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1-GIRiS

Hayati tehdit edebilen Akut Tromboembolik Olaylar (akut koroner sendrom, strok,
pulmoner emboli vs.) gelismis iilkelerde halen en 6nemli halk sagligi problemi olmakta,
gelismekte olan lilkelerde ise son yillarda sikligi giderek artmaktadir. Bu hasta grubunda
ayirici taninin yapilmasi ve hayati tehdit eden durumlarin saptanmasi ilk adim olmalidir. Tanu,
bulgu ve belirtilerin yani sira laboratuvar testlerinin de 6zgiin olmamasi nedeniyle oldukga
giictiir. Bu vakalarin 6nemli bir bolimii tan1 konulmadan veya hi¢ tedavi edilemeden
kaybedilmektedir. Esas itibariyle bu olaylarin hi¢ olusmamasina yonelik ¢abalarin daha fazla
giindemde olmasimin gerekliligi yaninda, anlamli oranda azalmis mortalite ve morbidite ile
iligkili olmas1 nedeniyle tromboembolik olaylarin erken tanisi ve etkin tedavisi de dnemlidir.
Bu sebeple basta akut koroner tromboemboliler olmak {izere damar tikaniklig1 olusumu riskini
onceden, ya da tikaniklik olustuktan sonra tanisini miimkiin olan en erken sathada dogru
bicimde ortaya koymaya yonelik g¢abalar her gecen gilin artmaktadir. Bu amagla yeni
biyokimyasal belirtecler gelistirilmektedir.

Iskemi modifiye albiimin (IMA) son dénemde iizerinde calisilan bir belirtectir. Iskemi,
albuminin serbest metal atomlarmi baglama yeteneginde degisikliklere yol acar. Bu
biyokimyasal degisiklikler temel alinarak gelistirilmis olan IMA &l¢iimii, giiniimiizde
ozellikle koroner iskemi ve akut koroner sendromlarin (AKS) tanisinda kullanilmaya
baslamistir. IMA’nin AKS’de acil servislerde miyokardiyal iskemi tanisinda kullamlabilecigi
daha 6nceki ¢alismalarda gdsterilmistir. IMA bu konuda FDA onay1 da almustir.

IMA iskemide serumda 10 dakika icinde tespit edilmektedir. Bu, troponin ve kreatinin
kinaz enzimleri gibi diger belirteclerin tespitinden ¢ok daha kisa siirer. Goglis agrist (GA)
sebebiyle acil servislere bagvuran hastalarda da ¢ok cabuk taniya gidilmesini saglayabilir.
IMA’nin akut koroner hadiselerde troponin ve EKG ile birlikte % 95° lik bir tamsal degeri
oldugu bir takim calismalarda saptanmistir. IMA’nin akut koroner hadiseler disinda, akut
strokta ve pulmoner embolide de erken donemde yiikseldigini ve tanisal bir biyomarkir olarak
kullanilabilecegini bildiren yayinlar mevcuttur.

Bizim bu c¢alismadaki amacimiz, akut tromboembolik bir hadise siiphesi ile acil
klinigine gelen hastalarda standart belirtecler ile IMA’ nin tanisal degerini ve karsilastirmali
degerlendirme ile hangi tromboembolik olayda daha fazla tanisal deger tasidigini ortaya

koyabilmektir.

2-GENEL BIiLGIiLER



1.HEMOSTAZ

Kanin damar igerisinde saglikli bir sekilde akmasi hemostatik sistem tarafindan saglanir.
Normal hemostaz, damar duvarindaki yaralanmayi takiben pihti1 olusumu ve doku tamiri ile
sonuglanan siiregleri icerir (1). Damar endotel hiicreleri, trombositler, pihtilasma proteinleri,
fibrinolitik sistem ve antikoagiilan proteinler normal hemostazin devamini saglayan
elemanlardir (1,2).

1.1. Pihtilagsma Fizyolojisi

1964 yilinda one siiriilen kaskad hipotezine gore FXII aktivasyonu ile baslayan
intrensek yol ve subendotelyal bolgeden acia ¢ikan doku faktorii ile baglayan ekstrensek
yoldaki reaksiyon dizileri iki yolun son iiriinleri FX aktivasyonunu saglar ve bundan sonra

ortak olarak devam eden yol, trombin ve fibrin olusumu ile sonlanir (1).

1.2. Pihtilasmanin Kontrolii

Koagiilasyon sistemi aktivator ve inhibitorleri ile ¢ok siki denetlenen bir sistemdir.
Pihtilasmay1 sadece gerekli bolgede smirlamak icin Antitrombin III, Protein C, TFPI gibi
dogal koagiilasyon inhibitorleri devreye girer. Diger yandan fibrinolitik sistem de hemostaz
siiresince en az pihtilagsma sistemi kadar onemli diger bir sistemdir. Plazmin, fibrinojen ve
fibrin pihtisini etkileyerek pihtinin sinirlanmasini saglar (1,2).
2.TROMBOZ
Devamlilig1 bozulmamis kardiovaskiiler sistem i¢inde pihtilagsmis bir kan kitlesinin olugmasi
tromboz olarak bilinir ve kitlenin kendisine trombiis denir. Kanin pihtilasmasi yirtilmis bir
damara tika¢ olusturdugunda hayat kurtarici olabilir, hayati bir yapiy1 besleyen bir damari
tikadiginda ise yagami tehlikeye sokabilir. Ayrica trombiisiin bir boliimii ya da tamami kopup
ayrilarak, kan akimiyla uzak bolgelere siirliklenen bir emboliis olusturabilir. Dolayisiyla,
siklikla kullanilan tromboembolizm teriminin de gosterdigi gibi tromboz ve embolizm
birbiriyle siki iliskilidir. Hem tromboz hem de embolizmin olasi sonucu, infarksiyon olarak
bilinen hiicre ve dokularin iskemik nekrozudur. Kalp, akciger ve beynin tromboembolik
infarktlar1 gelismis iilkelerde basta gelen hastalik ve 6liim nedenleridir (3).

Tromboz patogenezinde rol oynayan li¢ 6nemli faktor 1800’lii yillarda Alman patolog
Rudolp Virchow tarafindan tanimlanmistir (Virchow triadi) ve glinlimiizde halen gecerliligini
korumaktadir. Bunlar;

1. Kan akiminda yavaslama (staz)



2. Damar duvarinda zedelenme (endotel hasar1)
3. Kanin bilesiminde degisiklikler (hiperkoagiilabilite)

Endotel zedelenmesi tromboz olusumundaki en énemli ve kendi basina bile tromboz
olusturabilen tek faktordiir. Bu 6zellik, agir aterosklerozlu damarlardaki, 6zellikle aortadaki
iilserli plaklar iizerinde, damarlarin travma ya da iltihaba bagli zedelenme yerlerinde ve
myokard enfarkti ya da herhangi bir myokardite bagli olarak endokard zarara ugradiginda

kalp bosluklarinda tromboz olugma sikligi ile agik¢a kanitlanir.

Tromboz multifaktoriyel bir siirecin sonucudur. Cok sayida edinsel ve herediter

faktorler ayr1 ayr1 veya bir arada tromboz gelisimine neden olurlar (Tablol1).

Tablo 1. Tromboz gelisimi i¢in risk faktorleri

Kalitsal Edinsel

Hemostatik Sistem Yaslilik

Antitrombin III eksikligi Hareketsizlik

Protein C eksikligi Sismanlik

Protein S eksikligi Biiyiik cerrahi girigsim

Faktor V Leiden mutasyonunun yol agtigi Travma ve yanik

aktive Protein C Direnci Malignite

Protrombin gen mutasyonu Gebelik

Fibrinojen varyantlari Oral kontraseptifler

Hiperhomosisteinemi Antifosfolipid sendromu

Faktor VIII yiiksekligi Konjestif kalp yetmezligi
Myokard enfarktiisii

2.1. Klinikle Iliskisi:

Trombozlar iki nedenden dolay1 hayati 6nem tagirlar; arter ve venlerin tikanmasina neden
olurlar ve muhtemel embolizm kaynaklar1 olustururlar. Vendz trombozlar viicudun alt
boliimlerinde konjesyon ve 6deme neden olabilirler. Fakat ¢ok daha tehlikeli olan bacak
venlerinde olusan trombozlarin, baglica 6liim nedenlerinden biri olan pulmoner embolizm ve
enfarktlara neden olmalaridir. Arteryel trombozlar da emboliye yol agabilmekle birlikte daha
onemlisi bunlarin, koroner damarlar tutuldugunda myokard enfarkti veya serebral damarlar

tutuldugunda beyin enfarkti olusturan tikayici etkisidir (3,4).

Venoz trombozlarin ¢ogu tikayici trombozlardir. Bu trombozlarin biiyiik boliimii yiizeyel

veya derin bacak venlerinde ortaya ¢ikarlar. Yiizeyel trombozlar genellikle safen sisteminde,
3



ozellikle de varisler ile olusur. Bu trombozlar lokal konjesyon, sisme, agri ve hassasiyete
neden olurlar, fakat nadiren emboliye yol agarlar. Yine de lokal 6dem ve vendz akiminin
bozulmasi, derinin hafif travmalarla enfekte olmasina ve varikoz iilserlere ortam hazirlar. Asil
tehlikeli olanlar bacagin biiylik venlerindeki (popliteal, femoral ve ilyak venler gibi ) derin
trombozlardir, ¢linkii bunlar embolizm yapabilirler. Bunlar ayn1 zamanda, ayak ve bilekte
O0deme ve baldir kaslarinda baski ile (sikarak veya ayaga zorlu dorsifleksiyon yaptirarak) agri
ve hassasiyet neden olabilir. Buna ‘Homans bulgusu’ denir. Bununla birlikte hastalarin
yaklasik yarisinda bu trombozlar tiimiiyle belirtisiz kalir, ancak embolizm yaptiklarinda
anlasilirlar. Venoz tikaniklik, kisa stirede yeni bypass kanallarinin agilmasiyla giderilir.

Arteriyel trombozlar, Ozellikle myokard enfarktiisii, romatizmal kalp hastaligi, agir
ateroskleroz ve aort ya da diger biiyiik arterlerde anevrizmasi olan hastalarda gelisir.
Diskinetik myokard kasilmasi veya kardiyak diizensizliklerin gelismesinden dolayi, tutulan
kalp boslugunda aym zamanda staz ve ¢alkantili akim da mevcuttur. ilerlemis yas, yatak
istirahati ve dolasim bozuklugu da sorunu arttirir. Romatizmal kalp hastalig1 genellikle mitral
kapakta belirgin darliga, genislemis sol atrium ve staza yol agar. Ayn1 zamanda kardiyak
aritmiler de stazi arttirabilir. Gelismis iilkelerdeki baslica 6liim nedenlerinin temelinde yer
alan agir ateroskleroz, trombozu baslatan baslica faktorlerden biridir. Tikanmaya bagh tiim
ciddi olaylara ek olarak, aortada ve kalp bosluklarindaki trombozlardan kopan kiiciik
parcaciklar, beyin, bobrek, bacaklar ve dalakta embolizm yapar. Diger doku ve organlar da
tutulabilir. Fakat beyin, bobrekler ve dalak kan akimlarinin fazlaligindan dolay1 baslica
hedefleri olustururlar (3.4,5).

Trombozun herhangi bir klinik tablo i¢inde ve bazen tiimiyle saglikli, aktif, geng
insanlarda, Ozellikle isleri uzun siire ayakta durmayir veya oturmayi gerektirenlerde de
olusabilecegini vurgulamak gerekir. Bu ylizden, hi¢ kimse buna kars1 korumali degildir ve

sonucta tromboz kendine 6zgii yapida, dnceden kestirilemeyen, sasirtict bir patolojik siirectir

3).

2.AKUT KORONER SENDROMLAR (AKS)

KAH’1n tiim diinyada mortalite ve morbiditenin en énemli nedenlerinden biri oldugu
bilinmektedir. ABD’de her bes olimden birinin nedeni olarak ilk sirada yer aldigi
bildirilmektedir (6). Yapilan ¢alismalar, tiim diinyada kardiyovaskiiler hastaliklardan 6liim

oraninin 1990 ve 2020 yillar1 arasinda % 28,9°dan % 36,3’ yiikselecegini gostermektedir (7).



1960’11 yillarin baginda koroner bakim {initelerinin kullanima girmesi ve 1980’li yillarin
ortalarinda trombolitik tedavinin yaygin olarak uygulanmaya baslanmast AMI’nin tedavisinde

doniim noktalaridir (8).

Ulkemizde ise Tiirk kardiyoloji derneginin 1990 yilindan beri yiiriittiigii TEKHARF
caligmasina gore tiim oliimlerin %32’sinin KAH‘dan kaynaklandig: bildirilmekte, yaklagik 2
milyon kiside KAH bulundugu tahmin edilmekte ve saymin 2010 yilinda 3.4 milyon kisiye
ulasacag1 tahmin edilmektedir (9). AMI ile savagsmada bir baska doniim noktasida hastane
oncesi Ollimleri azaltacak onlemlerin gelistirilmesi ve uygulanmasinin saglanmasi olmalidir.
Yine oliimciil olabilen bu hastalikla ilk karsilasan hekimin, taniy1 zaman ge¢irmeden koyup,
ilk tedavisini diizenlemesi ve bir koroner bakim iinitesine gonderebilmesi i¢in yeterli bilgi ile
donatilmis olmas1 gerekmektedir.

AKS, miyonekrozun kanitlar ile birlikte olan veya olmayan miyokardiyal iskeminin
tanisal ve patofizyolojik boliinmez birlikteligine (miyokardiyal biyomarkerler ve EKG ile)
gore lige ayrilmaktadir. Bunlar;

(1) Anstabil angina pectoris (USAP)

(2) NSTEMI (ST-elevasyonsuz miyokard infarktiisii)

(3) STEMI (ST-elevasyonlu miyokard infarktiisii).

2.1. Akut Miyokard Infarktiisiiniin Fizyopatolojisi

AKS bir aterom plaginin akut aterotrombotik olayidir. AKS’nin patogenezi ortaktir.
Hemen hepsinin altinda, koroner arteri ille de kritik diizeyde daraltmasi gerekmeyen, kolay
komplike olabilen bir aterom plag1 vardir. Aterom plagimin komplike olmasi, trombositlerin
aktif bicime doniismesi ve pihti olugmasi, AKS’den sorumlu fizyopatolojik olaylardir.
AKS’nin hangi klinik tablo ile ortaya ¢ikacagini belirleyen ise plaktaki hasarin biiyiikligii,
olusan trombiisiin bilesimi ve tikayict olup olmamasidir. Biliylik ¢ogunlukla, USAP ve
NSTEMI de, endotel hasari, aterom plagmin iginden baslayarak liimene uzanan bir trombiis
olusumuna (mural intraluminal) olanak verir. Bu trombiis liimeni tam tikamaz, dolayisiyla
darlik Gtesine az da olsa kanin gegmesine izin verir. Bilesiminde trombosit egemenligi vardir,
bir baska deyis ile beyaz trombiistiir. Buna karsilik STEMI’de trombiis tikayici bir nitelik
tasir. Bu trombiisiin aterom plagina yakin boliimii trombositten zengin iken, damari tikayan
biiytik boliimii kirmizi trombiistiir ve eritrosit ile fibrinden olusur.

2.2. Akut Miyokard Infarktiisiiniin Tanisi



Tanmnin erken konulmasi ve tedavinin hemen baglatilmasiyla bu hastaliktan 6lim
oranlar1 azaltilabilmektedir. Ancak bu konudaki en biiylik giiclik hastalardan
kaynaklanmaktadir. Gozlemlendigi kadariyla olgularin  6nemli bir boélimii agrinin
baglamasina karsin ilk iki saatte herhangi bir saglik kurumuna bagvurmazlar. Goz ardi
edilemeyecek sayidaki hastada ise bu siire 12 saate kadar uzar. Yapilan klinik ¢aligsmalar ve
gelisen teknoloji dogrultusunda AMI tani kriterleri yeniden tanimlanmustir (10).
1-Miyokardiyal nekrozu gosteren biyokimyasal belirteglerin tipik yiikselme ve diisiisl ile
birlikte asagidakilerden en az birinin olmast:

a. Iskemik semptomlar,

b. EKG’de patolojik Q dalgalarinin olmasi,

c. Iskemiyi gosteren EKG degisiklikleri (yeni ST segment elevasyonu, ¢dkmesi yada
sol dal blogu),

d.Yasayan myokard dokusunda olusan yeni kayip ya da duvar hareket anormalligi
olmast.

2-Akut miyokard enfarktiisiiniin postmortem bulgulari

2.2.1. Agr1: Tipik anjinal agri; derin yerlesimli, iyi lokalize edilemeyen, egzersiz, soguk ve
emosyonel stres ile ortaya ¢ikan, karakteristik olarak istirahat ve nitrogliserin ile 1-5 dakikada
hafifleyen go6giis ve kolda hissedilen rahatsizliktir. Hastalar bu rahatsizlik hissini ezici,
bogucu, sikistirici, gégiiste baski, agirlik seklinde tariflerler. Siklikla retrosternal, prekordial
ve epigastrik bolgede lokalize olur. Sol veya sag omuz, kol, boyun, ¢ene, sirt ve epigastrik
bolgeye yayilim olmaktadir. Anginal agr tipik olarak 2—10 dakikada sonlanir. Her ne kadar
tipik agn karakteri, AKS olasiliginin artmasina neden olsa da, karakteristik olmayan gogiis
agrilart AKS olasiligini diglamaz (11). Kadin, yash ve diabetikler “tipik agridan™ daha sik,
“atipik agr1” ile bagvuru yapmaktadir (12). Cok merkezli gdgiis agris1 ¢alismasinda, acil
servise keskin-batici agr1 ile bagvuran hastalarin %22’ sinde, ploretik tip GA ile bagvuranlarin
ise %13 linde akut iskemi tanis1 konulmustur (13).

Agrinin eskiye gore daha siddetli olmasi, siliresinin daha uzun olmasi, daha az
egzersizle ortaya ¢ikmasi, agrinin istirahatte ve gece olmasi anstabil anjinaya gidisi gosterir.
Yirmi dakikadan daha uzun veya istirahatte ortaya ¢ikan tipik anginal agri USAP’1
distindiirmelidir. Gogiis agrisina terleme, bulanti, kusmanin eslik etmesi halinde iskemi riski
iki kat artar. Ozellikle yash hastalarda, agiklanamayan ve yeni ortaya c¢ikan ya da kétiilesen

egzersiz dispnesi, en sik karsilagilan anjina ekivalanidir (14).



2.2.2.Elektrokardiyogram (EKG): Olas1 AKS’nin degerlendirilmesinde EKG standarttir ve
iskemik tip GA diisiliniilen tiim hastalara 10 dakika icerisinde 12-lead EKG c¢ekilmeli ve
yorumlanmalidir. EKG gdgiis agrili hastalarda olast iskemik kalp hastaligini tespit edebilecegi
gibi ayirici tanilarda da yol gosterici olabilir (akut perikardit ve pulmoner emboli vs.). Pozitif
EKG, AKS hastalarinda tan1 ve tedavinin yonlendirilmesinde kritik bir yol gdsterici iken,
normal oldugu durumlarda siiphe giderici olmamalidir. Acil servise GA ile basvuran
hastalarin gelis EKG’lerinin ancak %50’si AMI igin tanisaldir (15). ST segment ve T dalgasi
degisiklikleri en sik rastlanan EKG anormallikleri olarak bilinmektedir. ST segmentinde 1
mm’den (0,1mV) daha fazla yiikselme ya da ¢dkme olmasi anlamhidir (15). Iskemik alan
elektriksel olarak daha negatiftir. Bu da EKG’de “T negatifligi” ya da “ST ¢okmesi”seklinde
goriiliir. Eger nekroz olusmus ise, repolarizasyon siiresince elektriksel olarak sessiz olan bu

alan, depolarizasyonda negatif dalga olan patolojik Q dalgasini olusturur (15).

1. ST yiikselmesi olan hastalar: En az iki ardisik derivasyonda olmak {izere, J noktasina
gore V1, V2 veya V3'te >0.2 mV, diger derivasyonlarda >0.1 mV yeni ya da yeni
varsayilan ST yiikselmesinin goriilmesi.
2. ST yiikselmesi olmayan hastalar:

a. ST segment ¢okmesi,

b. T dalgas1 degisiklikleri

ST yiikselmesi ile bagvuran hastalarda genellikle sonucta Q dalgali miyokard infarktiisii
gelisirken, NSTEMI’li hastalarda Q dalgasiz miyokard infarktiisii gelisir. Fakat daha nce de
sOzii edildigi gibi senaryonun her zaman bu sekilde gelismeyebilecegi akilda tutulmalidir.
Yine de, tiim olasiliklara karsin, AMI’da giincel yaklasimda segilecek tedaviyi belirleyen
temel unsur hala bagvuru EKG'sindeki degisikliklerdir (Sekill).

2.2.3. Kalp markerleri:

Ideal bir kardiyak belirte¢ arayisi giiniimiizde halen devam etmektedir. Bu o6zelliklerin
hepsini tasiyan tek bir belirte¢ giiniimiizde mevcut degildir, bu nedenle farkli belirteglerin
kombinasyon olarak seri sekilde kullanilmasi en uygun metod olarak gecerliligini
strdiirmektedir (16).

2.2.3.1.Miyoglobin

Miyokard hasarimi takiben en hizli yiikselen belirtectir (30. dakika ile 2 saat). miyokard

hasarini belirlemede sensitivitesi oldukg¢a yliksek olmasina ragmen kardiyak spesifisitesinin
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diisiikk olmasi nedeniyle tek basina dl¢iimii, diagnostik olmayan EKG ile bagvuran iskemik
gogls agrili hastalarda AMI tanis1t koymada yeterli olmayip, seri CK-MB, ¢TnT veya cTnl
Olciimleriyle desteklenmelidir (17).

2.2.3.2.Kreatin Kinaz ve izoenzimleri

Kreatin kinaz (CK), AMI sonrasi yaklasik 4 ile 8.saatte salinmaya baslar, 12-24.saatte pik
yapar ve ii¢ dort giin sonra normale doner. CK-MB diizeyleri 4 ile 8. saatte artarken, pik
diizeyi ve eliminasyon siiresi (48saat) CK’ya gore daha hizlidir. Yapilan o6l¢limlerde
CKMB/total CK aktivitesinin %5’den fazla olmasi yiikselmis CK-MB’nin miyokardiyal
kaynakli oldugunu gosterir. Baska bircok durumda da serum CK-MB degerleri
yiikselmektedir. Ayrica CK-MB’nin diger dezavantaji normal degerlere hizli donmesidir. Bu

da gec¢ gelen AMI vakalarin1 atlamaya neden olabilmektedir (18).

2.2.3.3. Kardiyak Troponinler

Kardiyak troponin T (Tn T) ve troponin I (Tn I) miyokard hasarini izleyen 4-6. saatte
yiikselmeye baslar, her ikisi de zirve degerlerine yaklasik 12—24. saatte ulasir. Yaklasik 7-10
giin ylksek kalmaktadirlar. Troponin’in yiikselmesi artmis oliim riski ile iligkilidir ve bu

troponin seviyesiyle dogru orantili olarak artmaktadir.

Istirahatte Iskemik-
Tipte 20 dakika sUren
Goglus Agris

5T Segment ST Segment
Elevasyonu (+) Elevasyonu-Yok
= 1 mm Y
2 komsu Tropanln
derivasyon Yikselmis

HAYIR
=4-G saatte

Yilksek

Riskli + -

Anstabil/
Angina

L 4

NON-ST
ST Elevasyonlu Elavasyonlu Anstabil
AnMiI Aani Angina




Sekil 1. AMI’de Tan1 Algoritm

2.3.Risk belirlenmesi

American Kalp Cemiyeti (AHA) ve American Kardiyoloji Dernegi (ACC)
kilavuzlarina gore, GA ile bagvuran tiim hastalarin KAH’a bagli akut iskemi olasilig1 yiiksek,
orta ve diisiik olarak belirlenmelidir. Hastanin AKS olma olasiligi ile ilgili siniflama Tablo
3’de gosterilmistir (19).

Riskin belirlenmesi, baglangi¢ tibbi ya da girisimsel tedavinin yeri ve secimi
konusunda yararl olabilir. TIMI, GRACE ve PURSUIT risk skorlar1 kisa ve uzun vade risk
degerlendirmesi amaci ile gelistirilmistir. Bir¢ok risk degerlendirmesi skoru, genis hasta
popiilasyonunda gelistirilmis ve gegerliligi onaylanmistir. Klinik pratikte sadece basit risk
skorla sistemlerinin kullanimi faydalidir. TIMI risk skoru TIMI 11-B (20) calisma
popiilasyonundan elde edilmistir. Advers olaylar1 tahmin etmede kesinligi daha az olmasina
karsin, kullanim kolaylig1 yaygin bir sekilde kabuliinii saglamistir. TIMI risk skoru bagvuru
sirasinda bulunan, 7 degiskenin toplanmasi sonucunda belirlenir. Her bir degiskene bir puan
verilir ( Tablo 2).

TIMI (Thrombolysis In Myocardial Infarction ) risk skorlamasi kriterleri:
e Yas>65
e 3 kardiyovaskiiler risk faktoriiniin olmast
e %50 ve lizeri daralma ile seyreden koroner arter hastaligi
e EKG’de ST segment degisikligi olmasi
e Son 24 saat i¢inde ikiden fazla anjina ataginin varhigi
e Son bir hafta i¢inde aspirin kullanilmasi

e Artmis serum kardiyak biyo-belirtegleri

Tablo 2. Non-ST elevasyonlu MI ve Unstabil Angina pektoris i¢in TIMI risk skorlamasi

14. giinde 0liim, yeni ya da tekrarlayan
MI, acil revaskiilarizasyon gerektiren
siddetli tekrarlayan iskemi (%)

TIMI risk skoru




4,7
8,3
13,2
19,9
26,2
40,9

Tablo 3: ACC/ AHA- USAP Risk Siniflamasi (19)

YUKSEK RiSK

ORTA RiSK

DUSUK RiSK

Asagidakilerden
birinin bulunmasi:

Yiiksek risk kriterlerinin olmamast
ve agagidakilerden birini igermesi:

Yiiksek ya da orta risk
kriterlerinin olmamasi ve
asagidakilerden birini igermesi:

o Esas sikayeti
oncekilerden fazla olan
gbgiis ve sol kol agrisi

e AMI’ yi de kapsayan
bilinen KAH

o  Gegici mitral
regurjitasyon,
hipotansiyon, diaforez,
pulmoner 6dem,

ral

e Yeni veya yeni oldugu
diistiniilen ST segment
deviasyonu (> 0,05)

T dalga (-) > 0,2 mm

e Trlveya CK-MB 1

e DM,
Erkek cins,
Yas 70 1

e Esas semptom gogiis ve sol kol
agrisi
Ekstrakardiak vaskiiler hastalik

e Fiks q dalgalan
Yeni oldugu dékiimante edilmemis

ST segment ve T dalga anormalligi

e Trl veya CK-MB normal

e Kokain kullanimi
Orta riskli gruptaki
semptomlarin
yoklugunda muhtemel
iskemik semptomlar

e Palpasyonla artan
gogus agrisi

e EKG normal
Dominant R dalgasi ile
Tdalga diizlesmesi veya
inversiyonu

e Trl veya CK-MB
normal

2.4.Tedavi (21):

1. Ik bagvuru aninda aspirin (160-325 mg. TxA2 sentezini, platelet agregasyonunu inhibe

eder ve arteriyel tonusu azaltir. Mortaliteyi azaltir).

2.Siyanozu, solunum sikintisi, sok bulgulari ve oksijen saturasyonu <%94 olan hastalara

oksijen inhalasyonu (Class1C).

3. Iskemi ve iskemiye bagli semptomlarin giderilmesi i¢in hemen dilalti tablet veya sprey

formunda, ardindan intravenoz yolla nitrogliserin (hastaya 0.4 mg dilalt1, 5 dk ara ile toplam 3

doz verilmelidir. Venodilator, arteriyodilator, koroner dilatordiir.)
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4. Nitratla agrinin giderilemedigi durumlarda, akut akciger ddeminde ve ciddi ajitasyon
durumunda morfin siilfat (2-8 mg IV her 5- 15 dk aralarla doz arttirilarak devam edilir.
Solunum, kalp hiz1 yavaslar, vagal tonus hakimiyeti baglar. Boylece myokardin metabolik

ihtiyaglar azalir).

5.Beta blokdrler: Oral olarak 24 saat igerisinde kontrendikasyon yoksa verilebilir (Class 1B).
(Fibrinolitik tedavi almayan hastalarda infarkt alanimni sinirlar, komplikasyonlar1 azaltir.
Fibrinolitik tedavi alanlarda reinfarktiis goriilme sikligin1 azaltir. Ventrikiiler tasiaritmi

sikligini azaltir.)

6.ACEl(Anjiotensin coverting enzim inhibitdr): LV(sol ventrikiil) disfonksiyonu ve KKY de,
nitrogliserin ve betablokdre ragmen hipertansiyon devam ediyorsa ve 6zellikle DM‘si olan
AKS’li hastalarda verilmelidir (Afterload ve preloadda azalma, remodeling, LV

disfonksiyonunda ve dilatasyonunda azalma, mortalitede azalmaya neden olur).

7.Klopidogrel: Plateletlerde p2y12 reseptorlerini bloke eder. ADP ile devam eden platelet
aktivasyonunu kismi olarak baskilar. Primer PCG (Perkiitan Koroner Girisim) planlanan
STEMI hastasina 300-600mg yiikleme dozu hemen baglanmali (classl). (Trombolitik tedavi

planlansa veya almis olsa bile)

8.GPIIb/Illa Inhibitérleri: Trombositi aktive eden neden ne olursa olsun, bu ajanlar gp
reseptorlerine baglanarak, trombositlerin kiimelenmesini engeller. Se¢ilmis STEMI’de primer
PCG sirasinda basglanmalidir (classlla). Rutin kullanim Onerilmiyor. NSTEMI’de risk

siniflamasina gore PCG’den once verilebilir.

9. Standart Heparin (SH): Antikoagulan etkisi antitrombin III’ e baglanarak olur. Antitrombin
I etkisini 1000 kat artirir. Von-willebrand faktér bagimli trombosit fonksiyonlarini inhibe
eder. 60U/kg bolusu takiben 12U/kg inflizyon (aPTT 50-70 sn olacak)

10.Diisiik Molekiil Agirlikli Heparin (DMAH): Antitrombotiktir. Monitorizasyon gerekmez.
Trombositopeni insidans1 daha azdir. Platelet aktivasyonu yapmaz. Renal yetmezlik ve
obezitede dikkatli kullanilmalidir. (75 yas altinda 30 mg bolus, 12 saatte bir Img/kg, 75 yas
iistii bolus yok ve 0.75mg/kg)

11-Trombolitik tedavi: Son yillarda AMI’da uygulanan bu tedavi yontemi ile dramatik
iyilesme, infarktiis alaninda azalma ve mortalitede Onemli oranda diisme goézlenmistir.

AMDI’da en belirgin fayda erken bagvuran, 65 yas alti, anterior MI’l1 hastalarda saglanir. ik
11



birka¢ saat i¢indeki uygulamalarda koroner okliizyonlarin ¢ogu agilmaktadir (% 50-70).
Mortalite % 35-50 azalir. En yiiksek etki ilk 3 saat i¢cinde gelen vakalarda goriilmekle beraber
ilk 6-12 saat i¢inde, hatta agris1 hala devam etmekte olan vakalarda 24 saate kadar

uygulanabilir. Nispeten iyi prognozlu inferiyor MI olanlarda da faydalidir (22).

12- Glinlimiizde reperfiizyon tedavisinde altin standart birincil perkiitan girisimdir. Bu yontem
ile koroner arterdeki komplike olmus plak ve trombiis bir stent ile damar duvarina

yapistirilarak %90’nin iizerinde olguda tam agiklik saglanmaktadir (Sekil 2).

1. ik karsilasma 2. Tam /Risk degerlendirmesi 3. invaziv yaklasim

ST degisiklikleri (= 2 mm) fle veya ST
degigiklikler olmadan (=2 mm)
persistan veya tekrarlayan anjina
weya antianjinal tedaviye direnghi
derin negatif T dalgas:

Diger tanilar

Kalp yetmezilidinin kiinik semptomlan

weya ilerleyici hemodinamik
Ayrintili deynZeslail):‘
degerlendirme/validas |~ ‘vagan tehdit eden aritmiler (WF, VT)
- yon
Baglangigl/ilk Antianjinal tedaviye
de}z?ﬂe? dirme yanit ¥Okssk trl_oponm dizeyler
Gpg}.ﬁ:igrlslmn Rutin biyokimya, Séré:_a:_r'\‘l:c_h.rT_yta da Lﬂalg&m
nitehd troponinler dahil seé’,’;, e
S_‘_? mptomiara {basvuru aninda ve 6-12 Diabetes meliitus
yonelik fizik AKS saat sonra). mumkinse E rke n Bobrek fonksiyon bozukiugu (GFR <
muayenekKAH T Ay —* | diger ézel kardiyak - 60 mi/dakika/1 73 m2 )
olasiigIEKG ola bl I ir belirtecler (d-dimer, <72 [ Sol ventriklil fonksiyonunda azalma
(5T yu.k.sek ligi BNP/NT-proBNP gibi) I(nEfEr:t‘a::g:asl erken anjina
veya dijer EKG tekran veya surekli Gegirilmig M
anormal EKG ST segment Son & ay iginde PKG
bulgulari) monitorizasyonu Gegirilmis KABG)
Risk skorunun C—‘;F{ASE risk skorunun orta-yluksek
\ belidenmesi \ e
Kanama riskinin = =
belifrenmesi Gogas agnsinm tekradamamas:
P Kalp yetmeziidi bulgulan clmamas:
' Aymicl tani igin: Yok/ Vo EKG degg:@iklilaerinin olmamas:
ekokardryogram, BT, = (bagvuru ve 6-12 saat iginde)
MR ve nikleer (=] Iektlf Troponin diizeyierinin daha da

gorintileme yilkselmemesi (bagwvunu ve 6-12 saat

iginde)

Sekil 2. 11k temastan tedaviye kadar nerilen stratejik yaklasim.

(ESC ST-Segment Yiikselmesi Olmayan Akut Koroner Sendromlarda Tani ve Tedavi Kilavuzu 2007)

3.SEREBROVASKULER HASTALIKLAR (SVH)

Beyin damar hastaligi, serebrovaskiiler olay (SVO), serebrovaskiiler hastalik (SVH)
ad1 verilen inme genel anlamda beyin damarlarindaki bir patolojiye bagl olarak serebral
fonksiyonun ani bozulmasi ile ortaya ¢ikan klinik tablodur. Diinya Saglik Organizasyonu
(WHO) inmeyi hizli gelisen, fokal (veya global) klinik bulgularla giden, serebral islevlerde
bozulma ile belirli, 24 saatten az veya daha fazla siirebilen, damarsal problemler nedeniyle
oliime yol agabilen bir hastalik olarak tanimlamustir.

3.1. Insidans

ABD'de yillik serebral infarkt insidansi yaklasik 400.000 olup, her on yilda bir
prevalans sabit bicimde artis gdstermektedir. Inme, diinyada kalp hastaligi ve kanserden
sonraki ti¢lincii en 6nemli 6liim sebebidir ve ndrolojik hastaliklar i¢cinde de en ¢ok goriilenidir.
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Endiistrilesmis tilkelerdeki oliimlerin %10-12'sinin nedeniyken, 65 yas tizerindeki oliimlerin
yaklasik %90'mi1 olusturmaktadir. 45 yasindan 6nce daha az siklikla goriiliirken, 55 yasindan
sonraki her 10 yilda insidansin ikiye katlanmasi yasin en Onemli risk faktorii oldugunu
gostermektedir (23). Inme, acil servislere bagvuran biitiin vakalarin %50’sini, kronik bakim
servislerinde yatan vakalarin %15’ini olusturmaktadir (24). Tirkiye’de {iilke genelini
kapsayan bir ¢alisma olmamakla beraber, Tiirk Cok Merkezli Strok Calismasi sonuglarina
gore (1996) her y1l 125000 yeni SVH olgusu goriildiigii tahmin edilmektedir. Mortalite orani
ise %24 olarak verilmektedir (25).

Beyin dokusunun iskemiye tahammiilii diger dokulara gore daha zayif oldugu icin
teshis ve tedavide acele edilmesi gerekmektedir. Optimal hasta yonetimi daha ¢ok inmenin
iskemik mi yoksa hemorajik mi olduguna baghdir.

Iskemik inme etyolojik olarak 3 alt smifta incelenmektedir. Bu etyolojik faktérler;
tromboz, emboli ve hipoperfiizyondur. Tromboz en yaygin sebeptir ve vaskiiler liimenin
tikanmas1 sonrasi platelet adezyonu ve pihti olusumu gibi olaylar zincirini icermektedir.

ABD’de trombotik inmenin en yaygin nedeni aterosklerotik damar tikanmasidir.

3.2. Inme Risk Faktorleri
Epidemiyolojik ¢alismalarla iskemik inmeye neden olabilecek risk faktdrlerinin

saptanmasi tedavi edici ve koruyucu hekimlik agisindan biiylik 6nem tagimaktadir (Tablo4).

Tablo 4. inme Risk Faktorlerinin Siniflandirmasi (26).

1. Degistirilemeyen risk faktorleri
* Yas
* Cins
o Irk
* Aile oykiisi
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2. Degistirilebilen risk faktorleri

a)Kesinlesmis faktorler b)Kesinlesmemis faktorler
* Hipertansiyon * Alkol kullanimi
* Diabetes Mellitus, hiperinsiilinemi, * Obezite
glukoz intoleransi * Beslenme aligkanliklart
* Kalp hastaliklar * Fiziksel inaktivite
* Hiperlipidemi * Hiperhomosistinemi
* Sigara » ilag kullanimi ve bagimlilig
» Asemptomatik karotis stenozu * Hormon tedavisi
* Orak hiicreli anemi * Hiperkoagiilabilite

* Fibrinojen
* Inflamasyon

Serebral infarktlarda etyolojiye gore siniflandirma, iskeminin tedavisi, prognozu ve
ikincil onlemler agisindan 6nemlidir. Noronlar kan akimima Oylesine duyarhidirlar ki kan
akimi kesildiginde dakikalar icinde oliirler. Iskemik inme sirasinda serebral damarlar tam
olarak tikanmalarina ragmen, kollaterallerden ve lokal basing gradiyentinden dolay1 biraz
perfiize olabilirler. Hiicreler iskemik bolgenin merkezindeki irreversibl hasarli néronlardan,
periferdeki reversibl hasarli néronlara dogru degisiklik gosterirler (penumbra). Teorik olarak
erken reperfiizyon saglanmasi hayatta kalma sansini artirmaktadir. Trombolitik ve

ndroprotektif ajanlarin kullanimi bu gergekler iizerine kurulmustur (27).

3.3.inme Simflamasi
1993 yilinda TOAST “The Trial of Org 10172 in Acute Ischemic Stroke Treatment”
calismasinda kullanilan siniflandirmada, klinik bulgularin yani sira etyolojiye de yer
verilmistir (28).

a. Genis arter aterosklerozu (tromboz veya emboli).

b. Kardiyoembolizm.

c. Kiiclik damar okliizyonu (lakiin).

d. Diger belirlenen nedenlere bagli iskemik inme.

e. Nedeni belirlenemeyen iskemik inme.

3.4. Serebral Iskemik infarktin Genel Mekanizmalari:

3.4.1. Aterotrombotik infarkt: Aterosklerozun infarkt olusturmasinda iki mekanizmasi
vardir. Birincisi plak ciddi bir sekilde genisleyerek kan damarinin duvarini bozar; ancak boyle
bir gelisim sik olarak bir siiperimpoze trombiis ile olusur. Bir damar tikandiginda orijinal

tikanmanin iizerinde bir durgunluk pihtist olusabilir ve distal olarak yayilir. Ikinci
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mekanizma, aterosklerotik plak, trombiis embolizmi veya plak pargalari ile infarkt olusturur.
Klinik bulgular serebral kortikal hasar1 gosteren afazi, ithmal, simirli motor defisit gibi
bulgulardan veya beyin sapi/serebellar bulgulardan olusur.
3.4.2. Kardiyoembolik infarkt: Kalp kokenli serebral embolinin birincil nedeni, kalpte
olusan trombiis olup tiim iskemik inmelerin %13-23’nii olusturur. Kardiyojenik beyin
embolisinin tanisi, bulgu ve belirtilerin birlikteligine dayanir. Emboliye bagli bir beyin
arterinin tikanmasinda noérolojik islev yitimi ani ve hizhidir. Cogu kez tek ve ani bir atakla
maksimal norolojik defisit gelisir. Emboli ¢ogunlukla arter bifurkasyonunda ve/veya liimenin
daraldig1 yerlerde duraklar, bazen de damar liimeninde duraklayan emboli ufak pargalara
ayrilarak distaldeki ufak damarlar1 tikar. Arteria karotis internalardan gecen kanin %80°1
arteria serebri medialara yonelir (26). Bu nedenle kardiyojenik embolilerin ¢ogu arteria
serebri media ve dallarinda olusur (29).
Kardiyojenik serebral embolik inmenin en sik nedeni nonvalviiler atrial fibrilasyondur.
Diger nedenler; iskemik kalp hastaligi (akut miyokard infarktiisii, ventrikiiler anevrizma),
romatizmal kalp hastalifi, prostetik kalp kapaklari, mitral valv prolapsusu, mitral anulusu
kalsifikasyonu, nonbakteriyel trombotik endokardit, kalsifik aortik stenoz, kardiyak miksoma,
konjenital kalp hastaligi, parodoksal emboli, iskemik olmayan dilate kardiyomyopati, enfektif
endokardittir (30).
3.4.3. Lakiiner infarkt: Biiyiik serebral arterlerin derin delici dallarinin tikanmasi sonucu
beynin derin boliimlerinde veya beyin sapinda olusan 3-15 mm ¢apinda kiiclik infarktlardir.
Lakiinlerin gelisiminde en 6nemli neden hipertansiyondur. Hipertansiyon lipohyalinozis ve
miliyer anevrizmalar yaratabilir (31). Lipohyalinozis diger adiyla da ufak arterlerin
arteriosklerozu, duvar destriiksiyonu ve trombotik tikanma ile infarkta neden olur. Lakiinlerin
gelisiminde, diyabetes mellitus, kardiyomyopatiler, kan basincinda ani diismeler, polisitemi,
arterden artere emboliler olas1 nedenler arasindadir (32).
3.5. inmenin Etyolojik Tamisinda Yardimel inceleme Metodlar
e Biyokimyasal labororatuar incelemeleri: (Tam kan sayimi, INR, aPTT, kan glukozu,
serum elektrolitleri, CRP, sedimentasyon, lipid profili, KC ve bdbrek analizleri,
gereginde Ozel testler; protein C, protein S, antitrombin III, aPC rezistansi,
antikardiyolipin antikorlari, homosistein, ANA, lupus antikoagiilant, BOS
incelemeleri)
e Radyolojik goriintiileme (BT/MRI)
e Doppler ultrasonografi (Ekstrakraniyal, transkraniyal)
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e EKG, ekokardiyografi (TTE, TEE)
e Serebral anjiografi/MR anjiografi

Bu laboratuar incelemeleri sonucunda su 6zellikleri gdsteren hastalar aterotrombotik
inme tanisi alirlar; Anamnezde aym arter alaninda tekrarlayict GIA/inme oOykiisii veya
intermitant kladikasyon bulgular1 varsa, klinik olarak serebral, kortikal, serebellar veya beyin
sap1 bulgular1 saptaniyorsa, diagnostik testlerde BT/MR da infarkt cap1 >1.5 cm ise, Doppler
ultrasonografide veya serebral anjiografide semptomlarla uyumlu damarda %50’den fazla
stenoz bulunuyorsa ve klinikle uyumlu bagka etyoloji bulunmuyorsa hastada aterotrombotik
inme dislinilmelidir. Aterotrombotik inme goriilme orani literatiirde %15-50 arasinda
bildirilmektedir.

Aterosklerozda inme iki nedenle ortaya cikabilir. Ileri derecede stenoz distalde akim
azligma yol acabilir; buna hemodinamik iskemi, diisiik akim infarktt denir veya stenotik
bolgede bulunan trombiisten kopan bir embolinin distalde iskemi yaratmasi sonucu inme
meydana gelebilir; buna arterden artere emboli veya tromboemboli ad1 verilir. Goriintiileme
yontemleri bazen bu farkli mekanizmalari anlamamiza yardimci olur. Ancak tedavi
yaklasimlar1 bu iki farkli mekanizma i¢in heniiz farklilik géstermemektedir.

3.6. Aterotrombotik Inmede Tedavi Yaklasimlar::
1- Risk faktorlerine yonelik tedavi
2- Antiagregan ve trombolitik tedavi
3- Damara yonelik tedaviler
a- Karotis endarterektomisi
b- Endovaskiiler (anjioplasti/stent) tedavi
3.6.1. Risk Faktorlerine Yonelik Tedavi

Aterotrombotik inmede degistirilebilir risk faktorlerine yonelik tedavi primer koruma
kadar 6nemlidir.

A)Hipertansiyon(HT): Inme i¢in en 6nemli risk faktdrii oldugu igin kontrol altina alinmasi
halinde inme goriilme oraninda en belirgin azalmayi saglayan faktordiir.

B)Diabetes Mellitus(DM): Diabet inme riskini artirir. Ingiltere’de yapilan bir ¢alismada;
tekrarlayan inmeli hastalarda en 6nemli bagimsiz risk faktorii olarak DM ve yas gosterilmistir.
Arastirmacilar tekrarlayan inmelerdeki %9,1°lik riski direk olarak DM olarak gostermislerdir
(33). Ancak kan sekerinin kontrol altinda tutulmasinin inmeden korunmada etkili olup

olmadig1 tam olarak ortaya konabilmis degildir.
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C)Hiperkolesterolemi: Hiperkolesterolemi tedavisi yagam bi¢imi degisikligi ile baglamalidir.
Egzersiz, kilo kaybi, liften zengin beslenme ve diisiik yagli diyet uygulamasi 6nemlidir.
D)Sigara: Aterotrombotik inme agisindan ¢ok dnemli bir risk faktoriidiir. 5 yil siireyle sigara
birakilmas: ile inme riski oldukca azalmakta neredeyse sigara i¢meyenlerin diizeyine
inmektedir.
E)Alkol: Miktar arttik¢ca inme riski artar.
F)Fizik inaktivite: Fizik aktivitenin olumlu etkileri iyi bilinmektedir. Pek ¢ok risk faktoriiniin
(hipertansiyon, diabet, obezite, kalp hastalig1..) kontroliinii kolaylastirir.
G)Hiperhomosisteinemi: Folik asit (400 pg/giin) ile birlikte vitamin B6 (1.7 mg/giin) ve B12
(2.4 pg/giin) yiiksek plazma homosistein diizeyini diisiiriir. Ancak bu tedavinin inme sikligini
azalttigin1 gosteren veriler sinirlidir. Heniiz calismalar devam etmektedir.
3.6.2. Antiagregan Ilac Tedavisi
Antiagregan ilaclar trombosit lizerinde degisik reseptorlere baglanarak degisik enzim
inhibisyonlarinda yer alarak trombositin adezyon, agregasyon veya sekresyon fonksiyonlarini
bloke eder. Ancak trombositlerin bu fonksiyonlar1 etkilenirken hemostazin bozulmamasi
gerekir. Aksi takdirde yasam ile bagdasmayan hemoraji komplikasyonlar ortaya ¢ikar.
Glinlimiizde GPIIb/IIla  reseptor  blokerleri serebrovaskiiler =~ kanama
komplikasyonlarinin yiiksek oranda olmasi nedeniyle inmeli hastalarda kullanimi uygun
bulunmamaktadir. Diger antiagreganlar, aspirin, dipyridamole, thienopiridinler (ticlopidine ve
clopidogrel), inme tekrarinin 6nlenmesinde kullanilmaktadir. Aspirin bu ilaglar i¢inde en ¢ok
kullanilandir. Gastrik sorunlar1 olmayan hastalarda yaygin olarak kullanilir. Aspirine ragmen

inme geciren hastalarda veya aspirin kullanamayan hastalarda diger ilaglara bagvurulur.
3.6.3.Trombolitik tedavi

Amerikan ila¢ ve Gida Dairesi (FDA) tarafindan akut iskemik inmelerde ilk 3 saatin
icinde tPA uygulanmasi onaylanmistir. NINDS (National Institute of Neurologic Disorders
and Stroke) calismasinda bir saat iginde gidecek sekilde i.v. 0.9 mg/kg rt-PA uygulamasinin
yararlilig1 ortaya konmustur (34). Bu ¢aligma temel alinarak, ilag 1996°da ilk kez Amerika’da,
akut inmede kullanimi i¢in FDA onay1 alarak ruhsatlandirildi (35). Avrupa iilkelerinde tedavi
ile ilgili giivenlik kaygilar1 nedeniyle ilacin ruhsatlandirilmasi 2001 yilina uzarken (36)

iilkemizde ancak 2006’da akut inmede kullanimi onaylandi.
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Ancak hastanin trombolitik tedavi uygulanmadan 6nce hemorajik inme ge¢irmediginin
kesinlestirilmesi geregi bu tedavinin en énemli sinirlamasidir. Acil servislerde ¢ekilen BBT
sonrasi hizla uygulanmasi miimkiindiir. iskemik inmenin ilk 3 saatinde trombolitik tedavi
uygulamak zordur. Ciinki hastalarin cogu ilk 3 saatte hastaneye ulasamamaktadir. Intravendz
trombolitik tedavinin yararinin 4,5 saate dek siirdiigiinii (37) ve arteria serebri media alani
inmelerinde ilk 6 saatte yapilan intraarteriyel trombolizin yararli oldugunu gosteren
calismalara dayanarak bu uygulamalarin yapilabilecegi yoniindeki Oneriler 2009 yilinda

yenilenen inme tedavi rehberine girmistir (38).

4.AKUT PULMONER EMBOLI (PE)

PE; genellikle derin baldir venlerinden kaynaklanan trombiislerin embolizasyonu
sonucu ortaya ¢ikan pulmoner arteryal sistemin degisik derece ve lokalizasyondaki tikayici
hastaligidir.

4.1. Epidemiyoloji

Venodz tromboembolik (VTE) hastaliklar grubunun en yliksek mortalite ve morbiditeye
sahip klinik formudur. ABD’de her yil yaklasik 600.000 yeni olguya tan1 konmakta (39) ve
insidansinin yilda 60-70/100.000 yeni olgu oldugu bildirilmektedir (40). Yeni tan1 konulan
olgularin yaklasik %10 kadarinin ilk saat icinde o6ldiigii, tedavi ile mortalitenin %2-10
arasinda oldugu bildirilmektedir (41). Tedavi edilmeyenlerde mortalite %26 olarak
bildirilmekte ve ayni oranda rekiirren emboli oldugu gozlenmektedir (42). Acil servise
nabizsiz elektriksel aktivite ile getirilen arrest olgularmin %36’sinda nedenin PE oldugu
bildirilmektedir (43).
4.2.Etyoloji

PE’nin biiyik ¢ogunlugunun nedeni tromboembolidir ve % 80-90 kadar1 alt
ekstremite derin ven trombozlarindan (DVT) kaynaklanir (41). Bir DVT baldirdan uyluga
dogru ne kadar proksimalde ise, klinik olarak taninan embolizasyon sikligida o kadar
artmaktadir (43). PE’nin geri kalan kisminin biiyiik ¢ogunlugu iist ekstremite DVT den ve
digerleri de yag, hava, septik emboli gibi non-trombotik nedenlerden kaynaklanir. PE’nin
nedeni genelde DVT oldugu icin, DVT riski tagiyan hastalar ayni zamanda PE i¢in de risk
tasimaktadirlar.

Tromboz gelisimi i¢in risk faktorleri 19. yiizyilin ortalarinda Virchow tarafindan

endotel hasari, vendz staz ve hiperkoagiilobilite olarak tanimlanmistir. Giiniimiizde PE olan
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hastalara bakildig1 zaman ¢ogunda genetik bir faktoriin oldugu ancak trombozun olusmasi igin
cevresel bir etkenin genetik yatkinligin iizerine eklendigi goriilmektedir.

4.3. Patofizyoloji:

4.3.1. Hemodinamik Etkiler:

Tromboembolinin tikadig1 vaskiiler alanda olusan mekanik etkiyle birlikte, salinan
vazoaktif mediatorlerin ortak etkilesimi sonucu ortaya ¢ikar. Tromboemboli pulmoner
vaskiiler alani tikamasiyla pulmoner vaskiiler diren¢ artar ve pulmoner arteryal basingla
beraber sag ventrikiil basincinin artmasina neden olur. Eger pulmoner vaskiiler yatagin %50
veya daha fazlasi tikanirsa akut kor pulmonale gelisir. Bu iki olaym toplu etkilesimi eger
belirgin bir vaskiiler alan1 tutarsa trikiispit kapagin yetmezliginden hemodinamik kollapsa
kadar uzanan bir klinik olusturur.
4.3.2.Gaz Degisimi Uzerindeki Etkiler:

PE’nin ilk sonucu olarak akcigerin bazi alanlarindaki perfiizyonun bozulmasi sonucu,
normal ventile olan alanlarin 6lii bosluk ventilasyonuna doniismesidir. Kan akimi
azalmasindan sonra yaklasik 24 saat i¢inde siirfaktan yapimi belirgin olarak azalmaya baglar
ve atelektazi gelisir. Bunu ¢ogu olguda sivi transiidasyonu izler, alveoler infiltrasyon gelisir
ve uygun gaz degisimini bozar. Gelisen pulmoner hipertansiyon sonucu intrapulmoner A-V
anastomozlar agilarak sant olusur. Tim bunlarin etkilesiminin net sonucu hipoksemidir.
Ayrica mediatorler araciligiyla bronkokonstriiksiyon ve pulmoner refleksler araciligiyla
hiperventilasyon gelisir.

4.4. Klinik:

4.4.1. MASSIF PE: Pulmoner arterial sistemin en az yarisinin ya da iki lober arterin besledigi
alandan daha fazlasinin okliide oldugu durumdur. Trombiis genellikle bilateraldir.
Hastalardaki asil bulgu dispne ve pozitif inotropik destege gereksinim gosteren
hipotansiyondur. Hastalar sok tablosundadirlar ve trikiispid yetmezligine bagh iifiirim
duyulabilir.

4.4.2. SUBMASSIF PE: Hastalarda eforla ya da istirahatte olabilen agiklanamayan dispne,
oksijen destegiyle diizelebilen hipoksileri vardir. Genelde akciger alaninin %30°dan fazlasi
perflize olmaz. Bu hastalar normotansif olmalarina karsin ekokardiyografide sag ventrikiil
yiiklenme bulgular1 vardir.

4.4.3. NONMASSIF PE: Normal sistemik arteryal tansiyon ve normal sag ventrikiil
fonksiyonu ile gider.
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4.4.4. PULMONER ENFARKT: Genelde plorotik gogiis agrist vardir. Bazen de hemoptizi

goriilebilir. Emboli genelde daha periferde plevra ve diyaframa yakin lokalizasyondadir.
Yapilan bir ¢aligmada PE hastalarinin %13’iinde basvuru aninda nabzin sistolik kan

basincina orani olarak tanimlanan sok indeksinin 1 ve iistiinde oldugu bildirilmektedir (44).

4.5.Tam Yontemleri

1. KLINIK BULGU-BELIRTILER ve KLINIK OLASILIK
BELIRLENMESI

LABORATUVAR

ELEKTROKARDIYOGRAFI ve EKOKARDIYOGRAFI
AKCIGER GRAFISI

VENTILASYON/ PERFUZYON SINTIGRAFISI
PULMONER ANJIOGRAFI

MANYETIK REZONANS ANJIOGRAFI

SPIRAL BILGISAYARLI TOMOGRAFIK ANJIOGRAFI
ALT EKSTREMITE DERIN VENLERININ INCELENMESI

A R AR R o

4.5.1. Semptomlar ve Fizik Muayene Bulgular:

* Dispne * Takipne

» Gogls agrist * Ral

* Hemoptizi * Tasikardi

« Oksiiriik » Ufiiriim

* Senkop * Wheezing

* Carpinti * Siyanoz

* Terleme * Hipotansiyon

* Bacakta sislik, kizariklik

4.5.2. Akciger Grafisi:

Olgularin yaklasik yarisindan fazlasinda normal yada normale yakin akciger grafisi olmasina
karsin solunum sikintist olan hastalarda PE olasilig1 yiiksektir. PE’si olanlarda gdzlenen
bulgular ise plevral effiizyon, atelektazi, hemidiyafram yiiksekligi, oligemi alanlar

(Westenmark bulgusu), ve kama seklinde infiltrasyondur (Hampton horgiicii).
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4.5.3.Elektrokardiyografi:

PE tanisim1 koydurmaz ancak PE tanisi konulmus hastalarin ¢ogunda sag dal blogu, SIQ3T3
paterni, gogiis derivasyonlarinda T dalgas1 negatiflikleri ve ekstremite derivasyonlarinda
diistik voltaj bulgularindan biri ya da birkag1 bulunur.

4.5.4.Arter Kan Gazi:

Azalmig arteyel oksijen basinci (hipoksemi) ve artmis alveolararteryel oksijen basing farki
PE’de en temel degisikliklerdir. Her ne kadar artmis Oli bosluk solunum CO2’in
eliminasyonunu azaltsada medulladaki kemoreseptorler, PaCO2’deki artislar1 algilayarak
dakikadaki ventilasyon sayisini arttirir ve PaCO2 siklikla normalden diisiik seyreder.
Hipoksemiyi a¢iklayacak bir neden bulunamadiginda PE i¢in 6nemli bir bulgu olsa da, normal
arter kan gazi ve alveoler arteryal oksijen gradient degerleri PE’yi diglamakta yetersiz olarak
degerlendirilmektedir (45).

4.5.5. Ekokardiyografi:

PE’nin hem tanisinda hemde prognozunun belirlenmesinde 6nemli bir aragtir. Bulgular sag
kalp bosluklarinin dilatasyonunu, apeksi korunmusken sag ventrikiil hipokinezisini (McCollen
bulgusu), anormal interventrikiiler septal hareketi, trikiispit regiirgitasyonunu, vena cava
inferiorun inspiratuar kollapsinin kaybin1 ve nadiren trombiisiin direk goriilmesini igerir.
Hasta normotansif de olsa sag ventrikiil islevinde bozulmanin gézlenmesi artmis mortalite ile
gider (46,47).

4.5.6.D-Dimer:

D-dimer, ¢apraz bagl fibrin polimerlerinin yikim iiriiniidiir. Normal degerlerinin diisiik klinik
olasilik ile kullanildig1 zaman PE’yi ekarte edecegi belirtilmektedir (48,49).

4.5.7. Doppler Ultrasonografi:

VTE hastaliklar grubunun ilk manifestasyonu olan DVT nin tanisinda etkili bir yontemdir. PE
tanis1 konulmusg hastalarin %37’sinde doppler USG ile ve yarisininda venografi ile DVT tanisi

aldig1 bildirilmektedir (50).

4.5.8. V/Q Sintigrafisi:

Iyot131 isaretli alblimin makroagregatlarinin akcigerde tutunma prensibine dayanir. Ksenon
(Xe) ile yapilan ventilasyon sintigrafiside eklendigi zaman o6zgilliikk artmaktadir. Yiiksek
olasiliklr sintigrafi PE i¢in olduk¢a 6zgiindiir (%88), ancak PE’li olgularin yalnizca %41’ inde
yiiksek olasilikli sintigrafi belirlenmistir. Diisiik klinik olasilik ile birlikte normal sintigrafi
PE’yi dislar.
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4.5.9. Bilgisayarh Tomografi Pulmoner Anjiografi (BTPA):

V/Q sintigrafisinden daha 6zgiindiir. Multidedektorlii ince kesit tarama olanagi veren BT’
lerin kullanima girmesiyle periferik trombiisler daha iyi goriintiilenmekte ve tanisal dogruluk
orani artmaktadir.

4.5.10. Pulmoner Anjiografi:

Halen PE tanisinda altin standarttir. %0.5 dolayinda olan mortalitesi, heryerde yapilamamasi
ve maliyeti diger dezavantajlaridir. Girisimsel olmayan testlerde tan1 konulamadiginda ve
antikoagulan kullaniminin zararli olabilecegi durumlarda yapilir.

4.6.Tedavi:

Hasta c¢ok ¢esitli klinik tablolarla karsimiza ¢ikacagi i¢in dogru ve hizli tani ile birlikte
risk siniflamasi yapilmali ve ona gore tedavi edilmelidir. Destek olarak oksijen baslanmali,
agr1 kontrolii saglanmali, gerekli durumlarda inotropik destek saglanmali ve mekanik
ventilasyon i¢in hazir olunmalidir. Embolinin tedavisi ise tekrarlayan embolizasyonlar
onlemeyi, fibrinolizisi ve embolektomiyi igerir.

PE tedavi yaklasimlar: (51):

Antikoagiilan tedavi: Yeni trombiis olusumunu ve mevcut trombiisiin genislemesini

onler (SH, DMAH, direkt trombin inhibitorleri, fondaparinuks, danaparoid ve

varfarin).

Reperfiizyon tedavisi: Trombolitik tedavi, cerrahi embolektomi ve Kkateter

trombektomi

Vena Kkava inferior filtreleri: Trombiisiin akcigere ulagmasin1i mekanik olarak

engeller

Fibrinolitik tedavi hemodinamik anstabilitesi olan ya da normal vital bulgulara
ragmen sag ventriiil disfonksiyonu olan hastalarda heparine gore daha iyi bir segenektir. Sag
ventrikiil fonksiyonlarmin ve pulmoner perfiizyonun hizla diizelmesi tekrarlayan
embolizasyon ve Olim oraninda azalma saglayabilir. Tekrarlayan veya masif pulmoner
embolide trombolitik tedavinin etkinligi, morbidite ve mortaliteyi dramatik olarak azalttig1
kanitlanmistir. PE disiiniilen hastalarda eger spesifik bir kontrendikasyon yoksa, trombolitik

tedavi mutlaka yapilmalidir (52).

Trombolitik Tedavi Onerileri (51):

e Tiim PE hastalar1 hizla risk degerlendirilmesine alinmalidir (Giiglii 6nert).
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e Hemodinamik agidan stabil olmayan (hipotansif < 90 mmHg) ve major bir kanama
riski tagimayan hastalara trombolitik tedavi yapilmasi 6nerilir (Cok giiclii 6nert).

e Trombolitik tedavi karari; hekimin PE siddetini, prognozu ve kanama riskini
degerlendirmesine dayanarak verilmelidir. Hastalarin ¢ogunda trombolitik tedavi
gerekli degildir (Cok giiclii 6neri).

e Hemodinamik olarak stabil olan submasif PE olgularinda trombolitik uygulamasi rutin
degildir. Ancak kalp biyobelirtecleri yiiksek olanlar, sag ventrikiil i¢i trombiisii
olanlar, agir hipoksemisi olan, kardiyopulmoner rezervi bozuk olan ve kanama riski
diisiik olan secilmis bir gruba trombolitik tedavi uygulanabilir. Trombolitik tedavi bu
hasta grubuna geciktirmeden uygulanmalidir. Ciinkii kardiyolojik risk tablosu geri
dontissiiz olabilir (Cok giiclii oneri).

e Trombolitik tedavi uygulanan akut PE hastasinda tedavi pulmoner arter kateterinden
degil bir periferik ven yoluyla verilmelidir (Cok giiclii 6neri).

e Trombolitik tedavi uygulanan akut PE hastalarina 2 saat ve daha kisa siiren tedaviler

onerilmektedir (Giiglii neri).

5. PERIFERIK DAMAR HASTALIKLARI (PDH)

PDH genellikle kalp ve beyin damarlar1 disindaki damarlarda (arter-ven) olusan
hastaliklara verilen isimdir (53). PDH’lar, toplumda oldukca yaygin goriilen bir hastalik
grubudur. Orta yastan itibaren yaslanmayla birlikte periferik damar sorunlarinda artis
goriilmektedir. Bu hastaliklarin en 6nemli 6zellikleri genellikle uzun siireli (kronik) olmalari,
bireyde siddetli agr1 ve ¢esitli sorunlara yol agmalaridir. Damarlarin konjenital ya da sonradan
olusan patolojik degisiklikler nedeniyle anatomik biitlinliiklerinin bozulmasi, kanin kalpten
organlara taginmasinda ortaya ¢ikan diizensizlik ve yetersizlik sonucu PDH meydana gelir
(54).

5.1. PERIFERIK ARTER HASTALARI (PAH)

PAH, ateroskleroza bagl olarak bir veya daha fazla periferik arterin parsiyel ya da
total obstrilkksyonu olarak tanimlanir. Genis bir yas grubunu kapsamasi ve morbiditesinin
yiiksek olmasi nedeniyle toplum sagligi a¢isindan biiyiik bir problem olusturmaktadir. Ayrica
akut tromboemboliye bagh tikanmalar gangrene kadar gidebilecek cok ciddi sorunlara yol
acabileceginden erken tani ve tedavi esastir. Kisinin yasi, cinsiyeti, aligkanliklari, meslegi,
genetik Ozellikleri ile yakindan ilgilidir. Yiiksek bir prevalans gostermesi, artan 6liim riski,
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iskemik olaylar (miyokard infarktiisii), inme ve diger tromboembolik olaylar ile birlikte olusu
Onemini arttirmaktadir. PAH prevalansi yasla yakindan ilgilidir ve 50 yas oncesinde %5 iken
65 yas civarinda %10, 80 yas ve lizerindekilerde %25 goriiliir (55). KAH ile benzer riskler
tastyan bu hastalikda, HT, lipid anormallikleri, sigara, plazma fibrinojen ve homosistein

diizeyi ylksekligi, diyabet gibi ortak risk faktorleridir.

5.1.1.Patofizyoloji: PAH da olusan fizyopatolojik degisiklikleri ve klinik tabloyu 3 ana faktor
etkiler. Bunlar; stenozun derecesi, kollateral dolasimin varlig1 ve yeterliligi ile kan viskozitesi
(hematokrit, fibrinojen igerigi vb.) dir. Bu faktorler arasindaki dengeye bagli olarak
baslangigta sadece eforla semptom ve bulgular gelisirken, stenozun ilerlemesi ve kollateral

dolagimin yetersizlesmesiyle tablo agirlasir.

5.1.2.Klinik: PAH’da klinigin agirligini, damar darhi§inin derecesi, kollateral olusumunun
olup olmamasi ve yeterli perfiizyonu saglayip saglayamamasi belirler. Cok iyi kollateral
gelisenlerde ekstremite perfiizyonu yeteri kadar saglanirsa hastalar aseptomatik olabilirler.
Stenozun %90’dan fazla olmasi nabiz alimamamasina yol agar. PAH nin tipik semptomu
hareketle olusan bacak agrisidir. Yiriimekle olan dinlenmekle gecen bu tipik agrilara
kladikasyon denir. PDH’da aniden gelisen damar tikanikliginda bacakta genelde 5P olarak

adlandirilan bulgular vardir:

e Pain(agr): Difiiz bir agri mevcuttur. Ani gelisimli ve hizli pik yapan tiirdedir.
Etkiledigi ekstremiteyi zayif birakir, hastay1 oturmaya zorlar, hatta yere diismesine
neden olabilir. Ancak nadiren agr1 hafif olabilir veya hi¢ olmayabilir.

e Pallor(renkte beyazlama)

e Pulselessness(nabizlarin kaybolmasi)

e Paresthesia(parestezi): Derin duyu ve basing hislerinden 6nce hafif duyu, iki nokta
ayirimi, vibrasyon ve propriosepsiyon duyular yitirilir.

e Paralysis(paralizi): Muayenede Onemli olan ayak hareketlerinin daha proksimalde
bulunan kaslar tarafindan yapilmasi nedeniyle ozellikle distal tikanikliklarda motor
defisit bakilmasi amacli ayagin intrensik kaslarinin hareketlerinin muayene
edilmesidir.

Kronik Arteriyel Yetmezlikte ise agr1 iskemik dinlenme agris1 veya kladikasyon seklindedir.
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5.1.3.Tanmi: Akim durumunu gdsteren non-invazif bir yontem olan Doppler ultrason 6ntanida
cok yararhdir. Doppler inceleme sonuclarinin, klinik, radyografik, laboratuvar, cerrahi,
patolojik bulgularla korrelasyonu sarttir. MRI yiiksek goriintii kalitesi ile faydali olabilir. PDH
teshisinde gold-standart DSA (Digital substraction angiography) dir. En sik ortak femoral
arter yoluyla uygulanir, brakial veya aksiler arterden de uygulanabilir. Cerrahi 6ncesinde
aortanin anatomisini, her iki alt ekstremiteye giden arterleri tanimlamak i¢in anjiyografi
gereklidir. Alt ekstremitelerdeki hastaligi degerlendirmeye ek olarak aort okliizyonu, renal

arter stenozu, karotis arter hastalig1 icin de uygulanabilir.

5.1.4.Tedavi: Biitiin hastalara aterosklerozun sekonder profilaksisi uygulanmalidir. Sigara

birakilmali, hipertansiyon, DM ve dislipidemi gibi hastaliklar iyi tedavi edilmelidir.

1)Medikal tedavide;

a) Egzersiz (Evre I ve II’de agr1 esigine gelene kadar her giin diizenli ve 1-2 saat siiren
fizik egzersizler yaptirilarak kollateral dolasimin gelistirilmesi (Evre III ve IV’te

kontrendike!)

b) Aspirin veya antikoagiilasyon (Warfarin) ile arteryel trombozis profilaksisi

yapilmasi

c¢) Fibrinolitik tedavi akut periferik damar okliizyonu olan ¢ogu hasta ic¢in primer
tedavi yontemidir. Kateterden direkt trombiis iistiine trombolitik ajan verilmesi
genellikle cerrahi tedavi ihtiyacini azaltir ve trombolitik ajanin sistemik etkisini onler.
Bu nedenle periferik damar embolilerinde de 6ncelikli olarak trombolitik tedavi

planlanmalidir (56).

d) Perkutan transluminal anjiyoplasti (PTA)

e) Prostanoidler (Prostoglandin E1 (PGE-1) veya prostasiklin

f) Pentoxifyllin (2 x 400-600 mg)

2)Cerrahi tedavi
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a) Revaskiilarizasyon: Evre Il ve daha agir hastalarda endikedir. Lokalizasyona ve
lezyonun tipine gore uygulanan baslica yontemler; Trombenarterektomi ve by-pass
ameliyatlaridir.

b) Sempatektomi

¢) Amputasyon

5.2.DERIN VEN TROMBOZU(DVT)

DVT (flebotromboz), alt veya iist ekstremite derin venlerinin trombozisi olarak
tanimlanabilir. Ven duvarindaki iltihabi olaylara sekonder olarak gelisir.
5.2.1.Etiyoloji-Epidemiyoloji
Olgularin %50-75’1 diz alt1 cerrahisi ile %10-40’1 intraabdominal veya intratorasik cerrahiyle
birlikte goriilmektedir. Ortopedik ameliyatlar, alt ekstremite, pelvis ve kalga ameliyatlariyla,
onceden DVT ve akciger embolisi gegirenlerde tromboemboli riski yiiksektir. DVT’nin
toplumda goriilme orani, sistematik bir arastirmada 1000°de 0.5 olarak bulunmustur. Bu
hastalik 15 yasindan kiicliklerde nadirdir. 65-69 yas arasi %o 1.8, 85-89 yas aras1 %o 3.1°e
cikmaktadir (57). Erkeklerde kadinlara oranla biraz daha fazla goriilebilmektedir. Yapilmis
genis bir ¢alismada, ilk tromboembolizm goriilme orani erkeklerde 1000 kisi-yil’da 1.3 ve
kadinlarda 1000 kisi-y1l’da 1.1 olarak bulunmustur (58,59).

Ust ekstremitelerin vendz okliizyonu oldukga nadirdir ve tiim viicut DVT’lerinin
yaklasik %4’iinii olusturur (60). Ust extremite DV T lerinin 6nemi, bu hastalarin bir kisminin
asemptomatik olmas1 ve hastalarin tigte birinde pulmoner emboli goriilebilmesidir (61).

5.2.2. Patofizyoloji

1856’da Virchow, damar duvarindaki hasar, kan akimindaki degisiklikler ve
hiperkoagiilabilitenin trombiis olusumunun temel nedenleri olarak tanimlamistir. Bu hipotez,
giiniimiizde hala gegerlidir ve Virchow triadi olarak adlandirilir. Venoz trombus, diisiik akim
zemininde, temel olarak fibrin bantlari, kirmizi kan hiicreleri ve trombositten olusur.

Genellikle baldir toplardamar kapakgiklarinda olusup proksimale dogru uzanir.

Tablo 5. DVT Riskini Arttiran Durumlar
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Tleri yas Varisler

Sismanlik Siiperfisyel ven trombozu

Vendz tromboemboli dykiisii Konjenitalven6z malformasyonlar
Cerrahi Uzun mesafe yolculuk

Travma Uzun siireli yatak istirahati
Kanser Immobilizasyon

Akut medikal hastalik (6r:akut miyokardiyal | Ekstremite parezisi

infarktus) Gebelik/lohusalik

Kalp yetmezligi, solunumyetmezligi, enfeksiyon Oral kontraseptif kullanim1
Enflamatuar bagirsak hastaligt Hormon replasman tedavisi
Antifosfolipid sendromu Heparine bagimli trombositopeni
Dislipoproteinemia Kemoterapi

Nefrotik sendrom Tamoksifen

Paroksismal nokturnal hemoglobiniiria Talidomid

Miyeloproliferatif hastaliklar Antipsikotik

Santral venoz kateterler

Vena kava filtresi

5.2.3. Teshis
DVT siiphesi olanlarda dogru teshis ¢ok onemlidir; tedavi edilmemis trombiis Olimciil
pulmoner emboliye neden olabilir. Siipheli olgularin yalnizca dortte birinde DVT teshis
edilebildigi icin, teshiste non-invaziv, hizli ve pahali olmayan metotlarla trombiis olup
olmadigi belirlenmelidir. Bunun i¢in klinik inceleme, laboratuvar testleri ve goriintiileme
yontemleri birlestirilebilir (62,63).
5.2.4.Laboratuvar Inceleme

Yiiksek sensitivitesinden dolayr D-dimer (fibrin yikim iirlinti) 6l¢iimii, DVT nin ilk
teshisinde hizli, basit ve ucuz olmasindan dolay1 kullanilan bir testtir. Yayinlar, D-dimer
Olclimiiniin tek basina yeterli olmadigim1 gostermektedir (64). Negatif Ddimer sonuglari,
teshis algoritmasinda degerli bir yere sahiptir. Diisiik klinik sliphe ve negatif Ddimer ile DVT
olasilig1 giivenle ekarte edilebilir.
5.2.5. Goriintiilleme Yontemleri
Kontrast venografi, DVT teshisinde en duyarli ve dogru testtir, bu yiizden altin standart olarak
kabul edilir. Venografinin invaziv bir test ve bazi kontrendikasyonlar1 olmasi
dezavantajlaridir. Kompresyon ultrasonografi, en yararli ilk goriintileme yo6ntemidir.
Venografi ile karsilastirilinca, ultrasonografi proksIMAI trombiisiin teshisinde %97-100
sensitivite ve %98-99 spesifisiteye sahiptir (65).
5.2.6. Tedavi
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DVT tedavisinin amaci PE, pulmoner hipertansiyon, periferik vendz hastaliklar, VTE
niiksii ve posttrombotik sendrom gibi kronik komplikasyonlarin olusmasini 6nlemektir.
Objektif yontemlerle tanis1t konmus DVT'li tiim hastalara antikoagiilasyon tedavisi miimkiin
oldugunca ¢abuk baglanmalidir. Eger klinik siiphe kuvvetli ise ve tani testlerinin yapilmasi
gecikecekse, testler beklenmeden tedaviye baglanmalidir (66).

DVT’de Tedavi Secenekleri:

* Antikoagiilan ilaclar

» Standart heparin, diisiik molekiil agirlikli heparin, fondaparinuks

* Oral antikoagiilanlar (varfarin ve direkt FXa/trombin inhibitorleri)
* Trombolitikler

Yapilan caligmalarda antikoagiilan tedaviyle birlikte uygulanan sistemik trombolizin

posttrombotik morbiditeyi ve bacak iilserlerini azalttigi goriilmiistiir. Toplam 701

hastanin katildigi, 12 ¢alisma iceren Cochrane analizinde tek basina antikoagiilasyona

kiyasla erken PE ve ge¢ rekiiren DVT'nin azaldig1 saptanmistir (67). Bu yontem; 14

gilinden kisa bir siiredir semptomu olanlar, fonksiyonel durumu iyi olanlar ve yasam

beklentisi en az 1 yil olan hastalarin dahil oldugu yaygin proksimal DVT’si bulunan

ve kanama riski diisiik olan secilmis hastalarda kullanilmaktadir (66).

* Vena kava filtreleri
* Cerrahi tedavi

DVT nin en kisa tedavi siiresi 3 aydir. Idiyopatik proksimal DVT varsa, kanama riski
yoksa ve antikoagiilasyon tedavi takibi miimkiinse, 3 aydan uzun siireli tedavi yapilmalidir.
Akut DVT'li hastalarin tedavisi hastanede ya da evde yapilabilir. Hastanede ya da evde
tedavinin sonuglarini karsilastiran calismalarda tekrarlayan DVT orani, majér kanama ve

mortalite agisindan anlaml fark saptanmamustir (68).

6.AKUT MEZENTERIK iSKEMI (AMel)

Akut karina yol acan, prognozu olduk¢a kétii bir patolojidir. Son yillarda tanmi ve
tedavideki gelismelere ragmen AMel’de mortalite oranlar1 hala %70-90 oranlarinda devam
etmektedir (69). Prognozun kotii olmasi sadece tanmin ge¢ donemde konabilmesine bagli
olmay1p, bagirsak iskemisinin lokal ve sistemik etkilerinin yani1 sira yandas hastaliklardan da
kaynaklanmaktadir. AMel, bagirsaklara gelen oksijen miktarinin ani azalmasi veya kesilmesi
sonucunda meydana gelir. Bu, mezenterik arteryel akimin veya vendz drenajin okliizyonu

veya sok durumunda gelisebilir. (Tablo 6)
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En yaygin patofizyolojik mekanizmalar sunlardir: Siiperior mezenterik arter (SMA)
embolisi, SMA trombozu, siiperior mezenterik ven (SMV) trombozu ve nonokliiziv

mezenterik iskemidir.

Tablo 6. Bagirsak Iskemisinin Predispozan Faktérleri

Emboli (%55) Trombus (%15) Nonokliiziv mezenterik iskemi
(%30)

Kardiak aritmi (atrial Koroner Kardiojenik sok

fibrilasyon) Serebrovaskiiler trombiis Hipovolemik sok

Miyokardial diskinezi fleri yas Konjestif kalp yetmezligi

Prostetik kapak Diigiik akim durumu Pulmoner 6dem

Kardioversiyon Diabet Aort yetmezligi

Kardiak kataterizasyon Travma Major kardiak veya abdominal
cerrahi

6.1. Patofizyolojisi

Yetersiz perflizyon — Doku hipoksisi — Mukozal dokiilme + {ilserasyon—
Bagirsak duvarinda biitiinliik kayb1 — Bakteriyel translokasyon— Bakteriyemi—

Bagirsak duvarindan liimen igeriginin gegisi— Perforasyon, peritonit / abse — Oliim

6.2. Klinik

Ani olarak baslayan, siddetli, abdominal kolik tarzindaki agri, birka¢ saat sonra rektumdan
miikiis veya kan gelmesi ile periferik vaskiiler kollaps olusturur. ilk 12 saat icerisinde gelen
hastalarin %70’inde agrmin yeri tam lokalize edilemedigi ve siklikla narkotiklere cevap
vermedigi bildirilmektedir. Hastalarda genellikle kilo kaybi, yeme korkusu ve postprandiyal
agriy1 igeren kronik mezenter iskemisine ait bulgular olabilir. Klinik tablo ilerledik¢e; asir
derecede distansiyon, ileus, asir1 hassasiyet meydana gelir. Sivi kaybinin ilerlemesine
metabolik asidoz da katilinca soka benzer tablo gelisir (70).

6.3. Fizik Muayene

Barsak sesleri erken safhada artmig olabilir. Fakat ileus gelisirse asikar olarak azalir ve
sonunda kaybolur. Peritonitin varligi kétii prognoz bulgusudur ve durumun geri doniisiimsiiz

hale geldigini gdsterir. Intramural sivi sekestresyonu dehidratasyona yol agar. Bu durum
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klinik olarak kendini tasikardi, saatlik idrar miktarinda azalma ve hipotansiyon ile gosterir.
Gecikmis iskemili hastalarda metabolik asidoz ve asir1 yiiksek 16kositoz bulunabilir (71).

6.4. Laboratuvar:

Lokositoz 20.000 ve tizerindedir. Sivi elektrolit ve protein kayb1 sonucu hematokrit yiiksektir.
Kan gazinda asidoz ve onemli baz acigi gorilebilir. Serum fosfat, amilaz ve kreatin
fosfokinaz seviyeleri iskemi geri doniistimsiiz oluncaya kadar yiikselmezler.

6.5. Radyografi :

Direkt karm radyografisi, AMel tanisini desteklemekten ziyade, diger potansiyel karin agrist
nedenlerini ekarte etmede faydalidir. AMel hastalarinin %25’inden fazlasinda tamamen
normal direkt karin radyografileri rapor edilmistir (72). Direkt karin grafileri ileusu, barsak
duvar1 kalinlagsmasini, pndmotozisi ve portal ven gazini gosterebilir. Spesifik olarak karin
radyografilerinde portal vende gaz imaj1 ¢ok kotii prognoz isaretidir (73). Translusent sahalar
o0demli kalinlasmis barsak duvarini gdsterir. Bu goriintli 6zgiin degildir ve boylece bir grafiyle
tan1 koymak son derece uzak ihtimaldir. Direkt grafilerde mezenterik ven i¢inde hava
habbecikleri goriilmesi ince barsak infarktiisii i¢cin patognomonik sayilirsa da, bu bulgular

hastaligin ¢ok gecikmis sathasinda gortiliir.

Intraluminal baryum kontrastli degerlendirmeler kontrendikedir. Ciinkii perforasyon
kuskulu hastalarda baryum peritoniti tehlikesi mevcuttur. Nadiren baslangigta AMel
diisiiniilmeyen karin agrili hastalara baryumlu ¢aligma yapildiginda “’Parmak izi’’ (thumb
printing) seklinde goriintii veya motilite bozuklugu saptanir. Doppler ultrasonografi, SMA ve
colyak aksiste akimi gostermede yararli olabilir. SMA veya ¢06lyak aksis proksimal
stenozlarini veya bu damarlarin komplet okliizyonunu yiiksek 6zgiillik (%92-100) ancak

rolatif olarak diistiik duyarlilik (%70-89) ile gosterir (74).

Karin bilgisayarli tomografisi, arteryel oklliizyon veya nonokliisiv mezenter iskemi
nedenli bagirsak iskemisi tamsinda bazen faydalidir (73). AMel tanisinda direkt karm
radyografisinde oldugu gibi, ¢cogu bilgisayarli tomografi (BT) bulgular1 nonspesifiktir ve
hastaligin ileri evrelerinde goriiliir. Damar i¢i kontrasth BT taramasi vendz trombozu,
arterlerin geniglemesini, pndmatozisi veya portal ven gazini gosterebilir. SMA okliizyonu
veya nonokliisiv mezenterik iskemi nedenli AMel tanisinda BT nin smurli rolii olmasina
ragmen mezenterik ven trombozu tanisinda BT nin daha degerli oldugu ispat edilmistir. Bu
konudaki tiim ¢aligmalar duyarlik aralifint %90 ila %100 olarak rapor etmislerdir (75,76).

Multi dedektor bilgisayarli tomografi, damarlarin ¢cevre dokularla iligkisini {i¢ boyutlu olarak
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gostermesi ve doku perfiizyonu hakkinda bilgi vermesi nedeniyle son yillarda kullanima
girmistir. AMel tamsinda %92-96 spesifisite ve %94-100 sensitiviteye sahiptir. %90 pozitif
prediktif ve %98 negatif prediktif deger ile olduk¢a kullanigh bir goriintiileme yontemi olarak
benimsenmistir (77).

AMel riski yiiksek olan karmn agrili hastalarda anjiografi ¢ok &nemli bir tam
yontemidir. Erken anjiografi dnemli oranda yanlis negatif sonu¢ vermekle birlikte, taninin
sagkalimi artirmaya yetecek kadar erken yapilmasi esastir. Serilerin ¢ogundaki yiiksek
duyarlik (%64-100) ve oOzgiillik (%100) anjiografiye duyulan giiveni dogrular (78,79).
Bununla birlikte acil anjiografinin uygun olmadig1, siipheli AMel hastalarinda acil laparotomi
uygulanmalidir. Colyak aksis ve SMA orjinlerinde ciddi stenoz veya okliizyonun
gosterilmesinde manyetik rezonans anjiografi i¢cin duyarlik ve 6zgiillikk yiiksek bulunmustur
(80).

BT ve Doppler ultrasonografi gibi tan1 yontemlerinin yeterli olmadigi merkezlerde
tanisal periton lavaji ile hizli bir sekilde bagirsak canliligi degerlendirilebilir. Yani geg
donemde bilgi verebilecek bir yontemdir. Son yillarda giderek sik kullanilan yontemlerden
tanisal laparoskopi ile karin i¢i diger patolojilerin ayirt edilmesi miimkiindiir.

6.6. Tedavi:

Hastalarda peritonit bulgusunun varligi, geri doniisiimsiiz iskemi veya bagirsak infarkti
olup olmamasi, hastanin genel durumu ve iskemiye neden olan etiyolojiye gore tedaviye karar

verilir (75).

1. AMel tamis1 konan hastaya, ilk yapilmasi gereken sivi dengesinin diizeltilerek, sivi
aciginin ve asidozun diizeltilmesidir. Barsak iskemisi, bakteriyel translokasyon ve
sepsise yol agtig1 icin genis spektrumlu antibiyotikler verilmelidir. Sivi dengesinin
takibi icin santral kateter ve monitdrizasyon, foley sondasi ve nazogastrik sonda

uygulanir.

2. Tam1 konur konmaz trombiisiin dokuda ilerlemesini Onlemek igin sistemik
heparinizasyon baglanir. Peritoneal irritasyon bulgularinin gelismedigi olgularda
trombolitik tedavi denenebilir. Trombolitik tedavinin, semptomlar basladiktan sonraki
ilk 12 saat i¢cinde uygulandig: takdirde, distal pihtilarda yiiksek oranda basarili oldugu
bildirilmistir (76).
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3. Anjiyografinin yapilamadigr durumlarda intravendz glukagon, vazospazmi azaltici
etkisi nedeniyle kullanilabilir (77).
4. Nonokliizif mezenterik iskemide, 6zellikle secici SMA kateterinden papaverin gibi

vazodilatatorlerin verilmesi yararlidir (78).

5. Hasta dijital veya alfa adrenerjik ajanlar kullamyorsa kesilir ve mutlaka

heparinizasyon yapilir.

6. Akut arteryel olgularmn cogunda cerrahi girisim kagmilmazdir. Ilk degerlendirme
sirasinda peritonit bulgulari olan hastalar gecikmeden laparatomiye alinmalidir. Genel
prensip onceligin mezenterik akimin yeniden saglanmasina yonelik olmalidir. Boylece
sinirda beslenen barsak duvarinin beslenmesi saglanarak daha kisa bir segment rezeke
edilir. Ancak perfore olmus ve ¢ok ciddi doku Sliimiiniin izlendigi segmentler siiratle

rezeke edilerek toksik kaynagin daha fazla viicutta kalmasina izin verilmemelidir.

7. Ameliyat sonrasi rutin olarak antikoagiilan tedavi uygulanan tek iskemik barsak

hastalig1 mezenterik vendz trombozdur. Clinkii tekrarlama olasilig1 siktir (79).

7.ISKEMI MODIFiYE ALBUMIN (IMA)

Insan serum albumini kanda en fazla bulunan proteindir ve serum albumin
konsantrasyonu 3.5-5.3 g/dL dir. Karacigerde sentezlenir ve plazma proteinlerinin %60’ 1
olusturur. 585 aminoasitlik primer zincirden meydana gelen insan serum albumini 17 distilfid
kopriisii ve bir serbest sistein aminoasitinden meydana gelmistir (81). Plazma onkotik
basincinin ayarlanmasinda onemli olan albumin, kan pH’smnin ayarlanmasinda da tampon
gorevi gorlir. Aminoasit deposu gibi gorev yaparak karacigerin protein sentezi aktivitesini
destekler. Tiroksin, biliriibin, kortizol, dstrojen, serbest yag asitleri, warfarin ve penisilin gibi
bir¢ok ilacin, kalsiyum, magnezyum, hemin gibi metabolizma i¢in 6nemli ya da toksik olan
organik veya inorganik bir ¢ok maddenin tasinmasinda gorev alir (82). Akut iskemik
durumlarda, Albuminin N-terminus bolgesinde metal baglama kapasitesi azalmakta ve bir
varyant metabolik protein olusmaktadir. Bu degisim 6lgiilebilir ve IMA olarak isimlendirilir
(83).

David Bar ve Bhagavan gibi arastirmacilar tarafindan 90’11 yillarin sonunda miyokard
iskemisinin degerlendirilmesi amaciyla albuminin kobalt baglama kapasitesindeki degisme

prensibine dayanan caligmalar yapilmistir. Bu test insan serum albumininin N terminal
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bolgesinin myokard iskemisi sirasinda kobalta baglanmasinda azalma oldugunun tespitine
dayanmaktaydi (84,85).

David Bar ve arkadaslarinin 2001 yilinda yaptiklar1 ¢alismada Perkiitan Koroner
Anjioplasti ile gecici iskemi meydana gelen hastalarin kanlarinda IMA konsantrasyonunun
birka¢ dakikada artmaya basladigi, daha sonra yapilan angioplasti ile de reperfiizyon
saglandiktan yaklasik 6 saat kadar bir silire sonrasinda IMA kan konsantrasyonlarinin
beklenen iskemisi olmayan kisilerdeki degerler seviyesine indigi tespit edildi (86).

Koroner iskemi sirasinda albuminin IMA modifikasyonuna neden olan mekanizma
tam olarak agiklanamamigsa da David Bar ve arkadaslarmin yaptigi iki caligmayla bu
modifikasyonun albuminin N terminal bolgesindeki N-Asp-Ala-His-Lys dizisindeki
degisikliklerden kaynaklandig1 gosterilmistir. iskemi veya reperfiizyon esnasindaki serbest
radikallerin olusmasi, asidoz, sodyum-kalsiyum pompasinin bozulmasi gibi hiicresel
degisimler N terminal bolgeyi etkileyen modifikasyonlar olarak suglanmistir (87).

Iskemi sonrasi olusan serbest OH ™ (Hidroksil) radikalleri, protein, niikleik asitler ve
lipidlerin hasara ugramasinda onemli rol oynar. Albumin gibi biyolojik molekiillerin metal
baglayan kisimlar1 spesifik fenton reaksiyonlari sonucunda bdlgesel bir zarara ugrar. Aciga
cikan ve ortamdaki indirgeyici ajanlarla okside olan metal atomlar1 bu zincir reaksiyonun
olugsmasini siirekli tetiklerken albumin tarafindan baglanmaya c¢alisilir ve bagli albumin de bir
taraftan IMA olusturmaya devam eder (88,89).

IMA olusabilmesi icin reaktif oksijen tiirlerinin (H,O,, OH", O;") olusmas1 gereklidir.
Iskemi sirasinda heniiz hiicre &liimii gerceklesmeden ortamda serbest oksijen radikalleri
bulunur. Daha ¢ok OH serbest radikalinin etkisi ile (90) serum albumininin N-Terminal
bolgesinde yapisal degisiklik meydana gelir. Olusan bu yeni albiimin formu ‘iskemi modifiye
albumin’dir (85). IMA agr1 basladiktan dakikalar i¢inde (yaklasik 10 dakika) serumda tespit
edilebilir (91). N terminal bolgesi yapisal olarak degisiklige ugramis IMA’ nin normal insan
serum albuminin aksine serbest metalleri baglama kapasitesi ¢ok diisiiktiir (92).

Bu durum IMA’ nin serumda tespiti i¢in yeni bir tan1 ydnteminin gelistirilmesine yol
agmistir. IMA son dénem bobrek hastalarinda, karaciger yetmezliginde, serebrovaskiiler
hastaliklarda, ciddi travmalarda, bazi neoplastik hastaliklarda, pulmoner emboli, derin ven
trombozu ve infeksiyonlarda da serumda yiikselmektedir (84). Vaka kontrollii bir on
calismada, siiperior mezenterik arter okliizyonu olan hastalardaki IMA diizeyleri, kontrol

grubundan anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur (93).
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IMA son yillarda kardiyak iskemi belirteci olarak degerlendirilen ve siirekli {izerinde
arastirmalar yapilan protein yapida bir molekiildiir. AKS’de serumda yiikselir (94). (Sekil 3)
IMA AKS’de miyorkardiyal iskemi tanisinda acil servislerde kullanilabilecegi konusunda
USA Food and Drug Administarition (FDA) lisans1 almistir (95). AKS i¢in duyarliligi %82
olarak belirlenmistir. Bununla birlikte EKG ve troponinle birlikte degerlendirildiginde % 95
’lik bir duyarliliga sahiptir (96). Yapilan ¢alismalarda IMA igin normal deger 85 U/ml olarak
belirlenmistir (94,96).

IMA
rs
Iskemi Nekroz
baslangici baslangici
Pollack CV. Acad Emerg Med. 2003;10:555-556

Sekil 3. Kardiyak Belirte¢lerin Zamansal Degisimi
7.1.ALBUMIN-COBALT BAGLANMA TESTi (ACB)

ACB testi invitro ortamda yapilir. Alinan serum 6rnegine kobalt eklenir. Eklenen
kobalt normal albumine ve daha az olmak iizere IMA’ya N terminal amino bdlgesinden
baglanir. Serumdaki baglanamayan IMA spektofotometrik yéntemle dlgiiliir. Bu 6lgiimii
yapabilmek icin serbest kobaltla reaksiyona giren ve renk degisikligine yol agcan Dithiothretiol
(DTT) isimli protein ortama eklenir. DTT albumine baglanamamis kobaltla reaksiyona girer.
Ortamdaki baglanamayan serbest kobalt miktar1 IMA degerini yansitir (86). Alman kan
ornegi en cok iki saat i¢inde santrifiij edilip -20 ile -70°C saklanmalidir. Bekletilen serum
ornekleri uygun sekilde saklandigi siirece farkli sonuglara neden olmaz. Ayrica ¢ok fazla
tekrar edilmedigi siirece yeniden dondurulmaya uygundur ve herhangi bir bozulma meydana
gelmez (97).
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3-MATERYAL ve METOT

Calismaya Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Acil Tip Ana Bilim Dali’na akut
tromboembolik bir olayla bagvuran erkek ve kadin, 18 yas lizerinde ve aydinlatilmis onay1
alinan hastalar ardisik olarak dahil edildi. Calisma kontrol grubu ve bes hasta grubu (akut
koroner sendrom, akut iskemik strok, akut pulmoner emboli, akut periferik damar hastalig1 ve
akut mezenter iskemi) olmak iizere alt1 grupta yiiriitiildii. Mart 2009 ‘da ¢alismaya baglanildi
ve her bir grupta hedeflenen hasta sayisi 30 idi. Gruplarin hasta sayis1 30’ar hastaya ulasinca
calisma sonlandirildi. Ancak yaklagik bir yillik siire sonunda diger gruplarda hedeflenen hasta
sayisina ulasildigi halde, Akut Mezenter iskemi grubunda hasta sayis1 diisiik kaldig: igin (7
hasta) caligmadan ¢ikarildi. Kontrol grubu; 6zge¢misinde veya hali hazirda bilinen higbir
kardiyovaskiiler hastaligt olmayan, kardiyovaskiiler hastaliklarla iliskisiz sikayet ve
semptomlarla acil servise bagvuran ve yapilan tetkiklerinde tromboemboliye egilim
diisiindiiren bulgusu olmayan hastalardan olusturuldu. Ayrica 18 yas altinda, eslik eden ciddi
travmasi olan, akut ya da kronik karaciger veya bobrek yetmezligi, travmatik damar
okliizyonu, kanama diyatezi ya da koagulasyon bozuklugu, malignitesi olanlar ve gebeler
calisma dis1 birakildi.

(Calismaya alinan hasta gruplariin tani kriterleri su sekilde belirlendi:

AKS: Akut koroner hadise diistindiiren sikayetler (Tipik gogiis agrisi, nefes darlig1 gibi), FM
bulgulari, EKG degisikligi, kardiyak enzim yiikselmesi, Ekokardiyografi bulgulari, koroner
anjiyografide lezyon tespit edilmesi.

Akut PE: diisiindiiren sikayetler (Nefes darligi, gégiis agrist gibi), FM bulgulari, kan gazi
ol¢timiinde hipoksi, Ekokardiyografi bulgulari, Toraks Bilgisayarli Tomografisinde (BT) ana
pulmoner arter ve/veya dallarinda dolma defekti tespit edilmesi.

AIS: diisiindiiren semptomlar (Suur degisikligi, ekstremitede tutmama gibi), FM bulgulari,
beyin BT veya diflizyon MR goriintiilemesinde infarkt alani tespit edilmesi.

Akut PDH: diislindiiren semptomlar (Ekstremitede sislik, solukluk, sicaklik farki, agri gibi),
FM bulgular1, Doppler Ultrasonografide (USG) tikayici lezyon tespit edilmesi.

Hastalarin demografik 6zellikleri, semptomlarin baglama saati, kan 6rnegi alinis saati,
Oykiisii, fizik muayene bulgular1 kaydedildi. Semptomlarin baslama saati hasta ve/veya
yakinlarinin semptomlari ilk fark ettikleri an olarak belirlendi. Semptomlarin baglama saati ve
kan Ornegi alinmasi arasinda gegen siire “Ornek alim zamani” olarak tanimlanmistir.

Hastalarin tanis1 kesinlestikten sonra IMA degerleri lgiimii icin normal biyokimya tiipiine
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10cc kan o6rnegi alindi. 3000 rpm’de 10 dakika santrifiij islemine tabi tutularak serumlari
ayrildi. Serum 6rnekleri pipetlenerek ependorf tiipleri i¢inde -80 santigrad derecede muhafaza
edildi.

Acil serviste akut tromboembolik hastalik tanist alan hastalar yattiklar1 klinikte de
taburcu olana kadar takip edildi ve klinik sonug¢lar1 hazirlanan forma kaydedildi. Caligmanin
Helsinki Deklerasyonuna ve etik kurallara uygunlugu Selcuk Universitesi Meram Tip
Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan 27.03.2009 tarihli ve 2009/112 karar sayis1 ile onaylandu.
Ayrica calismamzin finansal destegi S.U. Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinatorliigii

tarafindan saglanmistir (Proje No:09102056)

3.1.Biyokimyasal Analiz

Calisma sonuna kadar ependorf tiipler i¢inde -80 santigrad derecede saklanan serumlar
su sekilde ¢alisiimaya baslandi: Hasta serumundan 95 pL alindi. Uzerlerine % 0.1°lik 50 pL
CoCl,.6H,O (kobalt kloriir) eklendi. Yavasca karistirildiktan sonra yeterli kobalt albiimin
baglanmas1 amaciyla 10 dakika bekletildi. Daha sonra 50 pL 1.5 mg/mL’lik dithiothreitol
(DTT) bu karisima eklendi. DTT albliminin N-terminal kismi ile baglanmamis serbest kobalt
ile renkli bir kompleks olusturur. Iki dakika beklendikten sonra kobalt ve albiimin arasinda
meydana gelen baglanmay1 durdurmak amaciyla 1 mL % 0.9’luk NaCl eklenerek reaksiyon
durduruldu. Her bir numune i¢in DTT yerine 50 pL distile su konarak DTT’siz numune
korleri yapildi. DTT’li orneklerdeki renk olusumu kor tiiplerindeki renk olusumuyla
karsilagtirilarak sonuglar absorbans {initesi (ABSU) cinsinden rapor edildi. Bu kompleks 470

nm dalga boyunda spektrofotometrik yontemle dl¢iildii.
3.2.istatistiksel Analiz

Elde edilen veriler SPSS™ (Statistical Package for the Social Sciences) ver. 16.0
programi kullanilarak istatistiksel olarak degerlendirilmistir. Tim gruplar arasinda normal
dagilima uymayan verilerin karsilastirilmasinda Kruskal-Wallis varyans analizi ve Bonferroni
diizeltmeli Mann-Whitney U testi uygulandi. Gruplar arast ylizdelik verilerin
karsilastirilmasinda ise ki-kare testi kullanildi. Degiskenler arasindaki iligkiyi arastirmak icin
Pearson korelasyon testi uygulandi. P degerinin 0,05 altinda olmasi (Bonferroni

diizeltmesinde 0,01’in altinda olmasi) istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

4-BULGULAR
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Gruplarin yas ortalamasi, cinsiyet dagilimi, 6zge¢cmis Ozellikleri ve 6rnek alim zamani
Tablo 7°de gosterilmistir. Cinsiyet dagilimi ve 6zgegmis 6zellikleri agisindan gruplar arasinda
anlamli fark bulunmad: (p=0.16, p=0,51). Yas ortalamasi agisindan ise AIS grubunun yas
ortalamast hem kontrol hem de diger ¢aligma gruplarindan daha yiiksek bulundu (p=0.03)
(Grafikl). Gruplarin CRP degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu
(p=0.06). Ornek alim zaman1 en uzun PE grubunda (p<0.001), CK-MB ve Troponin diizeyleri
en yiikksek AKS grubunda ( p<0.001) ve WBC diizeyleri en yiiksek PE ve AKS grubunda (
p<0.001) tespit edilmistir (Tablo 8).

Tablo 7. Gruplarin demografik 6zellikleri ve 6rnek alim zamani.

Demografik AKS AlS PE PDH Kontrol P degeri
Y ag; ortalama 57,2+ 15,9 66,16+14 60+13.6 58.5£16.5 52.3+£18.8 0.03
Cinsiyet;

Kadin 10(%33.3) 18(%60) 19(%63.3) 15(%50) 16(%53.3) 0.16
Erkek 20(%66.7) 12 (%40) 11 (%36.6) 15(%50) 14(%46.7)

Ozgecmis;

HT 7(23,3%) 6(20,0%) 6(20,0%) 4(13,3%) YOK

DM 4(13,3%) 6(20,0%) 3(10,0%) 7(23,3%) YOK

KAH 8(26,7%) 7(23,3%) 3(10,0%) 7(23,3%) YOK 0,51
HL 5(16,7%) 5(16,7%) 5(16,7%) 7(23,3%) YOK

Diger 6(20,0%) 6(20,0%) 13(43,3%) 5(16,7%) YOK

gg‘;“me;‘nf‘g;:;t) 6.2(1-96) 8.00(1-31) 51.5(2-125) 22.5(3-192) - 0.00

Tablo 8. Gruplarin biyokimyasal 6l¢ciim degerleri

B.parametreler AKS AlS PE PDH Kontrol P degeri
CK: (w/lt) ort 479,6+416,3 207+7.07 95.5+50.2 Calisilmadi Calisilmadi 0.12
MB: (ng/m)l ort. 71,5+£79,5 2,5+1.8 5,1£7.8 Calisilmadi Calisilmadi 0.00
Troponin:(ng/ml) ort. 9,2+19,7 0,12+0.26 0,2+0.6 Caligilmadi Calisiimadi 0.00
CRP: (mg/)l ort 23+19,3 41+32.9 55438.5 434+45.2 Caligilmadi 0.06
WBC: (K/ul) ort 10£3,6 8,7+3.3 10.7£3.3 8.8+4.1 Caligilmadi 0.04
D-dimer: (ng/ml) ort. Calisilmad: Caligilmadi 0,17 0.26 Caligilmadi -
Kolesterol; (mg/dl)ort 166,6+ 66.9 174+ 94.8 162.5 £78.1 Calisilmadi Caligilmadi -
HDL; (mg/dl) ort 37,06+ 11.2 35+ 19.2 33.7+17.8 Calisilmadi Caligilmadi -
TG; (mg/dl) ort. 129,7+ 76.4 114+ 71.3 124+ 61.8 Caligilmadi Calisilmadi -
LDL; (mg/dl)ort 155,2+ 49.1 116 + 66.5 103+ 19.8 Calistlmadi Caligilmadi -
IMA: ABSUort 1,134+0.241 1,180+0.223 1.130+0.225 1.000+0.218 0.820+0.129 0.00
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Grafik 1. Yas ortalamalarinin gruplara gore dagilimi (0:kontrol,1:PE,2:PDE, 3:AlS,4:AKS)

4.1.Gruplar aras1 CK-MB ve Troponin degerlerinin karsilastirilmasi

AKS ve AIS grubu karsilastirildiginda CK-MB ve Troponin degerleri AKS grubunda
anlamli olarak daha yiiksek tespit edilmistir ( p<0.01).

AKS ve PE grubu karsilastirildiginda CK-MB ve Troponin degerleri AKS grubunda
anlamli olarak daha yiiksek tespit edilmistir (p<<0.001).

AKS grubunda Troponin ve IMA degerleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlaml bir fark tespit edilmemistir (p=0.58).

AIS ve PE grubu Karsilastirildiginda CK-MB ve Troponin degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir (p=0.32, p=0.24).

4.2.Gruplar arasi IMA degerlerinin karsilastiriimasi

Hasta gruplarmin IMA degerleri ile kontrol grubu IMA degerleri karsilastirildiginda, 4
grubun IMA degerleri kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulunmustur
(p<0.001). Buna ek olarak, kontrol grubuna gére en anlamli IMA yiikselmesi AIS grubunda
(p<0.001), en az yiikselme ise PDH grubunda tespit edilmistir (p<0.001) (Grafik2).

AKS ve AIS grubu karsilastirildiginda IMA degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark tepit edilmemistir (p=0.26).

AKS ve PE grubu Kkarsilastirildiginda IMA degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark tespit edilmemistir (p=0.54).
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AKS ve PDH grubu IMA degerleri karsilastirildiginda AKS grubu IMA degerleri
anlamli olarak yiiksek tespit edilmistir (p=0.034).

AIS ve PE grubu karsilastirildiginda IMA degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark tespit edilmemistir (p=0.40).

AIS ve PDH grubu IMA degerleri karsilastirildiginda AIS grubu IMA degerleri
anlamli olarak daha yiiksek tespit edilmistir (p=0.002).

PE ve PDH grubu IMA degerleri karsilastirildiginda PE grubu IMA degerleri anlaml
olarak daha yiiksek tespit edilmistir (p=0.024).
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Grafik 2. IMA’nin gruplara gére dagilimi (0:kontrol,1:PE, 2:PDH, 3:AiS,4:AKS)

4.3.Gruplar arasi IMA degerlerinin korelasyonu:

AKS grubunda IMA ile CRP degerleri arasinda en yiiksek korelasyon (r= 0.52) ve
IMA ile Troponin degerleri arasinda en diisiik korelasyon (r= 0.02),

AIS grubunda IMA ile CRP degerleri arasinda negatif yonde en yiiksek korelasyon (r=
-0.15) ve IMA ile Troponin degerleri arasinda negatif yonde en diisiik korelasyon (r= -0.02),

PE grubunda IMA ile WBC degerleri arasinda negatif yonde en yiiksek korelasyon (r=
-0.53) ve IMA ile Troponin degerleri arasinda negatif yonde en diisiik korelasyon (r= -0.07)
tespit edilmistir (Tablo 8).
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Tablo 9. Pearson korelasyon analizine gore gruplarin IMA degerlerinin Troponin, CRP, WBC

ve D-dimer ile korelasyonu

PE iMA P PDH iMA P AIS IMA P AKS IMA P
(r degeri) | degeri | (r degeri) | degeri | (r degeri) | degeri | (r degeri) degeri
TROPONIN -0.07 0.71 Calisiimadi _ 0.02 0.93 0.02 091
WBC -0.53 0.00 -0.16 0.42 0.08 0.66 -0.16 0.39
CRP -045 0.02 0.14 0.62 -0.15 0.55 0.52 0.09
D-DIMER 0.17 0.51 Calisilmad: _ Calisilmad: _ Calisiimadi _

Serum IMA diizeylerinin tanisal degeri i¢in, dort hasta grubunun ayr1 Receiver Operating

Characteristic (ROC) egrileri ¢izilerek, egri altinda kalan alanlar1 hesaplandi.

Sensitivity

o

o

o
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Grafik 3. AKS grubundaki IMA degerleri i¢in ROC egrisi
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AKS grubu i¢in; ROC egrisinin altinda kalan alan (area under the ROC curve) AUC=0,898
(CI%95, 0,812-0,985) standart hata 0,044 olarak tespit edilmistir (Grafik 3). Buna gore
optimum IMA cutoff degeri 0,94 ABSU igin Sensitivite % 83, Spesifisite %90 idi (Tablo 9).

Tablo 10. AKS grubunun IMA degerleri igin elde edilen sensitivite ve spesifisite degerleri.

IMA (ABSU) | Sensitivite(%) | Spesifisite(%)
0,85 90 60
0,94 83 90
0,99 76 94
ROC Curve
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Grafik 4. AIS grubundaki IMA degerleri icin ROC egrisi.
AIS grubu i¢in; AUC=0,937 (CI%95, 0,880-0,994) standart hata 0,029 olarak tespit edilmistir

(Grafik 4). Buna gére optimum IMA cutoff degeri 0,93 ABSU i¢in Sensitivite:% 86,
Spesifisite: %87 idi (Tablo 10).
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Tablo 11. AIS grubunun IMA degerleri icin elde edilen sensitivite ve spesifisite degerleri

IMA (ABSU) | Sensitivite(%) | Spesifisite(%)
0,88 90 70
0,93 86 87
0,96 80 90
ROC Curve
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Grafik 5. PE grubundaki IMA degerleri igin ROC egrisi
PE grubu i¢in; AUC=0,873 (CI1%95, 0,776 -0,971) standart hata 0,050 olarak tespit edilmistir
(Grafik 5). Buna gore optimum IMA cutoff degeri 0,90 ABSU icin Sensitivite:% 83,

Spesifisite: %77 idi (Tablo 11).

Tablo 12. PE grubunun IMA degerleri icin elde edilen sensitivite ve spesifisite degerleri

IMA (ABSU) | Sensitivite(%) | Spesifisite(%)

0,85

83 60

0,90

83

77
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Grafik 6. PDH grubundaki IMA degerleri icin ROC egrisi
PDH grubu i¢in; AUC=0,738 (CI%95, 0,611 -0,866) standart hata 0,065 olarak tespit

edilmistir (Grafik 6). Buna gére optimum IMA cutoff degeri 0,85 ABSU i¢in Sensitivite:%
76, Spesifisite: %60 idi (Tablo 12).

Tablo 13. PDH grubunun IMA degerleri igin elde edilen sensitivite ve spesifisite degerleri

IMA (ABSU) | Sensitivite(%) | Spesifisite(%)
0,81 80 44
0,85 76 60
0,88 60 70




5.TARTISMA

Kardiyovaskiiler hastaliklar giinlimiizde endiistrilesmis {ilkelerde liimiin 6nde gelen
nedenlerindendir ve gelismekte olan iilkelerde de bdyle olmasi beklenmektedir. Bunlar
arasinda, KAH kardiyovaskiiler hastaliklarin en yaygin ortaya cikan seklidir ve yiiksek
mortalite ve morbidite ile iligkilidir. Avrupa’da tiim akut hastaneye yatislarin ¢ok biiytik bir
oranin1 gégiis agrisi bulunan hastalar olusturur. Kardiyak agri kuskusu bulunan ¢ok biiyiik
oran i¢inde AKS olanlarin ayirt edilmesi tanisal bir giicliik olusturmaktadir; bu giigliik,
semptomlar1 veya elektrokardiyografik 6zellikleri ¢ok agik olmayan kisilerde o6zellikle s6z
konusudur. Tedaviye ragmen, AKS hastalarinda 6liim, AMI ve yeniden hastaneye yatis
oranlar1 ¢ok yiiksektir (98).

Toplum ¢aligmalarinda tutarli bir bigimde, AMI ya da AKS bulundugu varsayilan
hastalarda toplam olgu 6liim hizinin ilk ayda %350 dolaylarinda oldugu ve bu 6liimlerin
yaklagik yarisinin ilk 2 saat icinde gerceklestigi gosterilmistir (99). Toplumdaki mortalitenin
aksine, hastanede tedavi edilen hastalarda mortalitede muazzam bir diisiis gergeklesmistir.
Koroner girigimlerin, fibrinolitik ilaglarin, antitrombotik tedavinin ve ikincil dnlemenin
yayginlagsmasiyla birlikte, hastalarda birinci aydaki toplam mortalite %4—6’ya diismiistiir (8).
ABD’de, her yil yaklagik 1.300.000 kisi NSTEMI veya USAP tanisi ile, 350.000 kisi de
STEMI tanisi ile hastanelere yatirilmaktadir (100).

SVH, ABD’de her yil tahmini 700 000 kiside goriilmekte ve 200 000 kiside
tekrarlamaktadir (101). Yine SVH, 2006 verilerine gore ABD'de ortalama her 18 6liimden
I’inin nedeni olarak belirlenmistir (102). Tiirkiye’de iilke genelini kapsayan bir ¢alisma
olmamakla beraber, Tirk Cok Merkezli Strok Calismasi sonuclarina gore (1996) her yil
125000 yeni SVH olgusu goriildiigli tahmin edilmektedir. Mortalite orami ise %24 olarak
verilmektedir (25).

Pulmoner Emboli (PE), Ven6z tromboembolik (VTE) hastaliklar grubunun en yiiksek
mortalite ve morbiditeye sahip klinik formudur. ABD’de her yi1l yaklasik 600.000 yeni olguya
tan1 konmakta (39) ve insidansinin yilda 60-70/100.000 oldugu bildirilmektedir (40).
Avrupa’da buna karsilik gelen degerler bilinmemektedir. Bolgesel kayitlar arasinda, niifusu
230 000 olan Malmo’da (isveg) 1987 yilinda kaybedilen bireylerin %79’unda yapilan 2356
otopsinin analizi, 595 kiside (%25) VTE, buna karsilik 431 kiside (%18.3) PE oldugunu
ortaya ¢ikarmistir (103).
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Tim diinyada morbidite ve mortalitenin dnemli sebeplerinden olan tromboembolik
olaylar hizla taninip tedavi edilmesi gereken durumlardir. Erken tani 6zellikle trombolitik
tedavi gibi 6nemli mortalite ve morbidite azalmas1 saglayan tedavi se¢enekleri i¢in belirleyici
faktordiir (104). Ornegin acil tam koymak igin kullanilan D-dimer (ELISA) testi negatif iken,
hastalarin sadece yaklasik %30’unda baska test yapilmasini gerektirmeksizin PE olasiligini
dislayabilir (105). Miyokard hasarini kanitlamak ya da dislamak i¢in kullanilan Troponinin
ise hastanin kabiiliinden 6-12 saat sonra tekrar Olcililmesi gerekebilir (106). Bu sebeple
giiniimiizde acil tani icin daha hizli ve spesifik olan biyokimyasal belirtecler iizerinde

durulmaktadir. Bunlardan biriside IMA “dir.

AKS ve IMA

AKS’nin erken tanist ve prognozunu tayin etmek amaciyla bazi biyokimyasal
belirtegler iizerinde arastirmalar yapilmaktadir. Ornegin, artmis fibrinojen ve hs-CRP (high
sensitive C-reaktive protein) diizeylerinin AKS i¢in artmug riski gdsterdigi bildirilmistir (107).
Horne ve ark.’min (108) calismasinda WBC (l6kosit) yiiksekliginin kardiyovaskuler
hastaliklar i¢in bir risk faktorii oldugu tespit edilmis, risk belirlemede WBC yiiksekliginin
degeri hs-CRP’ye es veya ondan yiiksek olarak bulunmustur. Acil servise basvuru aninda
brain natriiiretik peptid (BNP) ve interlokin-6 (IL-6) diizeylerinin yiiksek olmasi, erken ve geg
donem mortalite ile kuvvetle iligkili bulunmustur (109). Yine AKS’li hastalarda “soluble
intercellular adhesion molecules” (SICAM-1) diizeylerinin artmis oldugu gosterilmistir (110).
Pregnancy associated plasma protein-A (PAPP-A), inflamasyon ve plak instabilitesini
gosteren, AKS’li hastalarin serumlarinda saptanabilen bir belirtectir. Yapilan c¢esitli
calismalarda yiiksek serum PAPP-A konsantrasyonlarinin, kisa ve uzun donem takipte
mortalite i¢in giiclii bir belirteg oldugu gosterilmistir (111). Ishii ve ark. (112) gdgiis agrist
basladiktan sonraki ilk 6 saat icinde H-FABP (Heart-type fatty acid binding protein)
konsantrasyonunun Troponin’e gore daha yiiksek kapasiteye sahip oldugunu onermislerdir.
Tiim bu belirteclerin risk degerlendirmesinde ve prognozu gostermedeki basarisina karsin,
klinik kullanimda bazi kisitlamalar1 vardir. Ornegin, Troponinler miyokard nekrozu varliginda
semptomlarin baslangicindan 4—6 saat sonrasmma kadar tespit edilemediginden, bu siire
zarfinda hastanin tanisinda gecikmeye neden olur. Yiiksek riske sahip AKS’li hastalarin
bir¢ogunda, miyokard nekrozu olmadigindan, serum troponinleri ile bu hastalarin belirlenmesi
miimkiin degildir. Bu nedenle, miyokard hiicre hasarini gosteren geleneksel belirteglerden
daha once ya da bunlarin yiikselmedigi durumlarda, AKS risk degerlendirmesi amaci ile hizli

ve kesin taniy1 saglamaya yardimci olacak, yeni kardiyak belirteglere ihtiyag vardir.
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Dolayisiyla iskeminin baslamasindan itibaren birka¢ dakikada yiikselmeye baslayan
IMA diizeyleri, AKS’li hastalarinin dértte {iciiniin tanisinda diger kardiyak belirteclere gore
daha iistiin goriinmektedir. Ayrica IMA’nin iskemiyi takip eden 6 saatlik (113) siiregte de
yiiksek diizeylerde kalmasi, ge¢ semptom veren hasta grubunda da diger kardiyak
belirteglerdeki yiikselme ile paralellik saglamaktadir.

Liyan ve arkadaslar1 (114) g6giis agris1 atagindan sonra 12 saat i¢inde acil servise
bagvuran 113 hastaya koroner anjiyografi uyguladiklarinda AKS olan hastalarda ACB
yetenegi, non-kardiyak gogiis agrili hastalara gore anlaml sekilde diisiik bulmuslardir. Yine
AKS olan hastalarda, IMA ve CRP degerleri bariz yiiksek bulunmustur. Bu ¢alisma ile akut
gogiis agristyla acil servise basvuran hastalarda AKS teshisi i¢in IMA’nin hassas bir belirteg
oldugunu ve yiiksek sensitiviteye, ancak diisiik spesifiteye sahip oldugunu bildirmislerdir.

Bar-Or ve arkadaslarinin (84) yaptig1 ¢alismada; miyokard iskemisi olan hastalardaki
IMA seviyesinin, gogiis agris1 sikayeti ile gelip sonraki klinik gdzlemler sonucu normal

olarak degerlendirilen hastalara gére anlamli sekilde yiiksek oldugunu bulmuslardir.

Chawla ve arkadaglar1 (115) tarafindan koroner yogun bakimda yatan hastalar ile
herhangi bir kalp rahatsizlig1 ge¢misi olmayan saglikli bireylerin IMA diizeyleri dl¢iilmiis,
koroner yogun bakimdaki hastalarin IMA diizeyleri saghikli bireylerden anlamli sekilde
yiiksek bulunmustur. Ayrica hastalar1 iskemik ve non iskemik olarak iki gruba ayirdiklarinda
iskemik grupta non iskemik gruptan anlaml 6lgiide yiiksek IMA degerini gdstermislerdir. Bu
caligma ile iskemik hastalarda albuminin N-terminalindeki hasarin kiimiilatif ve tamirin yavas
oldugunun alt1 ¢izilmektedir.

Ozdem ve arkadaslarinin (116) calismasinda; acil serviste AKS &6n tanisi ile
degerlendirilen ve 6l¢iilen ilk miyoglobin, troponin T ve CK-MB diizeyleri yiiksek olmayan,
ancak takip eden 6-24 saat icinde bu degerleri yiikselen hastalardan ve saglikli erigkinlerden
olusan kontrol grubunun serum IMA degerlerini 6lgmiistiir. AKS’li grubun serum IMA
diizeylerinin saglikli kontrol grubunun serum IMA diizeylerinden anlamli sekilde yiiksek
oldugunu bulmuslardir.

Christenson ve ark.’lar1 (97) 109 saglikli géniilliideki IMA diizeylerini 25.7 - 84.5
U/mL ve iskemi i¢in cut-off degerini 75 U/mL olarak bildirmistir. Benzer sekilde, bu
calismada da AKS’li hastalarda serum IMA diizeyleri kontrol grubundan anlamli olarak daha
yiiksek bulunmustur. Bizim c¢aligmamizda da yukarida sozii edilen c¢aligmalari destekler
nitelikte, AKS grubunun IMA diizeyleri kontrol grubunun IMA diizeylerinden anlaml1 olarak

yiiksek bulunmustur.
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Anwaruddin ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada (117) miyokard iskemisine sahip 25
hastanin acil servise ilk geldiklerinde kaydedilen EKG degerlerinde sadece 5 hastada pozitif
sonug gozlerken, IMA ise 24 hastada pozitif bulunmustur. Calismaci miyokardiyal iskeminin
kabul edilmis markiri olan IMA ile miyokardiyal hasar markirlarmin (miyoglobin, troponin T)
beraber kullaniminin akut koroner iskemi siipheli hastalarin degerlendirilmesinde kullanigh
bir strateji ve bu ortak kullanimda IMA’nin giiclii negatif prediktif degere (NPV) sahip

oldugunu bildirmistir.

Sinha ve arkadaglar1 (118) ¢alisma grubuna uygulanan ve miyokardiyal iskemi modeli
olarak ifade edilen PCG sonrasinda IMA’y1 degerlendirmislerdir. PCG sonrast IMA bazal
degerine gore anlamli olarak yiiksek bulunmus, bu yliksek deger 30 dakika kadar siirmiis ve
bazal degere ancak 12 saat sonra donebilmistir. Bu ¢alisma IMA’nin PCG kaynakli kardiyak

iskeminin erken bir markir1 oldugunu gostermistir.

Yine Sinha ve arkadaslarinin (96) bir baska calismasinda ilk GA atagindan sonraki ilk
{ic saat iginde acil servise gelen 208 hastada IMA, troponin T ve EKG 6l¢iimleri yapilmis ve
hastalarin son teshisi ile karsilastirilmistir. STEMI, NSTEMI ve unstable anginay1 igeren
AKS’li hastalarin teshisinde EKG’nin yalniz basina % 45, troponin T nin yalniz bagina % 20,
EKG ve troponin T ikilisinin % 53 sensitivitesi bulunurken, IMA yalniz basina % 82, IMA ve
troponin T % 90, IMA ve EKG % 92, IMA, EKG ve troponin T kombinasyonunun
sensitivitesi ise % 95 bulunmustur. Bu calisma ile GA sikayeti ile acil servislere gelen
hastalarin geleneksel teshis yontemleri olan EKG ve troponin T ile AKS’li hastalarin ancak %
53iinii saptayabilirken, bu degerlere IMA eklenirse hassasiyetin % 90-95’lere ¢ikabilecegi
bildirilmistir.

IMA’nin EKG ve Troponin C (cTn) ile kombine edilmesi en yiiksek NPV degerini
saglar. Yiiksek NPV degeri énemlidir ¢iinkii IMA degerleri, acil hekiminin non-kardiyak
gogiis agrisini ekarte etmesini ve diisiik risk gurubuna kaydirmasini saglar (119). Mutrie ve
arkadaslar1 (120) calismalarinda AKS’de IMA igin cutt-of degerini 85 U/ml olarak alirken,
troponin | ile birlikte degerlendirildiginde % 85°lik bir duyarlilik saptamiglardir.

Ozdem ve arkadaslar1 (116) ¢alismasinda saglikl yetiskinlerin serum IMA degerlerini
59.08+13.0 U/mL vermis ve IMA diizeylerinin cinsiyetle degismedigini ifade etmistir. Bizim
calismamizda da kontrol grubu IMA seviyesi 0.82+0.12(ABSU) olarak bulunmus ve cinsiyet

ile istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmemistir.
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IMA konsantrasyonlari ayrica yiiksek olasilikla tekrarlayacak kardiyak olay yasayacak
hastalarin tanimlanmasinda da kullanilabilir. Aparci ve arkadaslarinin (121) bir ¢calismasinda,
50 hasta iskemik olay sonrasi bir y1l boyunca takip edilmis, IMA degerleri 477 U/ml iizerinde
olan hastalarda mortalite ve morbidite ¢ok daha yiiksek bulunmustur. Mortalite oranlarinin
sensitivite ve spesifitesi, 477 U/ml cut-off degeri baz alindiginda % 72 ve % 80 olarak tespit
edilmistir.

IMA degerleri icin de elbette bazi sinirlamalar vardir. Kardiyak iskemi igin spesifik
degildir. Siroz, bakteriyel-viral enfeksiyonlar, ileri evre kanserler, inme, pulmoner emboli ve
son donem bobrek yetmezligi gibi durumlarda arttigini gosteren ¢aligmalar vardir (122).
Dahasi, kas iskemisi sonrasi IMA degerlerinde diisme oldugunu gosteren bir c¢alisma
mevcuttur (113). In vivo ve in vitro olarak gergeklestirilen bu ¢aligmada, 6n kol iskelet kasi,
iskemi testini takiben, laktat seviyelerinde ortaya ¢ikan artis, IMA degerlerinin tanisal
duyarhiligin1 diisiirmiistiir. Bu ytlizden laktat seviyelerinde artig goriilen diyabetik, septik ve
renal yetmezlikli hastalardaki diisiik IMA degerlerinin yorumlanmasinda dikkatli olunmalidir
(123).

AKS tanisinda, IMA’nin sensitivitesi ve NPV’leri, daha once yapilan ¢alismalarda,
konvansiyonel kardiyak belirte¢ olan myoglobin, CK-MB ve troponin-T’den daha yiiksek,
spesifitesi ise daha diisiik bulunmustur. Lee ve arkadaslarinin (124) yaptigi ¢alismada 129
AKS tanis1 kesinlesmis hastanin 13’linde konvansiyonel kardiyak belirtecler negatifken, IMA
seviyelerinde yiikselme tespit edilmis. PPV (Pozitif prediktif degeri) ve spesifisitenin ¢ok
diistik bulunmasinin nedeni IMA’nin diger organlarda olusan, degisik tiirde iskemileri de
yansitmasina baglanmistir. Sensitivite 80-90%; NPV 85-92%; ve spesifisite ise 31-49%
olarak tespit edilmistir. ROC analizlerine gore, GA’l1 hastalarda AKS tanisinin diglanabilmesi
icin en uygun IMA degeri 98.5 U/ml olarak belirlenmistir. Bizim calismamizda AKS
grubunda Troponin ve IMA degerleri karsilastirildiginda aralarinda istatistiksel anlamli bir
farkin olmayis1 ve zayif korelasyon tespiti AKS’de IMA ile Troponin degerlerinin
ylikselmesine etki eden baska faktorler olabilecegini diisiindiirmektedir. Bu sebeple ikisinin
karsilastirildigi daha genis hasta serilerine sahip ¢aligsmalara ihtiya¢ oldugunu diistinmekteyiz.
Ote yandan IMA’ nin ucuz olmasi, hizli sonug¢ vermesi ve yiiksek sensitivite ve spesifite
degerlerine sahip olmasi yakin gelecekte Troponin kadar gii¢lii ya da daha iistiin bir belirteg
olabilecegi kanaati uyandirmstir.

Ozdem ve arkadaslarinin (116) calismasinda da AKS’li hastalarda serum IMA
diizeyinin AMI tanisi i¢in cut-off degeri ROC egrisinde 74.10U/mL olarak hesaplanmis. ROC
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egrisi altinda kalan alan 0.8244 (95% giiven aralig1 0.746 - 0.902), standart hata 0.039 ve
p<0.0001 olarak bulunmus. Cut-off 74.10 U/mL i¢in sensitivite %60.98, spesifisite %89.29,
PPV %72.7 ve NPV ise %93 olarak tespit edilmistir.

Christenson ve ark.’larinin (97) ACB testinin, AKS’li hastalarda acil servise
bagvurduktan 6-24 saat sonra, cTnT seviyelerini tahmin etmede kullanilabilecegini
belirtmiglerdir. Bu 6ngdrii olduk¢a énemlidir. Ciinkii troponin seviyeleri, risk siniflandirmasi
icin glivenilir bir parametredir. ROC egri analizleri sonucunda bulunan 75 U/ml ideal cut-off
degeri, icin sensitiviteyi %83, spesifisiteyi %69, PPV %33 ve NPV %96 ve ROC egrisi
altinda kalan alani da 0.82 olarak bildirmislerdir. Yani ACB testi troponinlerin yiikselecegini,
yiiksek sensitivite ile tespit etmistir. Calismammzda AKS ic¢in IMA cut-off degeri 0,94
(ABSU) iken sensitivite %83 ve spesifisite %90 olarak bulunmustur. Bu yiizden IMA’nin
tespit edilen yiiksek sensitivite ve spesifisite degerleri bize her yil milyonlarca acil servis
basvurusunda AKS tanisin1 koymada diger kardiyak belirteglerden daha giivenilir ve hizli bir
yontem olabilecegi timidini vermektedir.

Son zamanlarda KAH dahil pek ¢ok kardiyovaskiiler hastaligin patogenezinde C-
reaktif protein (CRP) ve beyaz kiire (WBC) gibi akut faz reaktanlarinin rolleri {izerinde
durulmaktadir. WBC sayisinin yiiksekligi ve notrofil aktivasyonu ile olusacak trombotik olay
riski arasindaki birliktelik ortaya konmustur. Ayrica anjiografik olarak KAH’1n derecesi ile
WBC sayist arasinda anlamli bir iliski gosterilmistir. WBC’lerin  bliytlikligt, sekil
degistirebilme yeteneklerinin kisith olmasi, endotel hiicreleri ile adheziv iliskiye girme
yetenekleri, kapiller dolasimi tikayan tikaglar olusmasina neden olmaktadir. Bu
l6koembolizasyonun da AMI patogenezin de rol oynadigi diistiniilmektedir (125). Agcal ve
ark.’nin (126) calismasinda WBC sayist AMI’lh grupta diger gruplara gére anlamli olarak
yiiksek bulunmustur. Kaptan ve ark.’nin (125) yaptiklar1 bir ¢calismada, WBC’nin AMI’I1
hastalarda diger gruplara gore daha anlamli oldugunu gdstermislerdir. Horne ve ark. (108)
tarafindan yapilan bir baska calismada WBC yiiksekliginin kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in
bir risk faktorii oldugu tespit edilmis, risk belirlemede WBC yiiksekliginin degeri hs-CRP’ye
es veya ondan yliksek olarak bulunmustur. Jose ve ark. (127) tarafindan yapilan bir
aragtirmada da yliksek WBC’si olan hastalarda kompleks plak, trombiis mevcudiyeti ve damar
tutulumu yoniinde anlamli fark oldugunu bildirmiglerdir.

Cok sayida ¢alismada CRP diizeyleri ile KAH riski arasinda kuvvetli baglantilar
gosterilmistir (128). Bir calismada ise CRP diizeyleri KAH’a bagli morbidite ve mortalite i¢in
bir risk gostergesi olarak kabul edilmistir (129). Morrow ve arkadaslar1 (130), CRP degerinin
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yiiksek olmasi durumunda troponin-T Ol¢iimleri negatif bile olsa 14 gilinlik mortalitenin
artmis oldugunu belirtmistir. Hekim sagligi calismasinda, kardiyovaskiiler sistem hastaligi
olmayan erkekler arasinda, CRP seviyesi en yiiksek olan grupta, en diisiik olan gruba kiyasla
AMI riskinin ii¢ kat arttig1 tespit edilmistir (131). Danesh ve ark. (132) KAH’da CRP artisinin
istatistiksel olarak anlamli oldugunu bildirmislerdir. Zebrack ve ark. (133) CRP seviyesinin
KAH ’1n siddeti ve kapsamiyla diisiik derecede bir baglantis1 oldugunu, ancak diger kardiyak
parametrelerle birlikte degerlendiginde anlaminin daha da arttigini ifade etmislerdir. Bizim
calismamizda AKS grubunda WBC ve CRP degerlerinin normal sinirlarda bulunmasi,
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemesi, bu belirteglerin akut donem ig¢in yararh
gostergeler olamayacagi izlenimi vermektedir. Ayrica IMA ile CRP ve WBC arasinda
belirgin bir korelasyon bulunmayis1 bir arada kullanimlarinin da anlamli olamayacagini

distindiirmektedir.

AlS ve IMA

Cesitli calismalar serbest radikal iiretiminin strokta 6zellikle de iskemi reperfiizyonu
sirasinda arttigini ortaya koymustur (134). Abboud ve ark.’nin (135) bu konuda yaptigi
calismada intraserebral hemoraji, beyin infarkt;, TIA ve epileptik nobetli 4 hasta grubunda,
kontrol grubuna gére dnemli olciide daha yiiksek IMA diizeyleri tespit edilmistir. Akut
inmede meydana gelen oksidatif stres sirasinda serbest radikallerle birlikte olusan reaktif
oksijen tiirlerinin ve bozulmus kan beyin bariyerinden gegisinin, IMA olusumu ile iliskili
oldugu iddia edilmistir. Bunu destekleyecek sekilde, TIA veya nobetli hastalarda IMA
degerleri, inme hastalariyla kiyaslandiginda 6nemli derecede daha diisiik bulunmustur. IMA
cutoff degeri 80 U/ml olarak alindiginda sensitivite %57.8, spesifisite %81.3 ve NPV %21.7
olarak tespit edilmistir.

Gilindiiz ve arkadaglarinin (136) calisma sonuglart da yukarida sozii edilen galisma
sonuglart ile benzerdir. Ayrica subaraknoid kanama (SAK) hastalar1 da ¢alismaya alinmis ve 3
farkli inme alt grubunun IMA diizeyleri karsilastirilmistir. En yiiksek IMA diizeyleri akut
iskemik inmeli (AIS) hastalarda daha sonra intraserebral kanamali (ISK) hastalarda ve en
diisiik seviyeler ise SAK’da tespit edilmistir. AIS ve SAK gruplarinin IMA seviyeleri arasinda
istatistiksel olarak 6nemli fark bulunmustur. SAK hastalarinda 6lciilen daha diisik IMA
seviyelerinin, rolatif olarak daha az serebral parankimal iskemiden kaynaklandigi yorumu
yapilmistir. Ayrica klinigi miiphem ve BBT bulgusu belirgin olmayan hastalarda SAK ve AIS
ayirminda IMA diizeylerinin yardime1 olabilecegi belirtilmistir. IMA cutoff degeri 0.190
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ABSU olarak alindiginda sensitivite %86.8, spesifisite %60.5 olarak tespit edilmistir. Bizim
calismamizda da IMA cutoff degeri 0,93 ABSU i¢in sensitivite % 86 ve spesifisite %87
olarak tespit edilmistir. Hem kontrol grubu ile hem de diger 3 grupla (AKS, PE, PDH)
karsilastirildiginda (PDH grubunun aksine) en yiiksek IMA diizeyleri AIS grubunda tespit
edilmistir. Diger gruplara gore AIS’deki bu yiiksekligin literatiirde vurgulandig1 gibi iskemi
ve reperfiizyonu sirasinda artan serbest radikal tiretimi ile iligkili olabilecegi diistintilmiistiir.
Tanmin daha c¢ok radyolojik olarak kondugu SVH’da, klinik ve laboratuar olarak
degerlendirildiginde ise, tam1 koymada IMA yiiksek sensivite ve spesifisitesi nedeniyle daha
giiclii bir aday olarak goriinmektedir.

Ateroskleroz, multifaktoriyel, baslangictan progresyona kadar her basamaginda kronik
enflamasyonun rol aldig1 ve her risk faktoriinlin enflamatuvar siireci hizlandirarak patogeneze
katkida bulundugu bir hastalik olarak tanimlanmaktadir (137). Epidemiyolojik ¢aligmalar
WBC sayisinin AMI ve AIS ile iliskili olabilecegini ileri siirmiislerdir. Artmis WBC’nin
tekrarlayan iskemik olay riskini yansitabilecegi de iddia edilmistir (138). Bir baska ¢alismada
WBC yiiksekligi, aterosklerotik ve kardiyoembolik inmelerle iliskili bulunmustur (139). Ote
yandan CRP yiiksekligi ile inme arasinda gii¢lii bir iligki saptanmistir. Yiiksek CRP
diizeylerinin destabilize plaklarin giiclii bir belirteci oldugu ifade edilmistir (140). Gussekloo
ve arkadaslar1 (141) prospektif ¢aligmalarinda CRP diizeyi ile yash bireylerde fatal inme
olusumu arasindaki iliskiyi arastirmistir. CRP’nin yaslilarda fatal inme icin giiglii fakat
spesifik olmayan risk faktorii ve bunun sistemik vaskiiler inflamasyonu yansitan bir belirte¢
oldugunu belirtmislerdir. Dolagimdaki yiliksek CRP seviyelerinin iskemik inmenin akut faz
cevabiyla da iligkisinin oldugu bildirilmektedir (142). Arastirmalar inme ile CRP arasinda
anlaml iliski saptadiklarimi ve gelecek iskemik inme riskine CRP’nin Onceden haber
verebilecegini ifade etmislerdir (143). Bizim ¢alismanuzda AIS grubunda CRP degerlerinin
yiiksek ancak WBC degerlerinin normal sinirlarda bulunmasi, istatistiksel olarak anlamli fark
tespit edilmemesi ve IMA ile aralarinda belirgin bir korelasyon bulunmayisi CRP ve

WBC nin akut dénem AIS tanis1 i¢in kuvvetli belirtecler olamayacagim diisiindiirmektedir.

PE ve IMA

Ozellikle masif pulmoner emboli gelisen ve hemodinamik agidan kararli olmayan
hastalarda trombolitik tedavinin yiiz giildiiriicii sonuglar1 tanisal caligmalar1 daha degerli
kilmistir. Bu noktada, yapilan siirli sayida c¢alisma, PE tanisinda IMA’nin alternatif bir

belirtec olabilecegi yoniinde {imit verici sonuglar ortaya koymustur.
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Tiiredi ve arkadaslarinin yaptigi deneysel ¢alismada (144) izole PE, PE+DVT ve izole
DVT’den olusan deney modelinde, kontrol grubu ile yapilan karsilastirmada IMA diizeyleri 1,
3 ve 6.c1 saatlerde anlamli olarak yiliksek bulunmustur. Hatta DVT olsun veya olmasin PE’li
grupta daha yiiksek tespit edilmistir. Bu sebeple IMA nin PE ve DVT’de kullanilabilecek bir
belirtec olabilecegi, ancak bu konuda daha genis ¢alismalara ihtiya¢ oldugu belirtilmistir.

Yine Tiiredi ve arkadaslarinin (145) yaptiklar1 klinik ¢alismada, IMA nin PE tanisini
dislamada alternatif bir belirte¢ olabilecegi sonucuna ulasilmistir. Bu calismada BT anjiografi
ile PE tamis1 konmus 30 hasta ve 30 saglikli géniillii kiside IMA diizeylerine bakildiginda, PE
grubunda IMA seviyeleri saglikli gruba gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Bizim
calismamizda da PE tanili hastalarda IMA seviyeleri kontrol grubu ile karsilastirildiginda
anlamli derecede ytiksek tespit edilmistir.

Tiiredi ve arkadaslar1 (146) tarafindan yapilmis bir diger klinik ¢aligmada, PE 6n tanist
alan hastalarla saglikli kontrol grubunun D-dimer ve IMA diizeyleri karsilastirilmistir. PE
tamisinda IMA’nin sensitivitesi %93, spesifitesi %75 olarak bildirilirken, D-dimer %98.9
oraninda sensitif, %62.7 oraninda spesifik olarak bulunmustur. Bizim ¢alismamizda IMA cut
off degeri 0,90 ABSU olarak alindiginda sensitivite %83, spesifisite %77 olarak tespit
edilmistir. Bu sonuglar akut PE tamsinda IMA’nin tamsal bir belirtec olarak
kullanilabilecegini gostermektedir. Ancak kontrol grubumuzda D-dimer diizeylerine
bakilamadigindan ve ¢alisma grubunda D-dimer ile IMA arasinda zayif korelasyon tespit
edildiginden birbirlerine {istiinliikleri konusunda yorum yapmak miimkiin olmamastir.

Kucher ve arkadaslarinin (147) ¢alismasinda PE vakalarmin bir kisminda yiiksek
kardiyak belirtegler ile birlikte TTE (Trans torasik eko)’de RV(sag ventrikiil) disfonksiyonu
tespit edilmistir. Artan enzim diizeylerinin RV disfonksiyonu ile iliskili olabilecegini
belirtmislerdir. Burada kardiyak enzim yiiksekliginin PE’nin bir gostergesi degil sonucu
oldugunu, sag ventrikiil dilatasyonuna ve sag ventrikiil mikroinfarktina ikincil gelistigini iddia
etmislerdir.

Giiniimiizde Vendz tromboemboli (VTE) enflamasyon, hemostaz ve damar
yaralanmasini iceren ¢ok sayida protein ile iliskilendirilmektedir. Nordenholz ve ark.’nin
calismasinda 22 PE hastasinda 50 adet biyolojik belirte¢ Ol¢iilmiis. Tan1 koymada ise sadece
D-dimer ve CRP’nin potansiyel yarar1 olan belirtegler olabilecegi 6ne stiriilmiistiir (148). CRP
diizeyleri akut enflamasyon esnasinda yiikselmekte ve enflamasyon diizelene kadar yiiksek
seyretmektedir (149). T. Chung ve ark.’nin (150) c¢alismasinda 35 PE vakasinin akut

donemde bakilan CRP diizeylerinin yiiksek oldugu, 6 aylik takip sonrasi normal seviyeye
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ulastig1 gozlemlenmistir. Bizim ¢alismamizda PE grubunda CRP degerlerinin yiiksek ancak
WBC ve Troponin degerlerinin normal sinirlarda bulunmasi, istatistiksel olarak anlamli fark
tespit edilmemesi ve IMA ile aralarinda belirgin bir korelasyon bulunmayis1 bu belirteglerin

akut donem PE tanisina ilave katki olusturamayacagi yoniindedir.

PDH ve IMA

Son yillarda iilkemizde ortalama yasam siiresinin arttifi goz Oniine alindiginda
PDH’nin 6nemli bir saglik sorunu oldugu goriilmektedir. Olusturdugu komplikasyonlar
nedeniyle de dikkatli olunmasi gereken acil bir durumdur. Erken tani ve dogru tedavi 6nemli
komplikasyonlar olan PE ve DVT olusumunu yiiksek oranda engeller (151). Literatiirde PDH
ve IMA iliskisi agisindan bakildiginda sadece DVT ve IMA ile ilgili smirli sayida ¢alisma
dikkati cekmektedir.

Dogrudan DVT-IMA iliskisini arastiran bulabildigimiz tek c¢alisma Mentese ve
arkadaslarinin (152) 41 DVT hastast ve 66 kontrol grubu ile yaptiklar1 ¢alismadir. Yazarlar
DVT hastalarinda IMA diizeylerini kontrol grubuna gére anlamli yiiksek tespit etmislerdir. En
uygun cut off degeri 0.195 ABSU olarak alindiginda %80.5 sensitif, %71.2 spesifik olarak
bulmuslardir. Yazarlar, yiiksek IMA seviyelerini sessiz bir iskeminin gstergesi olabilecegi
seklinde yorumlamiglardir. Ancak bunu dogrulayacak ilave bir gostergeleri olmadigini
belirtmislerdir. Sonugta da “DVT’de diizeyleri artmis olsa da IMA, DVT tanis1 i¢in uygun bir
belirte¢ degildir” yorumunu yapmislardir.

Tiiredi ve arkadaslarinin (144) yukarida bahsi gegen izole PE, PE+DVT, izole DVT
gruplarinda yaptiklar1 ¢calismada PE ile PE+DVT grubunda IMA diizeyleri kontrol grubuna
gore anlamli yiiksek bulunmasina ragmen, izole DVT grubunda anlamh bir fark tespit
edilmemistir. Bu yiizden DVT’nin IMA diizeyleri iizerine etkisi konusunda daha fazla
calismaya ihtiya¢ oldugunu belirtmislerdir. Calismamizda akut PDH grubunda IMA degerleri
kontrol grubuna gére anlamli olarak yiiksek bulunmustur. IMA cut off degeri 0,85 ABSU i¢in
sensitivite % 76, spesifisite %60 olarak tespit edilmistir. Ancak hem kontrol grubuna gore,
hem de diger 3 grupla (AKS, PE, AIS) karsilastirildiginda en az yiikselme PDH grubunda
tespit edilmistir. Yapilan caligmalarda PDH’da iskemiye cevabin etkilenen kas kitlesi ile
iligkili oldugu, genel olarak giiclii bir sistemik cevabin ancak tiim ekstremiteyi i¢ine alan
proksimal etkilenmelerde s6z konusu olabilecegi belirtilmistir (153). Bu durum, basta DVT
olmak {izere PDH’da IMA nin diger tromboembolik hadiselerdeki kadar yiikselmemesini izah

edebilir. Dolayisiyla PDH tanisinda IMA mevcut durumda kuvvetli bir belirte¢ olarak
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goziikmemektedir. Ayrica PDH tanisinda yiiksek sensitivite ve spesifisiteye sahip (%97-100)
kompresyon USG gibi noninvazif bir tan1 metodu varken (154) IMA nin tan1 asamasinda ne
kadar yararli olacag: tartismalidir. USG ile degerlendirmenin miimkiin olmadig1 yerde klinik
taniy1 giiclendirmek adina yararl olabilir.

PE’de oldugu gibi PDH tanisinda da CRP’nin anlamlilig ile ilgili ¢alismalar devam
etmektedir. Vormittag ve ark.’nmin (155) calismasinda DVT hasta grubunda bakilan CRP
diizeyleri kontrol grubu ile karsilastirildiginda anlaml yiiksek tespit edilmistir. Markus ve
ark.’nin (156) ¢alismasinda da 37 DVT’li hastada bakilan WBC ve CRP degerlerinin anlaml
yiiksek oldugu tespit edilmistir. Gelisen tahribata bagli sistemik enflamatuvar reaksiyon
sonucu WBC ve CRP degerlerinin yiikseldigi yorumu yapilmistir. Bizim ¢alismamizda PDH
grubunda CRP ve WBC degerleri yiiksek ancak, istatistiksel olarak anlamli fark tespit
edilmemesi ve IMA ile aralarinda belirgin bir korelasyon bulunmayisi bu belirteclerin akut

donem PDH tanisinda katki saglayici belirtecler olamayacagini gostermektedir.

6-SONUC

Tim diinyada Olim nedenleri arasinda ilk siralarda yer alan “Tromboembolik
Olaylar”in erken taninmasi tedavi se¢eneklerine dogrudan etki eden bir faktdr olmasi yaninda
mortalite ve morbidite ile de dogrudan iligkilidir. Giincel belirtecler ideal tanisal belirte¢ olma

ozelligini gosterememektedir. Ozellikle AKS ve PE gibi acil durumlarda tam gecikmeleri
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yasanmaktadir. Bu sebeple giliniimiizde halen yiiksek sensitivite ve spesifisiteye sahip belirteg

arayislar siirmektedir.

AKS, Akut PE, AIS ve Akut PDH hastalarinda akut donemde serum IMA diizeylerinin
incelendigi ve bu hastaliklarda IMA’nin tanisal degerinin arastirildigi ¢alismamizda, hasta
gruplarmin IMA degerleri kontrol grubu IMA degerlerinden anlamli yiiksek bulunmustur.
Gruplar arasinda, kontrol grubuna gére en anlamli IMA yiikselmesi AIS grubunda, en az
yiikselme ise PDH grubunda tespit edilmistir. Ayrica gruplarin IMA degerlerinin Troponin,
CRP, WBC ve D-dimer ile olan korelasyonunun zayif olmasi IMA nin digerlerden bagimsiz
bir belirteg olabilecegini diisiindlirmiistiir. Calismamizda PDH disindaki gruplarin ROC
egrisine gore olgiilen sensitivite ve spesifisite degerlerinin yiiksek olmasi IMA nin iskemik
olaylarda kullanilabilir kuvvetli bir belirteg olabilecegi yoniindedir. Yine de akut
tromboemboli ile seyreden hastaliklarin tamisinda IMA nin kullanisli bir tanisal belirteg olup
olamayacag1 konusunda genis hasta gruplari ile yapilacak daha kapsamli ¢aligmalara ihtiyag

oldugunu diisiinmekteyiz.

7-OZET
Amacg: Akut tromboembolik bir hadise siiphesi ile acil klinigine gelen hastalarda standart
belirtecler ile IMA’nin tanisal degerini ve karsilastirmali degerlendirme ile hangi

tromboembolik olayda daha fazla tanisal deger tasidigini ortaya koyabilmektir.
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Gerec ve yontem: Calismaya Selcuk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Acil Tip Ana Bilim
Dali’na akut tromboembolik bir olayla bagvuran erkek ve kadin, 18 yas {izerindeki hastalar
ardisik olarak dahil edildi. Calisma kontrol grubu ve dort hasta grubu (akut koroner sendrom,
akut pulmoner emboli, akut iskemik strok, akut periferik damar hastalig1) olmak iizere bes
grupta yiiriitiildii. Mart 2009 ‘da calismaya baslanildi ve her bir grupta hedeflenen hasta sayisi
30 idi. Gruplarin hasta sayis1 30’ar hastaya ulasinca ¢alisma sonlandirildi. Gruplardan alinan
kan 6rneklerinde spektrofotometrik yontem ile serum IMA diizeyleri 6lgiildii. ROC egrisine
gbre gruplarin ayr1 ayri sensivite ve spesifisite degerleri hesaplandi. Gruplar arast IMA
degerleri karsilastirildi ve IMA degerlerinin Troponin, CRP, WBC ve D-dimer ile
korelasyonu degerlendirildi.

Bulgular: Hasta gruplarinin IMA degerleri ile kontrol grubu IMA degerleri
karsilagtirildiginda, 4 grubun IMA degerleri kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli
yiiksek bulunmustur (p<0.001). Buna ek olarak, kontrol grubuna goére en anlamli IMA
yiikselmesi AIS grubunda (p<0.001), en az yiikselme ise PDH grubunda tespit edilmistir
(p<0.001). AKS grubunda optimum IMA cutoff degeri 0,94 ABSU igin sensitivite:% 83,
spesifisite: %90, AIS grubunda IMA cutoff degeri 0,93 ABSU igin sensitivite:% 86,
spesifisite: %87, PE grubunda IMA cutoff degeri 0,90 ABSU igin sensitivite:% 83, spesifisite:
%77 ve PDH grubunda IMA cutoff degeri 0,85 ABSU igin sensitivite:% 76, spesifisite: %60
idi. Gruplar arasi karsilastirmada, AKS ve PDH grubunda AKS, AIS ve PDH grubunda AIS,
PE ve PDH grubunda ise PE grubu IMA degerleri anlamli olarak daha yiiksek tespit edilmistir
(p=0.034, 0.002, 0.024). IMA’nin Troponin, CRP, WBC ve D-dimer ile arasinda anlamli bir
korelasyon bulunamamustir.

Sonu¢: Calismamizda PDH disindaki gruplarin (AKS, AIS, PE) ROC egrisine gore olgiilen
sensitivite ve spesifisite degerlerinin yiiksek olmasi IMA nin iskemik olaylarda kullanilabilir
bir belirte¢ oldugunu diisiindiirmektedir. Yine de akut tromboemboli ile seyreden hastaliklarin
tanisinda IMA’nin tanisal degeri konusunda kapsamli ¢aligmalara ihtiyag oldugunu

diistinmekteyiz.
Anahtar Kelimeler: akut tromboemboli, iskemi, iskemi modifiye albumin

8-ABSTRACT

Objective: To determine the diagnostic value of the standard tests and IMA in patients

admitted to the emergency service with suspicion of acute thromboembolic event and also to
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investigate in which thromboembolic event IMA has more diagnostic value with the
comparative evaluation of biomarkers.

Materials and methods: All 18 years old and older, male and female patients admitted to
Selcuk University Meram Faculty of Medicine Emergency Medicine Department with acute
thromboembolic event were enrolled the study successively. The study was conducted with
five groups; control and four patient groups (acute coronary syndrome, acute pulmonary
embolism, acute ischemic stroke and peripheral vascular disease). The study had begun in
March 2009 and the target number of the patients in each group was 30. When the number of
the patients reached 30, the study was discontinued. IMA levels were measured in blood
samples taken from patients by spectrophotometric method. Sensitivity and specificity values
of IMA for each group were calculated according to the ROC curves. IMA values were
compared between the groups and the correlations between IMA, Troponin, CRP, WBC and
D-dimer were assessed.

Results: When IMA levels of the patient groups and the control group were compared, IMA
levels of four groups were significantly higher than IMA level of the control group (p<0.001).
In addition, the highest increase of IMA compared to the control group was in AIS group
(p<0.001) and the least increase was in PVD group (p<0.001). Sensitivity and specificity were
83% and 90% with the optimal IMA cut-off value of 0.94 ABSU in ACS group, 86% and
87% with the cut-off value of 0.93 ABSU in AIS group, 83% and 77% with the cut-off value
of 0.90 ABSU in PE group, 76% and 60% with the cut-off value of 0.85 ABSU in PVD
group. The comparison of groups was performed and the IMA levels were significantly higher
in ACS, AIS and PE groups than PVD group (p=0.034, p=0.002, p=0.024; respectively).

There was no significant correlation between IMA and Troponin, CRP, WBC, D-dimer levels.

Conclusion: We suggest that IMA may be a helpful biomarker in ischemic events, because in
this study the sensitivity and specificity values of IMA according to ROC curves were high in
the patient groups except PVD. However, the diagnostic value of IMA in acute

thromboembolic diseases should be assessed in further extensive studies.

Key Words: acute thromboembolism, ischemia, ischemia modified albumin

9- TESEKKUR
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