


Kanitlarin derecelendiriimesi

 Kanit derecelendirmesi:

A = Biyuk, randomize calismalardan elde edilen
data

B = Daha az sayida ve daha klcuk randomize
calismalardan, randomize olmayan
calismalarin ve gozlemsel calismalarin dikkatli
analizinden elde edilen data

= Uzman ortak gorusu




Oneri siniflamasi

| lla b Il
Islem yararli ve etkili

Kanit acik degil/ fikirler farkli ancak etkinlik yontine
egilim gosteriyor

xN
ﬁ Kanit acik degil/ fikirler farkli ancak etkinlik karsiti
l

egilim gosteriyor

Islem yararli/etkili degil hatta zararl olabilir




Soru : AKS’da hangi terim guncel degildir?

Non transmural Ml

Q dalgasiz (Non Q wave) Ml
NSTEMI

Unstabil Angina

STEMI

Hepsi gunceldir




AKUT KORONER SENDROM

« Unstabil angina pektoris

 Q dalgasiz (Non Q wave) Ml
* Q dalgali (Q wave MI)




AKS’da Yeni Terminoloji

Plak
Rupturi

Stabil Unstabil 1 Non— Q-wave
Eski terim Angina Angina Q-wave Ml MI

Yeni terim Aterotromboz UA/NSTEMI

Gunler - dakikalar-
haftalar saatler
C— C——

Antitrombotik Tromboliz

Jl/h Tedavi rlmer PKG 1

AKS, akut koroner sendrom; MI, miyokard infarktiisti; UA, unstabil angina; NSTEMI,ST-segment elevayonu
olmayan miyokard infarktiisit STEMI, ST-segment elevasyonu olan miyokard infarktiisii PKG: perkitan
koroner girigim.

Cannon CP. J Thromb Thrombolysis. 1995;2:205-218.




Aterotromboz Nedir?

« Aterotromboz, aterosklerozun ve akut trombozun
vaskuler olaylarin prezentasyonunda tamamlayici
olarak iliskili oldugunu hatirlatan yeni bir terimdir.




Aterotromboz Nedir?

« Serebral, koroner ve periferik arterleri de iceren bir
cok vaskuler yatagi etkileyen buyik ve orta

blayukltkteki arterlerin yaygin ilerleyici vasifta bir
hastaligidir.




Aterotromboz Nedir?

« Miyokardiyal infarkttis (MI), periferik arter hastaligi (PAH)

ve inmenin bir cok formuna yol acan, altta yatan
hastaliktir.




Aterotromboz Nedir?

Var olan bir aterosklerotik plak tzerinde trombuUs

olusmasidir.




Aterotrombozun Klinik Manifestasyonlari:

Serebral
Iskemik inme

Gecici iIskemik atak

Kardiyak
Miyokardiyal infarktls

\ Angina pektoris (stabil, unstabil)

Periferik Arteryel Hastalik
Kritik ekstremite iskemisi, klaudikasyo




Aterotrombozlu Hastalarda Vaskuler
Hastaligin Kesisimi

CAPRIE Aronow & Ahn

Serebral Koroner Serebral Koroner
Hastalik Hastalik Hastalik Hastalik

PAH

PAH, periferik arteryel hastalik.
Adapted from TransAtlantic Inter-Society Consensus Group. J Vasc Surg. 2000;31:S16.




Ikinci Bir Aterotrombotik Olay Riski

Artmis risk vs Genel Populasyon (%)

Orijinal olay

M

Inme

M

5-7 kat daha

fazla risk
(6lUmU iceren)*

3-4 kat daha

fazla risk
( TIA'1 iceriyor)

Inme

2-3 kat daha
fazla risk
(angina ve ani 6limu
iceriyor)*

9 kat daha
fazla risk

4 kat daha
fazla risk*

* Olaydan sonraki 1 saat icinde olan ve KVH a atfedilen olim.
MI, miyokard infarktlisu; TIA, transient aschemic attack, PAH, peripheral artery hastalik.
Adult Treatment Panel Il. Circulation. 1994;89:1333-1363.
Kannel, WB. J Cardiovasc Risk. 1994;1:333-339.
Wilterdink, JI, et al. Arch Neurol. 1992;49:857-863.
Crique, MH, et al. N Engl J Med. 1992;326:381-386.

2-3 kat daha
fazla risk

( TIA'1 iceriyor)




Aterotromboz Onemli Derecede Hayati
Kisaltir

Aterotromboz, 60 yasin uzerindeki hastalarda hayat
beklentisini 8-12 yil azaltir.t

60 yasinda ortalama kalan hayat beklentisi (erkekler)

-7.4 yil
I -9.2 yil

Saglikh KVS hastalik AMI
oykusu oykusu

Analysis of data from the Framingham Heart Study.
Peeters A, et al. Eur Heart J. 2002;23:458-466.




terotromboz: Yaygin ve llerleyici Bir
urectir

Tromboz

Libby P. Circulation. 2001;104:365-372.




ETIYOLOJI

« Koroner ateroskleroz
* Diger nedenler
Arterit- Metabolik hastaliklar
Miyokardiyal oksijen gereksinim-sunu
dengesizligi
Koroner emboli
Konjenital anomaliler
Hematolojik
Cesitli
Spazm




Aterotromboz: Aterosklerotik Plak Uzerine
Gelisen Trombus

Stable Unstable

Lumen ——————p

Endothelium —>7 ‘
Thrombué

Platelets :

Lipid-Rich Core

Inflammatory
Fibrous Cap Cells Fibrous Cap

@

Adapted from Falk, et al. Circulation. 1995;92:657-671. STRIVE™

Adapted from Falk E, et al. Circulation. 1995;92:657-671.




Unstabil ve Stabil Plak Ozellikleri

Unstabil _

inflamatuar

Inflamatuar hicreler yok

L Kaln fibroz

Bir kac kep ‘ Daha fazla kep
DK Hiicresi DK Hiicresi

endotel

endotel _
Aktive

makrofajlar Kopuk hicreleri

Libby P. Circulation. 1995;91:2844-2850.




Plak Rupturi Icin Risk Faktorleri

Lokal
FaltAarlar Cictamile falctgrler

Kep
yipranmasi

» kor
Uihk)

kep kalinhgi/
devamliligi

""-.- -&',-&T - "!‘ij-‘.‘!‘.

Rupturd

Fuster V, et al. N Engl J Med. 1992;326:310-318.
Falk E, et al. Circulation. 1995:92:657-671.




AKUT KORONER SENDROM

ST Elevasyonu Yok ST Elevasyonu Var

Unstabil Angina

N-QW-MI QW-MI
Miyokard Infarktlsu

+:Kardiyak enzim yukselmesi




ABD’de AKS Nedeniyle Hospitalizasyon:
Unstabil Angina/NSTEMI* ve STEMIT Karsilastiriimasi

Akut Koroner Sendrom

Hospitalize edilen hasta sayisi 2.3 milyon
AKS

/  \

UA/NSTEMI STEMI

| |

1.43 milyon 329.000
Yillik yatis sayisi Yillik yatis sayisi

*ST segment yiikselmesi olmayan Mi, Q dalgali olmayan Mi olarak da
tanimlanir _ _
ST segment yukselmeli MI, Q dalgali Ml olarak da tanimlanir

National Center for Health Statistics. 2001.




AMI Tanisi (WHO Kiriterlerti)

» GoOguste iskemik tlrde rahatsizlik hissi (iskemik
gogus agrisi)
« Seri cekilen EKG’lerde izlenen gelisimsel degisiklikler

« Serum kardiyak belirleyicilerinde izlenen yukselme ve
disme

Yalniz klinik degerlendirme % 75
Klinik degerlendirme + EKG %90
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UA/NSTEMI
Acil Serviste Degerlendirme

® Miyokard iskemisi veya infarktiisu icin tipik olan gogus
agrisi veya epigastrik agri:

Substernal baski tarzinda veya ezici tarzda
gogus agrisi

Baski, sikisma, agirlik hissi

Aclklamayan hazimsizlik ve epigastrik agri

Boyna, ceneye, omuzlara, sirta veya kola veya
kollara yayilim gdsteren agri
® Eslik eden dispne, bulanti ve/veya kusma olmasi

Hemen EKG cekilmel




EKG

ST segment depresyonu veya elevasyonu
- T dalgasi (-)

- Spesifik olmayan ST-T dalgasi degisiklikleri

(ST cOkmesi<0.05 mV
T negatifligi: <0.2 mV)
= Q dalgasi
Normal EKG
Dal blogu
= Aritmi




Akut Gogus Agrisinda EKG

H LBBB

[0 Normal

@ ST Elevasyonu
B ST Depresyonu
m T inversiyonu

Lancet 1999;353:10-15




UNSTABIL ANGINA / NON-Q AKS'DA EKG

[ Normal

B ST Elevasyonu
B ST Depresyonu
B T Inversiyonu

Lancet 1999:353:10-15




AMI’'DE ATIPIK BELIRTILER

KKY

Klasik angina pektoris
Atipik lokalizasyonlu agri
SSS belirtileri

Endise ve sinirlilik

Ani mania ve psikoz
lleri halsizlik

Akut hazimsizlik
Periferik embol




MIYOKARD ISKEMISI ILE UYUMLU OLMAYAN BELIRTILER

Ploretik agri
Bir parmakla gosterilebilen agri(LV apeks)

Kol hareketiyle veya go6gus duvari palpasyonuyla
olusan aqgri

Orta-alt karin bélgesinden kaynaklanan agri
Cok kisa sureli agri
Alt ekstremitelere yayilan agri




Soru : Troponin T icin hangi deyim dogru degildir?

A-3-12 saatde yukselir,12-48 saatde zirve degerine ulasir, 72-
48 saatte normale doner.

B- CK-MB ye gore sensitivite ve spesifisite daha fazladir.

C-Akut miyokard infarktisunun erken safhasinda (< 6saat)
negatif olabilir

D-Reperfizyonun belirlenmesinde kullanilabilir
E-Risk belirlenmesinde kullanilabilir




AMI'ntn Serum Belirleyicileri

Miyoglobin
cinl
cinT
CK-MB

Ik yiikselme
1-4 s
3-12 s
3-12 s
3-12 s

Zirve
6-7 S
24 s
12-48 s
24 s

Normale donme
24 s
5-10 g
5-14 g
48-72 s




AKUT KORONER SENDROMDA BIYOKIMYASAL BELIRLEYICILER

Avantaj

CK-MB Myoglobin Troponinler

1. Hizli ve ucuz . Yuksek . Siniflandirmada cok
5 Ml erken sensitivite yararli

saptamada etkin . Ml erken 2. CKMB’den daha
tanisinda yararli yuksek sensitivite ve

Reperflizyonu spesifisite

saptamada . Son 2 hafta icindeki
yararli M| saptamada yararli

MI akarte . Tedavi seciminde
etmede yararli yararli

. Reperfluzyonu
saptamada yararli




AKUT KORONER SENDROMLARDA BIYOKIMYASAL
BELIRLEYICILER

Dezavantaj

CK-MB Mlyoglobin Troponin

1. iskelet kas 1. Kas hastaliklari 1. Erken donemde
hasarinda ve hasarinda cok diisik
spesifisite azalir dusuk spesifisite sensitivite(<6s)

. Ml erken dénemi 2. Cabuk normale . Gec mindr
(<6s)veya gec doner reinfarktisi
doneminde(>36S) saptamada Kkisitl
ve minor yarar
miyokardiyal hasar
Icin dusuk
sensitivite




Soru : Hangi durumda Troponin T yukselmez?

NSTEMI

Konjestif kalp yetersizlig
Hemodializ

Akut iIskemik inme

Kronik renal yetersizlik (non
nemodializ)

Hepsinde yukselir




TABLE 5 Examples of Conditions That May Cause Elevation of cI'nl and/or ¢InT in the
Absence of Primary Ischemic Cardiac Injury

Condition Eeferences

Acute rheumartic fever
Amvloidosis

Cardiac rauma (including contusion, cardioversion, cardiac surgery. etc.)

Chemotherapeutic agents
Cirrhosis (alcoholic)

Congestive heart failure

Critically ill patients

End-stage renal disease

Heart transplantation
Hypertension (including gestational)
Myocarditis

Pericarditis

Post-operative non-cardiac surgery
Pulmonary embolism

Sepsis

Vil exhaustion

(113)
(114, 115)
(116-121)

(122)

(123)
(124-126)
(127, 128)
(108, 109)

(129)

(1307
(131-133)
(134, 135)

(136)
(137, 138)
(139-142)
(143, 144)

Critical Reviews in Clinical Laboratory Sciences, 43(5-6):427-495 (2006)




Mechanism of Troponin Elevations in Patients With
Acute Ischemic Stroke

Jesper K. Jensen, MD®#*, Dan Atar, MD, DMSci, and Hans Mickley, MD. DMSci®

Ischemic heart disease and cerebrovascular diseases frequently co-exist in the same
patient, and similar risk factors are shared. For 60 vears, experimental, observational,
and clinical trial data have incessantly indicated that neurologically induced myocar-
dial injury exists. Since the introduction of troponin in the diagnosis of acute myocar-
dial infarction, this marker has been measured in a number of other conditions as well. One
of these conditions is acute ischemic stroke, causing diagnostic dilemmas for clinicians.
Because various electrocardiographic alterations have also been reported in these patients,
it has been suggested that elevated troponin levels are somehow neurologically mediated,
thus not caused by direct cardiac release. In conclusion, this review examines the available
studies that systematically measured troponin in patients with acute ischemic stroke to
properly interpret troponin elevations in these patients. © 2007 Elsevier Inc. All rights
reserved. (Am J Cardiol 2007;99:867-870)




Fizik Muayene

- Miyokard iskemisini presipite eden nedenler

- Eslik eden diger hastaliklar

- GOgus agrisina neden olabilecek diger
hastaliklarin ekarte edilmesi

= Hastanin riskinin belirlenmesi




Koroner Arter Hastaligina Bagli Olma
Olasiligl

Ozellik YUKSEK OLASILIK ORTA OLASILIK
Yuksek olasilik 6zelliklerinin olmamasi
ve asagldakilerden en az birisinin olmasi

Fizik Gegcici mitral yetmezlik Kalp disi vaskuler sistem
muayene hastalig!

*Hipotansiyon

*Pulmoner 6dem

*Ral




Akut Koroner Sendromlar

Degerlendirme ve Risk Stratifikasyonu




Soru :Hangisi yuksek risk belirteci
degildir?

Yas >65
>3 koroner risk faktoru
ST segment degisiklikleri

Son 24 saat icinde 2'den fazla angina
epizodu

Son 7 gunde aspirin kullaniimamis olmasi
Kardiyak enzimlerde artma




AKS’da Coklu Belirtec Stratejisi

Miyosit Nekrozu

Troponin

Inflamasyon

Hemodinamik Stres
hs-CRP, CD40L BNP, NT-proBNP

HbAlc

Kan sekeri Akselere Vaskuler | CrCl

Ateroskleroz hasar Mikroalbuminuri

Morrow DA, et al. Circulation. 2003;108:250-252.




UA/NSTEMI icin TIMI Risk Skoru

Yas >65 vl

>3 KAH Risk Faktoru

o)
o
]

Onceki Stenoz >%50
ST deviasyonu

<24 st’de 2 Anginal
olay

Son 7 gunde ASA

Olum/MI/Acil Revask (%)

o

C istatistigi=0.65
x2 trend P<.001

40.9

Kardiyak
belirteclerde artis (CK
MB ve ya troponin)

0/1

Populasyon (%): 4.3

Antman EM, et al. JAMA. 2000;284:835-442.

3 4 5
Risk Faktor sayisi

173 320 293 13.0




Oliim icin Yiiksek Risk Belirtecleri

Yas > 65 Dinamik ST
Sinif 1l veya IV degisiklikleri
anjina Pozitif belirtecler
Tasikardi

Bradikardi

Hipotansiyon

Raller




Akut Koroner Sendromlar:

UA/NSTEMI'In Tedavisi




Akut Koroner Sendrom’da Tedavi

 Hastane O6ncesi tedavi
e Acil serviste tedavi
o Koroner bakim uUnitesinde tedavi




Akut Koroner Sendrom
Tedavisi

AKS Baslangi¢ Tedavisi

STEMI* — \ UA/NSTEMI'

Antiplatelet Antiplatelet
Anti-iskemik Anti-iskemik
Antikoagiilan tedavi Antikoagiilan tedavi

LTl PKGVGACABG|  PRONEIICARE

Uzun d(‘jnem “me_dikal tedaVi

Braunwald E, *Q dalgali M
Bowen WE, Mckay RG, N Engl J Med 2001;344:1939 t Non_QMi :




Akut Koroner Sendrom
Tedavisi

AKS Baslangi¢ Tedavisi

\—

Antiplatelet Antiplatelet
Anti-iskemik Anti-iskemik
Antikoagiilan tedavi Antikoagiilan tedavi




Soru :AKS’da Acil Servisde tedavi amaci nedir?

Agriyl kontrol altina almak ve hastayi
rahatlatmak

Infarkttis alanini kiicuk tutmaya
calismak

Aritmiye bagl 6lumd dnlemek
Varsa komplikasyonlari tedavi etmek.
Hepsl




Aclil Serviste Tedavi

Ik Yaklasim:

GOzlem, oykd, fizik muayene, 12
derivasyonlu EKG, KB-N

Serum belirleyicileri, kan sayimi,
biyokimya, lipid profili
Aspirin

HEDEF: 10 DAKIKA




UA/NSTEMI'In Akut Tedavisi

Anti-iskemik Tedavi

« Oksijen, yatak istirahati, EKG monitorizasyonu
* Nitrogliserin

« [-Bloker’ler

« ACE inhibitorleri

Antitrombotik Tedavi
* Antiplatelet tedavi
* Antikoagulan tedavi

UA, unstable angina; NSTEMI, non-ST-segment elevation miyokard infarkttisti; ECG, electrocardiogram;
ACE, angiotensin-converting enzyme.
Braunwald E, et al. J Am Coll Cardiol. 2000;36:970-1062.




Acilde Hasta Degerlendirme

Genel baslangic tedavisi: “MONA”

Morfin, 2-4 mg her 5-10 dakikada tekrarlanabilir

Oksijen, 2-4 L/dakika; eger S,O, < %90 ise
devam et

NTG, SL veya sprey, devam eden veya reklren
iIskemi varsa IV

Aspirin, 160-325 mg (cignenecek)




MORFIN

* Morfin sulfat: 2-4 mg 1V, 5 dk, 25-30 mg

Bulanti, kusma (10-20 mg IV metoclopramide)
Hipotansiyon, bradikardi (IV atropin)
Solunum depresyonu (0.4 mg IV naloxone, 3 dk, 3 doz)




Antiemetik

Metoclopramide 10-20 mg, Iv




Oksijen

| lla lib I
B II Arteryel oksijen desaturasyonu (SaO, <

%90) olan hastalara ek oksijen verilmelidir.

| lla llb 1l

@I Komplikasyonsuz STEMI olan butln
hastalara ilk 6 saat boyunca ek oksijen
vermek dogru olur.




OKSIJEN

e *** Pulmoner konjesyon
e *** 5302 <% 90 (PaO2 <80 mmHg)
 **|lk 2-6 saat 4 It/dk

3-6 saatten fazla




Soru : Nitratlar hangi hastalara
uygulanmamalidir?

Sistolik basin¢g < 90 mm Hg
lleri bradikardi (< 50 bpm)

Tasikardi (> 100 bpm)
RV infarkti kuskusu.
Sildenafil kullanmis olan
Hepsl




Nitrogliserin

| lla 11b 11l

cHE

SIS ONI

(il

Iskemik rahatsizligi stiren hastalara
toplam 3 doz olmak Uzere 5 dakikada bir
dilalti NTG (0.4 mg) verilmeli, bundan
sonra intraven6z NTG’nin gerekli olup
olmadigini belirlemek icin bir
degerlendirme yapilmalidir.

Intravendz NTG nitrat tedavisine yanit
veren stirmekte olan iskemik rahatsizligin
giderilmesi, hipertansiyon tedavisi ya da
pulmoner konjesyon tedavisi icin
endikedir.




ITROGLISERIN

V., SL 12-48 saat
Doz: 12.5-25 ug bolus
10-20 pg/dk inflizyon

5-10 dk ara ile doz 5-10 pg/dk arttirtlir,
max: 200-300 pg/dk

%10, %30
Bradikardi (<50/dk)
Takikardi (>100/dk)
Hipotansiyon (<90 mmHg)
RV MI




Nitrogliserin

| 12 Wbl Njitratlar su hastalara uygulanmamalidir:
II C = Sistolik basing < 90 mm Hg ya da =
baslangicin 30 mm Hg altina kadar
= |leri bradikardi (< 50 bpm)

= Tasikardi (> 100 bpm) ya da
* RV infarkti kuskusu.

BEERREISY Nitratlar son 24 saat icinde (tadalafil icin
l]:ﬂ 48 saat) erektil disfonksiyon icin bir
fosfodiesteraz inhibitoru almis olan

hastalara uygulanmamalidir.




NTG

* Anjina pektorisin devami
* LV yetersizligi
o Agir HT

24-48 saat




Soru :Atropin icin hangisi yanlistir?

0.25 mg, I.m, 3-5 dk bir tekrar
Ciddi bradikardi (<40/dk)
afif bradikardi ile birlikte hipotansiyon

afif bradikardi ile birlikte kalp yetersizligi

afif bradikardi ile birlikte ventriktler kacak
aritmiler




Atropin
 Ciddi bradikardi (<40/dk)
« Hafif bradikardi ile birlikte:

Hipotansiyon
Kalp yetersizligi

Ventriktler kacak aritmiler
0.5-1 mg 1.v, 3-5 dk bir tekrar, 2.5 mg
Asistolide 1.0 mg




BETA BLOKER

 Kullanma indikasyonlari:

1)Trombolitik tedavi yapilsin yapilmasin,
kontraindikasyon olmayan tum hastalara ilk 12
saat icinde

2) Devam eden veya tekrarlayan iskemik agrilari
olan hastalara

3) Tasiaritmili hastalara kontraindikasyon yoksa
4) Non Q MI’li hastalara




Beta Blokerler

Kontrendikasyonlar
1. AV blok (PR>0.24)
2-3. AV blok
Astim
Kalp yetmezligi olan
Ciddi sol ventr. fonk bozuklugu
Sinus bardikardisi <50/dk
SKB<90 mmHg

Hedef kalp hizi: 50-60/dk




Beta Blokerler

IV metoprolol: 5 dk arayla 3 kez 5 mg total 15 mg,

IV dozdan 15 dk sonra oral basla 6 saatte bir 25-50 mg
(48 saat), daha sonra 2x100 mg

IV atenolol: 5 mg IV 5 dk sonra 5 mg IV, 1-2 saat sonra 50-100 mg/gun
oral

Hedef kalp hizi: 50-60/dk




Beta Bloker Tedavisi
Calismalarinin Ozeti

Tedavi Fazi Toplam Hasta RR (%95 CI)
Sayisli

Akuttedavi 28,970 —jl— 0.87 (0.77-0.98)

Sekonder 6nleme 24,298 0.77 (0.70-0.84)

Genel 53,268 0.81 (0.75-0.87)

0.5 1 2
Goreceli 6lum riski (RR)

Beta bloker Plasebo
daha iyi daha iyi

Antman E, Braunwald E. Acute Myocardial Infarction. In: Braunwald E, Zipes DP, Libby P, eds. Heart
Disease: A textbook of Cardiovascular Medicine, 6th ed., Philadelphia, PA: W.B. Sanders, 2001, 1168.




Soru : AKS’da lidokain kullanimi
IcIn hangisi yanlistir?
VT ted sonrasi

VF defib sonrasi

Malign ventriktler aritmilerin
tekrarinin onlenmesinde

Hemodinamiyi bozan VES

Rutin profilaktik kullanimi (75-100mg v
puse,1-4 mg/dk infizyon,ilk 24 saat)




Profilaktik Antiaritmik Tedavi

e Lidocalin:
VT ted sonrasi
VF defib sonrasi
Malign ventriktler aritmilerin

tekrarinin dnlenmesinde
Hemodinamiyi bozan VES
1.0-1.5 mg/kg (75-100 mg) i.v bolus
1-4 mg/dk inflzyon, 24-48 saat
*Rutin profilaktik kullanim dnerilmiyor




Hemostatik Tikac Olusumu

PRIMER HEMOSTAZ >
AGREGASYON K ; — \

Trombosit pithtilasma
agregasyonu

'?..-»

Fibrin
SEKONDER HEMOSTAZ J
KOAGULASYON famalilglfelnglellabe

l I
0 dk 5 dk

Ferguson JJ, et al. Antiplatelet Therapy in Clinical Practice. 2000:15-35.

Hemostatik
pihti




Trombozda Trombositlerin Roll (PRIMER HEMOSTAZ)

1. Trombosit Adezyonu
® Trombosit

2. Trombosit Aktivasyonu

Plak rupturt

ASA, acetylsalicyclic acid.
Cannon and Braunwald, Heart Disease. 2001.




Aterotrombozda Trombositlerin Roliu

€ Adezyon €© Agregasyon

@ Aktivasyon




Komsu
trombositlere
Gp lib/lla \/
fibrinojen
reseptoru

Thrombin
Serotonin

Epinefrin
C kollagen
v,
o =

Adheziv proteinler

trombospondin

fibrinojen

p-selektin trombosit_agonistleri

VWF ©00° ADP
o o\ ATP

Koagulasyon fak. Inflammatuar faktorleri® © { serotonin
;at':?r \>é| platelet faktor 4 lr(naellzlr%/gzr?/um
aktor i

D 154 (CD 40 |
AL SDGE (CD 40 ligand)

TXA, thromboxane; PDGF, platelet-derived growth factor.

Ferguson JJ, et al. In: Antiplatelet Therapy in Clinical Practice. London: martin Dunitz; 2000:15-35.




Antiplatelet ve Antikoagulan
Tedavi

Oral Antiplatelet tedavi IV Antiplatelet tedavi
Aspirin Abciximab
Tienopiridinler Eptifibatide

 Tiklopidin Tirofiban
e Klopidogrel
Heparinler

UFH
LMWH




Akut Koroner Sendromlarda Aspirin:
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Akut Koroner Sendromlarda Aspirin:

Unstable Angina Akut Ml

_ *P<.0001 *P=.003 *P=.012 *P<.001
Olim ve ya Ml Reoklizyon M Olum

N
o

17.1 25.0

[EEN
o1

<
S

<
c—dlo
d

(7))

@®

I

(6]}

0
Plasebo JARSYAN Plasebo ASA Plasebo ASA 0 Plasebo ASA
N= 397 399 513 419 8587 8600 8587 8600

MI, miyokard infarktiist; ASA, acetylsalicylic acid; RISC, Research on InStability in Coronary artery disease.
RISC Group. Lancet. 1990;336:827-830.

Roux S, et al. J Am Coll Cardiol. 1992:19:671-677.
ISIS-2. Lancet. 1988;2:349-360.




Yuksek Riskli Hastalardaki Vaskuler
Olaylarda Kullanilan ASA Dozlarinin Indirekt
Karsilastiriimasi:

OR*

Aspirin Doz Calisma say. (%)

500-1500 mg
160-325 mg
75-150 mg

</5 mg
ASA

* Odds reduction.

Treatment effect P<.0001.

ASA, acetylsalicylic acid.
Antithrombotic Trialists’ Collaboration.

34
19
12

3
65

19
26
32

13
23

0 0.5
Antiplatelet daha lyi

BMJ. 2002;324:71-86.

1.0 1.5 2.0
Antiplatelet daha kotu




Aspirin

| lla lib 1l
AII STEMI ile getirilmeden 6nce aspirin

almamis hastalara cignenebilir aspirin

' na b i verilmelidir. Baslangic dozu 162 mg

CII (Kanit Diizeyi: A) ila 325 mMQ'dir (Kanit
Duzeyi: C)

ldame doz 80-325 mg/gun

Bazi calismalarda ilk dozda enterik kapli aspirin kullaniimissa da,
enterik kapl olmayan formulasyonlarla agizdan emilim daha cabuktur.




Aspirin
Mikemmel degil

ASA alan hastalar AKS ile gelebilir
ASA yanit-vermeyenler %20-30

Stent implantasyonu sonrasi tek basina yeterli
degil

Yan etkiler




Tienopiridinler

Tiklopidin

Klopidogrel
ADP reseptorunu bloke ederek, GP

[Ib/IITa’nin yuksek afiniteli duruma
transformasyonunu engeller




Antikoagulanlar
Unfraksiyone Heparin (UFH)

En s1k kullamilan antitrombotik ajan

Metaanaliz sonuclarinda (6 calisma) MI ve
olim riskinde %33 risk azalmasi, fakat major
kanama riskinde iki kat artis




Uniraksiyone Heparin (UFH)

Dezavantajlar:

Biyoyararlanimi zayif

Pihti-bagimli trombin inhibisyonu yapmaz
Antitrombin III (ATIII) kofaktér bagimli
S1k monitorizasyon (aPTT)

[lac kesilmesini takiben rebound iskemi
Heparin-iliskili trombositopen1 (HIT) riski




Dusuk-Molekuler-Agirhkh
Heparin (LMWH)

Standard (UFH) heparin fraksiyonu
Avantajlar:

Daha 1y1 biyoyararlanim

Yakin monitarizasyona gerek yok

Aktive trombositler tarafindan inhibisyona rezistan
HIT insidans1 daha az
Artmis anti-faktor Xa aktivitesi
Efektif subkiitan uygulama
Enoxaparin, dalteparin, reviparin, nadroparin, fraxiparin




Non-ST TAKS: LMWH vs. UFH
Olum,MI, Rekiiren Iskemi

Calisma:

FRIC
(Dalteparin; n = 1,482)

FRAXIS
(nadroparin; n = 2,357)

ESSENCE
(enoxaparin; n = 3,171)

_.—
TIMI 11B — (p= 0.029)
(enoxaparin; n = 3,910) c

(p= 0.032)

1.0 1.5

LMWH UFH
Daha iyi Daha iyi

I

Braunwald E, Circulation 2000




Enoksaparin vs UFH

Erken calismalar enoksaparin kullaniminin
UFH’e Gstln oldugunu goéstermistir

ESSENCE

TIMI 11B

ACUTE Il (Tirofiban)
INTERACT (Integrelin)

Son yeni calismalar en az UFH kadar etkin
oldugunu gostermistir

A-Z

SYNERGY




Enoksaparin vs UFH: 6 RCT sonuclari

Sonlanim noktasi N Enox % | UFH % | OR (%95 CI)
30 gunluk o6lum
Butln hast 3.0 3.0 1.00 (0.85-1.17)
Pre-rand antitrombin yok 2.8 3.2 0.88 (0.69-1.11)
30 gunluk 6lum veya Ml
Butln hast 10.1 11.0 0.91 (0.83-0.99)
Pre-rand antitrombin yok 8.0 9.4 0.81 (0.70-0.94)
Transflizyon 7 guine kadar
Butln hast 7.2 7.5 1.01 (0.89-1.3)
Pre-rand antitrombin yok 5.0 5.5 0.94 (0.77-1.16)

Major kadar 7 gline kadar
Butun hast : 4.5 1.04 (0.89-1.39
Pre-rand antitrombin yok : 3.4 1.15 (0.86-1.55)

Petersen et al. JAMA 2004;292:89




ACC/AHA UA ve NSTEMI Antiplatelet
Endikasyonlari-1

Sinif I

Antiplatelet tedavi hemen baslanmali. ASA hasta
gelir gelmez verilmeli ve devam edilmeli (A)

Klopidogrel, ASA alamayan hastalara verilmelidir

(A)

Hospitalize edilip erken girisimsel tedavi
planlanmayan hastalara klopidogrel ASA ile
virlikte verilmeli ve en az 1 ay devam edilmelidir
(A), 9 ay devam edilmeli (B)




Soru : UA ve NSTEMI’de hangi durumda GP
lIb/1lla inhibitorleri kullaniimasi uygun degildir?

PKG planlanmayan hastalara absiksimab verilmelidir

ASA ve heparinin yaninda, kateterizasyon ve PKG planlanan
hastalara GP llb/llla antagonistleri verilmelidir

ASA, heparin, klopidogrel alan ve kateterizasyon ve PKG
planlanan hastalara GP IIb/llla antagonistleri verilmelidir

ASA ve LMWH veya UFH alan, devam eden iskemisi, artmis
troponin degerleri olan, veya diger yuksek risk ozellikleri
tasiyan ve invasiv tedavi stratejisi planlanmayan hastalara
Eptifibatid veya tirofiban verilmelidir

Hepsi dogrudur




ST T olmayan AKS icin trombosit GP lib/llla
Inhibisyonu
5 major random- kont. calismanin birincil son nokta

_ sonuclari
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m GP lIb/llla
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Diyabetiklerde GP IIb/llla Inhibisyonu

Diyabetik Hastalarda 30 Gunluk Mortalite

Calisma N OR & 95% GA Plasebo llb/llla

PURSUIT 2163 | P=33 | %61  %5.1

PRISM 687 P=.07 %4.2 %1.8
PRISM-PLUS 362 P=.17 %6.7 %3.6
GUSTO IV 1677 P=.022 57.8 %5.0
PARAGON A 412 P=.51 %6.2 %4.6
PARAGON B 1157 P=.93 %4.8 %4.9
Toplam 6458 P=.007| %6.2 %4.6

o) 0.5 1 1.5 2
Breslow-Day: P=.50 lIb/Illa daha iyi Plasebo daha iyi OR=0.74

Roffi M, et al. Circulation. 2001;104:2767-2771.




NSTE AKS’larda GP lIb/llla Inhibitori

Calismalarinin Analizi
30. Gunde Risk-Duzeltilmis Mortalite

30. Gunde mortalite
icin OR
95% CI

0.79-0.97

0.5 1.0

GP IIb/llla inhibitor Kontrol kolu
daha iyi dahaiyi (aspirin +
(aspirin + heparin) heparin)

Peterson ED, et al. J Am Coll Cardiol. 2003;42:45-53.
Boersma E, et al. Lancet. 2002;359:189-198.




ACC/AHA UA ve NSTEMI Antiplatelet
Endikasyonlari-2

Sinif I

ASA ve heparinin yaninda, kateterizasyon ve PKG
planlanan hastalara GP IIb/IIla antagonistleri
verilmeli. GP IIb/IIIa antagonistlerine PKG’'den
hemen oncede baslanabilir (A)

PKG planlanan ve kanama acisindan yuksek riskili
olmayan hastalara klopidogrel baslanmali ve en az 1
ay devam edilmelidir (A), 9 ay verilmeli (B)

Klopidogrel alan hastlarda elektif CABG plani mevcut
ise bu ilac 5- 7 gun 6nce kesilmelidir (B)




ACC/AHA UA ve NSTEMI Antiplatelet
Endikasyonlari-3

Sinif IIa

ASA ve LMWH veya UFH alan, devam eden iskemisi,
artmis troponin degerleri olan, veya diger yuksek risk
Ozellikleri tasiyan ve invasiv tedavi stratejisi
planlanmayan hastalara eptifibatide veya tirofiban
verilebilir (A)

ASA, heparin, klopidogrel alan ve kateterizasyon ve
PKG planlanan hastalara GP IIb/IIla antagonistleri
verilebilir (B)




ACC/AHA UA ve NSTEMI Antiplatelet
Endikasyonlari-4

Sinif IIb

ASA ve LMWH veya UFH alan, devam eden
iskemisi olmayan ve diger ylksek risk
ozellikleri tasimayan ve PKG planlanmayan
hastalara eptifibatide veya tirofiban verilmesi

Sinif II1

PKG planlanmayan hastalara abciximab
verilmesi (A)




Antitrombotik Tedavi* icin
ACC/AHA’nIn Sinif | endikasyonlari

Invazif stratejinin
(Kateterizasyon/PKG)
Muhtemel Olasi/Kesin uygulandigi Kesin AKS
AKS AKS Veya Yuksek Risk (lla)*

Aspirin Aspirin Aspirin
+ +
SK LMWH* IV Heparin
veya +
IV Heparin IV Platelet
GP llIb/llla

Klopidogrel Antagonisti

Klopidogrel

* Sinif lla: 24 Saat icinde CABG planlanmiyorsa enoxaparin UFH’ e tercih edilir
ACC, American College of Cardiology; AHA, American Heart association; AKS, akut koroner
sendrom; PKG, perkitan koroner girsim; Sk LMWH, subkitan distk molektl agirlikli heparin; 1V,
intravenoz.

Braunwald E, et al. 3 Am Coll Cardiol. 2000;36:970-1062.




Clopidogrel Dose in Non-STE ACS Stenting Patients

Trial Design: The study was a randomized single-center trial of a clopidogrel loading dose

of either 300 mg (n = 146) or 600 mg (n = 146) at least 12 hours prior to PCI with stenting in
patients with non-ST elevation ACS. ADP-induced platelet aggregation was measured prior
to PCI, and 30-day events were collected.

Results
F#:E:J ﬁﬂm:d Plat:;ﬁ{gﬁgg;}tlnn + Mean maximal intensity of ADF-induced platelet
(p < 0.0001) (p = 0.04) aggregation | in clopidagrel 600 mg group vs

300 mg growp (Figure)
= High post-treatment platelet reactivity (HPFR) |

80 30 5 in 600 mg group (Figura)
« Recurrent CV events by 30 days L in 600 mg
25 group (5% vs. 12%, p = 0.02)

51 + Presence of HPPR associated with recurrence

60 - of GV events

a0 20 Conclusions
P » Among patients with non-5TE ACS undergoing
40 -9 15 stenting, 600 mg clopidogrel loading dose was

1 0

associated with reduced platelet aggregation
immediately prior to PCI and reduced recurrent

10 C\V events at 30 days compared with 300 mg

loading dose
20 - * Relation shown batween high post-treatmeant
platelet reactivity (i.e., platelet aggregabion
=70%) prior to PCI and subsequent CV events
by 30 days,; highhghts nsk for "nonresponders”
0 - 0 -
B Clopidogrel Clopidogrel
600 mg 300 mg

J A Goll ardio 200648:13354




MIRACL Calismasi - 6zellikler

Randomize, cift kor, Olagan tedavi + Atorvastatin 80 m(

plasebo kontrollti calisma

3086
Unstabil angina ve Q hasta

dalgasiz Mi saptanan 1 Olagan tedavi + plasebo
n=1548
3086 hasta AT

24-96 saat icinde K(())"I(;’;/er 16 hafta
randomizasyon

Birincil kombine sonlanma noktasi: Olim,
nonfatal M, resiisitasyon uygulanan
kardiyak arrest ya da objektif kanitlarla
belirlenen ve hospitalizasyon gerektiren
miyokard iskemisi

Schwartz GG et al. JAMA 2001;285:1711-1718.




MIRACL - Primer Etkinlik

l %16

adaeo)
Plasebo
Nn=1548

aan

Atorvastatin
n=1538
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0] 4 8 12 16 Haftalar

Atorvastatin, sadece 16 hafta icinde primer bilesik sonlanma
noktasinda* %16 rolatif risk azalmasi sagladi.

* Oliim, 6limcul olmayan Mi, resiisite kardiyak arrest, yeni objektif iskemi kanitlariyla kétilesen

ve acilen tekrar hospitalizasyon gerektiren angina
Schwartz GG et al. JAMA 2001;285:1711-1718.




Soru :AKS’DA Agresif Statin Tedavisi
hangi grupda daha az yararhdir?

Yas <65

Daha once statin kullanmamis
Diabetik olan

LDL-K = 125

Alt gruplar arasinda fark yoktur




TIMI 22:
Calisma Duzeni

10 gun icinde Akut Koroner Sendrom gorulen ve total kolesterol duzeyi
<240 mg/dL olan 4.162 hasta ile yapilan cift-kor, randomize calisma

\d

ASA + Standart ila¢ Tedavisi

/ AN

Pravastatin 40 mg Atorvastatin 80 mg

/ N / N\

Gatifloksasin Plasebo Gatifloksasin| | Plasebo

Ortalama 2 yil takip stresi (1001 olay)

Primer Sonlanma Noktasi: Olum, I\}I hospitalizasyon gerektiren
belgelenmis UA,
revaskularizasyon (randomizasyondan sonra 30 gun icinde) veya inme




PROVE IT: LDL Degerleri

LDL= 106mg/dl
n=4162

pravastatin 40 mg atorvastatin 80 mg

~100 mg/

Canon CP et al, N Eng J Med 2004,350:1495-1504




Zaman Icinde Primer sonlanma Noktasi

30 gun

90 gun

180 gln

Takip donemi
sonu

—

40

0.5 0.75 1.0 1.25

Atorvastatin 80mg Daha lyi

Olay Oranlari
RR Atorva 80 Prava

%16

1.5

Pravastatin 40mg Daha lyi




TIMI 22 Altgruplari: Total Mortalite veya
Major Kardiyovaskuler Olaylardaki Azalma

2 Yilhk Olay Oranlari
RR Atorva 80

Erkek %13.7 %23.0 %26.2
Kadin ! 0624.8 2020.3 %27.0

Dol 9619.1 9628.8 9%34.6
Diyabetli degil %16.1 %21.0 %24.6

Yag 265 %4.2 0628.1 %29.5
Yas <65 %21.2 %20.1 %25.0

Daha 6nce statin kullanmig
Daha once statin kullanmamig

%4.8 %27.5 9%28.9
%20.8 %20.6 %25.5
HDL-K 240 %21.4 %621.7 0626.7
DL'K < 4 0 . 0 . 0 .
1 Y 0%11.2 623.1 %26.0

LDL-K = 125 p; = 0.02
LDL-K <125 . %34.1 %20.1 %28.2
%7.0 %23.5 %25.6

Belirtilenler diginda L L

Atorvastatin 80 mg Daha iyi  Pravastatin 40 mg Daha lyi




UA/NSTEMI Hastalarinin Acilde Takibi

I Hiyll’ I

—_—

Diyagnostik olmayan EKG ST velveya T dalgasi degisiklikleri
Normal serum kardiyak belirtegler Halen devam eden agri

v + kardiyak belirtecler
Takip et ‘ hemodinamik bozukluk

A\ 4

4-8. Saatte takip: EPSG, kardiyak belirtecler Reperfiizyon

4/\‘ acisindan
Rekuren agri yok Takipte degerlendir

Takipte negatif bulgular Rekuren iskemik agr1 veya
+ UA/NSTEMI
UA/NSTEMI tanisi kesinlesti

Taburculuktan 6nce veya
disaridan takipte iskemiyi indtuklemek
icin stres test

[—

P

X IS

| — A 4 A 4

Neg: iskemik olmayan sikayet:
Duistik risk UA/NSTEMI + UA/NSTEMI tanisi konuldu Hastaneye yatir

}

Disaridan takip




UA/NSTEMI Hastane Takibi

Monitorizasyon (ritim ve iskemi)
Aspirin
B bloker
Nitrat
Heparin
GP lIb/llla_inhibitor (?)

=‘ ﬁ

I Erken invazif strateji I Erken konzervatif Stl‘ateji!

i Rekiiren semptom/iskemi I Hasta stabillesir I
Hemen 12-48 saat sonra P —

anjiyografi anjiyografi Ciddi aritmi

1 1 LV fonksyonlari |‘
degerlendirilir

EF<0.40 | | EF>0.40 |\A y
I Stress Test

A

=DU$Uk risk yokI Dusuk risk




Akut Koroner Sendrom
Tedavisi

AKS Baslangi¢ Tedavisi

LI PGV CABG|  PRONSAICARE

Uzun donem medikal tedavi

Braunwald E,
Bowen WE, Mckay RG, N Engl J Med 2001;344:1939




ST Elevasyonlu AMI Tedavisi

Oksijen, analjezi (morfin)

Antiiskemik tedavi (v nitrat, beta bloker)
Antiplatelet tedavi (aspirin, klopidogrel vs)
Antitrombotik tedavi (heparin UFH, LMWH)
Fibrinolitik tedavi ( streptokinaz, tPA)
Koroner revaskularizasyon ( PTCA/CABG)




ST Elevasyonu veya Yeni LBBB

Genel tedaviyi basla

Eger zaman < 12 saat
Reperfuzyon stratejisini belirle

Eger zaman > 12 saat

Klinik durumu degerlendir, yiksek risk veya stabill
Klinik




ST Elevasyonu veya Yeni LBBB, zaman < 12 saat

Reperflizyon stratejisi (lokal olanaklara gore)

Trombolitikler (< 30 dk)

TPA 15 mg bolus + 0.75 mg/Kg 30 dk + 0.5 mg/Kg 60 dk
veya
SK 1.5 milyon IU 1 saat
Primer perkutan koroner girisim (PKG, anjiyoplasti =
stent) (90 + 30 dk)
Kardiyotorasik cerrahi destek




Reperflizyon

STEMI hastalarinda hedef:

Fibrinolitik tedavi icin kapi-igne zamani 30 dk

PKG icin kapi-balon zamani 90 dk olmalidir




ST Elevasyonu veya Yeni LBBB, zaman > 12 saat

Kardiyak kateterizasyon, yuksek riskli hastalar
Icin

Devam eden semptomliar

Azalmis SV fonksiyonu

Genis capli EKG degisiklikleri

Daha onceden geciriimis AMI, PKG, CABG




Soru : STEMI’de hangisi fibrinolitik tedavi icin mutlak
kontraendikasyon degildir?

Suphelenilen aort diseksiyonu

Aktif menstruasyon kanamasi

1 yil 6nce gecirilmis intrakraniyal kanama
Bilinen malign intrakraniyal primer neoplazi
Bilinen malign intrakraniyal metastatik neoplazi

Son 3 ay icerisinde iskemik inme




STEMI DA FIBRINOLIZIS ICIN KONTRENDIKASYONLAR

KESIN KONTRENDIKASYONLAR

Daha dnce herhangibir zamanda gecirilmis intrakranial hemoraji

Bilinen yapisal serebral vaskuler lezyon (6rnek arteriyoventz
malformasyon)

Bilinen malign intrakranial neoplazm (primer ya da metastatik)

3 ay icinde gecirilen iskemik inme(3 saat icindeki akut iskemik inme
haric)

Aort diseksiyonu stiphesi

Aktif kanama veya kanama diyatezi (mens haric)

3 ay icinde olan ciddi kafa ya da ytz travmasi




STEMI DA FIBRINOLIZIS ICIN KONTRENDIKASYONLAR
ROLATIF KONTRENDIKASYONLAR

Kronik, ciddi, zayif kontrolll hipertansiyon 6ykusu

Basvuruda ciddi kontrolstz hipertansiyon (SKB>180mmHg,
DKB>110mmHg)

Son 3 ay icinde olmayan 6nceki iskemik inme, demans, ya da
kesin kontrendikasyonlara girmeyen bilinen diger intrakranial
patolojiler

Travmatik, uzamis CPR (10 dakikadan uzun) ya da major
cerrahi (3 hasta icinde olan )

2 ile 4 hafta icinde olan i¢c kanama

Baskl uygulanamayan vaskuler yaralanma

Streptokinaz /anisteplaz icin :0nceden maruziyet (ilk 5 ginden
sonra) , bu ajanlara 6nceden allerjik reaksiyon

Gebelik

Aktif peptik Ulser

Antikoagulan kullaniyor olma, yuksek INR, ytksek kanama
riski




STEMI DE FIBRINOLIZIS

*HANGI ILAC




AM Il tanisi (+)

/Apirin \

Trombolitik kontraendike degilse Trombolitik

Yas < 75 tedavi
S e 24 GeE Diger tim hastalara ~ Kontraendikeyse

yaygin ant Ml J

Paha onee SK (+) Mumktnse PTCA

l SK verilmeli

t-PA verilmell




STEMI

Genellikle Fibrinolizis tercih edilir

Genellikle PKG tercih edilir

1. Erken basvuru (ilk 3 saat icinde)

2. Invaziv strateji
uygulanamayacaksa (kateter
laboratuvari calismiyorsa, vaskuler
giris zorluklari, tecrtibeli PKG
merkezine ulagsamama)

3. Invaziv stratejiye gecikme(uzun
transport, kapi balon - kapi-igne
sdresinin 1 saatten uzun olmasi,
medikal tedavi balon ya da kapi
balon stresini 1,5 saatten uzun
surmesi)

1. Cerrahi destekli tebribeli PKG
merkezinin ulasilabilir olmasi
(medikal tedavi balon ya da kap!
balon siresini 90 dakikadan kisa
surmesi, kapi balon - kapi-igne
suresinin 1 saatten kisa olmasi)

2. Yuksek riskli STEMI (kardiyojenik
sok, Killip dass In 3 e esit ya da
bUyUk olmasi)

3. Fibrinolizise kontrendikasyon
(kanama ve intrakranial hemoraji
riskinin artmasi)

4. Gecg basvuru (semptomlarin
baslagicinin 3 saatten fazla olmasi)

5. STEMI tanisi suiphedeyse




PRIMER PKG SIRASINDA FARMAKOLOJIK
DESTEK

e UNFRAKSIYONE HEPARIN
Gp lIb/llla inhibitdra alanlarda: 50-70 U/kg bolus,
hedef aktivite: 200 S
Gp lIb/llla inhibitdrd almayanlarda: 70-100U/kg bolus
hedef aktivite: 250 S
e THIENOPRIDINLER
KLOPIDOGREL
-Yikleme dozu ver
-idame dozu : 75 mg /gin oral

-Sure : ila¢c kaph olmayan stentler icin en az 1 ay,
llac kapli stentler icin, sirolimustan sonra en az 3 ay, paclitaxel
den sonra en az 6 ay




PRIMER PKG SIRASINDA FARMAKOLOJIK
DESTEK

e Gp lIb/llla INHIBITORLERI

Stentli ya da stentsiz primer PKG den 6nce abciximab
baslamak makulddr.

Eriskinlerde abciximab icin tavsiye edilen doz; PKG’ e
baslamadan 6ncelO- 60 dakikada 0.25 mg/kg IV

bolus, takiben 0.125 mcg/kg/dk (max 10 mc/dk)

dozunda 12- 18 saat boyunca IV surekli inflzyon
(kanit diizeyi B)




NSTEMI-Erken Invasiv vs Konservatif Tedavi

Nicin Bekliyoruz?
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UA/NSTEMI’da Invazif vs
Konservatif Strateji

ISAR-
COOL

RITA-3

MATE VINO
TIMI 1IB TRUCS

TACTICS-
TIMI 18

FRISC I

VANQWISH

Konservatif Invazif
Hasta sayisi: 1140 1674 7018

UA, kararsiz anjina, NSTEMI, non—ST-segment elevasyonlu miyokard infarkttist; ISAR, Intracoronary Stenting
and Antithrombic Regimen Trial; RITA, Randomized Intervention Treatment of Angina; VANQW!ISH, Veterans
Affairs Non-Q-Wave Infarction Strategies in Hospital study; MATE, Medicine vs Angioplasty for Thrombolytic
Exclusions trial; TACTICS-TIMI18, Treat Angina with Aggrestat® and Determine Cost of Therpay with Invasive
or Conservative Strategy; FRISC, Fragmin during InStability in Coronary artery disease.




ACC/AHA Klavuzu-Sinif I:

UA/NSTEMI hastalarina erken invasiv girisim
(kanit duzeyi A)

Rekilren ajina/iskemi

Yeni ST segment
depresyonu

Rekilren anjina/iskemi +
KKY veya
yeni/ciddilesen MY

Stres testinde yuksek
risk kriterleri

TnT veya Tnl yuksekligi

Azalmis sistolik fx (EF
<0.40)

Hemodinamik instabilite
Devaml VT

6 ay icinde PKG
Onceden CABG

Braunwald et al. JACC 2002;40:1366




ACC/AHA Klavuz-Sinif |
Kanit diizeyi B

Belirtilen durumlarin disindaki hastalara erken
konservatif veya erken invasiv girisim,
revaskularizasyon icin kontraendikasyon yoksa
uygulanabilir

Braunwald et al. JACC 2002;40:1366




3 yeni Metaanaliz




Sonuclar

= Yeni klinik calismalarda erken invasiv stratejisi
Ile daha 1yi sonuclar elde edilmektedir

= Agresif antiplatelet tedavi
= Stent kullanimi
= Rutin GP lIb/llla ve DES kullanim alani

= Troponin (+) hastalarda daha Iyl sonuclar

= Yarar uzun donemde devam etmekte




lla 1l 1l

Hastane-ici Bakim
Anti-iskemik Tedavi (1)

B-bloker(IV—oral)eger kontrendike degilse

Rekirren iskemi icin Non-dihidropiridin Ca?* antagonisti
eger B-bloker kontrendike ve LV disfonksiyonu yok ise

ACE inhibitoru; eger NTG+ B-bloker'e ragmen T KB
devam ediyorsa, KKY ve ya diyabetli hastalar icin



Hastane-ici Bakim
Anti-iskemik tedavi (2)

| lla b 1
ACE Inhibitoru;tum AKS hastalari icin

B-bloker yerine yavas salinimli-Ca?* blokeri
B-bloker ile beraber ani-salinimli Ca?* blokeri

Rekirren iskemi icin uzun etkili Ca?* blokeri,
kontrendikasyon yoksa ve NTG + [3-bloker
tam olarak kullaniliyorsa




lla 11b 11

Hastane-ici Bakim
Anti-Trombotik Tedavi

Hemen aspirin
Klopidogrel, eger as
Aspirin + klopidogre

nirin kontrendike ise
1 aya kadar,eger

medikal ted ve ya PKG planlaniyorsa
Heparin (IV UFH, LMW) yukaridaki

antiplatelet ajanlarla
Enoxaparin, 24 saat

birlikte
icinde CABG plani

yoksa UFH’e tercih edilir




Hastane-ici Bakim
Klopidogrel Tedavisi

| lla llb [l

Aspirin + Klopidogrel, 1 aya kadar *
Aspirin + Klopidogrel, 9 aya kadar*
CABG icin Klopidogreli 1-7 gun sureyle kes

*Erken konservatif stratejiyle yonetilen hastalar
*ve ya erken PKG’e gitmesi planlanan hastalar icin

* klavuz koroner anatominin bilinmedigi durumlarda
klopidogrelin kullanildigi ilk yaklasimi belitmememktedir




Hastane-i¢ci Bakim
Trombosit GP llb/llla Inhibitorleri (1)

IR Herhangi bir GP lIb/Illa inhibitort +
ASA/Heparin, kateter/ PKG planlaniyorsa tim

hastalar icin

Eptifibatide ve ya tirofiban + ASA/Heparin
erken kateter/PKG planlanmayan yuksek riskli*
hastalar icin

Herhangi bir GP lIb/Illa inhibitord, halihazirda
ASA + Heparin + klopidogrel, tedavisi almakta
olan hastalarda kateter/PKG planlaniyorsa

* YUksek risk: yas > 75;uzamis devam eden gogus agrisi; hemodinamik
instabilite; istirhatte gogus agrisi / STdegisikligi; VT; pozitif kardiyak
markerlar




Hastane Oncesi Bakim
Trombosit GP lIb/llla Inhibitorleri (2)

| lla llb I

Eptifibatide veya tirofiban + ASA/Heparin,
PKG planlanmayan devam eden iskemisi
olmayan hastalar icin

Abciximab, PKG planlanmayan hastalar icin




Taburculuk/ Tab. Sonrasi Medikasyon

lla 1l 1l

ASA kontrendike degilse

Klopidogrel, ASA kontrendike ise

Aspirin + Klopidogrel, 9 aya kadar

B-bloker, kontrendike degilse

Lipid 4 ajanlar + diyet, eger LDL >130 mg/dL ise

ACE Inhibitorii: KKY, EF < % 40, DM,ve ya HTN




Risk Faktor Modifikasyonu

lla 1l 1l

Sigaray! birakma danismanlgi

Diyet konstltasyonu ve modifikasyonu
Kardiyak Rehabilitasyon icin yonlendir
HT Kontroli (KB < 130/85 mm HQ)

Diyabetiklerde siki kan sekeri kontrolU




PCI-ExTRACT-TIMI 25

Trial Design: Study was subgroup of ExXTRACT-TIMI 25, a double-blind, randomized trial of
enoxaparin throughout the index hospitalization or UFH for = 48 hours among patients with
ST-elevation Ml treated with fibrinolytic therapy who underwent subsequent PCl (n = 4,676).
Primary endpoint was death or Ml at 30 days.

Hesults
D.:ﬂ :.'.’,T il :lﬁrdhll;:ding « PCI paerformed | in enoxaparin group vs UFH
p=0.001 p=0.58 group (22.8% wvs. 24.2%, p=0.027)

+ FPrimary endpoint of death or Mi Lin
enoxaparin group, driven by L nonfatal M
135 138 3 7 (7.8% vs. 10.9%, p<0.001)
' « Among cohort who underwent PCI on active
double-blind study drug {n=2,178), death or
nonfatal Ml L in enoxaparin group (13.0% vs.

10.7 16.7%, p=0.013)

10 - o + No difference in TIMI major bleeding (Figure)
1.6 or TIMI minar bleeding (3.3% vs. 2.4%, p=0.08)

" 14 Conclusions

3 .

* Among patients with STEMI treated with
fibrinolytic therapy who underwent subsequent
5 1 FCI, treatment with enoxaparin was associated
] with reduction in death or MI by 30 days
compared with UFH

+ No adverse safety hazard, with no diference in
TIMI major or minor bleeding, and lower rates
of stroke associated with enoxapann use

B Enoxaparin UFH




|
A

Hastane-ici Bakim
Konservatif vs. Invaziv Stratejiler (1)

lla 1l 1l

Asagidakilerden herhangi birisine sahip yiksek
riskli hastalarda erken invaziv strateji:

- Reklrren iskemi, medikal tedaviye ragmen

- Artmis Troponinl| veya T

- Yeni ST-segment depresyonu

- Yeni KKY semptomilari

- Yuksek riskli stres testi bulgulari

- LV disfonksiyonu (EF < %40)

- Hemodinamik instabilite, sustained VT

- PKG( 6 ay icinde), onceki CABG




lla 1l 1l

Hastane Bakimi
Konservatif vs. Invaziv Stratejiler (2)

Revaskularizasyon icin kontrendikasyonu
bulunmayan dusuk-orta riskli hastalar icin her
Iki stratejiden biri

Devam eden iskemi ve ya yuksek risk 6zellikleri
olmaksizin tekrarlayan AKS prezentasyonlari
Icin erken invaziv stratej





