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Avrupa Kardiyoloji Derneginin (ESC) “ST-seg-
ment ylikselmesi olmayan akut koroner sendromlarda
(NSTE-AKS) tani ve tedavi kilavuzu” yenilenerek 14
Haziran 2007 tarihinden itibaren internet ortaminda
kullanima sunuldu. ilk kez 2000 yilinda hazirlanan
ve 2002 yilinda yenilenen NSTE-AKS kilavuzlarin-
dan farkli noktalar iceren bu kilavuz, 30 Nisan 2007
tarihinden 6nce yayimlanmis olan belirli kalitedeki
bilimsel verilerin 1s131nda hazirlanmistir. Onceki kila-
vuzlar ile kargilastirildiginda, hazirlanmasi, bilimsel
iceriginin secilmesi ve yorumlanmasi, yeni konularin
eklenmesi gibi ozellikleri yani sira, kilavuzun tani,
risk degerlendirmesi, tedavi stratejileri yonlerinden
daha uygulanabilir olmasi hedeflenmistir. Bu yazida
yeni NSTE-AKS kilavuzundaki 6nemli farkliliklar
vurgulanarak ana bagliklar altinda 6zetlenmektedir.

Kilavuzun hazirlanmasi ve kalite standartlari

Hazirlik agsamasi iki yildan fazla siiren son kilavuz,
iki kez gozden gecirilerek derleyicilerin elestirileri
dogrultusunda son halini almistir. Genel olarak c¢ift kor
ve randomize, yeterli 6rnek biiyiikliigiine sahip, agik
ve net son noktalar: aragtiran caligmalar incelenirken,
istatistiksel olarak maliyet/yarar ya da maliyet/risk
oranlar1 ve iyilestirme igin gerekli sayr gibi pratik
uygulama bakimindan 6nemli noktalar vurgulanmustir.
Yeni kilavuzda islemlerin endikasyonlar1 siniflandiri-
lirken, 6ncekinde bulunmayan Ila ve IIb tanimlarinin
da kullanildig1 dikkat cekmektedir.

icerik

Temel olarak 2002 kilavuzu, NSTE-AKS’de pato-
fizyoloji, tani, risk degerlendirmesi ve tedavi segenek-
leri konusunda bilimsel verileri sunmakta, olgular1
oliim ve miyokard infarktiisii (MI) riskinin yiiksek
ve diisiik oldugu iki ana grupta inceleyerek yapilan
bir risk tabakalandirmasina dayali tedavi stratejileri
onermekteydi. Icerik olarak 2007 kilavuzu da aym
temel cati altinda olmakla birlikte, bazi noktalarda
icerigi oldukca genigletilmistir. Yeni kilavuzda 6nce-
kinde yer almayan bazi kavramlar; kanama kompli-
kasyonlar1 ve tedavisi, kronik renal hastalik, anemi,
Ozel hasta altgruplart ve yeni risk skoru sistemleri
(GRACE) hakkinda ayrintili bilgiler bulunmaktadir.
Bilimsel verilerin sunulmasinin ardindan yeni kila-
vuzda onerilen tedavi stratejileri ise ilk degerlendir-
meden baglayarak taburculuk ve sonrast donemi de
kapsayacak sekilde beg basamaktan olugsmaktadir.

Yeni kilavuzun baslica farkliliklari

Epidemiyoloji. Her iki kilavuz da benzer bir cati
altinda kurulmakla birlikte, yeni kilavuzda bu ana
catida bile farkli noktalar vurgulanmigtir. Her iki kila-
vuz da akut koroner sendromun klinik spektrumunu
Ozetleyerek baslarken, yeni kilavuzda NSTE-AKS’ nin
epidemiyolojisi hakkinda ¢arpici veriler sunulmustur:

1. NSTE-AKS, ST yiikselmeli miyokard infarktii-
siinden (STEMI) daha siktir.
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2. NSTE-AKS tanisini koymak daha zordur ve bu
nedenle prevalansini kestirmek zordur.

3. Istenmeyen olaylarin ¢ogunlukla erken dénemde
oldugu STEMI'den farkli olarak, NSTE-AKS’de
bu olaylar takip eden giinler ve haftalar icinde
ortaya cikar.

4. Belki de en 6nemli nokta, NSTE-AKS ve STEMI
mortalitesi alt1 ay sonunda benzer oranlardadir.

Patofizyoloji. Yeni kilavuzda 6ncekilerdekine benzer
patofizyolojik mekanizmalardan bahsedilmekle birlikte,
“hassas plak”, “hassas hasta” ve “endotel vazodilatasyon
disfonksiyonu” tanimlar agiklanmaktadir.

Klinik tablodaki degisik hasta tipleri belirtilmekle
birlikte, dzellikle NSTE-AKS’de semptomlarla prog-
noz arasindaki iliskiden de bahsedilmektedir. Istirahat
semptomlarinin olmasi, baslangi¢ olay sonrasi agril
donemlerin sikliginin artmasi, tasikardi, hipotansiyon
ve kalp yetersizliginin varlig1 kotii prognoz gosterge-
leri olup hizli tan1 ve tedavi gerektirmektedir.

Bu arada, kararsiz angina pektoris siniflamasinda
yaygin olarak bagvurulan Braunwald siniflamasinin
klinikte kullaniminin troponin degerleri yiiksek olan
ve son 48 saatte istirahat agris1 olan artmisg riske sahip
hastalar1 gostermekte sinirli oldugu belirtilmisgtir.

Tanmi ve risk degerlendirmesi. Fizik muayene,
koroner arter hastalif1 tanisinin temel tag1 olmakla
birlikte, daha ¢ok ayirici tanida yararli olup, kalp
yetersizligi ya da hemodinamik dengesizlik bulgulari
hizli bir sekilde yorumlanarak gerekli tedavi yaklagi-
m1 uygulanmalidir.

Tanisal araglarin bahsedildigi boliimde, elektro-
kardiyogram (EKG) baglig1 altinda, ST-segment ¢ok-
mesi gOsteren derivasyon sayist ve iskeminin agir-
lig1/yaygimligimin prognozla iligkisi yorumlanarak,
ozellikle >1 mm ST ¢okmesi olan olgularin bir yillik
oliim ve MI oran1 %11 olarak verilmistir. Bu deger >2
mm’ye ciktiginda mortalite riski alt1 kat artmaktadir.
Onemli pratik EKG onerilerinden biri de, ozellikle
sirkumfleks arter alanindaki iskeminin kolaylikla
gozden kagabildigi ve bu nedenle standart 12 derivas-
yonlu EKG’ye ek olarak V;R-V,R ve V;-Vq derivas-
yonlarinin da c¢ekilmesidir. Normal bir EKG varligi
NSTE-AKS olasiligini tamamen diglamaz.

Troponinler gerek tani gerek prognoz tayini baki-
mindan bu kilavuzda da 6nemli yerini korumaktadir.
Troponin yiiksekliginin non-koroner miyokard hasar1
ya da yalanci pozitif olabildigi durumlar daha ayrinti-
I1 belirtilmis olup, bu yiiksekliklerin de kotii prognoz
gosterdigi hatirlatilmigtir.

Prognoz tayininde kullanilan yeni belirtegler ara-
sinda B-tip natritiretik peptid ya da N-terminal pro-
hormon fragmani, kreatinin, sistatin C, miyeloperok-
sidaz ve ¢oziilebilir CD40 ligand1 bulunmaktadir.

Ekokardiyografinin, sol ventrikiil fonksiyonunun
degerlendirilmesi ve ayirici taninin yapilabilmesi
bakimindan acil servis iinitelerinde rutin olarak yapil-
mas1 Onerilmektedir. Stabil duruma gelen olgularda,
stres ekokardiyografi, sintigrafi ve manyetik rezonans
goriintiilemesi benzer amaglarla uygulanabilir.

Koroner anatominin goriintiilenmesi bakimindan,
konvansiyonel invaziv koroner anjiyografi halen altin
standart olarak kabul edilmektedir. Kompleks, uzun,
agir kalsifikasyon iceren, acgili ve agir1 tortiioz damar-
lar risk gostergesi olarak kabul edilmektedir. En
yiiksek risk ise intrakoroner trombiisle uyumlu dolma
defektleridir.

Gelisiminin bu asamasinda kardiyak bilgisayarli
tomografi (BT), suboptimal tanisal dogrulugu nede-
niyle NSTE-AKS’de koroner goriintiileme icin Oneril-
memektedir. Bu olgularda perkiitan girigsim olasiligi-
nin yiiksek olmasi da, BT i¢in zaman kaybedilmesi,
fazladan radyasyona ve radyokontrast ajana maruz
kalma gibi dezavantajlar birlikte getirmektedir.

Risk tabakalandirmas:. Her iki kilavuz da temelde
hizli ve kolay uygulanabilen, giivenilir risk degerlen-
dirme yontemleri Onermekle birlikte, arada 6nemli
farkliliklar bulunmaktadir. Eski kilavuzda akut risk
belirlemesinde agr1, ST degisiklikleri, troponin diizey-
leri ve anjiyografik trombiis varligi gibi trombotik
faktorler; altta yatan hastaliga ait uzun dénemli riskin
belirlemesinde ise klinik, biyolojik ve anjiyografik
faktorlerin incelenmesi Onerilmistir. Yeni kilavuzda
ise, biliylik hasta gruplarinda denenerek gelistirilmis
olan yeni bazi risk skorlama sistemlerinin kullanimi
onerilmektedir. Uluslararasi bir AKS kayit sistemi
olan GRACE, genis ve secilmemis hastalardan olugan
bir topluluga ait verileri igermektedir. Bu verilerden
elde edilen GRACE risk skorlama sistemi, hastane ici
ve alt1 ay icerisindeki 6liim oranlarini bagimsiz olarak
kestirme olanagini veren risk faktorlerini tasir ve yeni
kilavuzda kullanimi 6nerilen temel skor sistemidir.
Skor hesaplamasina, yas, kalp hizi, sistolik kan basinci,
Killip sinift, ST ¢okmesi varligi, kardiyak belirtecler
ve kardiyak arrest gibi durumlarin bulunmasi katil-
maktadir. Bu risk modelinin ayirici giicii oldukga yiik-
sek olmasina kargin, yatak basinda kullanilabilmesi
icin bilgisayar vb. aletlere gereksinim gostermesi bir
kusithilik sayilabilir. Genel olarak basitge kullanilabilir-
ligi nedeniyle kabul goren TIMI risk skoru sisteminin
olaylar1 kestirebilme giicii daha azdir.



ESC ST-Segment Yiikselmesi Olmayan Akut Koroner Sendromlarda Tani ve Tedavi Kilavuzu 2007 403

Tedavi

Antiiskemik ajanlar. Temel olarak beta-bloker, nit-
rat ve kalsiyum kanal blokerlerinin kullanim1 bakimin-
dan biiyiik 6lciide benzerlik bulunsa da, yeni kilavuzda
bu ajanlarin endikasyon siniflar1 daha net tanimlan-
mustir. Ayrica, yeni ajanlardan ivabradin, trimetazidin,
ranolazin ve nikorandil’den bahsedilmekle birlikte
heniiz NSTE-AKS’deki yerleri netlesmemistir.

Antikoagiilan ajanlar. Antiagregan tedaviye ek
olarak tiim hastalara baglanmasi I-A endikasyon ola-
rak gosterilen antikoagiilan ajanlarin se¢imi, iskemik
ve kanama komplikasyonlar: riskine gore belirlen-
melidir. Yeni kilavuzda standart ve diisiik molekiil
agirlikli heparinlerin diginda fondapariniiks ve biva-
lirudin gibi yeni ajanlarla ilgili ayrintili bilgiler veril-
mektedir. Acil invaziv strateji secildiginde standart
heparin (I-C), enoksaparin (II-A) ya da bivaluridin
(I-B) derhal baglanmasi gereken ajanlardir. Acil olma-
yan durumlarda ise, etkinlik ve giivenlik bakimin-
dan fondapariniiks I-A endikasyonla onerilmektedir.
Fondapariniikse gore daha az etkin/giivenli olan
enoksaparin, diger diisiikk molekiil agirlikl1 heparinler
ve standart heparin ancak kanama riski diisiik olgu-
larda kullanilmalidir (I1a-B).

Antiagregan ajanlar. Kullanim dozu daha net
tanimlanmis olan aspirin (160-325 mg, enterik olma-
yan tablet ile yiikleme, 75-100 mg ile idame) eski
kilavuza benzer sekilde tiim NSTE-AKS olgularina
onerilmektedir (I-A). Tlim olgulara klopidogrel, 300
mg ylikleme ve 75 mg ile idame seklinde verilmeli
ve asir1 kanama riski bulunmadiginda 12 ay boyunca
devam edilmelidir (I-A). Girisim planlanan olgularda
600 mg yiikleme dozu daha hizli etki baslangici icin
kullanilabilir (ITa-B). Aspirin/klopidogrel direnci ve
olast ilag etkilesimleri de yeni kilavuzda bahsedilmis-
tir. Ilk olay sonrasinda ikili antiagregan tedavinin 12 ay
boyunca olabildigince kesilmemesi gerektigi vurgulan-
migstir. Glikoprotein IIblIla inhibitorleri, eski kilavuzda
da ayrmtili olarak bahsedilmekle birlikte, kullanim
endikasyonlar1 yeni kilavuzda daha netlestirilmistir.

Koroner revaskiilarizasyon: Invaziv ya da kon-
servatif yaklasim. Yeni kilavuzda erken dénem
komplikasyonlarin 6nlenmesi ve uzun donemdeki
prognozun diizeltilebilmesi icin temel ilk adim kar-
diyak kateterizasyondur. Konservatif yaklagim, gogiis
agrisi tekrarlamayan, kalp yetersizligi bulgular1 olma-
yan, baslangigta ya da 6-12 saat icindeki ikinci bir
EKG’de anormallik saptanmayan ve troponin deger-
leri yiikselmeyen olgularda onerilmektedir. Vaskiiler
tikanikliga bagli major miyokard hasar1 gelismekte

olan yiiksek riskli olgularda (medikal tedaviye rag-
men devam eden gogiis agris1 / EKG bulgulari, kalp
yetersizligi / hemodinamik dengesizlik, yagami tehdit
eden aritmiler) acil olarak koroner anjiyografi ve
uygun revaskiilarizasyon uygulanmalidir. Diger orta
ve yiiksek risk grubu olgularda ise erken invaziv
yaklagim ilk 72 saatte uygulanmalidir. Troponin yiik-
sekligi, dinamik ST segmenti / T dalga degisiklikleri
olan ve diyabetik hastalarda, artmig kanama riski
yoksa, mutlaka glikoprotein IIb/IIla antagonistlerinin
kullanim1 diisiiniilmelidir.

Lipid diigiiriicii tedavi. Eski kilavuzda heniiz son-
lanmamuis olan ¢alismalarin verileri bu kilavuza yan-
stmistir. Kontrendikasyonu olmayan tiim NSTE-AKS
olgularina, kolesterol diizeyine bakilmaksizin, erken
donemde (1-4. giinde), LDL diizeyi <100 mg/dl olacak
sekilde statin kullanimi1 6nerilmektedir. Baglangigtan
itibaren 10 giin icinde, LDL <70 mg/dl olacak sekilde
lipid diisiiriicti tedavi ise IIa-B olarak onerilmektedir.

Anjiyotensin doniigtiiriicii enzim inhibitorleri
(ACEI) | Anjiyotensin-2 reseptir blokerleri (ARB).
Kontrendikasyonu olmayan NSTE-AKS olgularinda,
sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) <%40,
diyabet, hipertansiyon ve kronik renal hastalik var-
liginda I-A olarak ACEI kullanimi 6nerilmektedir.
Bu ajanlara intolerans ve/veya kalp yetersizligi ya da
infarktiis sonrast LVEF <%40 olan olgularda ARB’ler
diisiiniilebilir (I-B).

Komplikasyonlar ve tedavileri

Kanama komplikasyonlari. NSTE-AKS’nin en
sik goriilen iskemik olmayan komplikasyonlar1 kana-
mayla ilgili olanlardir. Bu kilavuzda hemoglobin
diistisii, kan transfiizyonu gereksinimi ve klinik 6zel-
liklere dayali TIMI ve GUSTO kanama siniflamalari
tanimlanmis ve bu komplikasyonla ilgili degisik
caligmalardan alinan oranlar bildirilmistir. Kanama
tanimlamalarindaki farkliliklarin getirdigi sinirhi-
liklar dikkate alindigindan, tiim NSTE-AKS’lerde
uygulanan tedavilerin tiirii ve dozu basta olmak {izere
bir¢ok faktdrden etkilenecek bir sekilde, bu kompli-
kasyonlarin %?2-8 arasinda oldugu tahmin edilmek-
tedir. GRACE kayit sisteminin ¢okdegiskenli analiz
modelinde, NSTE-AKS hastalarinda major kanama-
nin baglica bagimsiz belirleyicileri ileri yas, kadin
cinsiyet, dnceden kanama Oykiisii, perkiitan koroner
girisim (PKG) uygulamasi, renal yetersizlik Oykiisii
ve glikoprotein IIb/IIla antagonisti kullanimi olarak
saptanmuisgtir.

Kilavuzda kanama hakkinda belirtilen en 6nemli
nokta prognoza olan etkisidir. GRACE sistemindeki
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2. Tani / Risk degerlendirmesi

ﬁDiger tanilar

Dogrulama

+ Antianginal tedaviye yanit
» Troponin (geliste ve 6-12 saat

—>

+ Antianginal tedaviye direncli,

ST-segment degisiklikleri (>2
mm) ya da derin T negatifligi
olan/olmayan, i1srarli ya da tek-
rarlayici angina

leri sonra) ve olas 6zel belirtegle- < Kalp yetersizligi ya da ilerleyici
- Semptoma  yonelik Olasi gl\igr)n.k:égg?/:gaEer,tir’jTg)?;g: hgmodinamik dengesizligin kli-
fizik baki AKS kimyasal tetkikler . :(Ik bulgulal;:d' q il
* KAH olasiligi Tekrar ya da devamli ST seg- (\7-?-,&1\7,_1) fendit eden aritmiler
+ EKG (ST ylkselmesi ya ment izlemi
da diger anormallikler) - Risk skoru degerlendirmesi * Ylkselmis troponin duzeyleri
* Ayirici tani diglamalari: S'empt.omatik ya da sessiz,
|%smw Ekokardiyogram, BT, MRG, dinamik ST ya da T dalgasi
nikleer gérintileme = dég"?"k“kle” .
g + Diyabetes mellitus
: - Renal disfonksiyon (GFR <60
E ml/dk/1.73 m?)
c - Dusuk sol ventrikil ejeksiyon
g fraksiyonu (<%40)
W . Erken infarktiis sonrasi angina
+ 6 ay icinde PKG
+ Gegirilmis KABG
+ Orta-yiksek GRACE skoru
+ Tekrar g6gus agrisi yok
B Kalp yetersizligi bulgulari yok
. X - Geliste ve 6-12. saatte yeni
’ ﬁ EKG bulgulari yok

+ Geliste ve 6-12. saatte troponin
yuksekligi yok

Sekil 1. Yeni kilavuzda ilk temastan tedaviye kadar dnerilen stratejik yaklagim.

hastalarda, major kanamanin hastane i¢i 6liim riskini
artirdig1 izlenmistir. Ozellikle biiyiik meta-analizle-
rin ve dnemli caligmalarin alindig1 30 binden fazla
olgunun incelenmesinde, major kanamanin 30 giin
icerisinde olim riskini dort, tekrarlayict miyokard
infarktiisii riskini beg, inme riskini {li¢ kat artirdig1
goriilmiistiir. Kanamanin yol agtigi olumsuz sonug-
larin baslica nedenleri hemodinamik sorunlar sonucu
gelisen renal yetersizlik ve kan transfiizyonlarinin
potansiyel zararli etkileri olarak diisliniilmektedir. Ek
olarak, kanamayla protrombotik ve proinflamatuvar
aktivite tetiklenmekte, antiagregan ve antitrombo-

tik ilaglarin kesilmesi geregi de tromboz riskini
artirmaktadir. Kanamayla bas etmek en az iskemik
olaylarla bas etmek kadar onemli goriildiigiinden,
daha giivenli ilaglarin, daha dikkatli doz ayarlamasi,
gerekli endikasyon ve gereken uygun siireyle kullanil-
masiyla bu komplikasyondan en bastan itibaren saki-
nilmalidir. Perkiitan girisimin radyal yolla yapilmasi
ya da gereksiz gecikmelerden kacinilmasi hastayi
kanama riskinde birakmamak i¢in avantaj saglayabi-
lir. Kan transfiizyonlar1 prognozu olumsuz etkileyebi-
leceginden, stabil olgularda ancak hematokrit <%25
ve hemoglobin <8 gr/l oldugunda diisiiniilmelidir.
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Ozel durumlar ve hasta gruplari. Onceki kila-
vuzdan farkli olarak, yaglilar, kadinlar, diyabet, kro-
nik renal yetersizlik ve anemi konular1 ayrintili olarak
ele alinarak daha net endikasyonlar tanimlanmistir.

Tedavi stratejisi

Yeni kilavuzda 6nerilen yaklagim bes basamaktan
olugsmaktadir:

Tani ve risk tabakalandirmasi

1. Baglangi¢ degerlendirmesi: GOgiis agrisinin 6zel-
likleri, koroner arter hastaligi olasiligi, EKG (ST
yiikselmesi ya da digerleri).

2. Dogrulama ve risk degerlendirmesi: Biyokimya,
tedaviye yanit, EKG, Eko, MRI, BT, risk skoru
(GRACE).

Tedavi

3. Invaziv tedavi: Acil (<120 dakika icinde); erken
(<72 saat icinde); yok/elektif.

4. Revaskiilarizasyon.
5. Uzun donem izlem.

Hasta yaklasimi ve uygun stratejinin se¢imi i¢in
onerilen sema Sekil 1’de gosterilmektedir.

Sinirhliklar

Yeni kilavuzun, giincel, ayrintili ve pratik Oneri-
lerle, NSTE-AKS tan1 ve tedavisinde 6onemli yararlar
getirdigi acgiktir. Bununla birlikte, bu kilavuzun da
uygulama bazinda bazi sinirhiliklar1 olabilir. Onceki

kilavuzlardan itibaren tartisilan erken ya da gec inva-
ziv tedavi stratejisi konusu, bu kilavuzda halen erken
invaziv strateji lehinedir. Erken donemde uygulanan
PKG’lerin ilk aylarda infarktiis ve 6lim sikligini bir
miktar artirdi§ini gésteren ¢aligma ve meta-analizlere
karsin, birinci y1l sonundaki sonuglar1 ge¢ invaziv
tedavi stratejisine gore daha iyi goriinmektedir. Bu
yorumlarin 1s1ginda, NSTE-AKS olgularinin biiyiik
kisminda erken kateterizasyon ve PKG uygulanmali-
dir. STEMI tedavisinde primer PKG’nin heniiz rutin
yapilamadigir saglik sistemlerinde bu olgularin ne
kadarinin kilavuz 6nerileri dogrultusunda degerlendi-
rilebilecegi gercekei olarak hesaplanmalidir.

Kilavuzda vurgulanan fondapariniiks, bivaluridin,
absiksimab ve eptifibatid halen iilkemizde klinik kul-
lanimda degildir.

Diger bir konu ise, ilag kullanimi konusunda
olduk¢a ayrintili olan kilavuzun, ozellikle yiiksek
riskli (6rnegin diyabetik) olgularda sik kullanilan ilag
salinimlt stent gibi PKG cihazlar1 konusunda, son
PKG kilavuzundan (ESC, 2005) daha giincel bir bilgi
icermemesidir.
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