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KISALTMALAR

KDH: Kalp Damar Hastaliklari

IKH: iskemik Kalp Hastalig

KAH: Koroner Arter Hastaligi

ASKH: Aterosklerotik Kalp Hastaligi

AKS: Akut Koroner Sendrom

STEMI: ST Segment Elevasyonlu Miyokard Enfarktusu
NSTEMI: ST Segment Elevasyonu Olmayan Miyokard Enfarktisu
USAP: Anstabil Angina Pektoris

AMI : Akut Miyokard Enfarktusu

AKO: Ani Kalp Olimi

LBBB: Sol Dal Blogu

WHO: Diinya Saglik Orgiiti

BNP: Brain ( B Tipi ) Natriuretik Peptid

NT — proBNP: N Terminal ( amino uglu ) BNP
LDL-K: Dusuk Dansiteli Lipoprotein Kolesteroll
HDL-K: Yuksek Dansiteli Lipoprotein Kolesterolu
TG: Trigliserit

LVEF: Sol Ventrikul Ejeksiyon Fraksiyonu

VKI: Viicut Kitle Indeksi

WMSI: Duvar Hareket Skoru indeksi

KAG: Koroner Anjiyografi

SKB: Sistolik Kan Basinci

DKB: Diyastolik Kan Basinci

PPV: Pozitif Prediktif Deger

NPV: Negatif Prediktif Deger
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OZET

Amag: Natridretik peptidlerin  dolasimdaki konsantasyonlari miyokard
enfarktlsl sonrasi sagkalim ile yakin iligkilidir. Bizler bu ¢alismada natritretik
peptid ailesinden N Terminal ( NT ) proBNP’ nin ST segment elevasyonlu

miyokard enfarktuslu olgularda prognostik degerini arastirmayi amagladik.

Gereg ve Yéntem: Calismaya Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Kardiyoloji
Klinigi yogun bakimina akut ST segment elevasyonlu miyokard enfarktlsu
tanisi ile yatan ve dahil edilme kriterlerini kargilayan 57 hasta alindi. Yogun
bakimda standart tedavi baslanan olgulardan 6 ve 36'nci saatte plazmada
NT — proBNP bakilmak Uzere venb6z kan oOrnekleri alindi. Hastalarin es
zamanli EKG’leri gekildi ve kardiyak enzimleri ¢ahsildi. Ugtincli ayda poliklinik
kontroline c¢agrilan hastalar istenmeyen major kardiyak olaylar ( 6lim,
revaskularizasyon, tekrarlayan miyokard enfarktlisi ve angina ) acisindan
degerlendirildi ve NT — proBNP degerleri olguldu. Her i¢ NT — proBNP degeri

ile istenmeyen major kardiyak olaylar arasindaki iligki arastirildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen hastalar ST segment elevasyonuna goére
anterior MI geciren ( Grup A ) ve inferior Ml gegiren ( Grup B ) hastalar
seklinde iki gruba ayrildi. Her ne kadar istatistiksel olarak anlamli fark
olusturmasa da Grup A’ da sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonunun daha dusuk,
duvar hareket skor indeksinin daha yuksek oldugu saptandi ( p>0,05 ).
Uglincli ay sonunda en az bir istenmeyen major kardiyak olay gecirenlerle hig
gecgirmeyenler arasinda NT — proBNP seviyeleri agisindan anlaml
istatistiksel fark elde edilemedi ( p>0,05 ). 36’ nciI saatte saptanan ortalama
NT — proBNP dizeyi 6 nci saat ortalama NT — proBNP duzeyi ile
kiyaslandiginda Grup A olgularinda 10,6 + 26,2 kat artis gosterdigi, Grup B
olgularinda 3,6 + 4,7 kat artis gosterdigi saptandi ve bu deger her iki grup

arasinda istatiksel olarak anlaml fark olusturdu ( p=0,016 ). Sol ventrikul

il



ejeksiyon fraksiyonu ile NT — proBNP seviyeleri arasinda korelasyon
gbzlenmedi. istatiksel olarak anlamli bir fark olusturmasa da 6zellikle 36’ inci
saat NT — proBNP degerleri 300 pg/ml’ nin GUzerinde oldugunda daha fazla

saylida olgunun istenmeyen major kardiyak olaylar gegirdigi tespit edildi.

Sonug: Calisma sonucunda NT — proBNP seviyelerinin her ne kadar
istatistiksel anlamliiga ulagsmasa da istenmeyen major kardiyak olaylari
dongérmede 6nemli veriler sadlayacagi kanisindayiz. Ozellikle 36’ inci saat
NT — proBNP degerlerinin 300 pg/ml’ nin Gzerinde olmasi istenmeyen major
kardiyak olaylarin onceden tespitinde ve oOnlem alinmasinda onemli katki

yapabilir.

Anahtar kelimeler: Akut Miyokard Enfarktisu, NT- proBNP.
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SUMMARY

THE PROGNOSTIC VALUE OF N — TERMINAL PRO -
BRAIN NATRIURETIC PEPTIDE IN PATIENTS WITH ST
SEGMENT ELEVATION MYOCARDIAL INFARCTION

Objective: Concentration of natriuretic peptid in the circulation is related with
survival after myocardial infarction. We investigated the prognostic value of N
Terminal ( NT ) proBNP in patients with ST segment elevation myocardial

infarction.

Material and Methods: We included 57 patients from Uludag University
Cardiology Department Intensive Care Unit with ST segment elevation
myocardial infarction if they matched the inclusion criteria after the standart
treatment was began to patients. We measured the NT — proBNP in plasma
specimens in the 6th and 36th hours after admission. The cardiac markers
were measured and taken ECG records at the same times. After follow up of
third month the major advers cardiovascular events (MACE) were evaluated
and NT — proBNP was measured. The relation between MACE and each of

NT — proBNP levels were searched.

Results: The patients which were included to the study were divided in two
groups by looking their ST segment elevation. These groups are anterior Ml
(Group A) and inferior Ml (Group B) patients. In Group A the left ventricle
ejection fraction was found lower and wall motion score index was found
higher but they were not statistically significant ( p>0,05 ). After the third
month there was no statistically difference in NT — proBNP levels between
the group which had minimally one MACE and the other group which had no
MACE ( p>0,05 ). The 36th hours mean NT — proBNP levels compared with
sixth hours mean NT — proBNP levels was statistically different in two groups.
In Group A, NT - proBNP levels increased 10,6+ 26,2 times and in Group B



NT — proBNP levels increased 3,6+ 4,7 times ( p=0,016 ). There was no
correlation between left ventricle ejection fraction and NT — proBNP levels.
Especially we found that the petients which had 36th hours NT — proBNP
levels over 300 pg/ml showed better prognosis depending on major

cardiovascular advers events.

Conclusion: Although the NT — proBNP levels did not reach a statistically
significant at the result of the study, we are of the opinion that it will provide
us with important data in anticipating the MACE. Particularly 36th hours NT —
proBNP values being over 300 pg/ml will contribute much in determining and

taking measures aganist MACE.

Key Words: Acute myocardial infarction, NT - ProBNP
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GIRIS

Tdm dinyada oldugu gibi Ulkemizde de Kalp Damar Hastaliklari
( KDH ) 6lum nedenlerinin basinda yer almaktadir. Bu hastaliklarin tedavisi
diger Ulkelerde oldugu gibi ulkemizde de yuksek oranda maliyetlere neden
olmaktadir. Tum hastaligin yayginhgi ve ciddiyeti gz 6nune alindiginda tani
ve tedavideki ortaya gikacak her yeni gelismenin etkileri her agidan olumlu
olacaktir. Ancak gergcek yasamdaki gelismelerin klinik yansimasi, her zaman
olumlu olmamaktadir. 1900°IG yillar oncesi basta gelen 6lum nedenleri
arasinda enfeksiyon ve malnutrisyona bagh hastaliklar yer alirken
glnumuzde kalp damar hastaliklari ve maligniteler ilk iki sirayr almistir. 2000
yili icin Amerika Birlesik Devletleri ( ABD )’ nde kalp damar hastaliklarina
bagli mortalite yuzbinde 340 olarak tespit edilmigtir. Gelismis Ulkelerde, 20.
yy basinda tim o6lumlerin % 10’ u KDH’ na baglanirken, 21. yy’ da bu oran
neredeyse % 50’ ye yaklasmistir. 2020 icin duinyada gerceklesen her 3
élimiin birinin KDH' na bagli olacagi tahmin edilmektedir. iskemik Kalp
Hastaliklari ( IKH ) kalp damar hastaliklari icinde en yiiksek mortalite oranina
sahiptir ve bu oran yine 2000 yili icin ABD’ de yuzbinde 187’ dir. Amerikan
Kalp Cemiyeti’ nin 2003 kalp ve inme istatistiklerinde KDH’ nin yillik maliyeti
ABD’ de 352 milyar dolar olarak hesaplanmistir (1). Ulkemizde de durum
farkli degildir. Bu konuda onemli bilgiler saglayan TEKHARF calismasi
verilerine gére Ulkemizde eriskin IKH prevelansi % 3,8 olup, 60 — 69 yas

arahiginda bu oran % 14’ Un Gzerindedir (2).

GUnUmuzde gorulen kardiyovaskuler hastalik epidemisinin kaynagi,
1700’ lerde endustrilesme dénemine kadar uzanir. Ozellikle sigara icimindeki
artis, fiziksel inaktivite, kalori ve kolesterolden zengin gida tiketimi bu
epidemi ile yakin iligkilidir (3). Framingham c¢alismasi sonucu sigara,
hipertansiyon ve hiperkolesterolemi gibi bazi modifiye edilebilir risk
faktorlerinin tanimlanmasi ile kardiyovaskuler hastalik epidemisinde az da

olsa gerileme gdézlenmistir (4). Ancak yine de kardiyovaskiler hastaliga bagh



olumlerdeki azalma hizi, 1990’ I yillarda diyabet, obesite ve toplumun bazi

kesimlerinde artan sigara icimi nedeniyle yavaslamistir (5).

iskemik kalp hastaliklari terim olarak, aterosklerotik bir siirecin
sonucunda olsun veya olmasin kalbin beslenmesindeki yetersizligi ifade
etmektedir. Daha Onceki yapilimig calismalarda Koroner Arter Hastaligi
( KAH) na sahip hastalarin % 95’ inde aterosklerotik bir sire¢ saptanirken
geriye kalan % 5 inde ise koroner arterit, travma, sistemik metabolik
bozukluklar, intimal fibréz proliferasyon ve koroner emboli ile uyumlu bulgular
tespit edilmistir (6). Aterosklerozun etyolojide bu kadar baskin sekilde yer
almasi nedeniyle giinliik pratikte iKH, Aterosklerotik Koroner Kalp Hastaliklari
( ASKH ) ile esdeger olarak kullaniimaktadir.

Akut Koroner Sendromlar ( AKS ), koroner kan akiminin ani olarak
azalmasi ile birlikte ortaya ¢ikan miyokarda ait iskeminin olusturdugu butin
klinik tablolari ifade eder. Bu baslik altinda yer alan hastaliklar benzer bir
patofizyolojiye sahip iken Klinik seyirleri, tedavileri ve yasam beklentileri
onemli farkliliklar gostermektedir. Stabil Olmayan Angina Pektoris ( USAP ),
ST Segment Elevasyonu Olmayan Miyokard Enfarktusi ( NSTEMI ), ST
Segment Elevasyonlu Miyokard Enfarktist ( STEMI ) ve Ani Kalp Olimi
( AKO ) sendromun belli bash alt gruplaridir. Miyokard enfarktiisii ( Ml )
patolojik bir terimdir ve kardiyak iskeminin uzamasi sonrasi, kalp kasi
hdcrelerinin dlmesini ifade etmek icin kullanilir. Akut koroner sendrom tanisi
klinik bulgular, elektrokardiyografik ve biyokimyasal degigiklikler ile

konmaktadir.

ST Elevasyonlu Akut Miyokard Enfarktiisu ( STEMI )

Akut gelisen miyokard enfarktlisinin gecerli bir tanimi, klinik ile
uyumlu bulgular egliginde hastalarin c¢ekilen elektrokardiyografilerinde
birbirine komsu en az iki derivasyonda | noktasi duzeyinde gogus

derivasyonlari i¢in 0,2 mV, diger derivasyonlar i¢cin 0,1 mV ST segment



yuksekliginin bulunmasi veya yeni gelismis sol dal blogu ( LBBB ) varlidi ile
konulur (7). Tanimdan da anlasildigi Uzere STEMI tanisi, elektrokardiyogram
( EKG ) varhginda gecerlidir.  Son yillarda kalp nekrozunu serumda olgen
¢ok hassas belirtegler varliginda akut MI tanimi yeniden yapilmigtir. Bundan
once kabul goéren tanimlama 1980’ lerin basinda yapilan tipik semptomlar,
tipik EKG degisikligi ve kardiyak enzim artisina dayanan WHO MONICA
tanimi idi (8). Temmuz 99 da Avrupa ve Amerika Kalp Cemiyetleri
( ESC/ACC ) guncel teknolojide ¢ok hassas serolojik belirtegler ve kesin
géruntiler saglayan cihazlar varliginda, 1 gramin altinda miyokard
nekrozunun saptanmasi nedeniyle MI tanimini yeniden yapmiglardir. Bu
tanim ile birlikte daha 6nce kardiyak enzim artigi saptanmayan ve USAP
kabul edilen bazi olgularda, kicuk enfarktlara bagl hassas belirteglerde artis
oldugu ve MI gegirdikleri gorulmustar (9). Yeni kriteler temel alindiginda Ml

tanisinin eskiye oranla % 83 daha fazla artmis oldugu saptanmigtir (10).

Patofizyoloji:

Akut MI patofizyolojisi birbiri ile yakin iligkili bir dizi biyolojik reaksiyon
sonucunda geligir. Koroner plak rupturi veya erozyonu ile tetiklenen bu
sureg, trombotik tikanma ile birlikte, ilgili koroner damarda dolagimin durmasi
ve sonugta bu damarin besledigi miyokardiyal alanda iskemiden baslayarak

nekroza kadar ulasan hasar olarak 6zetlenebilir (11,12).

Aterosklerozun ortaya ¢ikmasinda ilk basamak endotel fonksiyonunda
bozulmadir. Endotel, kan damarlarinin i¢ ylzeyini saran tek sira hicrelerden
olusmaktadir. Bu hucreler dokular ve dolasan kan arasinda bariyer gorevi
gorur(13). Endotel fonksiyonunu bozan metabolik, toksik, mekanik, genetik,
immanolojik ve enfeksiydz nedenler, endotelde olusturduklari hasar ile
endotelin gecirgenligini bozarak normal hemostatik 6zelliklerini yitirmesine
neden olurlar. Endotel fonksiyonu aslinda bu kadar basit degildir. Normalde
vazodilator ve antikoagulan Ozellikte maddeler salgilayan endotel ayni

zamanda endokrin bir organ 0Ozelligi tasimaktadir. Endotelin fonksiyonunun



bozulmasi ile koruyucu bariyer karakterini yitirmesi yaninda prokoagulan,
proenflamatuvar, vazokonstriksiyon o6zelliklerinin 6n plana ¢iktigi bir klinik
tablo gozlenir. Boyle ortamda I0kosit ve trombositlerin endotele adezyonu
artar, LDL’nin subendotelyal tabakaya gecisi hizlanir (14). Subendotelyal
tabakada LDL’nin oksidasyona ugramasi sonucunda damar duvarinda
immun reaksiyon ile enflamatuvar sitokinlerin, vaskuler hicre adezyon
molekullerin (VCAM ) ve monosit kemoatraktan protein-1 ( MCP-1 )’ in
salinmasi tetiklenir. VCAM ve MCP-1 monositlerin intimal tabakaya
ge¢mesinde hizlandirici rol oynarlar (15). Sonugta kemokin ve adezyon
molekdllerinin salinimin artmasi, lokosit yapismasi, gecirgenligin artmasi,
LDL oksidasyonu, trombosit aktivasyonu, sitokin salinimi, vaskuler duz kas
hicre proliferasyonu ve gocu ile karakterize aterosklerotik lezyon ortaya
cikar (16).

Ateroskleroz kuguk yaslardan itibaren yagh cizgilenmeler ile kendini
goOsteren ve hayat boyu devam eden kronik enflamatuvar bir hastaliktir (17).
Baslica yerlesim yeri orta buylk boy elastik ve muskuler arterlerin intima
tabakasidir. Ozellikle koroner, serebral ve periferik arterlerde yogunlasan
aterosklerotik lezyonlar iskemi olusturarak organ enfarktina sebebiyet verirler
(14). Erken aterosklerotik lezyonlar intima tabakasinda, makrofaj ve T
lenfosit varliginda hicre igi ve hicre disi lipid birikimiyle karakterizedir.
intimada toplanan makrofajlar ve buraya gé¢ eden diiz kas hiicrelerinin lipid
depolamasi sonucu kopuk hucreleri ortaya ¢ikar. Daha sonra lipid yuklu bu

lezyonlar gozle gorulebilen yaglh gizgilerin olusumuna sebeb olur (18).

Aterosklerotik plak diz kas hucresi ve kollagenden olusan fibréz baslik
ile sarihdir. Lipid ¢ekirdek ve etrafindaki fibroz basliktan olusan ilerlemis
lezyon fibroaterom olarak adlandirilir. Daha onceleri, plagin duragan oldugu
kabul edilirken son yillarda artan ¢aligmalar sonucu plagin dinamik yapida
oldugu gézlenmistir. Bu dinamizmin temel belirleyicileri olarak fibroz basligin
kalinhg, lipid gekirdek hacmi, plaktaki enflamasyonun derecesi ve fibroz

baglk lizerindeki duvar stresi sayilabilir. ince fibrdz kilif, lipidden zengin yapi,



yogun enflamasyon ve artmis duvar stresi varlidinda hassas
(vulnerable) yapida kararsiz plak olusurken tersi durumda kararli bir plak

olusumu s6z konusudur (17).

Akut MI tablosu ile son bulan olaylar dizisi, aterosklerotik plak Gzerinde
bulunan ve lipid ¢ekirdegin kanin sekilli elemanlari ile temasini engelleyen
fibroz bashigin rapturid veya erozyonu ile baslar. Daha onceleri yapilmis
birgok ¢calismada ruptur ve erozyon yuzdesi, sirasi ile % 60 - 80 ve % 20 — 40
olarak tespit edilmigtir. Gulncel bilgiler 1s1ginda ruptir veya erozyonu
tetikleyen faktorler tam olarak agiklanmis degildir. Tetikleyici faktor olarak
artmis duvar stresi, artmis ‘shear’ stres ve koroner tonus degisikligi teorik
dizeyde ileri surulen hipotezlerdir. Pargcalanma ile birlikte direkt olarak
subendotelyal tabaka ile temas eden trombositlerin aktivasyonu ve
agregasyonunun yaninda, plaktan salinan doku faktérinin dolasima
katilmasi sonucu koagulasyon kaskadi tetiklenmis olur. Doku faktort ( TF ),
faktor Vlla ile etkileserek hem intrensek hem de ekstrensek yolun ortak
bilesenleri olan faktor IX - X' u aktive eder. Bu aktivasyon sonucu protrombin
trombine dénustr. Trombin fibrinojenden fibrin olusumunu saglar. Trombosit
aktivasyonu ile birlikte trombus olusur.

(19,20).

Trombosit aktivasyonu ile ortama salinan Tromboksan A2 ( TXA2 ) ve
Adenozin Difosfat ( ADP ) primer hemostazda gorev alirken, trombin etkisiyle
olusan fibrin moleklll sekonder hemostazi saglar. Lipid ¢ekirdek, diz kas
hicresi, makrofaj ve kollejenin kompleks etkilesimi sonucu olusan trombus,
tikayici veya tikanmak Uzere ( suboklizif ) olma durumuna goére AKS
tablolarini yani stabil olmayan angina, ST elevasyonu olmayan MI, STEMI
veya ani 6lumi olusturur. STEMI' de transmural enfarkt, NSTEMI® de
subendokardiyal enfarkt bulgulari mevcuttur (21,22). Stphesiz ki trombusin
Ozellikleri yaninda koroner aterosklerozun lokalizasyonu, yayginligi, kollateral
damar durumu, sol ventrikil rezervi ve eslik eden kardiyovaskuler risk

faktorleri klinik tablonun 6nemli belirleyicileridir.



STEMYI’ de Klinik:

MI tanisi tipik semptomlar varliginda, EKG ve serum Kkardiyak

belirteglerinin artisi ile yapiimaktadir.

Oksijen istem ve sunumu arasinda perfuzyona baglh dengesizlik
sonucu iskemi ortaya cikar. iskemi ginlik klinik uygulamada en iyi,
hastalarin anamnezinden ve EKG bulgularindan taninir. Hastalar miyokarda
bagli iskemiyi ¢ok farkli sekilde hissedebilirler. Bu semptomlar icinde basta
gogus agrisi olmak Uzere epigastrik, kol, bilek ve ¢enede beliren, istirahatte
veya eforla degisen rahatsizlik - huzursuzluk hissi 6nemli yer tutar.
Semptomlarin 20 dakikanin Gzerinde sltrmesi MI lehine 6énemli bir bulgu
olabilir. Tipik rahatsizlik hissi ¢ok defa gégsin sol yanindan baslar ve kola,
omuza, ¢eneye ve sirta yayilim gosterir. Semptomlarin lokalizasyonu gugtur.
Ayrica bu semptomlara nefes darligi, terleme, bulanti — kusma, senkop eslik
edebilmektedir. Gogus agrisi sikayetinin olmadigi epigastrium, kol, ¢ene,
omuz ve sirt yerlesimli, nefes alip vermekle degisen, lokalize ve pozisyonel
sikayetler daha c¢ok atipik yakinmalar olarak kabul edilir. Atipik semptomlar
AKS tanisini diglamak icin yeterli degildir. Substernal yerlesim, egzersiz ile
ortaya ¢lkma ve istirahatte kaybolmasi tipik kararlh anginanin 6nemli
ozelligidir. Ayrica ani olarak ortaya ¢ikan veya daha ¢ok genclerde beliren
gogus agrisi koroner damarlarin spazmina bagli Prinzmetal’s anginasi veya
kokain, metamfetamin kullanimina bagli angina tarzinda olabilmektedir
(9,23).

Akut gogus agrisi ayirici tanisinda goz 6nunde tutulmasi gereken en
onemli iki klinik tablo aort disseksiyonu ve perikardittir. Cinkd STEMI en
onemli tedavi seceneklerinden biri olan trombolitik tedavinin, bu hastaliklarin

varliginda uygulanmasi halinde ciddi klinik problemler ortaya ¢ikabilir.



Akut MI tablosu ile acil Unitesine basvuran hastanin fizik
muayenesinde sikintl ve solukluk gbze carpar. Nabiz genellikle duzenlidir
ancak kimi zaman ventrikuler erken vuruya baglh dizensiz olabilir. Ciddi
enfarktls varliginda tasikardi gdzlenebilir. Sempatik desarja bagl kan basinci
yuksek olabilir. Vagotoni, dehidratasyon, sag ventrikil enfarkti ve yaygin
enfarktta hipotansiyon gorulebilir. Muayene bulgulari arasinda boyun ven
dolgunlugu, apikal vurunun yeri ve karakterinde degisim, yeni ortaya ¢ikan
uclncu ses ( S3 gallop ), mitral yetmezlige bagh ufurim ve pulmoner
konjesyona bagl raller saptanabilir. Akut MI olgularinin hemodinamik
durumlari Killip siniflamasi g6z énlne alinarak tayin edilir. Killip sinif | en sik
olarak gorulen siniftir, akut Ml olgularinin % 85’ inde ortaya c¢ikar. Bu grup
hastalarda kalp yetersizligi bulgulari yoktur. % 10 oraninda ortaya ¢ikan Killip
sinif Il olgularinda iki tarafli bazal raller ve bazan S3 gallop mevcuttur. Killip
sinif Il pulmoner édem, Killip sinif IV ise kardiyojenik sok olarak ortaya cikar.
Killip sinifi I’ den IV’ e arttikga hastane igi mortalite artar ( sirasiyla % 6, %
17, % 38, % 81 ) (23,24).

GUSTO - | ( Global Use of Strategies To Open Occluded Coronary
Arteries ) calismasi verilerine gore 30 gunluk mortalitenin ¢ok degiskenli
modelinde yas ( % 31,2 ), sistolik kan basinci ( % 24 ), kalp hizi ( % 12 ),
Killip sinifi ( % 15,3 ), MI lokalizasyonu ( % 6,2 ) hepsi bir arada % 90’ In

Uzerinde prognostik bilgi saglamaktadir (25).

STEMVI’ de Elektrokardiyografi:

Gorluntileme tekniklerindeki tim gelismelere ragmen AKS tani, tedavi,
erken risk derecelendirmesi ve prognoz tayininde standart 12 derivasyonlu
EKG'’ nin 6nemi bluyuktur. Tipik anginal semptomlarla acil servise basvuran
hastalarin EKG’ lerinde ST segment elevasyonu veya yeni gelisen sol dal
blogu saptanmasi halinde mekanik veya farmakolojik reperflizyon tedavisi
gundeme gelirken, ST segment depresyonu ve / veya T negatifligi varliginda

tedavi stratejisi degisebilmektedir. Gogus agrisi ile bagvuran hastalarda kimi



zaman iskemiye bagl olmayan ST segment degisiklikleri ( kardiyomiyopati,
sol ventrikul hipertrofisi, erken repolarizasyon vb. ) saptanirken, miyokard
nekrozu gelisen bazi hastalarda, EKG normal olarak izlenebilmektedir. Gegici
ST segment yuksekligi akut perikardit, vazospastik angina ve spontan

trombolizise ugrayan Ml olgularinda gézlenebilmektedir (26).

Gogus agrisi sirasinda gekilen EKG’ nin normal olmasi akut koroner

sendrom tanisini dislamak icin yeterli degildir.

Tipik semptomlar esliginde ST segment elevasyonu, epikardiyal
koroner arter tikanmasina bagh transmural enfarktusu gosterir (27).
Subendokardiyal iskemi daha ¢ok ST segment depresyonu ve T dalga
inversiyonu ile kendini belli eder. ST segment depresyonu ve kardiyak enzim
yuksekligi mevcut hastalarin % 25 i STEMI ile sonuglanirken % 75’ inde
NSTEMI geligir. ST segment elevasyonunda kimi zaman saptanan resiprokal
ST segment depresyonu, hasar ( injuri ) olarak adlandirilan tehdit altindaki

miyokard bdlgesine kargl derivasyonlarda gozlenir (23).

Koroner arterin ani tikanmasi sonucu miyokardin her hangi bir alanina
kan akimi ulasmazsa olusan epikardiyal hasar bolgesi kendini EKG’ de ST

segment yuksekligi ile belli eder.

Marriott kriterleri temel alindiginda epikardiyal hasar tanisinin
kesinlesmesi igin:
(1) ST segmentinin QRS kompleksi ile birlestigi noktanin ( j noktasi )
elevasyonu:
(a) iki veya daha fazla ekstremite derivasyonunda veya V4'den
V6’ ya kadarki gogus derivasyonlarinda =1 mm veya
(b)) V1 -V3 arasindaki gbgus derivasyonlarinin iki veya daha
fazlasinda =2 mm
(2) V1 -V3 arasindaki gogus derivasyonlarinin iki veya daha

fazlasinda 1 mm ST segment depresyonu kriterlerinden bir tanesi



gereklidir (28).

Hiperakut miyokard enfarktisu donemi, EKG’ de sivri T dalga varhgi
ile taninir, ancak medikal yardim amaciyla hastaneye basvuran hastalarin
onemli bir kisminda saptanmaz. Minimal ST elevasyonu ( 1 - 2 mm )
varhidinda ya hastada enfarkt cevresinde kollateraller vardir ya da damar tam
olarak ttkanmamigtir veya EKG’ de daha 6ncesinde bir degisiklik vardir. Eger
sadece ST depresyonu ve / veya T dalga negatiflesmesi varsa bu durum
USAP ya da NSTEMI ile iligkilidir. Bu durum enfarkt ile iliskili damardaki
oklizyondan ¢ok miyokard iskemisi ve kismi nekrozun birlikteligi ile tam tikali
olmayan damar varligini gosterir. ST segment yuksekligi varliginda hastaya
dilalti nitrogliserin verilmesi sonrasi hastanin gégus agrisinin gegmesi ve
yuksekligin kaybolmasi, ylksek olasilikla primer tetikleyici mekanizmanin

koroner vazospazm oldugunu dusundurur (24).

STEMVI’ de Kalbe Ait Serum Belirtegleri:

Acil Unitesine basvuran hastalar arasinda akut miyokard enfarktlisunu
saptamada standart 12 derivasyonlu EKG vazgecilmez olmakla birlikte
goreceli olarak dusuk duyarlihk oranina sahiptir. ST segment elevasyonunun
akut MI tanisindaki duyarliligi % 35 — 50 arasinda degismektedir, Kardiyak
serum belirtecleri AKS tanisinda EKG’ den sonra en yaygin kullanilan
biyolojik belirteglerdir. ideal bir belirte¢ sahip oldugu yiiksek pozitif ve negatif
prediktif degerler ile sirasiyla hastaligin saptanmasinda ve dislanmasinda
onemli bilgiler saglamalidir. Ayrica hastaligin risk duzeyini belirlemede ve

tedaviyi sekillendirmede yardimci olmahdir (29).

Miyokard nekrozunun en kesin goOstergesi, hasar goren kalp kasi
hicrelerinden dolasima salinan proteinlerin saptanmasidir. Bunlar arasinda
miyoglobin, kardiyak troponin T ( ¢cTnT ) ve troponin | ( cTnl ), kreatin kinaz
( CK)), laktat dehidrogenaz ( LDH ) yer alirlar. Her ne kadar hasar sonucu bu

belirtecler saptanmis olsa da hasari olusturan mekanizma ile ilgili bilgi



saglamazlar. Bu nedenle klinik olarak iskemi semptomlarinin yoklugunda
belirteclerin serumda yuksekligi saptanacak olursa, ilk olarak miyokardit gibi
miyokard hucre hasari yapan diger nedenler akla gelmelidir. Miyokard
enfarktUsinin kesin tanisi uygun semptom ve EKG degisikligi ile birlikte
kardiyak troponinler ve kreatin kinaz miyokardiyal band ( CK — MB ) gibi

hassas belirteclerin, serumda ylksek saptanmasi ile konur (9).

Acil Unitesine basvuran hastalar igin miyokard nekrozunu saptayan
belirteclerin aksine kardiyak enflamasyonu ve trombosit aktivasyonunu
gosteren belirteclerin ( C Reaktif Protein ve P Selektin ) rutin kullanimi halen

mevcut degildir.

B Tipi Natritretik Peptid ( BNP ) kardiyak ventriklllerden salinan ve
kalpteki artmis basin¢g veya volime cevap olarak serumdaki duzeyi artan
norohormon Ozellikte bir belirtectir. Kalp yetersizligi ve AKS’ de kandaki
dizeyinin artmasi yaninda AKS olgularinda gelisebilecek kalp yetersizligi ve
olim gibi major kardiyovaskuler olaylarin belirlenmesinde onemli bilgiler

saglayabilmektedir (29).

Kreatin Kinaz ve izoformlari:

Kreatin kinaz ( CK ) vucutta cizgili kaslar disinda beyin, bdbrek,
akciger ve gastrointestinal sistemde  saptanabilmektedir.  Yaygin
bulunmasindan o6turu kardiyak hasari gostermede duyarlihk ve 6zgullugu
dusuktir. Miyokard nekrozunda yukselmesinin yaninda travma, inme, renal
yetersizlik, hipertermi ve hipertiroidizm gibi durumlarda da kanda yuksek
saptanabilmektedir. Miyokard hasarindan 3 — 8 saat sonra yukselmeye
baglamakta, 12 — 24 saatte pik dizeylere ulasmakta, 3 - 4 gun iginde normal

seviyelere gerilemektedir (23).

Kreatin kinaz miyokardiyal band kreatin kinazin izoenzimidir ve total
CK ile karsilastirildiginda ¢ok daha fazla kardiyak spesifiktir. CK - MB akut Ml
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tanisinda 6nemli bilgiler saglar. CK — MB iskemiden 4 — 6 saat sonra
yukselmeye baslar, 12 — 24 saatte pik duzeylere ulagir ve 2 — 3 gun iginde
normal seviyelere geriler. CK — MB kutle ( mass ), CK — MB aktivitesinden
daha duyarl bir belirtectir (23).

Akut MI tanisi icin CK — MB’ de normalin Ust siniri degerinin iki kati
artis saptanmasi gereklidir. Acil Unitesine bagvuran hastalarin yapilan seri
CK - MB odlguimunde, basvurudan 3 saat sonra ( semptomlarin
baglamasindan 6 saat sonra ) olglilen CK — MB’ nin akut MI tanisinda
yaklasik % 90 oraninda duyarliliga sahip oldugu saptanmigtir. Bu élgimler

basvuru aninda yapildiginda duyarhlik % 36 — 48’ e gerilemektedir (29).

Akut miyokard enfarktisundn ilk 6 saatinde yapilan CK — MB altgrup
analizi CK — MB’nin hem aktivitesinden hem de kitle dlgiminden daha
yuksek oranda duyarliiga ve 6zgullige sahiptir (33). CK — MB, miyokard
dokusunda yer alirken, CK- MB1 plazmada bulunur. CK — MB; >1 U/L olmasi
ve CK — MB; / CK — MB1 oraninin 1,5 dan blyuk olmasi miyokard
enfarktlsl lehine 6nemli bir bulgudur (23). Gégus agrisi ile bagvuran 1110
hastanin alindig1 bir CK — MB altgrup analiz galigmasinda, semptomlarin
baslangicindan itibaren ilk 6 saat iginde bakilan CK - MB altgruplarinin % 96
oraninda duyarlilik ve % 94 oraninda 6zgullik degerlerine sahip olduklari

g6zlenmistir (30).

Miyoglobin:

Miyoglobin ¢ok dustk molekuler agirhgi nedeniyle, CK — MB ve
troponinler ile kiyaslandiginda miyozit hasari sonucu kana daha erken
zamanda salinir. Kan degerleri hizli bir sekilde yukselir ve semptomlarin
baglamasindan 2 saat sonra iki katina ¢ikar, 4 saat sonra da pik seviyesine
ulasir. Maksimal tanisal degeri AMI olgularinin ilk 5 saati i¢in gecerlidir.
Duyarli olmasina ragmen 6zgullugu dusuk bir belirtectir. Travma ve renal

hastaliklarda ylksek saptanabilmektedir (29). Miyoglobinin degeri daha ¢ok
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reenfarkt olgularinda 6nem kazanmaktadir. Reenfarktls, artmis risk ile
iligkilidir ve troponinlerin kan dizeyinin uzun stre ( 10 — 14 glin ) yuksek
kalmasi nedeniyle bu amagla kullanimlari sinirhdir. Miyoglobinin kanda
yuksek kalma suresi kisa oldugundan yeniden ylkselmis miyoglobin seviyesi,
reenfarktisiin zamanlamasi ile ilgili bilgi saglar. CK — MB de bu amagla
kullaniimaktadir (9).

Troponinler:

Troponin kompleksi troponin |, troponin T ve troponin C olmak Uzere
uc alt birimden olusmaktadir. Tropomiyozin ile birlikte aktin filamentlerinde
yer alir ve kalsiyum aracili iskelet ve kalp kasinin kontraksiyonuna temel
olusturur. Troponin alt birimleri doku spesifik izoformlar tasir. Troponin T
( ¢TnT) ve troponin | ( cTnl ) izoformlari kardiyak spesifik iken troponin C
( cTnC ) izoformu hem kalp hem de iskelet kaslarinda benzer yapida
mevcuttur. Kardiyak Tnl miyokardiyal dokuda tek izoforma sahip iken insan
kalp kasi dort kardiyak TnT izoformuna sahiptir ancak bir tanesi normal
eriskin kalp karakteristiklerini tasir. Fetal izoformlarin miyokard doku ve
iskelet kaslarindaki re-ekspresyonu nedeniyle cTnT analizi igin kullanilan ilk
kusak spesifik olmayan antikorlar yanhs pozitif sonuglara sebebiyet verirken
glnumuzde spesifik antikorlar ile bu sorun asiimis, immuno-histokimyasal
calismalar ve polimeraz zincir reaksiyonlari ile bu durum dogrulanmistir.

Gunumuzde cTnl ve cTnT 6zgullukleri esit kabul edilmektedir (31).

AKS ile acil Unitesine basvuran hastalarda saptanan yuksek cTnT ve
cTnl duzeylerinin, risk derecelendirmesinde guglu ve bagimsiz degere sahip
olduklar birgok ¢alisma ile kanitlanmistir. Yuksek troponin degerleri ile ortaya
cilkan artmis risk derecesi, EKG’ de meydana gelen degisikliklerden
badimsizdir. Ayrica enflamutuvar belirteclerin aktivitesi ve yeni olay gelisme

riski, troponin dizeyi ve kanda yuksek kaldigi sure ile yakindan iligkilidir (32).
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Kardiyak troponinler ( ¢cTnT ve cTnl ) kalp kasinda iki farkli gen
tarafindan kodlanir. Miyozit hasarini belirlemede CK — MB’ den daha
spesifiktir. Troponinler akut miyokard hasarindan sonra CK — MB ile benzer
surede yukselmeye baslar ancak CK — MB’ den farkli olarak gunlerce yuksek
kalirlar. Bu 6zelliklerinden dolayi tekrarlayan enfarktis durumlarinda, hasar
duzeyini saptamak icin kullanigh degillerdir. Klinik olarak miyokard
enfarktUsunun diger kriterlerini saglamayan hastalarda dahi yuksek troponin
dizeyinin, komplikasyon riski artisi ile iligkili oldugu bircok c¢alismada

gOsterilmistir (33).

Geleneksel biyokimyasal belirteclerle degerlendirildiginde stabil
olmayan angina pektoriste CK — MB kutle ve miyoglobin yuksekligi nadirdir
ve bu oran % 3 — 5 gibidir. Yine bu belirteglerin troponinler ile
kargilastirildiginda olusabilecek sonlanimlar agisindan dngorduricu degerleri
yoktur. Troponinlerin serumda saptanmasi USAP ile basvuran olgularda
rupture olmus plakta ortaya g¢ikan trombotik mikroembolizasyonla birlikte
minor kardiyak hasara isaret eder. Troponinler saglikl bireylerin serumunda
ya yoktur ya da ¢ok kuguk miktarlarda yer alir. Bu nedenle ¢ok dusuk
degerlerde olsa bile troponin duzeyi artigi miyokardiyal hasari gosterir. Birgok
calismada USAP olgularinin % 20 — 40’ inda yuksek cTnl veya cTnT dizeyi
tespit edilmigtir (34).

Troponinlerin prognostik degerleri ilk olarak GUSTO-IlI ¢alismasinda
gosterilmigtir. Bu c¢alismada hastaneye ST elevasyonu olmayan AKS ile
basvuran hastalar alinmis ve basvurudan hemen sonra hastalarin troponin T
degerleri olglilmustir. cTnT degeri pozitif saptanan grupta 6lim, kardiyojenik
sok ve konjestif kalp yetersizligi riski, negatif saptanan gruba gore daha
yuksek oranda gozlenmistir. Yine bu ¢alismada cTnT degeri pozitif saptanan
haslarda % 77 oraninda MI geligirken, cTnT degeri negatif hastalarin
yalnizca % 25’ inde takipte MI gelismistir. Bu da troponinlerin prognostik
oneminin yanisira diagnostik onemini ortaya koymustur (35). TIMI-llIb

(Thrombolysis In Myocardial Infarction ) calismasinin alt kolunda yuksek
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cTnl duzeylerinin 42 gunlik mortalite oranlarinda artisa neden oldugu
g6zlenmis, yine bu kolda troponin dizeyleri en yuksek grupta mortalite hizi %
7,5 olarak tespit edilmistir (36). Benzer sekilde FRISC ( Fragmin During
Instability in Coronary Artery Disease ) ¢alismasinda cTnT ile ilgili prognostik
degerler gosterilmistir. Bu calismada en ylksek troponin dizeyine sahip
hastalarda M| ve 6lim riski 5 aylik periyotta % 20 olarak tespit edilirken,
troponin yuksekligi saptanmayan grupta riskin ¢ok duguk oldugu gozlenmistir
(37).

Natrituretik Peptidler:

Natritretik peptidler kalp tarafindan salinan vazoaktif hormonlardir.
Atriyal natriuretik peptidler ( ANP ) ve brain natritretik peptidler ( BNP )
prehormon seklinde sentez edilir ve peptidazlar araciligi ile C terminal ve N
terminal kisimlara boélunur (38). BNP artmis duvar stresine cevap olarak
ventrikillerden salinir. Prehormon olarak pro — BNP seklinde sentezlenir ve
enzimatik yolla BNP ve N terminal ( NT ) - proBNP olmak Uzere ikiye ayrilir
(39). ANP ise proANP seklinde atriyal miyozitlerde granduller igcinde yer alir ve
baslica, atriyal duvar stresinin artmasina cevap olarak salinir. Yart dmrunin

cok kisa ( 2,5 dk.) olmasi nedeniyle plazmadan temizlenmesi hizlidir (40).

Vazoaktif hormon ailesinin Gyesi olarak natrilretik peptidler, arter ve
venler Uzerine vazodilatasyon etkilerinin yani sira isimlerinden de anlasildigi
lzere natriliretik ve dilretik 6zelliklere de sahiptirler. ilk olarak 1984 yilinda
tanimlanan kalp kaynakli ANP’ den sonra 1988 yilinda, 6nceleri beyin ancak
daha sonra asil olarak kalp kaynakli oldugu anlagilan BNP tanimlanmistir.
ANP atriyal basin¢ degisikliklerine hassas iken BNP esas olarak sol ventrikul
basin¢ ve hacim degisiklerine duyarlidir (41). Yakin zamanda tanimlanan C
tipi natriretik peptidin ( CNP ) fizyolojik etkileri tam olarak acikliga
kavugsmamistir. NatriGretik peptid ailesinden Urodilatin  renal tubuler

hacrelerden salinir ve natridretik peptidler ile benzer etkilere sahiptir (42 ).
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Prehormon olarak sentez edilen ve salinan 108 aminoasid tasiyan
proBNP’ nin proteolizisi sonucu BNP ve amino ucu NT - proBNP
olusmaktadir (43). BNP’nin yari dmri NT — proBNP ile kiyaslandiginda hayli
kisa kalmaktadir ( 20 dk.” ya karsilik 2 saat ). Esit molar salinimlarina ragmen
mutlak BNP degerleri NT — proBNP’ den dusuktur (44).

Natritretik peptidlerin A, B ve C seklinde adlandirilan 3 reseptoru
mevcuttur. A ve B reseptorleri guanil siklaz enzimini aktive ederek
intraselliler cGMP dlzeyini arttirirlar ve bu yolla etkili olurlar. Natritretik
peptidlerin kardiyovaskuler ve renal etkilerinden bu reseptorler sorumludur. A
reseptord hem atriyal hem de brain natritiretik peptidleri baglarken C tipi
natriiretik peptid, B reseptorinin dogal ligandidir. A reseptori kan
damarlarinda yaygin bulunurken B reseptoru daha ¢ok beyin dokusunda yer
almaktadir. Ayrica bobrek ve bobrekustu bezinde her iki reseptor de
mevcuttur. Natridretik peptid C reseptoru klirens reseptorudir. Her Ug¢ peptid
esit yatkinhik ile bu reseptdére baglanmakta ve inaktive edilmektedir.
Natritretik peptidler ayrica renal tubuler ve vaskuler hucrelerde bulunan

notral endopeptidazlar ile de inaktive edilmektedir (43).

Natritretik peptidlerin sol ventrikil fonksiyonunun diger parametreleri
olan sol ventrikul ejeksiyon fraksiyonu, sol ventrikll end — diyastolik basing
ve pulmoner kapiller kama basinci ile korelasyonu bir ¢ok calismada
gOsterilmigtir. Natridretik peptid dizeyinin yuksekligi kalp ve kalp disi
nedenlerle iliskili olarak saptanabilmektedir. Sol ventrikil sistolik / diyastolik
disfonksiyonu, iskemi, sol ventrikll hipertrofisi, inflamatuvar kalp hastaligi,
tasikardi, kor pulmonale kardiyak kaynakli yukseklik nedeni iken, karaciger —
bdbrek yetersizligi, hiperaldesteronizm, subaraknoidal kanama, akciger
hastaliklari ( emboli, malignite, kronik obstruktif akciger hastaligi ) kalp digi
nedenleri olusturur. Ayrica yas, cinsiyet ve egzersiz hastaliklardan bagimsiz

olarak natritretik peptid duzeyini ylkseltebilmektedir (44).
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Avrupa Kardiyoloji Dernegi ( ESC ) kronik kalp yetersizligi kilavuzunda
BNP ve NT — proBNP ile ilgili olarak plazma konsantrasyonlarinin, kalp
yetersizligi tanisinda yardimci oldugu, dusuk normal degerlerin semptomatik
hastalarda kalp kaynakli nedenlere zayif olasilikla isaret ettigi ve bu iki
peptidin kalp yetersizligi mevcut olgularda prognostik deger tasidigi

vurgulanmistir (45).

Kalp yetersizligi tanisi kimi zaman zor konabilmektedir. Hastaligin
semptom ve bulgularinin duyarlilik ve 6zgulliklerinin dislik olmasi ayirici
tanida guicliklere yol agmaktadir. Ozellikle hafif semptomlara sahip, yasli ve
kalp yetersizligi tablosunu taklit eden komorbid hastaliklarin ( pulmoner
hastaliklar, obesite ) eslik ettigi olgularda bu guglik daha da belirgin hale
gelmektedir (46). Daha 6nceki yapilmis galismalarda BNP’ nin akut dispne ile
basvuran hastalarda kalp yetersizligini belirlemede % 90’ In Uzerinde
duyarhlik, % 80 — 90 ozgulluk tasidigi saptanmistir (47,48). Acil servise
dispne sikayeti ile bagvuran 1586 olgunun dahil edildidi bir galismada dl¢llen
BNP seviyesinin dekompanse kalp yetersizlikli olgularda en ylksek, sol
ventrikll disfonksiyonu bulunan ancak kalp yetersizligi alevlenmesi
olmayanlarda ilimh yuksek ve her iki durumun olmadigi olgularda ise en
dusuk seviyede seyrettigi belirlenmigtir. Bu ¢calismada BNP esik degeri 100
ng/L alindiginda kalp vyetersizligi tanisinda BNP’ nin diger klinik
parametrelerden daha degerli oldugu gdzlenmistir. 50 ng/L altindaki
seviyelerde negatif prediktif deger % 96 oraninda saptanmistir (49). NT —
proBNP dederini arastiran benzer sekilde tasarlanmis bir ¢alismada akut
dispne ile basvuran olgularda dekompanse kalp yetersizlikli olgularda NT —
proBNP seviyesi 920 + 140 pmol/L, kalp digi nedenle dispnesi olan olgularda
50 + 15 pmol/L seklinde saptanmistir. Ozellikle 115 pmol/L Ustii NT —
proBNP degerlerinin sol ventrikul disfonksiyonun bagimsiz ve guglua 6n
g6rdurucisu oldugu sonucuna variimistir (50). Yine akut dispne olgularinin
alindigi 205 olguluk bir calismada hem BNP hem de NT — proBNP seviyeleri
Olculmus, kalp yetersizligi tanisinda BNP igin daha iyi duyarlihk( % 80 — 94 ),
NT — proBNP icin daha iyi 6zgulluk tespit edilmigtir ( % 70 — 89 ) (51).
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Semptom ve FM’de Kalp Yetersizligi Siiphesi

EKG/TELE NT-proBNP ( E:<93
NT-proBNP analizi - pg/ml, K:<144
pg/ml) ise
Kalp Yetersizligi
Olas1 degildir

EKOKARDIYOGRAFI/MRI/RVG

Sekil 1: Kalp Yetersizliginde Algoritm ( European Heart Journal 2001;22:1530 )
MRI: Manyetik Rezonans Gdéruntileme, RVG: Radyonuklid Ventrikilografi

Kardiyak transplant bekleyen ileri kalp yetersizligi tablosu mevcut 142
olgunun dahil edildigi bir ¢alismada NT — proBNP seviyeleri olgulmus,
ortanca degerin Uzerindeki NT — proBNP degerlerinin tum nedene bagli
mortalitenin tek bagimsiz 6ngorduricusu oldugu saptanmistir (52). Bu
calismada NT — proBNP’nin sagladigi prognostik veriler sol ventrikul
ejeksiyon fraksiyonundan ( LVEF ), maksimum oksijen tiketiminden ( VO2 )
ve kalp yetersizligi sag kalim skorundan daha iyi bulunmustur (53). Bagska bir
calismada kalp yetersizligi tanisi almig 78 olgu BNP seviyeleri ve kalp
yetersizligi sag kalim skoruna gore degerlendiriimis, BNP seviyeleri yuksek
ve kalp yetersizligi sag kalim skoru dusik hasta grubunda sag kalim % 43
oraninda mevcut iken, BNP seviyeleri disik sag kalim skoru ylksek hasta
grubunda bu oran % 93 olarak tespit edilmistir (54). Dekompanse kalp
yetersizligi ile bagvuran 72 olgunun dahil edildigi bir calismada hastalarin
yatista, taburculuk dncesi ve taburculuk esnasinda BNP seviyeleri dlgulmus,

vefat eden ve hastaneye tekrar basvuran hastalarda BNP seviyesinin anlamli
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olarak yuksek kaldigi saptanmigtir. Bu ¢alismada taburculuk esnasinda 430
pg/ml' nin altinda BNP seviyelerinin glcli negatif prediktif deger tasidiklari
gozlenmigtir (55).

Natritretik peptidler, sagladiklari yararli diagnostik ve prognostik
verilerin yani sira kalp yetersizligi tedavisinin yogunlugu hakkinda da fikir
verebilmektedirler. NT — proBNP ile yapiimis 69 kalp yetersizligi mevcut
hastanin alindidi bir calismada hastalar iki gruba ayrilmig, bir grup semptom
temel alinarak, bir grup NT — proBNP temel alinarak tedavi edilmis, sonugta
NT — proBNP temel alinan grubun daha yuksek dozda ACE inhibitéri ve
diuretik kullandigi, daha fazla sayida hastanin spironolakton kullandigi
saptanmigtir. On aylik takip sonrasinda bu grupta daha az sayida olay tespit
edilmistir (56). BNP ile yapilan baska bir ¢alismada en dustik BNP seviyeleri
icin ACE inhibitdr dozu mumkin oldugu kadar arttirlmis ve bu hasta
grubunda geleneksel sekilde tedavi edilen gruba gore anlamli sekilde daha

fazla kalp hizi dusuklugu saglandigr gozlenmigtir (57).

Akut koroner sendrom sonrasi kanda yukselen BNP ve NT — proBNP
seviyeleri sol ventrikil yetersizligi ve ejeksiyon fraksiyonundan bagimsiz

olarak prognostik deger tasir (58).

Natritretik peptidler ayrica antrasiklin kemoterapisi esnasinda gelisen
kardiyotoksisitenin tespitinde, kalp kapak hastaliklari ve konjenital kalp
hastaliklarinin ~ takibinde, sag ventrikil hastaliklarinda prognozun
belirlenmesinde ( kor pulmonale, pulmoner emboli, primer pulmoner
hipertansiyon ) kalp transplantasyonu takibinde 6nemli bilgiler

saglayabilmektedir.
Bizler kendi ¢calismamizda natrituretik peptid ailesinden NT - proBNP’

nin ST segment elevasyonlu miyokard enfarktusli olgularda prognostik

degerini arastirmayi amagcladik.
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GEREG VE YONTEM

Calismaya 2004 Ekim - 2005 Agustos tarihleri arasinda Uludag
Universitesi Tip Fakultesi Kardiyoloji Anabilim Dali yogun bakim servisine ST
segment elevasyonlu Ml tanisi ile yatirilan ve galigmaya alinma kriterlerini
karsilayan 57 hasta dahil edildi. Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi etik kurul
komisyonu tarafindan onaylanan protokole gore hastalar ¢alismanin igerigi

hakkinda bilgilendirildi ve onamlari alind1.

Calismaya alinan hastalarin demografik 6zellikleri kayit edildi. Bagvuru
anindaki fizik muayene bulgular ve kan biyokimya tetkik sonuglari ¢alisma
veri tabanina aktarildi. Hastalarin yogun bakima yatiglarinin 6 ve 36’ nci
saatlerinde EKG kayitlari alindi. EKG kayitlari ile es zamanlh olarak tum
hastalardan plazmada NT-proBNP degerleri dlgulmek Uzere 3’ er cc on kol

veni kan 6rnekleri alindi.

Calisma Kapsamina Alinma Kriterleri:

Yas! 18 uzerinde olan ve galismadan diglanma kriteri bulunmayan ST
segment elevasyonlu miyokard enfarktlslU tum hastalar ¢calisma kapsamina

alindilar.

Calismadan Diglanma Kriterleri:

1. New York Kalp Cemiyeti’ ne goére kalp yetersizligi anamnezi
bulunan

Siddetli kalp kapak hastaligi varligi

Bobrek yetersizligi varligi

Karaciger yetersizligi varhgi

Miyokardit suphesi

2

Kardiyotoksik ila¢ kullanim anamnezi mevcut
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7. Malignite tanisi konmus olgular ¢alisma disi birakildi.

Hasta Kabuli:

Yogun bakim servisine ST segment elevasyonlu MI tanisi ile yatirilan
57 hasta calisma kapsamina alindi. Hastalarin ayrintili hikaye sorgulamalari
ve sistemik fizik muayeneleri yapildi. Hastalarin yatis aninda, yatiglarinin 6.
ve 36. saatlerinde cekilen 12 — derivasyonlu EKG kayitlari saklandi. Bulgular
calisma veri tabanina aktarildi. Hastalardan EKG kayitlari ile es zamanl
olarak kan ornekleri alindi. Alinan kan orneklerinden bir kismi 1 saat iginde
santrifije edilerek ayrilan plazma - 20 C’ de donduruldu ve ardindan -70
C’ de, Uludag Universitesi Biyokimya Laboratuvarinda saglanan 6zel
kosullarda saklandi. Plazma igin alinan kan érnegiyle es zamanl alinan diger
kan 6rneklerinde, kardiyak enzimlerden CK ve CK — MB duzeyleri ile glukoz

diuzeyi gibi biyokimyasal parametreler ayni anda c¢aligilarak kayit edildi.

Serum NT — proBNP duzeyleri olgulirken elektrokemiliminesans
teknolojisine dayali tek — adimli enzim immunoassay yontemi ( Elecsys 2010,

Roche Diagnostics ) kullanildi.

Hastalarin basvuru sirasinda kullandiklari kardiyak ilaglar ve koroner

yogun bakimdaki ilag tedavileri kaydedildi.

Caligsma Vizitleri:

Koroner yogun bakimda yatak istirahatine alinan hastalara; uygun
antiagregan tedavi ( oral aspirin 300 mg ya da gastrik yakinmasi mevcutsa
tiklopidin veya klopidogrel ), heparin ( I.V. inflUzyon ), antiiskemik tedavi ve
gerekli destek tedavisi baslandi ( kontrendikasyon yoksa parenteral ve / veya
oral beta bloker, parenteral nitrat ve ACE inhibitorleri ve statin ). Calisma
grubunu olugturan, ST segment elevasyonlu MI geciren hastalara

kontrendikasyon yok ise trombolitik tedavi ( streptokinaz 1.500.000 U veya
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tPA — doku plazminojen aktivatdéri — 100 mg I.V. inflzyon ) toplam 60 — 90
dk.’da bitecek sekilde baslandi. Primer PTCA ( Perkitan Transliminal
Koroner Anjiyoplasti ) icin kapi balon suresi 90 dk.’nin altinda olan hastalara

balon anjiyoplasti uygulandi.

Hastalar 25 mm/sn hizda ve 1 mV kalibrasyon ile ¢ekilen 12 kanalli
elektrokardiyografi ile degerlendirildi.  Standart 12 derivasyonlu EKG,
hastalarin yatisinda sad derivasyonlari da igine alacak sekilde genigletildi.
Ardindan trombolitik tedavinin bitiminde ve 3’er saatlik aralarla 24 saat
boyunca hasta EKG’ leri tekrarlandi. Hastalarin koroner yodun bakima
yatislarinin 6 ve 36’ Iinci saatlerinde EKG kayitlari ile birlikte hem ¢alisma igin

hem de kardiyak enzim tayini i¢cin kan érnekleri toplandi

Hastalar EKG’ deki ST segment elevasyonunun lokalizasyonuna gore
iki gruba ayrildi. Anterior derivasyonlarda ST segment yuksekligi saptanan
grup ( V1 — V6 ) ve inferior derivasyonlarda ST segment yuksekligi saptanan
grup ( D2 — D3- aVF)

Batlin hastalar, hipertansiyon, diyabetes mellitus, dislipidemi, sigara
iciciligi, aile hikayesi, obezite gibi kardiyovaskuler risk faktorleri acisindan
degerlendirildi. Hipertansiyon kriteri olarak, sistolik kan basincinin 140 mmHg
ve lzerinde olmasi ve/ veya diyastolik kan basincinin 90 mmHg ve Uzerinde
olmasi kabul edildi. Antihipertansif ila¢ kullanan hastalar hipertansif olarak
kabul edildi. Daha dnce diabetes mellitus tanisi konularak insilin veya oral
antidiyabetik kullanmaya baslamig olan hastalar diyabetik olarak kabul edildi.
LDL kolesteroli 130 mg/dl Gzerinde olan hastalarla, kolesterol disurtcu ilag
kullanimi 6ykusu olan hastalar hiperkolesterolemik olarak kabul edildi. Son 3
yil icerisinde sigara kullanimi olan hastalar sigara icicisi olarak kabul edildi.
Ailelerindeki birinci derece akrabalarinda, erkeklerde 55 yas Oncesi,
kadinlarda 65 yas Oncesi iskemik kardiyak olay gecirme oykusu bulunan
hastalar aile hikayesi pozitif olarak kabul edildi. Viicut Kitle indeksi ( VKI ) =

30 kg/m? olan hastalar obez olarak kabul edildi.
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Koroner yogun bakim tedavileri sirasinda herhangi bir komplikasyon
gelismeyen ve anti-iskemik tedavi altinda tekrarlayan semptomlari
bulunmayan hemodinamik acgidan problemsiz hastalar, koroner yogun
bakimdan c¢ikarilarak kardiyoloji klinik servisine alindi. Ortalama 1 haftalik
yatis periyodundan sonra, herhangi bir iskemik komplikasyon gelismeyen
hastalara taburculuk ©Oncesi ekokardiyografik degerlendirme yapildi ve
sonuglari dosyalarina kaydedildi. Hastalarin tedavileri dizenlendi ve poliklinik

takipleri planlanarak taburcu edildi.

Hastalar 3. ayin sonunda kontrole c¢agrilarak bu sure igerisindeki
semptom ve Kklinik ozellikleri sorgulandi ve fizik muayeneleri yapildi.
Kullanmakta olduklari ilaglar ve 3. ay kolesterol degerleri kaydedildi.
Poliklinik takibinde, hastalardan onay alinarak 3. ay icin NT — proBNP
bakilmak Uzere kan ornekleri alindi. Alinan kan ornekleri benzer sekilde
santrifuje edilerek ayrilan plazma daha sonra calisiimak tzere — 70 C’ de
saklandi. Uludag Universitesi Biyokimya Laboratuvarinda 6zel kosullarda
saklanan plazma ornekleri, daha sonra ayni kit ile c¢aligildi ve sonuglar

calisma veri tabanina aktarildi.

Hastalar 3. ay poliklinik kontrolinde birincil sonlanim noktalari
acisindan degerlendirildi. Koroner anjiyografileri yapilan ve girisimsel veya

cerrahi tedavi uygulanan hastalar kaydedildi.

Ekokardiyografik analizler Hewlett-Packard Sonos 2000 cihazinda 2.5
MHZ'lik prob kullanilarak yapildi. M-mode ve iki boyutlu dlgimler Amerikan
Ekokardiyografi Cemiyeti tarafindan Onerilen metodlara gore vyapildi.
Ekokardiyografi islemi, hasta sol tarafina dogru 90 derece yatirildiktan sonra
parasternal ve apikal olgimler alinarak gergeklestirildi. Bu islem sirasinda
hastalarin kalbi anatomik ve fonksiyonel olarak degerlendirildi. Sol ventrikil
sistolik ve diyastolik ¢aplar, sol ventrikul ejeksiyon fraksiyonu ( LVEF ), sol

ventrikil duvar hareket bozukluklari ve mitral yetmezlik ( MY ) akimlari
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degerlendirildi. Duvar hareketleri Amerikan Ekokardiyografi Birligi’ nce
belirlenen standartlara uygun olarak 16 segment Uzerinden degerlendirildi
(59,60). Duvar hareket skor indeksi ( VMSI ), isaretlenen duvarin hareket
degeri toplaminin isaretlenen duvar sayisina bolinmesi sonucunda saptandi.
LVEF ise diyastolik — sistolik volim farkinin diyastolik volime bdlinmesi

seklinde hesaplandi ve yuzde olarak belirtildi.

Calismaya alinan hastalara 3 aylik periyod igerisinde koroner
anjiografi uygulandi. Koroner anjiyografi, hemodinami laboratuarinda,
PHILIPS Optimus / 2000 / PolyC / Larc cihazi ile  ‘Judkins ‘ yontemi ile
uygulandi. Alinan koroner anjiyogramlar en az iki uzman kardiyolog
tarafindan degerlendirildi. % 70 ve Uzerindeki koroner darliklar, hemodinamik
acidan anlamli darlik olarak tanimlandi. Hastalar koroner lezyonlarina gore
iki gruba ayrildi. En az bir koroner arterinde, hemodinamik agidan anlamli
darligi bulunan hastalar ilk grubu olustururken, 2. grup, herhangi bir koroner
arterinde hemodinamik olarak anlamli darhdr olmayan hastalardan

olusturuldu.

Birincil sonlanim noktalari 3 ay icinde gelisen olum, tekrarlayan M,
tekrarlayan angina ve revaskularizasyon olarak tanimlandi.
Revaskdularizasyon, girisimsel olarak yapilan PTCA ve / veya koroner stent

yerlestiriimesi islemi ya da cerrahi koroner baypas olarak tarif edildi.
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istatiksel Analiz:

Tam veriler kodlanarak bilgisayar ortaminda degerlendirildi. Tum
istatistiksel analizler icin SPSS 13.0 istatistik modullu kullanildi. Sarekli
degerler alan veriler ortalama + standart sapma olarak sunuldu. Verilerin
normal dagilim gdsterip géstermedigi Kolmogorov Smirnov testi ile incelendi.
Kategorik veriler ise siklik ve yuzde olarak sunuldu. Gruplar arasi
ortalamalarin karsilastirmalarinda iki grup icin Mann — Whitney U testi, ikiden
fazla grup igin Kruskal Wallis testi kullanildi. Kategorik verilerin analizinde
Pearson Ki — Kare testi Fisher'in Kesin Ki — Kare testi kullanildi. Degiskenlere
gbre grup iginde farklilik olup olmadigi Wilcoxon isaret Sira testi ile incelendi.
Degiskenler arasi iligkilerin incelenmesinde Pearson Korelasyon Katsayisi ve
Spearman Sira Korelasyon Katsayisi hesaplandi. Tum istatistiksel

analizlerde iki yanh hipotez testleri ve 0.05 anlamlilik dizeyi kabul edildi.
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BULGULAR

Calismamiza toplam 57 hasta ( 49 erkek, 8 kadin ) alindi. Hastalarin
yas ortalamalari; 56,1+11,9 yil ( erkeklerde 55,8%+11,3 yil, bayanlarda
58,0£12,6 yil ) olarak tespit edildi. TUm hastalar basvuru sirasinda EKG’ de
mevcut ST segment elevasyonunun lokalizasyonuna gére 2 gruba ayrildi.
Anterior derivasyonlari ( V1 —V6 ) iceren anterior M| gegiren grup A, inferior
derivasyonlari ( D2 — D3 - aVF ) iceren inferior Ml geciren grup B. Birinci
grupta ( Grup A ) 34 hasta ( 30 erkek, 4 kadin ) yer alirken, ikinci grupta (
Grup B ) 23 hasta ( 19 erkek, 4 kadin ) mevcuttu. Hastalarin gruplara gore
dagihimi ve ozellikleri Tablo 1’ de gosterilmigtir.

Tablo 1. Tim olgularin gruplara gore dagilimi ve klinik 6zellikleri

Grup A Grup B p
n:34 n:23

Yas (yil) 54,8+11,3 58,0+12,6 0,591
Cinsiyet (erkek/kadin) 30/4 19/4 0,702
KAH Aile Anamnezi 7(%20,6) 3(%13,0) 0,724
Sigara 26 (%76,5) 17(%73,9) 0,826
Hipertansiyon 6 (%17,6) 10(%43,5) 0,03

Diyabetes Mellitus 5 (%14,7) 2(%8,7) 0,689
Hiperkolesterolemi 7 (%20,6) 5(%21,7) > 0,05
VKI (kg/m?) 28,47+4,36 26,77+2,87 0,102
Ml Anamnezi 3 (%8,8) 2 (%8,7) > 0,05

KAH: Koroner Arter Hastaligi,

VKi: Vicut Kitle indeksi,

MI: Miyokard

Enfarktisu. Degerler ortalamazStandart sapma olarak verilmistir.

Anterior MI gegiren Grup A hastalarinda yas ortalamasi 54,8+11,3 yil
iken inferior M| geciren Grup B’ de 58,0+£12,6 yil idi. Grup A’ da 30 erkek, 4
bayan, Grup B’ de 19 erkek, 4 bayan olgu mevcuttu. Ailede KAH anamnezi
bulunan hasta sayisi Grup A’ da 7 (%20,6) iken, Grup B’ de 3 hasta (%13,0)
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idi. Sigara icen hasta sayisi Grup A’ da 26 (%76,5) iken, Grup B’ de 17
(%73,9) idi. Hipertansiyon Grup A hastalarda 6 (%17,6) olguda mevcut iken,
Grup B’ de 10 (%43,5) olguda mevcuttu. Grup A olgularinin  %14,7’ si ( 5
hasta ) diyabetik iken bu oran Grup B’ de % 8,7 ( 2 hasta ) idi.
Hiperkolesterolemi Grup A hastalarinin % 20,6’ sinda ( 7 hasta ) saptanirken
Grup B’ de % 21,7 ( 5 hasta ) oraninda idi. Vucut kitle indeksi ortalamasi
Grup A hastalan icin  28,4+4,3 ,Grup B hastalari igin 26,7+2,8 olarak
dlclildl. 57 olgunun 13’ Ginde ( % 23 ) VKIi > 30 kg/m? ( obesite ) idi. Grup A’
da 3 hasta (%8,8), Grup B’ de 2 hasta (%8,7) Ml anamnezine sahip idi.

Gruplarin yas ortalamalari degerlendirildiginde Grup B’ deki hastalarin
yas ortalamalari daha ylksek olmasina ragmen istatistiksel agidan anlamli
fark mevcut degildi ( p = 0,591 ).

Gruplar arasinda olgularin cinsiyet dagihmi, KAH aile anamnezi,
sigara, diyabet, hiperkolesterolemi, VKi ve gecirilmis MI agisindan istatiksel
acidan fark saptanmaz iken Grup B’ de 10 olgu ( %43,5 ), Grup A’ da 6 olgu
( %17,6 ) hipertansifti ve bu, istatiksel agidan anlamli idi ( p = 0,03 ).

Olgularin  koroner yogun bakima yatisi ile birlikte saptanan

hemodinamik parametreleri , laboratuvar degerleri, EKG’ deki ST segment

depresyon orani ve trombolitik tedavi se¢imi tablo 2’ de gosterilmistir.
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Tablo 2. Tum olgularin gruplara gore hemodinamik, laboratuvar, ST

segment depresyonu ve trombolitik tedavi segimi oranlari

Grup A Grup B P degeri
n:34 n:23

Kalp hizi ( vuru/dk ) 79,4118,0 72,6+14,2 0,174
SKB (mmHg) 120,0+ 21,3 124,1+24,5 0,542
DKB (mmHg) 77.6 +15.6 74.7+15.3 0,349
Nabiz basinci (mmHg) 42.5 £10.9 49.3+16.1 0,137
T. Kolesterol (mg/dl) 184.8+36.6 191 £39.1 0,763
HDL-K (mg/dl) 36.7+7.8 35+8.7 0,397
LDL-K (mg/dl) 174.7£30.4 126.8+31.8 0,955
Trigliserid (mg/dl) 120.8 + 60,1 145.7+86,6 0,329
Glukoz (mg/dl) 164,3+67.7 149.5£71.0 0,279
ST depresyonu (z1mm ) 11 (%32,4) 19 (%82,6) <0,001
Killip sinif (/117 111/ 1V) 13/20/1/0 18/4/1/0 -
Trombolitik (tPA / strep.) 22/9 14/8 -

SKB: Sistolik Kan Basinci, DKB: Diyastolik Kan Basinci, HDL: Yiksek Dansiteli Lipoprotein,
LDL: Duslik Dansiteli Lipoprotein, tPA: Doku Plazmijen Aktivatorl, Strep: Streptokinaz

Degerler ortalamatStandart sapma olarak verilmistir.

Koroner yogun bakima yatirilan Grup A hastalarinda ortalama kalp
hizi 79,4+18,0 vuru/dk iken, Grup B’ de 72,6+14,2 vuru/dk idi. SKB Grup A’
da ortalama 120,0+ 21,3 mmHg iken, Grup B’ de 124,1£24,5 mmHg idi. DKB
Grup A olgularinda ortalama 77.6 £15.6 mmHg iken, Grup B’ de 74.7+15.3
mmHg idi. Nabiz basinci ortalama Grup A’ da 42.5 £10.9 mmHg, Grup B’ de
49.3+16.1 mmHg olarak saptandi.

Total kolesterol Grup A’ da ortalama 184.8+36.6 mg/dl iken Grup B’ de
191 +£39.1 mg/dl idi. HDL duzeyi Grup A olgularinda ortalama 36.7 + 7.8
mg/dl, Grup B olgularinda 35£8.7 mg/dl olarak saptandi. LDL dizeyi Grup A
174.7+£30.4 mg/dl iken, Grup B’de 126.8+31.8 mg/dl
olarak saptandi. Trigliserid duzeyi Grup A olgularinda ortalama 120.8 + 60,1

olgularinda ortalama
mg/dl iken, Grup B’ de 145.7+86,6 mg/dl idi. Olgularin bagvuru glukoz duzeyi
Grup A hastalarinda ortalama 164,3t67.7 mg/dl iken, Grup B hastalarinda

149.5+71.0 mg/dl idi.
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Olgularin koroner yogun bakima yatisi ile birlikte hemodinamik
parametrelerden kalp hizi, sistolik kan basinci, diyastolik kan basinci ve
nabiz basinci de@erlendirildiginde her iki grup arasinda istatiksel agidan

anlamli fark saptanmadi.

Olgularin laboratuvar parametrelerinden total kolesterol, LDL
kolesterol, HDL kolesterol, trigliserid ve basvuru anindaki kan glukoz duzeyi

acisindan her iki grup arasinda anlaml fark mevcut degildi.

Hastalarin koroner yogun bakima yatisi ile birlikte cekilen EKG’ lerinde
ST segment elevasyonu ile birlikte ST segment depresyonu varligi
degerlendirildiginde Grup A’ da 11 olgu ( % 32,4 ), Grup B’ de 19 olguda ( %
82,6 ) ST segment depresyonu mevcuttu (p < 0,001).

Anterior MI tanisi ile yatan Grup A hastalari en ¢ok Killip Il sinifinda
yogunlasirken ( 20 olgu ), inferior Ml tanisi ile yatan Grup B hastalarinin
agirlikh olarak Killip | sinifinda ( 18 olgu ) yer aldigi gézlendi. Killip sinifina
gore 6 — 36" nci saat ve 90 inct gun NT — proBNP seviyeleri
kargilastinildiginda, 6 — 36’ nci saat deg@erleri ile Killip sinifi arasinda anlamli
iliski saptanamazken ( p>0,05 ) 90’ inci gin degerleri ile Killip sinifi arasinda

istatiksel olarak anlamli iliski mevcuttu ( r=0,487; p<0,001 ).

Calismaya alinan 57 hastanin 53’ Une ( % 92,9 ) trombolitik tedavi
uygulandi. Grup A’ daki 34 hastanin 22’ sine t-PA ( % 64,7 ) ,9’ una (% 26,5 )
streptokinaz uygulanirken, Grup B’ deki 23 hastanin 14’ Gne (% 60,9 ) t-PA
8’ ine ( % 34,8 ) streptokinaz uygulandi. Bir olgunun ileri yagh ( 82y.) olmasi,
bir olguda serebrovaskuler olay saptanmasi, bir olguya travmatik
kardiyopulmoner resusitasyon yapilmis olmasi ve bir olguya primer PTCA

uygulanmasi nedeniyle trombolitik tedavi uygulanmadi.
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Her iki grupta olgtlen NT — proBNP duzeylerinin ortalamalari ve daha
sonraki Olgimlerle yluzde degisimleri tablo 3’ te gosteriimektedir. Grup A’ da
6. saat NT — proBNP duzeyi ortalamasi 409,41564,5 pg/ml olarak tespit
edilirken, Grup B’ de 424,7+661,9 pg/ml olarak tespit edildi ( p > 0,05 ). 36’
nci saatlerde yapilan élguimler ortalama Grup A’ da 10,6+26,2 kat kadar artis
saptanirken, Grup B'de 3,6x4,7 kat kadar artis saptandi. Her iki grup
arasinda artis oranlari agisindan anlamli istatiksel fark mevcuttu (p = 0,076).
Uglincli ay yapilan élgtimlerde gruplar arasindaki NT — proBNP diizeyleri

yuzde degisimi agisindan mevcut olan farkin kayboldugu gézlendi ( p >0.05 ).

Tablo 3. Tum olgularin gruplara gore 3 aylik donem icinde bakilan 6’ Inci

saat, 36’ Incl saat ve 3’ Uncu aydaki NT — pro BNP duzeylerinin degisim

yuzdesi
Grup A Grup B P
N:34 n:23
NT — proBNP 6.saat | 409,4+564,5 424,7+661,9 0,839
(pg/ml )¢

NT- proBNP 36.saat | 2431,6+4481,5 | 1169,2+1689,0 0,016
(pg/ml)

NT- proBNP 3. ay| 304,4+242,7 | 320,2+460,0 0,411
( pg/ml)

¢(pg/ml=pmol/Lx8,457)
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rup Aolgulannda NT - ProBENF (pgfml) zaman icindeki dedisimi
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SEKIL 2: Anterior MI gegiren hastalarda NT — proBNP diizeyinin zaman
icindeki degisimi

30



Grup B olgulannda NT - ProBMNF (pgfml) zaman icindeki dedisimi
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SEKIL 3: inferior Ml gegiren hastalarda NT — proBNP diizeyinin zaman
icindeki degisimi

Sekil 2 ve sekil 3 sirasi ile anterior Ml ve inferior MI gegiren hastalarin
6 — 36’nci saat ve 90’Inci gun odlgulen NT — proBNP degderlerinin ( pg/ml )

ortalamasini gostermektedir.

Calismaya alinan 57 hastadan 53’ Une ( % 93 ) taburculuk 6ncesi
ekokardiyografi uygulandi. Sekil 4 gruplara goére duvar hareket skor
indekslerini( WMSI ) gostermektedir. Duvar hareket skor indeksi Grup A’ da
1,63 £ 0,27 ve Grup B’ de 1,38 + 0,22 olarak saptandi ( p>0,05 ).
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SEKIL 4: Anterior Ml ( Grup A ) ve inferior Ml ( Grup B ) gegiren hastalarin
gruplara goére duvar hareket skor indeksleri ( WMSI )

60 46,59
50 - 38,12
40 -
S
w30 1
w
20 A
10 -
0 - ‘
GRUP A GRUP B

SEKIL 5: Anterior Ml ( Grup A ) ve inferior Ml ( Grup B ) geciren hastalarin
gruplara gore ejeksiyon fraksiyon ( % ) degerleri
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Sekil 5 gruplara goére sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonlari( LVEF )
degerlerini gostermektedir. LVEF Grup A’ da % 38,12 + 8,2 ve Grup B’ de
% 46,59 £ 8,92 olarak saptandi ( p>0,05 ).
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SEKIL 6: Olgularin 6.saat NT- proBNP degerleri ile EF ( % ) arasindaki iligki

Olgularin 6 — 36’nci saat ve 90’inci gun dlgtlen NT — proBNP degerleri
ile LVEF arasindaki iligki sirasi ile sekil 6, sekil 7 ve sekil 8 de
gosterilmektedir. Her U¢ sekilde de gosterildigi Uzere NT — proBNP degerleri

ile EF arasinda bir korelasyon saptanamadi ( p>0,05 ).
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SEKIL 8: Olgularin 90.giin NT-proBNP degerleri ile EF ( % ) arasindaki iligki

Koroner anjiyografi 3 aylik donem icinde 42 hastaya ( % 73,7 )
uygulandi. Bu hastalardan 24’ G anterior MIl, 18 i inferior MI gecirmis
hastalardi. M| lokalizasyonuna gore anlamli hemodinamik darligi mevcut
damar sayilari her iki grup arasinda benzerdi. Anterior M| gegiren grupta 16

hastada tek damar, 6 hastada iki damar ve 2 hastada U¢ damar hastalgi
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saptanirken, inferior Ml geciren grupta 7 hastada tek damar, 6 hastada iki

damar ve 5 hastada ti¢ damar hastaligi mevcuttu ( p>0,05 ).

Hastalarin G¢ aylik izleminde major istenmeyen kardiyak olay her iki
grup arasinda istatiksel olarak anlamli fark yoktu. Anterior Ml gegiren 2
hastadan 3. ayin sonunda iletisim eksikligi nedeniyle haber alinamadi. Ug
aylk izlem sonunda anterior MI geciren 2 hastanin oldugu saptandi.
Revaskularizasyon agisindan bakildiginda anterior M| gegiren 32 hastanin
20’ sine ( % 62,5 ) medikal tedavi, 4’ Gne ( % 12,5 ) elektif PTCA, 8’ ine ( %
25 ) koroner baypas karari verilirken, inferior Ml geciren 23 hastanin 11’ ine(
% 47,8 ) medikal tedavi, 6’ sina ( % 26,1 ) elektif PTCA, yine 6’ sina koroner
baypas karari verildi. 3 aylik donem icinde anterior Ml grubunda 1 ( % 3,2 ),
inferior Ml grubunda 2 ( % 8,7 ) hasta tekrar MI gecirdi. Anginal yakinmalar
acisindan bakildiginda anterior Ml gegiren grupta 9 hasta ( % 29 ), inferior Ml
geciren grupta 3 hastada ( % 13 ) anginal yakinmalar mevcuttu.
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SEKIL 9: 3.ayin sonunda hic olay gecirmeyen grup ile en az bir istenmeyen
major kardiyovaskuler olay geciren grup arasindaki NT — proBNP ( pg/ml )

seviyeleri

Olgularin 3. ay sonunda istenmeyen major kardiyovaskiler olay
gegirip gecirmemesinin NT — proBNP ile iligkisinin gosterildigi sekil 9° da, olay
gecirmeyen grup ile en az bir olay gegiren grup arasinda NT — proBNP

degerleri agisindan istatiksel anlaml bir fark mevcut degildi ( p>0,05 ).

36



25
22
20 18
7
> 15
b @ Olay gegirmeyen
© . .
- B En az bir olay geciren
T
5
5 |
0 N
<100 >100
NT-proBNP 6.saat (pg/ml)

SEKIL 10: 6. saat NT — proBNP ( pg/ml ) seviyelerine gére kesim deger 100
pg/ml alindiginda hi¢ olay gegirmeyen grup ile en az bir istenmeyen major

kardiyovaskuler olay geciren hasta sayisi

Olgularin 6’nci saat NT — proBNP duzeylerine gore ‘cut — off’ ( kesim )
degeri 100 mg/dl alindiginda ( sekil 9 ) bu degerin altinda 14 olgunun 9’ unda
en az bir istenmeyen major kardiyovaskuler olay saptanirken 5 olguda hig
olay yasanmamistir. 6'nci saat NT — proBNP duzeyleri 100 mg/dl’ nin
uzerinde olan 40 olgunun 22’ sinde en az 1 istenmeyen major
kardiyovaskuler olay saptanirken 18’ sinde hig olay yasanmamistir ( p>0,05 ).
36’ nci saat NT — proBNP icin kesim degeri 300 mg/dl kabul edildiginde bu
deger altinda 5 olgunun 4’ inde en az bir olay yagsanmigtir ( sekil 10 ). 300
mg/dl’ nin Uzerinde NT — proBNP degeri olan 49 olgunun 27’ sinde en az 1
istenmeyen major kardiyovaskuller olay yasanirken 22 olguda hi¢ olay

yasanmamistir ( p>0,05 ).
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SEKIL 11: 36. saat NT — proBNP ( pg/ml ) seviyelerine gére kesim deger
300 pg/ml alindiginda hi¢ olay gecirmeyen grup ile en az bir istenmeyen

major kardiyovaskuler olay gecgiren hasta sayisi
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SEKIL 12: 90. giin NT — proBNP ( pg/ml ) seviyelerine gére median
( ortanca ) deger 181 pg/ml alindiginda istenmeyen major kardiyovaskuler

olay geciren hasta sayisi
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Calismamiza dahil edilen hastalarin 3. ay poliklinik kontrollerinde
Olcllen NT — proBNP median degeri olarak 181 mg/dl alindiginda ( sekil 12 )
ortanca de@erin altinda 16 olguda, ortanca degerin ustinde 17 olguda

istenmeyen major kardiyovaskuler olay saptanmistir ( p> 0,05 ).

57 STEMI olgusunu dahil ettigimiz kendi gcalismamizda 3 aylik takipte
2 olgu kaybedildi. Bu olgulardan ilki daha Oncesine ait supheli KAH, DM
anamnezi olan, 65 yasinda erkek, 50 paket/yil sigara i¢imi dykusu bulunan,
yaygin anterior Ml ile yatirlmis hastamizdi. Hastanin 6. ve 36. saat NT —
proBNP degerleri sirasi ile 477 ve 4911 pg/ml idi. Diger hastamiz daha
oncesine ait sistemik hastallk anamnezi bulunmayan, aile anamnezi ve
sigara igimi OykusUu olmayan, 75 yasinda erkek, benzer sekilde yaygin
anterior Ml ile yatirilmis hastamizdi. Hastanin 6. ve 36. saat NT — proBNP
degerleri sirasi ile 136 ve 2278 pg/ml idi. Her iki hastaya standart MI
tedavinin yaninda iskemi semptomlarinin 4. saatinde trombolitik tedavi

verilmisti.
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TARTISMA VE SONUG

Natritretik peptidler olarak ANP, BNP ve N — terminal fragman, NT —
proANP’nin yukselmis duzeyinin miyokard enfarktlsu sonrasi uzun donem
sagkalim ile iligkili oldugu ve dahasi bu iligkinin geleneksel kardiyovaskuler
risk belirteclerinden bagimsiz oldugu daha onceki galismalarla gosterilmistir
(61). Yine kuiguk capta yapilmis ¢alismalarda ANP’ den farkli olarak BNP ve
NT — proBNP duzeyinin stabil olmayan anginali olgularda, stabil koroner arter
hastaligi bulunan olgulardan anlamh olarak daha ylksek saptandigi

gOsterilmistir (62).

Bizler bu ¢alismada akut STEMI ile merkezimize bagvuran olgularda
natridretik bir peptid olan NT — proBNP’ nin prognostik degerini arastirdik.
Gecgmis yillarda miyozit nekrozunun hayli yliksek duyarliliga ve 6zgullige
sahip belirteci troponinler ile yapilmig calismalar, bu belirteclerin stabil
olmayan angina pektorisli olgularda gugli prognostik deger tasidiklarini
ortaya ¢ikarmistir (63). Troponin duzeyi ile kardiyak kokenli 6lim arasindaki
anlamh iliski hem kisa dénem (64) hem de uzun dénem mortalite
caligmalarinda (65) tespit edilmigtir. Natriretik peptidlerin akut koroner
sendromlu olgularda, troponinlerden farkh olarak daha ¢ok artmis duvar
gerimine cevap olarak saliniyor olmalari (43) nekroz olsun veya olmasin ek

prognostik bilgiler tasiyabilecekleri fikrini dourmustur.

Vasan ve ark.” nin (66) Framingham populasyonundan 3177 olguyu
dahil ettikleri ve BNP’ nin sistolik sol ventrikul disfonksiyonu ve sol ventrikul
hipertrofisi tanisindaki dederini arastirdiklari buyuk ¢aph ¢alismalarinda, elde
edilen veriler 1g1ginda BNP’ nin ciddi sol ventrikul disfonksiyonunu tanimakta
yuksek negatif ongorduricu degerler ( NPV ) tasidigi ancak pozitif
ongorduracu degerinin ( PPV ) hayli dustik kaldigini gézlemlemiglerdir.
McDonath ve ark.” nin (67,68) toplum bazli retrospektif analizlerinde genel

populasyonda LV disfonksiyonunun arastiriimasinda ekokardiyografi dncesi
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BNP olgmenin hem ekokardiyogram sayisini azalttigi hem de maliyet etkin

oldugu tespiti yapilmistir.

Richards ve ark.” nin (69) yapmis oldugu g¢alismalarinda transmural
MI gegcirmis hastalarda NT — proBNP’ nin LV disfonksiyonunu éngérme ve MI
sonrasi prognostik degeri arasgtiriimistir. Ml sonrasi ilk 4 gunde toplanan
plazma orneklerinde NT — proBNP ve BNP olgulmus, LV disfonksiyonu, kalp
yetersizligi ve mortalite temel alindiginda negatif dngorduricu deger % 91 —
97 gibi buyuk bir deger tespit edimistir. Natritretik peptidlerin prognostik
degerinin yas, cinsiyet, EF, dnceden geciriimis M| ve kalp yetersizliginden
bagimsiz oldugu vurgusu yapilmistir. Kendi galismamizda bizler taburculuk
oncesi 57 olgudan 53’ Une ( % 93 ) yaptigimiz ekokardiyogramda LVEF
degeri ile hastalarin 6 — 36’ nci saat ve 90’ inci gun NT — pro BNP degerleri
arasinda herhangi bir korelasyon saptayamadik ( Sekil 6 — 8 ). Her ne kadar
iki grup arasinda istatistiksel anlamli bir fark olugturmasa da ( p>0,05 ) LVEF

degerleri Grup A olgularinda daha dusuk saptandi ( Sekil 5 ).

Akut miyokard enfarktlisi sonrasi NT — proBNP profilinin incelendigi
bir calismada (70) NT — proBNP duzeyinin ilk 12 — 48’ inci saatte pik yaptigi
ve genis anterior M| geciren olgularda 5 — 8’inci glinlerde ikinci pikin izlendigi
saptanmigtir. Kendi ¢alismamizda akut donemde olgularimiza 6 ve 36’ nci
saatlerde NT — proBNP duzeyi bakildi. 36’ nci saatte bakilan NT — proBNP
dizeyi ortalamalari 6 nci saatte bakilan degerlerin ortalamalari ile
kiyaslandiginda 6zellikle anterior grupta 10,7 kat daha fazla artis gosterdigi
tespit edildi ( Tablo 3 ) ve inferior gruptaki artis ile karsilastirildiginda
istatiksel olarak anlamli fark mevcuttu (p=0,016 ). 3. ay yapilan dlgimlerde

gruplar arasindaki istatiksel farkin kayboldugu saptandi ( p> 0,05 ).

OPUS-TIMI 16 c¢alismasinin ( Orbofiban in Patients with Unstable
Coronary Syndromes ) alt kolundan elde edilen verilerle BNP’ nin akut
koroner sendrom ( AKS ) olgularindaki prognostik degerini arastiran bir

calismada (71) iskemik semptomlarin baslangicindan 40 + 20 saat zaman
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araliginda, tek bir defa BNP degerleri dlgtlmustir. Saptanan BNP degerleri
4 ceyreklige bolundugunde, 10.ay yapilan go6zlemde mortalitenin anlamli
olarak, BNP’ nin en yuksek oldugu geyreklikte en fazla oldugu goézlenmistir.
Bu sonug¢ hastalarin yas, Killip sinifi, kalp hizi, kan basinci, diyabet ve Ml
lokalizasyonundan bagimsiz olarak tespit edilmistir. Bu gézlem akut koroner
sendromun her U¢ alt kolunda da ( STEMI, NSTEMI, USAP ) gecerli
olmustur. Kendi ¢alismamizda bizler, 6 — 36’ nci saat ve 90’ inci gin NT —
proBNP degerleri géz onune alindijinda en az bir olay gegiren olgularla hig
olay gecirmeyenler arasinda NT — proBNP degerleri agisindan anlamli
istatiksel bir sonu¢ elde edemedik ( Sekil 8 ). Yine OPUS - TIMI 16
calismasinin alt kolu bu ¢alismada sinir deger BNP icin 80 pg/ml alindiginda
30. gun ve 10. ay o6lum, konjestif kalp yetersizligi ve MI 80 pg/ml’ nin
Uzerindeki grupta anlamli olarak daha yuksek saptanmistir ( p< 0,005 ).
Kendi calismamizda 6’ nci saat NT — proBNP icin sinir deger 100 pg/ml
alindiginda sinir degerin Uzerinde 22 olgunun, sinir degerin altinda ise
sadece 9 olgunun en az bir olay gegirdigini saptadik ( Sekil 10 ). 36’ nci saat
NT — proBNP igin sinir deger 300 pg/ml alindiginda sinir degerin Gzerinde 27
olgunun, sinir degerin altinda ise sadece 4 olgunun en az bir olay gegcirdigini
saptadik ( Sekil 11 ).

Omland ve ark.” nin (72) NT — proBNP’nin AKS olgularindaki uzun
donem mortalite ile iligkisini arastiran ¢alismasinda NT — proBNP igin plazma
ornekleri ortalama 3 gunlik sudre iginde alinmig ve 609 hastadan toplanan
ornekler galisilmistir. Tum hastalar i¢in ortalama NT — proBNP degerleri 545
pmol/L olarak tespit edilmis, bu degerler beklendigi tzere STEMI grubunda
ortalama 1034 pmol/L, NSTEMI' de 644 pmol/L, stabil olmayan angina
olgularinda 179 pmol/L olarak gergeklesmistir. Ortalamanin Uzerinde NT —
proBNP degerine sahip hastalarin daha yash olduklari, daha ylksek serum
kreatinin, pik troponin ve CKMB dizeyine sahip olduklari, daha ylksek Killip
sinifinda olduklari, daha fazla ST segment deviasyonuna sahip olduklari ve
anterior duvar EKG degisikliginin daha fazla gozlendigi tespit edilmistir. Kendi

calismamizda plazma ornekleri STEMI olgularindan yatislarinin 6 ve 36.
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saatlerinde alinmig ve 3.ay poliklinik kontrollerinde olgum tekrar edilmistir.
6.saat NT — proBNP degerlerinin ortalamasi anterior Ml geciren grup ( Grup
A ) igin 409 pg/ml ( ng/L ), inferior MI gegiren grup ( Grup B ) i¢in 424 pg/ml (
ng/L ) olarak gerceklesmistir ( p>0,05 ).

Gegmis yillarda ticari olarak farkli natritretik peptid immunoassay
yontemleri  ( EIA, IRMA, ELISA ) gelistirimistir (73). Calismamizda
kullandigimiz elektrokemiliminesans teknolojisine dayali tek — adiml enzim
immunoassay yontemi ( Elecsys 2010, Roche Diagnostics ) iki poliklonal
antikorun NT — proBNP’ de lokalize epitoplari tanimasi esasi ile olgim
yapmaktadir. NT — proBNP duzeyi saglkh 55 yas alti kadinlarda ortalama
152 pg/ml, 65 yas Ustunde 265 pg/ml, benzer yas grubunda erkeklerde 75,8
ve 157 pg/ml olarak o&lgulmustir (39). Daha onceki calismalarda farkl
kardiyovaskuler hastaliklar farkli immunoassay yontemileri ile test edildidi igin

elde edilen sonuglari birebir kiyaslamak mumkun olamamaktadir (44).

Farkli mekanizmalarla kana karisan 3 kardiyak belirtecin Non ST
elevasyonlu AKS olgularinda basvuru aninda bir arada bakilmasinin
sagladigr prognostik fayday! arastiran bir calismada miyokard nekrozu
belirteci olarak troponin | (74), enflamatuvar belirte¢ olarak CRP (75) ve sol
ventrikll ylklenme belirteci olarak BNP alinmis (43), belirtecgler iskemi
semptomlarinin baslangicindan itibaren 72 saat iginde calisiimistir. OPUS —
TIMI 16 (76) ve TACTICS — TIMI 18 ( Treat Angina with Aggrastat and
Determine Cost of Therapy with an Invasive or Conservative Strategy ) (77)
calismalarinin alt kollarindan elde edilen verilerle yapilan bu c¢alismada
yuksek saptanan belirte¢ sayisi arttikga 30 glnlik mortalitede rolatif riskte
anlamli olarak artma gozlenmistir ( OPUS — TIMI 16 hastalarinda p= 0,014 ve
TACTICS - TIMI 18 hastalarinda p< 0,0001 ). Bu ¢alismadan elde edilen
sonu¢ her bir belirtecin bagimsiz prognostik fayda sagladigi ve kombine

kullanimlari ile bu faydanin artan sekilde devam ettigi gézlenmistir (78).
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NT — proBNP’ nin AKS olgularindaki prognostik degerinin yani sira
ciddi kalp yetersizligi olgularindaki prognostik degeri arastiriimigtir. Hartmann
ve ark.” nin Copernicus (79) cgalismasinin alt kolu olarak tasarladiklar
calismalarinda (80) yuksek riskli, istirahatte veya minimal eforla kalp
yetersizligi semptomlari olan, ejeksiyon fraksiyonlari % 25’ nin altinda 814
erkek ve 197 kadin olguda NT — proBNP seviyelerini dlgmuslerdir. Hastalar
karvedilol ( n = 505 ) ve plasebo ( n = 506 ) verilen gruplara ayrilmigtir.
Ortalama + standart sapma 3235 * 4392 pg/ml olarak tespit edilmis ve
ortanca deger 1767 pg/ml olarak gergeklesmistir. TUm mortalite agisindan
bakildiginda ortanca degerin Uzerinde NT — proBNP seviyesine sahip
olgularda rolatif risk 2,7 kat daha yuksek saptanmigtir ( % 95 guven aralig;
1,7 — 4,3; p= 0,0001 ). Bu netice hastalarin tedavi segimi, kalp yetersizliginin
etyolojisi, sistolik kan basinci, LVEF degeri, yas ve yakin zamandaki
hastaneye vyatiglarindan bagimsiz  olarak  gerceklesmigtir.  Kendi
calismamizda Ug¢ aylik takip sonunda yapilan NT — proBNP oOlgimunde
ortanca deger 181 pg/ml saptandi ve ortanca degerin altinda 16 olguda,
ortanca de@erin Ustinde ise 17 olguda ( Sekil 12 ) major istenmeyen

kardiyovaskuler olay yasandigi gézlendi ( p>0,05 ).

Literatirde akut Ml ile bagvuran olgularda % 85 oraninda ortaya gikan
Killip sinif | tablosunun (24) hastalarimizda farkli oranda oldugunu
g6zlemledik. Grup A olgularinin agirlikli olarak Killip sinif II' de ( 20 hasta ),
Grup B olgularinin ise Killip sinif I' de ( 18 hasta ) yogunlastigini saptadik
( Tablo 2 ) ve Grup A’ daki bu durumun hastaneye bagvuruda dogan

gecikmeler ile iligkili olabilecegi fikrine vardik.

Aritmojenik Sag Ventrikul Displazisi ( ARVD ) mevcut olan, sag
ventrikdl ¢ikis yolu tasikardisi ( RVOT ) saptanan ve kontrol olgularinin dahil
edildigi bir calismada (81) olgulen BNP dlzeyinin, yalnizca ARVD
olgularinda anlaml olarak yuksek saptandigi gozlenmigtir. Yine bu galismada
yuksek BNP degerlerinin sag ventrikul EF degerleri diginda sag ventrikule ait

hemodinamik parametrelerle korele olmadigi gosterilmistir. Nagaya ve ark.
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nin yaptigi bir galismada (82) primer veya tromboembolizme bagh pulmoner
hipertansiyonu veya atriyal septal defekti bulunan olgularda BNP degerlerinin
sag ventrikil EF degerleri ile korele oldugu, aksine sag ventrikul diyastol

sonu hacim indeksi ile korelasyonu olmadigi saptanmigtir.

Natriuretik peptidlerin kalp yetersizligi olgularindaki tanisal degerlerinin
yani sira hem kalp yetersizligi olgulari hem de AKS olgularindaki prognostik
degerleri birgok arastirmada irdelenmigtir. Bundan farkli olarak literaturde,
natriliretik peptidlerin akut pulmoner emboli ile basvuran hastalarda dlgllen
degerinin, advers olaylari 6ngoérdurtcu 6zellik tasidigr belirtilmistir (83). Aort
stenozu ( AS ) olgularinin deg@erlendirildigi ¢alismalarda natritretik peptid
dizeyinin transvalvuler gradiyent, LV sistol sonu duvar stresi, LV diyastol
sonu basinci ve LV hipertrofisinin siddeti ile korelasyon gosterdigi
saptanmistir (84-87). Gerber ve ark. nin (88) yaptigi bir calismada, artmis
natriliretik peptid seviyesinin AS olgularinin semptomatik hale ge¢cmesi ile
iligkili oldugu saptanmistir. Hafif zincir Amiloidoz ( AL ) olgularinin alindigi bir
calismada (89) olclilen NT — proBNP dederinin kardiyak tutulumu olan
olgularda, tutulumun olmadidi olgulardan anlamli olarak yiksek ( 507,8
pmol/L’ e kargin 22,1 pmol/L. p = 0,0000001 ) saptanmigtir. Bu verilerden
hareketle NT- proBNP’ nin amiloidozun sebeb oldugu kardiyak toksisiteyi
g6stermede c¢ok duyarli bir belirte¢ oldugu, bu 6zelligi ile AL olgularinin tedavi
staretejilerinin geligtiriimesinde ve tedaviye cevabin izleminde degerli bilgiler
saglayabileceg@i vurgulanmistir. Erigkin konjenital siyanotik kalp hastalarinin
irdelendigi bir ¢calismada (90), dlgulen natrilretik pepdid seviyeleri kontrol
grubuna goére anlaml sekilde yuksek saptanmis, dahasi bu ylksek degerler
normal atriyal basinglar altinda kaydedilmistir. Boyle bir sonug siyanotik kalp
hastaliklarina eslik eden hipoksinin natriuretik peptid salinimini direkt olarak

uyarmasina baglanmistir.
Takip suresinin kisa olmasi, ¢alismada kontrol grubunun olmamasi ve

calismaya dahil edilen olgu sayisinin goreceli olarak az sayida olmasi

calismamizda temel kisitliyici faktor olmustur.
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Calisma sonucunda her ne kadar istatiksel anlamliga ulasmasa da NT
— proBNP seviyelerinin istenmeyen major kardiyak olaylari ongdrmede
onemli bilgiler saglayacag kanisindayiz. Ozellikle 36’ nci saat NT — proBNP
degerlerinin 300 pg/ml’ nin Uzerinde olmasi istenmeyen major kardiyak
olaylarin tespitinde ve o6nlem alinmasinda 6nemli katkilar yapabilir. Hig
kuskusuz daha uzun sureli takipler, kontrol grubu ile karsilagtirmali ve ¢ok

saylida hasta ile yapilacak galigmalara ihtiyag vardir.
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