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1. OZET

NSTEMI HASTALARINDA PROGNOZUN DEGERLENDIRILMESINDE
HEMATOLOJIK PARAMETRELER iLE TIMI RiSK SKORU ARASINDAKI
ILISKININ INCELENMESI

Giris ve Amac: Calismamizda NSTEMI hastalarinda prognozun
ongoriilmesinde hematolojik parametrelerin (16kosit sayist (WBC), nétrofil sayisi,
lenfosit sayisi, MPV, nétrofil/lenfosit orant (NLR), platelet/lenfosit orani (PLR),
WBC/MPV  oran1 (WMR)) etkiligini degerlendirmeyi, ayrica hematolojik

parametrelerin TIMI risk skoru ile olan uyumunu incelemeyi amagladik.

Gere¢ ve Yontem: Bu calisma tek merkezli, retrospektif ve gozlemsel bir
kohort caligmast olup, NSTEMI tanis1 alan, 18 yas ve iizeri 259 hasta dahil
edilmistir. 1 senelik takip siiresi igerisinde kararsiz angina pektoris (USAP)
nedeniyle hastaneye yatig, invaziv tedavi veya ilag kullanimimi gerektiren aritmiler,
Olimciil olmayan MI veya kardiyak nedenli 6liim goriilmesi major istenmeyen
kardiyak olay (MACE) olarak tanimlanmistir. Hematolojik parametrelerin MACE’yi

ongormedeki etkinlikleri ROC egrisi kullanilarak karsilastirilmistir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 259 hastanin 188’1 (%72,6) erkek olup
hastalarin yag ortalamasi 60,4 + 11,9°dur. 1 yillik takipte 60 hastada (%23,2) MACE
gorilmiistiir. Bagvuru anindaki yiiksek WBC, nétrofil, NLR, PLR ve WMR degerleri
uzun donem prognozla, WBC, WMR ve NLR degerleri de TIMI skoruyla uyumlu
bulunmustur.  Parametrelerin  MACE  6ngdérme giici ROC analizi ile
degerlendirildiginde AUC degeri WBC, WMR ve NLR i¢in sirastyla 0,670 (%95 GA
0,590-0,750), 0,664(0,582-0,746), 0,689 (0,610-0,767) olarak saptanmustir.

Sonug¢: Basit, hizli ve ucuz bir tetkik olan hemogram parametrelerinden
ozellikle WBC, nétrofil, WMR, PLR ve NLR’nin NSTEMI hastalarinda prognozu
(MACE) 6ngorme giicii anlamli bulunmustur. Ayrica WBC, WMR ve NLR degerleri
TIMI skoruyla uyumlu saptanmistir. Bunlar arasinda NLR’nin prognozu 6ngdérme

giicii digerlerinden daha yiiksek saptanmustir.



Anahtar Kelimeler: hematolojik parametreler, notrofil/lenfosit oran1 (NLR),
ST Segment Yiikselmesiz Miyokard Infarktiisii (NSTEMI), TIMI risk skoru,
WBC/MPV orani (WMR)



1. ABSTRACT

RELATION BETWEEN HEMATOLOGICAL PARAMETERS AND TIMI
RISK SCORE IN THE EVALUATION OF PROGNOSIS IN NSTEMI
PATIENTS

Introduction and Aim: In our study, we aimed to evaluate the effectiveness
of hematological parameters (WBC, neutrophil and lymphocyte count, MPV,
neutrophil/lymphocyte ratio (NLR), platelet/lymphocyte ratio (PLR), WBC/MPV
ratio (WMR)) on the prediction of 1-year prognosis in NSTEMI patients and to
investigate the relationship between these hematological parameters and TIMI risk

Score.

Materials and Methods: This single-center, retrospective and observational
cohort study was performed with 259 patients aged 18 years or older who were
diagnosed as NSTEMI. During the 1-year follow-up period, hospitalization due to
unstable angina pectoris (USAP), any cardiac arrhythmias requiring invasive
treatment or anti-arrhythmic drug use, non-fatal MI or cardiac death were defined as
major adverse cardiac events (MACE). The efficacy of hematological parameters in
predicting MACE was compared using ROC curve analysis.

Results: Among the 259 patients included in this study, 188 (72.6%) were
male and the mean age was 60.4 £ 11.9 years. MACE was observed in 60 patients
(23.2%). Elevated baseline levels of WBC, neutrophil, NLR, PLR and WMR were
correlated with long-term prognosis, whereas WBC, WMR and NLR were correlated
with TIMI score. Predictive power of the parameters for MACE were evaluated by
ROC analysis and the AUC values for WBC, WMR and NLR was 0.670 (95% ClI
0.590-0.750), 0.666 (0.582-0.746), 0.689 (0.610-0.767) respectively.

Conclusion: Simple, rapid and widely available hemogram parameters,
especially WBC, neutrophil, WMR, PLR and NLR were found to be predictive of
prognosis (MACE) in patients with NSTEMI. Among these, predictive power of the
NLR was statistically better than the others.



Keywords: hematological parameters, neutrophil / lymphocyte ratio (NLR), non-ST
Segment Elevation Myocardial Infarction (NSTEMI), TIMI risk score, WBC / MPV
ratio (WMR)



2. GIRIS

Koroner arter hastaligi (KAH) tiim diinyada en sik 6liim nedenidir ve diinya
genelinde yilda dokuz milyondan fazla (tim Oliimlerin %16,6’s1) G6liime neden
olmaktadir.! Altta yatan bircok sebep bulunmakla birlikte major risk faktdrleri
hipertansiyon (HT), diyabetes mellitus (DM), hiperlipidemi (HL), sigara ve ailede
erken yasta KAH Oykiisii olarak siralanir. Akut Koroner Sendrom (AKS) ise
genellikle koroner ateroskleroz zemininde gelisen, acil miidahale gerektiren ve

mortalite ile sonuclanabilecek klinik bir tablodur.?

KAH patogenezinde ateroskleroz oOnemli bir rol oynar. Ateroskleroz
inflamatuvar bir hastalik olarak kabul edilmektedir ve koroner arter hastaliginda
inflamasyonun rolii birgok calismada incelenmistir.>* Akut koroner sendromun
(AKS) gelismesinde aterosklerotik plagin riiptiire olmasi ve trombiis olusumu
asamalarinda inflamatuvar mekanizmalar rol oynar. Lokositlerin (WBC) ve
plateletlerin AKS gelismesinde rol oynayan bu inflamatuvar siireglerde yer aldigi

gosterilmistir.3*

Tam kan saymmu testinin farkli bilesenlerinin AKS i¢in prognostik degeri ve
klinik sonuglarla iliskisi bir¢ok calismada incelenmis olup, ortalama trombosit
hacminin (MPV) ve I6kositlere iliskin degiskenlerin (16kosit sayisi, ndtrofil sayisi,
notrofil/lenfosit orani, platelet/lenfosit orani) kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite
ile iliskili oldugu bildirilmistir.*® WBC ve MPV’nin bir kombinasyonu olarak
WBC/MPV oran1 (WMR) son zamanlarda ST elevasyonlu miyokard infarktiisii
(STEMI) ve non-ST elevasyonlu miyokard infarktiisit (NSTEMI) hastalarinda uzun
vadeli sonuglar1 Ongdren yeni bir non-invaziv prognostik belirteg olarak

bulunmustur.*®

Thrombolysis in myocardial infarction (TIMI) risk skoru ise, rutin klinik
degerlendirmenin bir pargasi olan temel degiskenleri kullanarak, kararsiz anjina
(USAP) ve NSTEMI hastalarinda 14 giinliik 6lim ve major istenmeyen kardiyak
olay (Major Adverse Cardiac Events, MACE) riskini siiflandiran ve klinik karar

verme igin bir temel olusturan prognostik bir risk smiflama sistemidir.!



Literatiirde WMR ve diger hematolojik parametreler ile TIMI risk skorunun
iligkisini gosteren calisma bulunmamaktadir. Bu ¢alismadaki amacimiz NSTEMI
hastalarinda prognozun Ongoriilmesinde farkli  hematolojik  parametrelerin
etkinliginin degerlendirilmesi ve ayrica hematolojik parametreler ile TIMI risk skoru

arasindaki korelasyonun degerlendirilmesidir.



4. GENEL BILGILER

4.1. Koroner Arter Hastahg:

Koroner arter hastaligt (KAH), genellikle koroner arter kan akiminin
ateromatOz bir plakla tikanmasi ya da daralmasi gibi miyokardin beslenmesini bozan
farkli unsurlarin olusturduklari hastaliklar olarak adlandirilmaktadir. Koroner arter
hastalig1 klinik olarak sessiz iskemi, stabil angina pektoris (SAP), kararsiz angina
pektoris (USAP), miyokard infarktiisii (MI), kalp yetmezligi ve ani kardiyak 6liim

gibi genis bir spektrumu kapsamaktadir.'?

Koroner arter hastaligi tiim diinyada ve Tiirkiye’de en sik 6liim nedenidir.
Diinya Saglik Orgiitii verilerine gére 2016 yilinda 9 milyondan fazla insan KAH
nedeniyle hayatin1 kaybetmistir ve %16,6 ile tiim 6liim nedenleri arasinda birinci
siradadir.! Tiirkiye verileri de diinya ile benzerlik gdstermektedir. TUIK verilerine
gore 2017 yilinda Tiirkiye’de gerceklesen tiim 6liimlerin %39,7’sini kardiyovaskiiler

hastaliklar ve bunlarin %39’unu ise koroner arter hastalig1 olusturmaktadir.

4.1.1. Koroner Arter Hastah@ Patofizyolojisi

KAH patofizyolojisinde temel olarak ateroskleroz yer alir. Ateroskleroz,
genis ve orta capli arterlerin (koroner arterler, karotid arterler, aorta ve periferik
arterler) intima tabakasinda hiicre ve lipid birikiminden kaynakli intimal
kalinlasmayla (aterosklerotik plak) karakterize sistemik bir hastaliktir. Kronik
ilerleyici bir siire¢ olan bu durum damar duvarinda tekrarlayan hasarlanma ile

baslayip arter liimeninin tamamen tikanmasina kadar uzanmaktadir.'®

Cogu plaklar fonksiyonel bakimdan 6nemli bir darliga sebep olmaksizin
sessiz kalirken, Kimi plaklar damar limeninde -klinik bulgular ve semptomlar
Olusturabilecek- kademeli daralmalara (stabil iskemik kalp hastaligl) neden
olabilmektedir. Baz1 plaklar da daha incinebilir ve hassas bir yapiya (vulnerable
plaque) sahiptirler ve riiptiire olarak oliimciil inmelere ve kalp krizine neden

olabilmektedirler.1*



Plak gelisiminde ana hiicresel elementler makrofajlar ve diiz kas hiicreleridir,
ekstraseliiler ortamda ise lipitler baskindir.’® Hiicrelerden ve lipitten olusan bu
cekirdegin Tlzerini kaplayan fibroz baslik ise kollajen ve elastin liflerinin
birikmesiyle kalinlasmis bir intimal tabaka bolgesidir. Lipitten fakir ve kalin fibroz
baslig1 olan plaklar kararli (stabil) yapida iken, lipitten zengin ve ince fibroz basligi
olanlar daha kararsiz (anstabil) yapidadir ve riiptiire olmaya daha meyillidir.'? Plagin
eroze veya riiptire olmasinda plak kompozisyonu ve sekli gibi plaga ozgi
ozelliklerin yanm sira damar icindeki koroner arter tonusu ve perflizyon basinci gibi

lokal faktorler de etkilidir.®

bonees: < . Komplike
Képik  Yagh Ortadereceli Fibréz
hiicreleri gizgilenme  lezyon  Aterom alak Lezyon/

Riptiir

Endotel disfonksiyonu

1. dekaddan itibaren | 3-dekaddan itibaren | 4 dekaddan itibaren
Buyiik olgtide lipid birikimi nedeniyle buyime

Sekil 1: Ateroskleroz gelisimi (Stary HC ve ark. Circulation 1995;92 1355-1372)

Aterosklerotik lezyonlar histopatolojik olarak yagli ¢izgilenmeler, kararli ve

kararsiz aterosklerotik plaklar olarak siniflandirilirlar.

4.1.2. Koroner Arter Hastahg icin Risk Faktorleri

KAH patogenizinde yas (kadinlarda 55 yas tsti, erkeklerde 45 yas istii),
erkek cinsiyet, aile Oykiisii ve erken menopoz degistirilemeyen risk faktorleridir.
Ilaglarla modifiye edilebilen hiperlipidemi, hipertansiyon, DM ve yasam tarzi
degisikligiyle modifiye edilebilen fiziksel inaktivite ve sigara kullanimi ise

degistirilebilir risk faktorleridir.2



Yukarida sayilan risk faktorlerine ilaveten giliniimiizde KAH’a yol agtigi
bilinen bazi faktorler de mevcuttur. Bu faktorler obezite, oksidatif stres, artmis
fibrinojen, infeksiydz ajanlar, inflamasyon belirtecleri, homosistein ve lipoprotein a

seviyeleri olarak tanimlanabilir.*®

Kardiyak risk faktorlerinin acil servis (AS) hastasinda akut miyokart
infarktiisii (AMI) ve AKS riskini 6ngérmede faydalar1 zayiftir. KAH’1n geleneksel
risk faktorleri AS hastasindaki mevcut AKS olasiligini tespit etmek icin degil hastada

zaman icinde KAH gelismesi riskini ngérmede faydalidir.™®

Tablo 1. KAH I¢in Risk Faktorleri

Klasik Risk Faktorleri Yeni risk Faktorleri
e Degistirilemeyen risk faktorleri e Trigliserid yiiksekligi
» Yas (Kadin >55; erkek >45) e Metabolik sendrom
» Erkek cinsiyet e Obezite
» Aile oykiisii e Yasam tarzi
» Erken menapoz e Renal yetersizlik
e Degistirilebilir risk faktorleri e Inflamasyon belirtegleri
» Hiperlipidemi e Hiperhomosisteinemi
» Hipertansiyon e Oksidatif stres
> DM e Lipoprotein (a)
> Sigara e Infeksiydz ajanlar

e Artmis fibrinojen seviyesi

4.2. Akut Koroner Sendromlar

Akut koroner sendrom; miyokardin kan akiminin bozulmasi sonucu ortaya
cikan akut goglis agrist veya miyokardiyal iskeminin diger semptomlarin
gozlemlendigi ve miyokard iskemisine bagli elektrokardiyografi EKG

degisikliklerinin de genellikle eslik ettigi klinik tablolar tanimlamaktadir.'®



AKS hastalarinda tipik bagvuru sikayetleri; sternum arkasinda algilanan sol
kola, boyuna veya ¢eneye yayilan ve aralikli/siirekli olabilen retrosternal basi hissiyle
karakterize goOgiis agrisidir (anjina). Bu sikayetlere dispne, karin agrisi, bulanti,
senkop gibi semptomlar eslik edebilir. AKS’de atipik sikayetlere de rastlanmaktadir.
Epigastrik agri, dispepsi, batict agri, yan agris1 gibi atipik sikayetler; yaslilarda,
kadinlarda, diyabetik hastalarda, kronik bobrek yetersizligi ve demansi olanlarda

daha sik goriiliir.*>

Akut koroner sendromlar ST Segment Yiikselmesi Olmayan Akut Koroner
Sendrom (NSTE-AKS) ve ST Segment Yiikselmesi Olan Akut Koroner Sendrom
(STE-AKS) olmak iizere iki gruba ayrilir. NSTE-AKS tanimi1 USAP ve NSTEMI’lar1
kapsamaktadir. STE-AKS’de hastane oncesi ve hastane i¢i mortalite oranlar yiiksek
iken NSTE-AKS’de tekrarlayan infarktiis ve anjina oranlari daha yiiksektir.!8
Gliniimiizde saglik sistemlerindeki gelismeler, tedaviye erisimin kolaylasmasi ve
girisimsel tekniklerin daha iyi hale gelmesi gibi faktdrler AMI nedenli oliimleri
azaltmaktadir. Ayrica degistirilebilir risk faktdrlerinin kontrol altina alinmasina bagli
olarak AMI ile hastaneye bagvuran hasta sayis1 da azalmistir. Buna ragmen diinya
genelinde artis gosteren obezite ve sedanter yasam tarzi gibi faktorler nedeniyle

kardiyovaskiiler hastaliklarin siklhiginin artmaya devam etmesi beklenmektedir. 31819

4.2.1. Stabil Olmayan Anjina Pektoris (USAP)

AKS’yi diistindiiren iskemik yakinmalari olan fakat kardiyak biyobelirteg
yiiksekligi ve ST elevasyonu gibi spesifik EKG degisiklikleri olmayan hastalarda
USAP disiiniiliir. Semptom ve EKG bulgulart agisindan klinik prezentasyonu
NSTEMI ile benzer olsa da ikisinin ayrimi kardiyak biyobelirteglerin yiiksek olup
olmamasiyla yapilir.!® USAP minimal egzersiz ya da istirahat sirasinda olusan ve 20
dakikadan uzun siiren anjina, son iki ay igerisinde baslayan siradan egzersizlerde
belirgin sinirlamaya neden olan anjina veya eskiden olan anjinanin sikliginda ve
siddetinde artis olmasi olarak tanimlanir.®®* USAP ve NSTEMI’nin prezentasyonlari
ve altta yatan patofizyolojik siire¢ birbirine benzer oldugundan, Amerikan Kalp
Cemiyeti / Amerikan Kardiyoloji Dernegi (AHA/ACC) kilavuzunda terminoloji
USAP/NSTEMI’den NSTE AKS’ye giincellenmistir.?

10



4.2.2. ST Segment Yiikselmesiz Miyokard Infarktiisii (NSTEMI)

NSTEMI, USAP’a yakin bir klinik tablodur. Anjinal semptomlarla bagvuran
hastada EKG’de ST segment elevasyonu olmaksizin kardiyak enzim yiikselmesiyle
karakterizedir. NSTEMI miyokard iskemisinin oldugu ancak tikanikligin gegici ya da
kismi olmasma bagli miyokard hasarinin ve nekrozunun smirhi kaldigir bir

durumdur.?

EKG’de ST segment ¢okmesi, spesifik olmayan ST segment degisiklikleri ve
hatta normal EKG bulgular1 bile gériilebilir.?2 NSTEMI kardiyak biyobelirteclerin
yiikselmesi ile USAP’tan ayirt edildiginden AKS ile gelen hastalarda mutlaka seri
biyobelirte¢ dlciimleri yapilmalidir.?

NSTE-AKS’li hastalarda medikal tedaviye ragmen tekrarlayan iskemik olay
goriilme riski %35-50, ilk 30 giin igerisinde mortalite veya reinfarktiis gelismesi riski
ise yaklasik %10’dur. Tekrarlayan iskemi riski nedeniyle USAP ve NSTEMI agresif
tedavi edilmelidir. Ancak iki grubun da hastane yatis1 gerektirdigi unutulmamali,

ileri girisimler ve invaziv tedavi secenekleri goz dniinde bulundurulmalidir.?
4.2.3. ST Segment Elevasyonlu Miyokard Infarktiisii (STEMI)

STEMI klasik olarak iskemik karakterde gogiis agrisi ile birlikte EKG’de
LBBB veya sol ventrikiil hipertrofisi olmaksizin ardigik 2 derivasyonda (V2 ve V3
haric Imm, V2 ve V3 i¢in 40 yas ve iizeri erkeklerde 2mm, 40 yasin altinda
erkeklerde 2,5mm, kadinlarda 1,5mm ve flizeri) ST elevasyonu goriilmesi olarak
tanimlanir.?* Bunlarin disinda yeni gelismis sol dal blogu varligi da STE-AKS
esdegeri kabul edilmektedir

Avrupa Kardiyoloji  Dernegi’nin (ESC) 2017 kilavuzunda acil
revaskiilarizasyon gerektiren STEMI tanisi, sadece tipik ST elevasyonu veya yeni
gelisen sol dal blogu ile sinirli olmaktan ¢ikarilmistir. Koroner okliizyon ve iskemiye
her zaman ST elevasyonunun eslik etmeyebilecegi ger¢eginden yola ¢ikarak, tipik
belirtilerin eslik ettigi sol veya sag dal blogu (yeni veya eski), hiperakut T dalgalari,
ventrikiiler kalp pili varligindaki degisiklikler, 6n duvarda izole ST depresyonu, ST
depresyonuna eslik eden aVR’de ST elevasyonu gibi karakteristik olmayan EKG
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bulgularina sahip hastalarda da acil revaskiilarizasyonun gerekliligi kilavuzda

vurgulanmigtir.?>2

STEMI siklikla koroner arterde, kollateral dolagim ile telafi edilmesi miimkiin
olmayan tam bir tikanma sonucu goriilmekte ve bunun sonucunda tikadigir damarin
besledigi alanda nekroz gelismektedir. Koroner arterlerde total tikaniklik olup, akut
kollateral gelisimi de olmadigindan infarktiis alan1 genis ve genellikle transmuraldir.
AMI’dan sonra hayatta kalan hastalarn yeni bir infarktiis gegirme riski, normal
Kisilerden sekiz kat daha fazladir ve %50’den fazlasi reinfarktiis ile
kaybedilmektedir.!

STEMI'da temel tedavi yaklagimi tan1 sonrasi antitrombotik ve antikoagiilan
tedavilerin hizlica baslanarak sonrasinda primer anjiyoplasti ya da fibrinolitik tedavi

ile hizli, tam ve siirekli reperfiizyonun saglanmasidir.?>?’

4.3. Tam
4.3.1. Fizik Muayene

AKS hastalarinda fizik muayene genellikle normaldir ve AKS tanisini
koymak veya diglamak icin yeterli bir muayene bulgusu yoktur. Hastalar hicbir
sikintt belirtisi olmaksizin 1yi goriinebilecegi gibi soluk siyanotik ve solunum
sikintis1 igerisinde oldukga rahatsiz da goriinebilir. Yine de g6giis agrisinin diger bazi
nedenlerini  (pulmoner emboli, aort diseksiyonu, perikardit, kapak hastaliklari,
pnomotoraks vb.) tespit edebilmek, risk siniflamasini yapabilmek veya ilerleyen kalp

yetmezliginin teshisi igin fizik muayene oldukca énemlidir.*®

AKS’ye bagli vital bulgu degisiklikleri hipertansiyon, hipotansiyon, tasikardi
ya da bradikardi olarak ortaya ¢ikabilir. Bradikardi inferior MI’da daha sik goriiliir.
Anterior MI ile beraber bradikardik ritim ya da kalp blogu olmast kétii prognozu
gosterir. Kan basinci normal, yiikselmis (altta yatan hipertansiyona, sempatik uyariya
ve anksiyeteye bagli) ya da azalmis (yetersiz pompa fonksiyonu ve oOn yik
azalmasina bagli) olabilir. Asirt u¢ kan basinct degerleri kotii prognozla

beraberdir.1328
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Oskiiltasyonda, ventrikiiler fonksiyondaki degisikliklere sekonder Sz Sa gibi
ek sesler duyulabilir. S3 AMI’lh hastalarin %15-20’sinde mevcuttur. Yeni sistolik
iifiirim MI sonrasi korda tendinea riiptiiriine bagli mitral yetmezlige bagh gelisebilir.
Tasikardi, hipotansiyon ve kalp yetmezligi bulgular (akcigerlerde raller, juguler
vendz dolgunluk, periferik 6dem, kardiyak iftirlimler) kotii prognozla iliskilidir.
Goglis duvarinda bastirmakla olan agrilar daha c¢ok kas-iskelet sistemine bagl
patolojileri diisiindiirse de AKS tanisin1 dislamaz; AMI hastalarinin %15’inde de

gogiis duvarinda palpasyonla agr1 bildirilmistir.*32°

4.3.2. Elektrokardiyografi

Gogiis agris1 veya esdegeri semptomlarla acil servise bagvuran hastalara 10
dakika igerisinde 12 derivasyonlu EKG ¢ekilmeli ve yorumlanmalidir.®® Giincel
kilavuzlarda hastane oncesi EKG kullanimi1 da desteklenmektedir. Hastane Oncesi
EKG kullanimi1 sayesinde reperfiizyon (PKG veya fibrinolitik) tedavisi alacak
hastalarin tedaviye ulasma siireleri 10 ila 60 dakika kisalmakta, daha kisa

reperfiizyon siiresi ise artmis sagkalim anlamina gelmektedir.?2

Miyokart infarktiisiiniin ilk evrelerinde sivrilesmis hiperakut T dalgalari
bulunabilir. Tk ¢ekilen EKG anormal degilse veya net bir sonug¢ vermiyorsa, EKG
cekilen kisinin semptomlarinin ilerledigi zaman ilave EKG’ler c¢ekilmeli ve EKG
kayitlari asemptomatik durumdaki veriler ile karsilastirilmahdir. ilk EKG’si tanisal
olmayan fakat semptomlarin devam ettigi kuvvetle muhtemel AKS hastalarinda 15-
30 dakika araliklarla EKG tekrarlanmalidir. Cekilen seri EKG’ler AKS tanisinda

EKG’nin duyarliligmi anlamli olarak artirmaktadir.?®

EKG’nin tamamen normal olmasi NSTE-AKS olasiligin1 ekarte etmez.
Yapilan ¢aligmalar EKG’si normal olup acil servisten taburcu edilen hastalarin
%5’inin sonradan AMI veya USAP tanisi aldigin1 gostermistir.®® Yine yapilan bir
calismada, AMI hastalarinda ilk alman EKG’nin hastalarin %45’inde tanisal

olmadig1 ve yine hastalarin %20’sinde normal oldugu saptanmistir.?

Iskemik EKG bulgular1 olan ya da yeni tam sol dal blogu, T dalga

inversiyonu gibi EKG degisiklikleri olan hastalar hizlica tedavi ve gézlem alanina
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alimmalidir. STEMI igin ardisik iki veya daha fazla derivasyonda en az 1 mm ST
segment elevasyonunun veya yeni baslangicli LBBB bulunmasi gerekmektedir.
Onceden mevcut sol dal blogu olan hastalarda ise EKG’de su ii¢ bulgudan birinin

bulunmas1 AMI diisiindiiriir:

1- 1 mm veya daha fazla ve QRS ile konkordans ST elevasyonu;
2- V1 V2 Vszderivasyonlarda 1 mm ya da daha fazla ST-segment ¢okmesi;

3- Enaz 5mm ve QRS ile diskordans ST elevasyonu.

ST segment depresyonlar1 ve T dalgasi degisiklikleri NSTE-AKS’nin EKG

gostergeleridir. >33

4.3.3. Miyokardiyal Hasar Belirtegleri

Hasar goren kardiyomiyositlerden dolasima ¢esitli proteinler salinir. Bunlar
arasinda kreatin kinaz (CK) ve CK’nin miyokardiyal band izoenzimi (CK-MB),
kardiyak troponinler (cTn), miyoglobin, aspartat aminotransferaz (AST) ve laktat
dehidrogenaz (LDH) sayilabilir.®® Fakat kalp kasina 6zgiilliigii ve klinik kullanighlig
nedeniyle zaman iginde CK-MB ve troponinlerin klinik kullanimi yayginlagmustir.
Amerikan Kalp Cemiyeti’nin (AHA) giincel kilavuzlarinda ise CK-MB’nin AKS
tanist i¢in kullanish olmadigr belirtilerek kardiyak troponinlerin kullanimi
onerilmektedir.?’ Kardiyak iskemi diisiindiiren bulgular ile AS’e bagvuran hastalarda

kardiyak biyobelirtecler ilk degerlendirmede mutlaka yer almalidir.??

Miyokard hasar1 ve MI tespitinde kardiyak troponin | ve T (cTnl ve cTnT)
veya bunlarin yiiksek sensitif (hs-cTn) Kitleri kullanilmaktadir. Kardiyak troponin
degerlerinden en az birinin referans {ist siirmin 99. persantilinden daha yiiksek
olmas1 durumunda miyokardiyal hasardan bahsedilir. Troponin yiiksekligi ile birlikte
su bes bulgudan en az birinin bulunmasi durumunda AMI terimi kullanilir:
Miyokardiyal iskemi semptomlari; Yeni iskemik EKG degisiklikleri; Patolojik Q
dalga olusumlari; Canli miyokard kaybimin veya yeni olusan bolgesel duvar hareket
kusurunun goriintiileme ile gosterilmesi; Koroner trombiisiin anjiyografi veya otopsi

ile gosterilmesi.?*
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Kardiyak troponin degerleri akut iskemi disinda miyokardit, KBY, siddetli
KKY, pulmoner emboli, kardiyoinvaziv girisimler, sepsis gibi gesitli nedenlerden
dolay1 da yiiksek tespit edilebilir.?8?® Takibinde troponin degerlerinin yiikselis veya
diisiis egiliminde olmas1 miyokardiyal hasar ile iliskiliyken sabit seyretmesi ise daha
cok kronik siireclerle ilgilidir. Ik bakilan troponini yiiksek olan hastalarda MI tanis1
kontrol troponin degerinde %20 artis veya diisiis ile konur.?® Bu nedenle AKS
stiphesinde bagvuru aninda ve 3-6 saat sonra tekrar troponin bakilmalidir. Yiiksek
riskli hastalarda veya AS takibi esnasinda tekrar anjinal atak yasayanlarda 6 saatten
daha uzun takip gerekebilir.2®?* AS’de kalis siiresini kisaltmak igin hs-troponinlerle
risk siniflamalarint  birlikte kullanan 2 saatlik ekartasyon protokolleri de
gelistirilmektedir. 0. ve 2. saat hs-cTn negatif olan ve risk siniflamasi diisiik (TIMI
skoru 0-1) olan hastalarda AKS dislanabilir,1322%

4.3.4. Ekokardiyografi

Ekokardiyografi (EKO) ile kolay ve dogru olgiilebilen sol ventrikiil (SV)
sistolik fonksiyonlart AKS olan hastalarda énemli prognostik bilgiler verir. Iskemi
sirasinda SV duvarlarinda lokalize hipokinezi ya da akinezi, iskemi diizeldiginde ise
normal duvar hareketleri saptanabilir. Ayrica aort darligi, aort diseksiyonu, pulmoner
emboli ve hipertrofik kardiyomiyopati gibi durumlarin ayirict  tanisinda
kullanilmaktadir. Bu nedenle AS’lerde ekokardiyografinin bulunmast ve AKS
siiphesinde rutin olarak kullamlmas1 onerilmektedir.?? Kardiyojenik sok,
hemodinamik instabilite veya mekanik komplikasyon siiphesi olan STEMI
hastalarinda da koroner anjiyografiyi geciktirmemek kaydiyla acil ekokardiyografi

endikedir.?>2¢
4.3.5. Konvansiyonel Koroner Anjiyografi

Koroner anjiyografi invaziv bir islem olup hastanede yatis gerektirmesine ve
minimal de olsa damar duvarinda hasar riski olmasina ragmen giiniimiizde kullanilan
altin standart yontemdir. Hem tanisal olmasi hem de girisimsel tedaviye olanak

saglamasi temel avantajidir.%’
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Dogrudan anjiyoplasti konusunda tecriibeli merkezlerde AMI hastalarinda
perkutan koroner girisim (PKG) fibrinolitik tedaviye kiyasla kardiyovaskiiler
komplikasyonlar1 azaltmaktadir.** AHA/ACC ve Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC)
ilk tibbi temastan balon siiresine kadar gegen zamanin 90-120 dakikadan daha kisa
olacagi durumlarda tercih edilmesi gereken reperfiizyon tedavisi yontemi olarak

PKG’yi 6nermektedir.t3383

4.4. Ayiric1 Tanilar

Gogiis agrisina neden olan birgok kardiyak ve non-kardiyak hastalik AKS’lari
taklit edebilmektedir® ve akut gogiis agrisimin Snemli nedenleri Tablo 2’de

listelenmistir.

Tablo 2. Akut Gogiis Agristnin Onemli Nedenleri

Visseral Agr1 Ploretik Agn Gogiis Duvar1 Agrisi

Tipik anjina Pulmoner embolizm Kostosternal sendrom

Kararsiz anjina Pnémoni Kostokondrit (Tietze sendromu)

Akut miyokard infarktiisii Spontan Prekordiyal agri sendromu

pnomotoraks

Aort disseksiyonu Perikardit Fibromiyalji

Ozefagus riiptiirii Plorezi Ksifodini

Ozefageal reflii veya Radikiiler sendromlar

spazm

Mitral kapak prolapsusu Interkostal sinir sendromlari
4.5 Tedavi

AKS tedavisi hastanin semptomlarinin siiresi, kardiyak Oykiisii, fizik
muayene ve ilk EKG bulgularina gore diizenlenir. AKS diisiiniilen tiim hastalarda IV
damaryolu ve siirekli EKG monitorizasyonu saglanmali, kontraendike degilse aspirin
ve hipoksisi olan hastalara oksijen verilmelidir. Temel tedavi stratejisi erken
reperfiizyonun saglanmasi ve infarktiis boyutunun sinirlandirilmasini hedefler.
Persistan semptomlari olan hastalar ve STEMI hastalar1 reperfiizyon tedavisi
almalidir. Reperfiizyon tedavileri mekanik (PKG) veya farmakolojik (fibrinolitik

tedavi) olabilir.328
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AHA giincel STEMI kilavuzlarinda primer PKG uygulanan merkeze
gotiiriilecek hastalarda 90 dakika, PKG uygulanmayan merkeze ulasan hastalarda ise
sevk siiresi diisiiniilerek 120 dakika igerisinde hasta isleme alinabilecekse tercih
edilecek tedavi yontemi olarak PKG’yi 6nermektedir. Eger bu siireler icinde PKG
uygulanamayacaksa AS’e ulastiktan sonraki 30 dk igerisinde fibrinolitik tedavi
baslanmalidir.® Ayrica fibrinolitik tedavi ile reperfiizyon saglansa dahi yine de

hastanin 24 saat icerisinde PKG uygulanan bir merkeze sevki onerilmektedir.?>38

ESC’nin 2017 kilavuzunda; ST depresyonuna eslik eden aVR’de ST
elevasyonu gibi karakteristik olmayan EKG bulgularina sahip hastalarda da acil
reperfiizyon gerekliligi vurgulanmistir. Acil sartlarda her hastaya onerilmemekle
birlikte tanida tereddiit olmasi durumda EKO’dan yardim alinabilecegi ifade
edilmistir.® Kardiyojenik sok, hemodinamik instabilite veya mekanik komplikasyon
sliphesi gibi durumlarda ise acil EKO rutin olarak onerilmektedir. Kardiyak arrest ile
basvuran ve spontan dolasimi geri donen hastalarda, EKG degisiklikleri belirsiz de
olsa iki saat i¢inde koroner anjiyografi (KAG) yapilmasi ve hipotermi tedavisine

gerekiyorsa kateter odasinda baslanmas: tavsiye edilmektedir.?%2

NSTE-AKS hastalarinda medikal tedaviler sonrasi hastanin iskemik
semptomlarinda gerileme olmazsa veya hemodinamik/elektriksel instabilite
durumlarinda, STEMI gibi erken KAG 6nerilmektedir.’® Acil KAG endikasyonu
olmayan NSTEMI hastalarinda ise 48 saat igerisinde PKG uygulanmasi mortalite ve

tekrarlayan MI sikligini azaltmaktadir.?

AKS hastalarina uygulanacak medikal tedavilere AS’de baslanmaktadir.
Cogu STEMI ve NSTEMI hastalarina antiplatelet, antikoagiilan, antiiskemik ve nitrat
tedavileri AS’de uygulanir. Antiplatelet ajanlar arasinda aspirin, ADP reseptor
antagonistleri (klopidogrel, prasugrel, tikagrelor) ve glikoprotein 2b/3a inhibitdrleri
(Abciximab, Eptifibatide, Tirofiban) bulunur. Antikoagiilan tedavide anfraksiyone
heparin ve diisiik molekiil agirlikli heparinler sik kullanilan ajanlardir. Antiiskemik
ilaclar miyokardin oksijen talebini (kalp hizini, kan basmcini veya on yiki
diistirerek) azaltmakta ya da (koroner vazodilatasyonu tetikleyerek) miyokarda giden

oksijen miktarini artirmaktadir. >
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Beta-blokerler miyokardin oksijen gereksinimini ve kalbin is yiikiinli azaltir,
sag kalimi iyilestirir, infarkt biliylikligilinii, ventrikiiler aritmileri ve tekrarlayan
iskemiyi azaltir. Kalsiyum kanal blokerleri (KKB) miyokardin oksijen gereksinimini
azaltir, kan basincinmi distiriir, koroner ve periferik vazodilatasyona neden olur. Nitrat
ve beta-bloker tedavisine ragmen sikayetleri devam eden veya beta-blokajin sakincali
oldugu hastalarda semptomlarin giderilmesi i¢in KKB kullanilabilir. Vazospastik
anjinasi olan veya olabilecegi diisiiniilen hastalarda KKB ve nitratlar kullanilabilir.

Bu hastalarda beta-bloker kullanimindan kac¢inilmalidir.®®
4.6 Skorlama Sistemleri
4.6.1 GRACE Skoru

GRACE risk skoru, 2003 yilinda ¢ok uluslu olarak gerceklestirilen GRACE
(Global Registry of Acute Coronary Events) c¢alismasimin verileri kullanilarak

olusturulmustur.*°

GRACE skoru AKS hastalarinda hastaneye kabul ve taburcu olma
asamasinda risk siniflamasi imkani saglar. GRACE skoru tiim AKS hastalarini igeren
genis dlgekli, uluslararasi bir kayit sistemindeki sec¢ilmis olmayan hasta popiilasyonu
baz alinarak gelistirilmistir. GRACE risk hesaplanmasi, 6 aylik mortalite oranlarim
tahminen sunmakla birlikte, MI riskini de belirtmektedir. GRACE skorunda
kullanilan degiskenler arasinda yas, sistolik kan basinci, kalp hizi, serum kreatinin
degeri, Killip smifi, kardiyak arrest, kardiyak biyobelirteclerde yiikseklik ve ST

segment deviasyonu gosterilebilir (Tablo 3).4°

GRACE skoru, hastalar1 risk gruplarina ayirmaz. Bunun yerine hesaplanan
GRACE skoruna karsilik gelen hastane i¢i ve taburcu olduktan sonraki 6 aylik
mortalite olasihigmi verir.** AHA NSTE-AKS kilavuzunda GRACE skoru >140 olan
hastalara 24 saat i¢inde erken invaziv girisim, GRACE skoru 109-140 aras1 olan veya
TIMI skoru >1 olan hastalara ise 24-72 saat i¢inde gecikmis invaziv girisim

onerilmektedir.2°
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Tablo 3. GRACE Risk Skoru

Killip SKB Kalp Hiz1 Yas Kreatinin Diger Risk
Smnifi (mmHg) Seviyesl Faktorleri
(mg/dl)
T E S8 | =50 0 |<30....0 [0039..1 |Kardiyak
Arrrest:39
80-99 53 | 50-69.___ 3 2 0,40-0,79.....4
.20 3 30-39..8 ST segment
] : i , deviasyonu:
NI 39 | 100-119..43 | 70-89__9 | 40 45 o5 |080-119_.7 ERH syonu
120-139....34 | 90-109....15 20-1,59.... Zitif
v s 3 109...15 | oo, | 120-159..10 E{ml_ﬂ
140-159...24 | 110-149..._24 160-199._13 | Kardiyak
60-69 58 Emzim:14
160-199__10 | 150-199____38 2,00-3,99...21
T0-79_.75
=200 0 |=200_ . 46 =400 28
RO-E9 9]
=00 100

4.6.2. HEART Skoru

HEART (History, ECG, Age, Risk factors, Troponin) skorlama sistemi acil
servise gogiis agrisi ile bagvuran hastalarin erken taburculugunu degerlendirmek icin
gelistirilmis ve yapilan baska ¢alismalar ile onaylanmis bir skorlama sistemidir.*?
HEART skorunda degerlendirilen degiskenler hastanin yasi, gogiis agrisinin tipi,
EKG degisikligi olup olmamasi, KAH risk faktorii sayist ve troponin degeridir. Her
bir degisken 0-2 puan arasinda, toplam puan 0-10 arasinda degisir (Tablo 4).

HEART skoruna gore 0-3 puan diisiik risk (risk %0,9), 4-6 puan orta risk
(risk %12) ve 7-10 puan yiiksek risk (risk %65) gruplar1 olarak tanimlanir. 6 hafta
icerisinde kardiyak kotii sonlanimi (AMI, PKG ihtiyaci, CABG operasyonu,
kardiyak veya nedeni tespit edilemeyen ani 6liim) tahmin etme becerisi yiiksek
bulunmustur.*?*? Yiiksek riskli hastalara yogun bakim yatis1 nerilirken, diisiik riskli
hastalarda erken donem taburculuk oOnerilmektedir. HEART skoru kolay
hesaplanabilmesi, giiclii prediktif degeri ve tiim goglis agrist hastalarina

uygulanabilir olmast ile diger risk skorlarindan ayrilmaktadir.*t43
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Tablo 4. HEART Risk Skoru

Risk Faktorii Puan
Ovykil Yiksek Siiphe 2
(GOgis Agns Orta Sipheli 1
Tip1) Stiphe yok 0
Belirgin ST depresyonu 2
EKG Nonspesifik degisiklikler 1
Normal 0
65 yas ve usti 2
Yas 45-64 yas aras 1
45 yas alta 0
3'ten fazla 2
Risk Faktorii
Sayst 1-2 risk faktorii 1
Risk faktori yok 0
Limitin 3 katindan fazla artis 2
Troponin Diizeyt | Limitin 1-3 kat istil 1
Limit dahilinde 0
Toplam:

4.6.3. TIMI risk skoru

TIMI (Thrombolysis in Myocardial Ischemia) risk skorlama sisteminde yedi

degisken kullanilir.! Her bir degiskene bir puan verilmektedir (Tablo 5). TIMI risk

skoru basit ve kullanish olmasi nedeniyle kabul gérmektedir.

TIMI skoru USAP ve NSTEMI hastalarinda 14 giinlik major istenmeyen
kardiyak olay (6liim, yeni veya tekrarlayan MI veya acil revaskiilarizasyon ihtiyaci)
riskini degerlendirir. Artan TIMI skoru artmis istenmeyen kardiyak olay riski (0/1
puan i¢in %5, 2 puan %38, 3 puan %13, 4 puan %20, 5 puan %26, 6/7 puan %41) ile
iligkilidir. TIMI skoruna gore hastalar 0-2 puan diisiik risk, 3-4 puan orta risk, 5-7

puan yiiksek risk olarak siniflandirilir.*
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Tablo 5. TIMI Risk Skoru

Risk Faktori Puan | Alinan Puan
0
Yas > 65 1
: 0
Enaz 3 KAH risk faktori |
. 0
Bilinen KAH (en az %50 darlik) ]
- 0
Son 7 giin iginde ASA kullanim 1
e e 0
Son 24 saatte ciddi anjina |
: e 0
Kardiyak marker pozitiflifi 1
: 0
ST segment deviasyonu (En az 0,5mm) ]

Toplam

4.7. Hematolojik Parametreler

4.7.1. Notrofil / Lenfosit Oranm1 (NLR)

Inflamatuvar ~yamit esnasinda, dolasimdaki 16kositlerin  oranlarinda
degisiklikler olur, notrofiliye relatif lenfopeni eslik eder. Dolasimdaki 16kositlerin
strese kars1 verdikleri fizyolojik yanit nétrofil sayisinda artisi ve lenfosit sayisinda bir
diisiise neden oldugundan bu iki alt grubun birbirine orani bir inflamasyon belirteci

olarak kullanilmaktadir.**

Farkli caligmalarda artan NLR degerlerinin bir¢ok farkli malignitede kotii
prognozu gosterdigi, sepsis ve enfeksiyon varliginda ise klinik durumun ciddiyetini
gosterdigi belirtilmistir.#>** Ayrica kardiyovaskiiler hastaliklarda da NLR’nin
prognozla iliskisi bir¢cok farkli calismada incelenmistir. 8 calismaya ait verilerin
degerlendirildigi bir meta-analizde KAG veya revaskiilarizasyon yapilan hastalarda
NLR yiiksek olan grupta mortalitenin, diisiik NLR grubuna gore 2 kat artmis oldugu
gosterilmistir.*’ Yine farkli calismalarda NLR’nin AKS hastalarinda aritmileri, kisa

ve uzun donem mortaliteyi Ongorebildigi, kapak replasmani ve kalp kapak
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hastaliklarinda prognozu belirleyebildigi, GRACE ve SYNTAX skorlar1 ile korele
oldugu belirtilmistir.48

4.7.2. Platelet / Lenfosit Orani (PLR)

PLR degeri de NLR gibi kronik inflamasyonu gdsteren ucuz ve ek maliyet
gerektirmeyen bir belirtegtir. KAH ve AKS hastalarinda, romatolojik hastaliklarda,
cesitli malignitelerde, masif pulmoner embolide ve sepsiste prognozla iligkisi farkli
calismalarda degerlendirilmistir.1%4%°® 619 NSTEMI hastasinda yapilan bir
calismada PLR degerinin yiiksek olmasinin uzun siireli mortaliteyi artirdigt

gosterilmistir.>

Toplam 6627 AKS hastasi igeren 8 ¢aligmanin incelendigi bir meta-analizde
hastalar PLR degerine gore iki risk grubuna (PLR < 150 = diistik risk; PLR > 150
yiiksek risk) ayrilmislardir. Yiiksek PLR grubunda hem hastane i¢i hem de uzun
donemli sonuglarda mortalite ve istenmeyen kardiyovaskiiler olay oranlart anlaml

derecede daha yiiksek saptanmistir.t°

4.7.3. Eritrosit Dagilm Genisligi (RDW)

RDW, dolasgimdaki eritrositlerin boyutlarindaki degiskenligin bir Sl¢limiidiir
ve artmis diizeylerinin kemik iligindeki humoral mediatorlerin iiretimiyle ilgili
oldugu disiiniilmektedir. RDW, eritrosit boyut dagilim egrilerinden elde edilir ve
standart tam kan sayiminin rutin bir pargas1 olarak rapor edilir. Eritrosit boyutundaki

heterojenligin (anizositozun) nesnel bir dlgiimiidiir.°

Yiiksek RDW, kalp hastaligi olan hastalarda bagimsiz bir mortalite ve
morbidite dngoriiciisiidiir. Tonelli ve ark.’nin ¢aligmasinda KAH'l1 hastalarda yiiksek
RDW seviyeleri ile 6liim riski ve istenmeyen kardiyovaskiiler olaylar arasinda

bagimsiz bir iliski bulundugu gosterilmistir.>

Kalp yetmezligi olan hasta popiilasyonunda da RDW’nin prognostik dneme
sahip oldugu gosterilmistir. ESC tarafindan 2012 yilinda yayinlanan kalp yetmezligi
kilavuzunda artmis RDW diizeyi akut ve kronik kalp yetmezliginde anemiden
bagimsiz olarak morbidite ve mortalitenin giiglii ve bagimsiz gostergelerinden biri

olarak yerini almgtir.>
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4.7.4. Ortalama Trombosit Hacmi (MPV)

Trombositlerin  hacmi, trombosit fonksiyonu ve aktivasyonunun bir
gostergesidir. Trombosit hacim parametreleri 1980’lerden beri otomatik tam kan
sayimi  profilinde bakilabilmektedir. MPV’nin normal degeri 4,5-85 fL
(femtolitre)’dir. Artmis MPV, trombopoetik strese cevaba karsi megakaryositik

biiyiimede artmayla iliskilidir. Geng trombositler biiyiik, yogun ve daha aktiftirler.>

Akut koroner sendromlu hastalarda MPV diizeyleri ile kotii sonuglar arasinda
yakin iliski oldugu cesitli calismalarda gosterilmistir.*’ Biiyiik trombositlerin
AKS'den sorumlu olan akut koroner arter tikamikligindan daha 6nce dolasimda
mevcut olmast muhtemeldir. Bu nedenle, hiperaktif ve daha biiyiik trombositlerin,
STEMTI'ye yol agan trombojenik islemin énemli bir belirleyicisi oldugu diisiiniiliir.*®
Artmig MPV degeri, PKG yapilan STEMI hastalarinda artmis tekrarlayan infarktiis

ve 30 giinliik mortalite oranlari ile iliskilidir.*
4.7.5. WBC / MPV Orani1 (WMR)

Lokosit sayist (WBC) ve MPV’nin g¢esitli hastaliklarda ve inflamatuvar
siireclerde yiikseldigi ge¢mis calismalarda gosterilmistir. WBC ve MPV’nin bir
kombinasyonu olarak WBC/MPV oram1 (WMR) ise son zamanlarda STEMI
NSTEMI hastalarinda uzun vadeli sonuglar1 6ngéren yeni bir non-invaziv prognostik

belirteg olarak bulunmustur.*®

Artmis WBC degerleri, MI geciren hastalarda kotii kardiyak sonuglarla veya
artmis mortalite ile iligkilidir. Ayn1 zamanda artmis WBC ve MPV degerleri STEMI
hastalarinda koroner arter okliizyonu ile ve bozulmus mikrovaskiiler dolagimla
iliskilidir.> Dehghani ve ark. ise calismalarinda yeni bir parametre olarak WMR
oranini Onermislerdir ve NSTEMI hastalarinda uzun siireli sonucglari ongdrmede
WBC ve MPV’den daha iyi performans gosterdigini belirtmislerdir. Yiiksek WMR
degerinin 1 yillik MACE riskinde anlamli diizeyde artis ile iligkili oldugunu

gostermislerdir.*

Cigek ve ark. 2603 STEMI hastas1 iizerinde yaptiklar1 c¢alismalarinda
WMR’nin uzun siireli mortaliteyi éngérmede WBC, MPV, RDW, PLR ve NLR’den

daha basaril1 oldugunu belirtmislerdir.®

23



5. GEREC VE YONTEM

Calismamiz Istanbul Medipol Universitesi Medipol Mega Universite
Hastanesi’nde gergeklestirilmis olup etik kurul onay1 istanbul Medipol Universitesi
Girisimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu’ndan alinmistir (Etik kurul tarih
ve karar no: 15/09/2017-327).

5.1 Caliymaya Kabul Kriterleri

16.01.2013 - 15.12.2016 tarihleri arasinda Medipol Mega Universite
Hastanesi’ne bagvuran, NSTEMI tanis1 alip hastaneye yatis ve koroner anjiyografi

yapilan 18 yas ve lizeri hastalar ¢calismaya dahil edilmistir.
5.2 Calismadan Hari¢ Tutulma Kriterleri

STEMI tanis1 alan, tam kan sayimi testi ¢alisilmadigr igin gerekli hematolojik
parametre degerlerine ulasilamayan, 1 senelik takip veya sonlanim verilerine
ulagilamayan, aktif enfeksiyonu olan, immiinsiiprese olan, aktif hematolojik
proliferatif hastalik veya malignite tanilari olan hastalar c¢alismaya dahil

edilmemistir.
5.3 Kayitlara Ulasma

Universitemizin ~ etik  kurulundan aldigimiz  onayla, hastanemizde
kullanilmakta olan Pusula Hastane Bilgi Yonetim Sistemi (HBYS) programindan
hasta dosyalar1 taranarak belirtilen tarihler arasinda NSTEMI tanis1 alan hastalar
retrospektif olarak incelenmistir. Hastalarin klinik bilgileri, demografik bilgileri,
0zgeemisleri, laboratuvar sonuglart ve 1 senelik izlem bilgileri Hastane Bilgi

Yonetim Sisteminden ve epikriz raporlarindan elde edilmistir.
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5.4 Calisma

Bu ¢alisma hematolojik parametrelerin ve TIMI risk skorunun MACE riskini
ongormedeki etkinligini degerlendirmeyi amaglayan tek merkezli, retrospektif ve

gozlemsel bir kohort ¢aligsmasidir.

Tam kan sayimi sonuglart Sysmex XT 2000iV (Sysmex Corporation, Kobe,
Japan) hemogram analiz cihazi ile ¢alisilmistir. HBYS kullanilarak hastalarla ilgili
klinik veriler ve laboratuvar sonuglar1 elde edildi ve her hasta i¢in TIMI risk skoru
hesaplandi. Hastalar TIMI skoruna gore 0-2 puan diisiik risk, 3-4 puan orta risk, 5-7
puan yiiksek risk olarak siniflandirildi.

MACE 1 senelik takip siiresi icerisinde USAP nedeniyle hastaneye yatis,
invaziv tedavi veya uzun siireli anti aritmik ila¢ kullanimin1 gerektiren aritmiler,
oliimciil olmayan MI veya kardiyak nedenli 6liim olarak tanimlandi. Hematolojik
parametrelerin hastalarda MACE gelismesini 6ngormedeki etkinligi ¢alismamizin
birincil sonlanim noktas1 olarak kabul edildi. ikincil sonlanim noktas: olaraksa
MACE’yi 6ngérmede hematolojik parametreler ile TIMI risk skoru arasindaki

korelasyon alinmigtir.
5.5 Istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken istatistiksel analizler i¢in
IBM SPSS Statistics 20.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) programi kullanilmstir.
Parametrelerin normal dagilima uygunlugu Kolmogrov-Smirnov ve Shapiro Wilks
testleri ile incelenmis ve verilerin normal dagilima uygunluk gosterdigi goriilmiistiir.
Siirekli degiskenlerin MACE gruplarma gore anlamh farklilik gosterip gdstermedigi
Student t testi ile, TIMI risk gruplarina gore anlamli farklilik gosterip gostermedigi
ise tek yonlii varyans analizi ile incelenmistir. Tek yonlii varyans analizi sonucunda
gruplar arasinda anlamli fark ¢ikmasi halinde farkliligin  hangi gruptan
kaynaklandigini tespit etmek igin Scheffe testi yapilmistir. MACE ve TIMI risk

gruplar arasindaki iliskinin belirlenmesi amaciyla Ki-Kare analizi yapilmistir.

Hematolojik parametrelerin MACE agisindan tamisal performansini

degerlendirmek i¢in ROC egrisi kullanilmistir. Degerlendirilen parametreler icin
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sensitiviteyi (duyarlilik) ve spesifiteyi (6zgiilliik) maksimize eden esik (cut-0ff)
degerlerinin tespiti icin Youden indeksi kullanilmistir. Tespit edilen esik degerinde
sensitivite, spesifite, pozitif prediktif deger (PPD) ve negatif prediktif deger (NPD)

hesaplanmustir.

Tablolarda normal dagilim gosteren siirekli degiskenler ortalama + standart
sapma (SS) olarak, normal dagilim goéstermeyen siirekli degiskenler ortanca
(medyan) ve ¢eyrekler acikligi (interquartile range, IQR) olarak, kategorik
degiskenler ise n(%) olarak gosterilmistir. Tiim sonuglar %95 giiven araliginda (GA)

incelenmistir ve 0,05’ten kiiciik p degerleri anlamli kabul edilmistir.
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6. BULGULAR

Calismaya 188’1 (%72,6) erkek 71°1 (%27,4) kadin olmak iizere toplam 259
hasta dahil edilmistir. Hastalarin %23,2’sinde (n=60) MACE goriilmiis olup
%76,8’inde (n=199) MACE goriilmemistir.

Hastalarin yas ortalamas1 60,4 = 11,9’dur. Hastalarin yas ortalamast MACE
negatif ve MACE pozitif gruplarda sirastyla 60 + 11,8 ve 61,7 + 12,4 olup aralarinda
anlamli farklilik bulunmamaktadir. Hastalarin demografik o6zellikleri ve risk
faktorleri Tablo 6’da gosterilmis olup yas, cinsiyet, HT, DM, HL, aile oykiisii ve
sigara icme durumu ile MACE arasinda anlamli diizeyde iliski bulunmamaktadir

(p>0,05).

Tablo 6. MACE Sonlanimina Gore Hastalarin Demografik Ozellikleri

I Yilk MACE (-) 1 Yillk MACE (+)
n (%) n (%)

Yas (yil) Ort+SS 60,0 + 11,8 61,7 £12,4 10,334
S Erkek 145 (%72,9) 23 (%71,7) 20 488
y Kadm 54 (%27,1) 17 (%28,3) :
o Yok 42 (%21,1) 10 (%16,7) 20290

pertansty Var 157 (%78,9) 50 (%83,3) :
_ Yok 124 (%62.3) 33 (%55,0) ]
Diyabet Var 75 (%37.7) 27 (%45,0) 0.193
Yok 118 (%59,3) 32 (%53,3) i
Hiperlipidemi ——y r 81 (%40,7) 28 (%46,7) 0.250
o Yok 170 (%85,4) 48 (%80,0) ;
Alle OykUst Var 29 (%14,6) 12 (%20,0) 0.207
| Yok 138 (%669,3) 26 (%76,7) i
Sigara kullanmu 61 (%30,7) 14 (%23.3) 0.176

1-Student t Testi 2-Ki-Kare Testi

Hastalarin laboratuvar sonuglar1 ve hematolojik parametreler MACE
gruplarina gore Tablo 7’de gosterilmistir. Bu degiskenlerin MACE gruplarina gore
degisimi incelendiginde WBC, Nétrofil, Lenfosit, WMR, NLR ve PLR 6l¢iimlerinin
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MACE gruplarina gore anlamli diizeyde farklilik gosterdigi goriilmektedir (p<0,05).
Anlamli farklilik gdsteren bu parametrelerden lenfosit degeri MACE(-) grubunda
MACE(+) grubuna gore anlamli derecede daha yiiksek iken, diger parametreler ise
MACE(+) grubunda MACE(-) grubu ortalamasindan anlamli derecede daha

yiiksektir.

Tablo 7. MACE Sonlanimina Goére Hastalarin Laboratuvar Bulgulari

1 Yillik MACE (-) 1 Yillik MACE (+)
Ortalama + SS Ortalama + SS P
Medyan (IQR) Medyan (IQR)

CK-MB 22,0+374 37,4+ 949 0,132
Troponin | 0,26 (0,06 — 0,82) 0,3 (0,05-2,3) 0,959
HDL 40,3+ 10,4 43,4 +10,3 0,299
LDL 120,7 + 40,9 117,4£43,9 0,616
Ure 37,11+ 16,80 38,48 + 19,80 0,611
Kreatinin 1,02 + 0,55 1,05+ 0,51 0,749
Glukoz 146,7 + 73,0 162,6 +77,9 0,166
WBC 8,11 £2,03 9,52 £2,51 <0,001*
RBC 4,78 +£ 0,67 4,77 £ 0,67 0,985
Hematokrit 40,9 +£5,5 40,2 +5,2 0,405
Trombosit 230,8 £ 65,0 236,2 + 78,1 0,590
MPV 10,3+0,8 10,3+0,8 0,787
Notrofil 4,96+ 1,63 6,58 £2,42 <0,001*
Lenfosit 2,212+ 0,821 1,962 + 0,854 0,041*
RDW 142+1,6 143+1,5 0,686
WMR 789,89 + 209,19 926,21 + 243,43 | <0,001*
NLR 2,60 + 1,57 4,44 + 4,20 <0,001*
PLR 117,25+ 53,73 150,82 + 101,82 0,001*
*p<0,05.

WBC, MPV, RDW, WMR, NLR ve PLR parametrelerinin MACE durumunu
ongdrmedeki performanst ROC analizi ile incelenmistir (Sekil 2). Buna gore MPV,
RDW ve PLR’nin MACE durumu i¢in tam testi olarak kullanilmasi anlamsiz iken

WBC, WMR ve NLR i¢in sonuglar anlamlidir. ROC egrisi altinda kalan alan (AUC:
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Area Under Curve) WBC, WMR ve NLR ig¢in sirasiyla 0,670 (%95 GA 0,590-
0,750), 0,664(0,582-0,746), 0,689 (0,610-0,767) olarak gerceklesmistir. NLR igin
AUC degeri WBC ve WMR’den daha biiylik oldugu i¢in NLR’nin tanisal
performansinin daha iyi oldugu s6ylenebilir. (Sekil 2, Sekil 3 ve Tablo 8)

Sekil 2. WBC, WMR ve NLR’nin Tanisal Performanslar1 (ROC Egrisi)

ROC Curve
1,0
Source of the
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0,24
0.0 T T T T
00 0,2 04 0,5 0a 10
1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Tablo 8. Hematolojik parametrelerin tanisal performanslari

Alan (AUC) | Std. Hata | %095 Giiven araligi P
WBC 0,670 0,041 0,590 - 0,750 <0,001*
MPV 0,504 0,043 0,420 - 0,588 0,925
RDW 0,539 0,041 0,458 - 0,621 0,354
WMR 0,664 0,042 0,582 - 0,746 <0,001*
NLR 0,689 0,040 0,610 - 0,767 <0,001*
PLR 0,581 0,046 0,491 - 0,670 0,058

*p<0,05
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Sekil 3. MPV, RDW ve PLR’nin Tanisal Performanslari (ROC Egrisi)

Sensitivity

Tablo 9. Hematolojik parametrelerin tanisal performans diizeyleri
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Esik Deger | Sensitivite | Spesifite | PPD | NPD P

WBC 8,94 65,0 68,7 38,6 86,7 | <0,001*
MPV 10,25 53,3 53,5 25,6 791 | 0925
RDW 13,95 55,0 56,1 27,5 805 | 0,354
WMR 863,9 65,0 67,7 37,9 86,5 | <0,001*
NLR 3,04 53,3 74,7 39,0 84,2 | <0,001*
PLR 134,95 50,0 73,7 36,6 830 | 0,058
*p<0,05

spesifite, pozitif ve negatif prediktif degerler hesaplanmistir (Tablo 9). ROC
egrisinde AUC degeri anlamli bulunan testlerden WBC i¢in esik degeri 8,94 olup bu
deger icin sensitivite %65,0, spesifite %68,7, PPD %38,6 ve NPD %86,7’dir. WMR
icin esik degeri 863,9, sensitivite %65,0, spesifite %67,7, PPD %37,9 ve NPD

MACE goriilme durumuna gore parametrelerin esik degerleri ile sensitivite,
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%86,5’dir. NLR i¢in ise esik degeri 3,04, sensitivite %53,3, spesifite %74,7, PPD
%39,0 ve NPD %84,2 bulunmustur. (Tablo 9)

MACE durumu ile TIMI skoru arasindaki iligki Tablo 10’da gosterilmistir.
MACE (-) gruptaki hastalarin %22,6’siin TIMI skoru 1, %31,7’sinin 2, %28,1’inin
3, %14,6’sin1in 4, %3’linlin ise TIMI skoru 5’tir. MACE (+) gruptaki hastalarin ise
%6,8’inin TIMI skoru 1, %18,6’smi1n 2, %25,4’intn 3, %32,2’sinin 4, %16,9’unun
ise TIMI skoru 5’tir. MACE durumu ile TIMI skoru arasinda anlamli diizeyde iliski
bulunmaktadir (p<0,05). (Tablo 10)

Tablo 10. MACE ve TIMI Skoru iliskisi

TIMI Skoru Toplam
1 2 3 4 5
MACE (-) | 45 (%22,6) | 63 (%31,7) | 56 (%28,1) | 29 (%14,6) 6 (%3,0) 199
MACE (+) | 4 (%6,8) 11 (%18,6) | 15 (%25,4) | 19 (%32,2) | 10 (%16,9) 59
Toplam 49 (%19,0) | 74 (%28,7) | 71 (%27,5) | 48 (%18,6) | 16 (%6,2) 258

p<0,05

Hematolojik parametrelerin TIMI skorlarina gore ortalamalar1 Tablo 11°de
verilmistir. Tek yonlii varyans analizi sonuclarina gore; WMR ve NLR 6lgiimleri
ortalamas1 TIMI skoruna gore anlamli diizeyde farklilik gostermekte iken (p<0,05),
RDW ve PLR &lgtimleri TIMI gruplarma gore anlamli farklilik gostermemektedir.

Anlaml farklilik gosteren parametreler icin farkliligin hangi gruptan

kaynaklandigini tespit etmek i¢in yapilan TUKEY testi sonuglarina gore:

e  WMR ic¢in; TIMI skoru 4 ve 5 olanlarin WMR ortalamalar1 TIMI skoru 1, 2
ve 3 olanlardan anlamli derecede yiiksektir. TIMI skoru 4 ve 5 olanlarin
WMR ortalamalar arasinda anlamli farklilik bulunmamaktadir.

e NLR i¢in; TIMI skoru 4 olanlarin NLR ortalamas1 TIMI skoru 1 ve 2 olan
grubun NLR ortalamasindan, TIMI skoru 5 olan grubun NLR ortalamasi ise
TIMI skoru 1 olan grubun NLR ortalamasindan anlamli derecede daha
yiiksektir. (Tablo 11)
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Tablo 11. Parametrelerin TIMI Skoruna Gére Degisimi

|TIMI skoru Ortalama + SS p
RDW TIMI 1 (n=49) 138+1,7
TIMI 2 (n=74) 142+18
TIMI 3 (n=71) 143+1.3 0,181
TIMI 4 (n=48) 145+16
TIMI 5 (n=16) 141+£1,0
Toplam (n=258) 142+16
WMR TIMI 1 (n=49) 747,9 £ 2125
TIMI 2 (n=74) 782,3 +187,2
TIMI 3 (n=71) 808,2 + 227,5 <0,001*
TIMI 4 (n=48) 909,7 £ 223,9
TIMI 5 (n=16) 1002,2 + 247,9
Toplam (n=258) 820,2 £ 224,2
NLR TIMI 1 (n=49) 23112
TIMI 2 (n=74) 26+17
TIMI 3 (n=71) 3,1+23 0,012*
TIMI 4 (n=48) 39+44
TIMI 5 (n=16) 39+16
Toplam (n=258) 3,0+2,6
PLR TIMI 1 (n=49) 111,7 + 56,9
TIMI 2 (n=74) 120,3 + 58,8
TIMI 3 (n=71) 134,0 £ 82,0 0,329
TIMI 4 (n=48) 135,8 + 80,9
TIMI 5 (n=16) 119,0 + 39,4
Toplam (n=258) 125,3 £ 69,2

*p<0,05

TIMI skoruna gore hastalar 0-2 puan diisiik risk, 3-4 puan orta risk, 5-7 puan
yiiksek risk olarak smiflandirilirlar. Hastalar TIMI skoruna gore risk gruplarina
ayrilarak TIMI risk gruplarinin hematolojik parametrelerle ve 1 yillik MACE ile olan
iliskisi tekrar degerlendirilmistir. Parametrelerin TIMI gruplarina gore ortalamalari
ve bu ortalamalar arasindaki farkin anlamli olup olmadig: tek yonlii varyans analizi

ile incelenmistir. (Tablo 12)

Buna gore WBC, WMR ve NLR parametreleri TIMI risk gruplarina gore
anlaml diizeyde farklilik gostermekte olup diger parametreler TIMI risk gruplarina

gore anlamli farklilik gostermemektedir. Anlamli farklilik gosteren parametreler igin
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farkliligin hangi gruptan kaynaklandigini tespit etmek amaciyla yapilan Scheffe

testine gore;

WBC ve WMR i¢in orta riskli grubun ortalamasi diisiik riskli gruptan, yiiksek
riskli grubun ortalamasi ise diisiik ve orta riskli gruptan anlamli derecede
daha ytiksektir.

NLR ig¢in ise; orta riskli grubun ortalamasi diisiik riskli gruptan anlamli
derecede daha yiiksektir. Diger gruplar arasinda anlamli farklilik
bulunmamaktadir. (Tablo 12)

Tablo 12. Parametrelerin TIMI Risk Gruplarina Gore Degisimi

TIMI Risk Grubu Ortalama + SS p
Diisiik Risk (n=123) 79+2
Orta Risk (n=119) 8,7+2,2
< *
WBC Yuksek Risk (n=17) 10,3+ 2,5 0,001
Toplam (n=259) 8,4+22
Diisiik Risk (n=123) 10,3+ 0,9
Orta Risk (n=118) 10,3+ 0,8
MPV Yiksek Risk (n=17) 10,3+0,8 0,89
Toplam (n=258) 10,3+£0,8
Diisiik Risk (n=123) 14+17
Orta Risk (n=119) 144+14
ROW Yuksek Risk (n=17) 141+1 0.247
Toplam (n=259) 142 +1,6
Diisiik Risk (n=123) 768,6 + 197,5
Orta Risk (n=119) 849,1 + 230,6 .
WMR Yiiksek Risk (n=17) 1010,5 + 242,5 <0,001
Toplam (n=259) 821,5 + 224,6
Diisiik Risk (n=123) 25+1,6
Orta Risk (n=119) 3,4+33
NLR . ,009*
Yuksek Risk (n=17) 38+£17 0,009
Toplam (n=259) 3+26
Diisiik Risk (n=123) 116,9 + 58
Orta Risk (n=119) 134,7 + 81,2
PLR . ,114
Yuksek Risk (n=17) 115,8 + 40,3 0
Toplam (n=259) 125+ 69,1
*p<0,05
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1 yillik MACE durumu ile TIMI risk grubu arasindaki iliski Ki-Kare analizi
ile incelenmistir ve Tablo 13’de gosterilmistir. MACE (-) olan grubun %54,3°1
diisiik, %42,7’si1 orta, %3’ ise yliksek risk grubundadir. MACE (+) olan grubun ise
%251 diisiik, %56,7’si1 orta, %18,31 ise yiiksek risk grubundadir. MACE durumu ile
TIMI risk gruplar1 arasinda anlamli diizeyde iliski bulunmaktadir (p<0,05). (Tablo
13)

Tablo 13. MACE ve TIMI Risk Gruplari Iliskisi

TIMI Skoru Toplam
Diisiik Orta Yiiksek
MACE (-) 108 (%54,3) 85 (%42,7) 6 (%3,0) 199
MACE (+) 15 (%25,0) 34 (%56,7) 11 (%18,3) 60
Toplam 123 (%47,5) 119 (%45,9) 17 (%6,6) 259

p<0,001
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7. TARTISMA

Akut koroner sendrom tanisi i¢in kullanilan EKG ve kardiyak troponinlerle
birlikte birtakim klinik skorlama sistemleri (GRACE, HEART, TIMI vb.) giincel
kilavuzlarda yerini almistir.?® Ayrica literatiirde tam kan saymm testinin cesitli
bilesenlerinin (I6kosit sayisi, MPV, NLR, PLR gibi) AKS i¢in prognostik degeri
olabilecegi yoniinde birgok farkli ¢alisma bulunmaktadir.*® Son yillarda ise WMR
ve AKS arasindaki iligkiyi inceleyen caligmalar yapilmis olup oldukca az
sayidadir.*® Biz de ¢alismamizda bu hematolojik parametrelerin NSTEMI’nin 1

yillik prognozuna olan etkilerini ve TIMI skorlama sistemi ile uyumunu inceledik.

Cicek ve ark.nin tek merkezli retrospektif ¢alismasina toplam 2.603 STEMI
hastas1 alimmis ve ortalama yas 57,6 = 11,8 saptanmustir.’ Dehghani ve ark.nin 490
NSTEMI hastasi iizerinde yaptigi tek merkezli prospektif caligmada hastalarin yas
ortalamas1 60,4 + 12,9 bulunmustur.* Aym calismada 1 yillik takipte MACE (+)
olanlarda yas ortalamasi 60,6 + 13,1 ve MACE (-) olanlarda 60.3 + 12.9 olup
aralarinda anlamh fark bulunmamistir. Bizim ¢aligmamizdaki toplam 259 hastanin
yas ortalamasi ise 60,4 = 11,9°dur. Hastalarin yas ortalamasi MACE negatif ve
MACE pozitif gruplarda swrasiyla 60 + 11,8 ve 61,7 £ 12,4 olup aralarinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamaktadir. Calismamizdaki hastalarimizin

yas ortalamalari karsilastirdigimiz diger calismalarla benzerlik gostermektedir.

Fesmire ve ark.nin retrospektif calismasinda hastalarin  karakteristik
ozelliklerine bakildiginda; 2148 hastanin 1107’sinde erkek cinsiyet (%51,5),
455’inde DM (%21,2), 1225’inde HT (%57), 858’inde sigara (%39,9), 1021’inde
hiperlipidemi (%47,5) ve 658’inde aile dykiisii (%30,6) saptanmistir.>® Dehghani ve
ark.nin c¢aligmasinda; 490 hastanin 289’unda erkek cinsiyet (%59), 145’inde DM
(%29,6), 277’sinde HT (%56,5), 129’unda sigara (%26,3), 87’sinde hiperlipidemi
(%17,8) 142’sinde aile dykiisii (%29) saptanmustir.* Bizim calismamizda ise 259
hastanin 188’inde erkek cinsiyet (%72,6), 102’sinde DM (%39.,4), 207’sinde HT
(%79), 75’inde sigara (%28,9), 109’unda hiperlipidemi (%42), 41’inde aile 6ykiisii

(%15,8) saptandi. Calismamizda erkek cinsiyet ve hipertansiyon tanisi olan hasta
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sayist diger caligmalara gore belirgin olarak daha yiiksek iken aile dykiisii oran1 ise
daha diisiik saptanmistir. Gerek bu iki ¢alismada gerekse bizim ¢alismamizda en sik
saptanan risk faktorii hipertansiyondur. Ayrica Dehghani ve ark.nin c¢alismasinda
MACE pozitif ve negatif gruplar arasinda bu 6zelliklerden sadece hipertansiyon
anlamli diizeyde farkli bulunmustur. Bizim ¢alismamizda ise MACE (+) grupta
hipertansiyon daha sik olmakla birlikte iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark bulunmamaktadir.

Dehghani ve ark.nin c¢alismasinda 490 NSTEMI hastasinin ortalama 336
giinliik takip siiresince %16,5’inde (81 hastada) MACE gelismistir.* Cicek ve
arkadaslarinin 2603 STEMI hastas1 ile yapilan ¢alismasinda ortalama takip stiresi
benzer sekilde 12 ay iken MACE goriilme sikligt %21,7 (565 hasta) olarak
saptanmustir.’ Bizim calismamizda ise 12 aylik takip siiresinde hastalarin
%23,2’sinde (n=60) MACE goriillmiistiir. Calismamizin hasta popiilasyonu NSTEMI
hastalarindan olugmasmma ragmen 1 yillik MACE oranlarimiz benzer hasta

gruplarindan daha yiiksek olup STEMI popiilasyonuyla benzerlik gostermistir.

MPV trombosit aktivitesini gosteren bir belirteg olarak gesitli calismalarda
kardiyovaskiiler risk ile iligkili bulunmustur. Chu ve ark.nin meta-analiz ¢alismasina
toplam 2809 hasta igceren 16 calisma dahil edilmistir ve MPV’nin AMI ve diger
kardiyovaskiiler hadiselerle iliskisi incelenmistir.® Sonug olarak artmis MPV’nin Ml
sonrast mortalite ve Koroner anjiyoplasti sonrasi restenoz ile iliskili oldugunu
bulmuslardir. Buna ragmen Shah ve ark.nin retrospektif calismasinda PKG
uygulanan 1512 hasta ve ortalama 8,7 yillik takip siiresi degerlendirilmis ve bazal
MPV degerinin uzun donem sonuglarla iliskili olmadigi fakat takip esnasinda
MPV nin yiikselmesinin artmis mortalite ile iliskili oldugu bildirilmistir.” Dehghani
ve ark. ise MACE (-) ve MACE (+) gruplarin MPV ortalamalari arasinda herhangi
bir farklilik saptamamislardir. Bizim calismamizda da MACE (-) ve MACE (+)
gruplarda MPV ortalamalar: esit olup aralarinda anlamli farklilik bulunmamaktadir.
Birbirinden farklilik gosteren bu sonuglar MPV’nin AKS prognozuna etkisinin daha

derinlemesine incelenmesi gerektiginin altin1 ¢izmektedir.

Ruggiero ve ark.nin 2803 hasta flizerinde 1958-2002 yillar1 arasinda

yiiriittiikleri ¢alismada artmig 16kosit sayis1 hem yiiksek mortalite oranlariyla hem de
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yiiksek kardiyovaskiiler hastalik riski ile iliskili bulunmustur.® Sabatine ve ark. 2208
NSTE-AKS hastasti ile yaptiklar1 caligmada, hastalarda yiiksek bazal 16kosit sayisinin
bozulmus miyokard perfiizyonu ve 6 aylik mortalite riskinde artis ile uyumlu
oldugunu bildirmislerdir.>” Ayrica Dehghani ve ark.nin ¢alismasinda 16kosit sayisi
MACE (-) grupta 6,9 (5,9 -8,7) iken MACE (+) grupta 7,9 (6,7-9,8) olup aralarinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmistir.* Bizim calismamizda da benzer
sekilde 16kosit degerleri MACE (-) grupta 8,1 + 2 iken MACE (+) grupta 9,5 + 2,5

saptanmis olup gruplar arasinda anlamli fark bulunmaktadir.

Dehghani ve ark. I6kosit alt gruplarmmi ayri ayri degerlendirip nétrofil
ortalamasint MACE (+) grupta 4,6 (3,9 — 6,9) MACE (-) grupta 4,2 (3,4 — 5,5)
bulmus ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark saptamislardir. Lenfosit
sayilarinda ise MACE (+) ve MACE (-) gruplar arasinda anlamli farklilik
saptamamiglardir.* Bizim calismamizda ise MACE (+) ve MACE (-) gruplarda
notrofil sayilar sirasiyla 6,5 = 2,4 ve 4,9 £ 1,6 (p<0,001) iken lenfosit sayilari ise
strastyla 1,9 + 0,8 ve 2,2 + 0,8°dir (p=0,041) ve gruplar arasinda hem nétrofil hem
lenfosit i¢in anlamli farklilik bulunmaktadir. Fakat notrofil i¢in p degeri daha anlamli
oldugundan nétrofil sayisinin lenfosit sayisina gore daha iyi bir prognostik gosterge

oldugu soylenebilir.

He ve ark.nin c¢alismasinda 692 MI hastasinin ortalama 9,4 yillik takip
stiresindeki verileri degerlendirilmis ve ortalama NLR degerinin mortalite ve
olumsuz sonuglarin giiclii bir gdstergesi oldugu sonucuna varilmistir.’ NLR igin
AUC degerini (0,726) 16kosit icin AUC degerine (0,600) gore daha yiiksek bulmuslar
ve uzun vadeli prognozu ongérmede NLR’nin lokosit sayisindan daha iyi bir
gosterge oldugu sonucuna varmiglardir. Bizim c¢alismamizda da NLR’nin AUC
degeri (0,689) lokosit i¢in hesaplanan AUC (0,670) degerinden daha yiiksek
bulunmus ve NLR orami Iokosit sayisindan daha iyi bir tanisal performans
sergilemistir. He ve ark. NLR’nin optimal esik degerini 4,22 bulup bu degerin
mortalite agisindan sensitivitesini %69,3, spesifitesini %68,8, PPD’sini 9%50,3 ve
NPD’sini ise %83,3 olarak hesaplamislardir. Bizim ¢aligmamizda ise NLR igin esik
degeri 3,04, sensitivite %53,3, spesifite %74,7, PPD 9%39,0 ve NPD %§84,2

bulunmustur. Gerek esik degeri gerekse sensitivite arasindaki bu farkliligin hastalari
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takip sliremizin farkli olmasindan veya bizim c¢alismaya yalnizca NSTEMI
hastalarim1 alip daha yiiksek riskli STEMI hastalarini dahil etmememizden

kaynaklanabilecegini diisiinmekteyiz.

Li ve ark. tarafindan yapilan toplam 6627 AKS hastasi i¢eren 8 g¢alismanin
incelendigi bir meta-analizde hastalar belirlenen PLR esik degerine gore iki risk
grubuna (PLR < 150 diisiik risk; PLR > 150 yiiksek risk) ayrilmiglardir. Yiiksek PLR
grubunda hem hastane i¢i hem de uzun donemli sonuglarda mortalite ve istenmeyen
kardiyovaskiiler olay oranlar1 anlamli derecede daha yiiksek saptanmistir.!’ Azab ve
ark.nin 619 NTEMI hastas1 ile yaptiklar1 gozlemsel caligmada ise PLR degeri
176’nin lizerinde olan hastalarda 4 yillik mortalite anlamli derecede yiiksek
bulunmustur.®® Ayrica PLR>176 olan hastalar icerisinde tekli antiplatelet tedavi alan
hastalarda mortalite oranlar1 ikili antiplatelet alanlara gére anlamli derecede yiiksek
iken, PLR<176 hasta grubunda ise tekli ve ikili antiplatelet tedavileri arasinda
anlamli fark bulunmadigini belirtmiglerdir. Bizim calismamizda da MACE (+)
grubunda PLR ortalamasi (150,8 + 101,8) MACE (-) grubuna (117,2 + 53,7) gore
anlamli  derecede yiiksek bulunmustur. Bu sonu¢ mevcut calismalar

desteklemektedir.

Dehghani ve ark.nin prospektif ¢alismasina 490 NSTEMI hastasi alinmis ve
WMR ortalamalart MACE (+) grupta 863,2 (687,5 — 1012,5), MACE (-) grupta ise
731,5 (616,8 — 924,5) olup aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur.*
WMR i¢in AUC degerini ise 0,595 (%95 GA 0,519-0,671) olarak hesaplamislardir.
Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde WMR ortalamalart MACE (+) grupta 926,2 +
243,4 iken MACE (-) grupta 789,9 £+ 209,2 olarak gerceklesmistir ve aralarinda
anlamli farklilik bulunmaktadir. Yine benzer bicimde WMR i¢in AUC degeri 0,664
(%95 GA 0,582 - 0,746) olarak hesaplanmistir. Farkli merkezlerde benzer hasta
gruplarinda benzer takip siirelerinde (ortalama 1 yil) yapilmis bu iki ¢aligmadaki
sonuglarin uyumlu olmasi, yeni tanimlanmis bir prognostik belirte¢ olan WMR’nin
etkinligini dogrulamasi agisindan O6nem arz etmektedir. Bildigimiz kadariyla

literatiirde bu konuda baska ¢alisma yoktur.

Cigek ve ark.nin retrospektif ¢calismasinda 2603 STEMI hastasinda WMR ’nin
uzun dénem mortaliteyi 6ngérmede AUC degeri 0,856 (%95 GA 0,842 — 0,869)
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olarak hesaplanmistir.’ ROC egrisi ile saptanan 1.635 esik degerine gore sensitivite
%75,4, spesifite %87,3 bulunmustur. Bizim c¢alismamizdaki AUC degeri (0,664),
esik deger (863,9), sensitivite (%65,0) ve spesifite (%67,7) degerlerinin daha diisiik
saptanmasinin hasta popiilasyonumuzun daha diisiik riskli NSTEMI hastalarindan
olugsmas1 olabilecegini ve biitin AKS hastalarini igeren daha genis prospektif

calismalarin yapilmasinin 6nemli katki saglayacagini diisiinmekteyiz.

Cicek ve ark. caligmalarinda WMR degerini 16kosit sayisi, MPV, RDW,
PLR-NLR  kombinasyonu ve WBC-MPV  kombinasyonu  degerleriyle
karsilastirmiglar ve MACE’yi 6ngérmede WMR’nin bunlarin hepsinden daha giiclii
bir indikatér oldugunu ifade etmislerdir.’ Fakat tek basina NLR ve PLR ile
kiyaslamamiglardir. Bizim c¢alismamizda ise NLR’nin tanisal performansi diger
parametrelerden (WBC, MPV, PLR, WMR) daha yiiksek saptanmistir. Bu nedenle
NLR’nin PLR ile kombine edilmesinin tanisal performansini diisiirebilecegini

diisiinmekteyiz.

TIMI skoru USAP/NSTEMI hastalarinda risk siniflamasi i¢in gelistirilirken
orijinal derivasyon c¢alismasinda 14 giinliik sonuglar1 Ongdrmedeki basarisi
gosterilmistir.!? Fakat daha sonra baska merkezlerde yapilan calismalarda TIMI
skorunun daha uzun siireli takipte gelisen kardiyak olaylarla iligkisi de
incelenmistir.>®° Weisenthal ve ark.nin prospektif kohort ¢alismasina gdgiis agrisi
ile AS’e bagvuran 2819 hasta dahil edilip bagvuru anindaki TIMI skorunun 1 yillik
prognozla iliskisi incelenmistir.®® 2819 hastann 253’iinde (%9) MACE gériilmiistiir.
TIMI skoruna gore bakildiginda TIMI 0 (n = 1,162) olanlarda %4; TIMI 1 (n = 901)
olanlarda %8, TIMI 2 (n = 495) olanlarda %13; TIMI 3 (n = 193) olanlarda %23;
TIMI 4 (n = 60) olanlarda %28 ve TIMI 5-7 olanlarda (n = 8) %88 oraninda MACE
goriilmiistiir. TIMI skoruna gére MACE siklig1 anlamli oranda artig gostermistir.
Benzer bigimde bizim ¢alismamizda da artan TIMI skoruyla birlikte MACE oranlari
istatistiksel olarak anlamli bi¢imde artis gostermistir. Bu durum hastalarimizin
normal dagiliminin, gecerliligi genis olarak kabul gdérmiis bir skorla validasyonu

agisindan dnem arz etmektedir.

Ayrica c¢alismamizda hematolojik parametreler ile TIMI skoru arasindaki

uyum da incelenerek WBC, WMR ve NLR degerlerinin TIMI skoruna gore diisiik,
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orta ve yliksek risk gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde farklilik
gosterdigi tespit edilmistir. Giincel literatiirde belirtilen hematolojik parametreler ile

TIMI risk skorunun iliskisini inceleyen ¢alisma bulunmamaktadir.
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8. KISITLILIKLAR

Calismamizin temel kisitliligr retrospektif ve tek merkezli bir g¢alisma
olmasidir. Bu durum literatiirdeki daha genis capli ¢calismalara gore hasta sayimizin
daha az olmasina neden olmustur. Ayrica g¢alismamizin retrospektif dizayni
nedeniyle izlem siiresi dolmadan hastanemizin takibinden ¢ikan ve 1 yillik takip
verilerine ulagilamayan hastalarin veya sistemde basvuru aninda c¢alisilmis tam kan
sayimmi sonucu olmayan hastalarin diglanmasi da hasta sayimizi azaltan bir diger

faktordur.

Calismamizda KAH risk faktorleri degerlendirilmis fakat tedavi alip almama
durumu degerlendirilmemistir. MACE ile risk faktorleri arasinda anlamli iliski
saptanmamasinda bu durum etkili olabilir, uygun tedavi alan ve almayan hastalarda

ayri alt grup analizleri bu konuda ek bilgiler saglayabilir.

Ayrica hematolojik parametrelerle MACE arasinda anlamli iligki saptanmistir
fakat bu iliskinin nedensel olup olmadigi ve tedavi yaklasimim etkilemesi gerekip

gerekmedigi bilinmemektedir.
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9. SONUC

Sonuglarimiza genel olarak bakildiginda 6zellikle WBC, WMR ve NLR’nin
hem kolay elde edilen ve ek masraf gerektirmeyen parametreler olmas1 hem de uzun
donem prognozIla iligkili olmalarindan dolayt MACE agisindan artmis risk altindaki

hastalar1 saptamada faydali olduklar1 goriilmektedir.

Calismamizda NSTEMI hastalarinda bagvuru anindaki yiiksek WBC, nétrofil,
NLR, PLR ve WMR degerleri uzun dénem prognozla, WBC, WMR ve NLR
degerleri de TIMI skoruyla uyumlu bulunmustur. Bu parametreler arasinda NLR’nin
MACE’yi 6ngérme giiciiniin istatiksel olarak digerlerinden daha iyi oldugunu
saptadik. Hematolojik parametreler kullanilarak MACE acisindan artmis riskli
hastalarin saptanmasinin hasta takibinde fayda saglayacagini 6ngérmekteyiz. Ancak
hem biitlin AKS tiplerini iceren hem de farkli hematolojik parametreleri bir arada

degerlendiren daha genis calismalara ihtiya¢ oldugunu diisiinmekteyiz.
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