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GI”§ Akut koroner sendrom
Tanimlama (AKS): akut miyokardiyal

iIskemi sonucu olusan klinik
hastaliklar kumesi

* - ST elevasyonlu Ml
» - ST elevasyonu olmayan akut
koroner sendromlar (UA, NSTE-MI)




Turkiye'de koroner mortalite Avrupa ulkeleri arasinda erkeklerde
2. sirada, kadinlarda 1. siradadir

Almanya
Finlandiya
Polonya
Litvanya
Letonya

Tiirkiye

Grafik referans 1'den uyarlanmistir.

45-74 yas, KKH* Mortalitesi/100.000 kisi

# 380

ARLAERIRRRLET REL

300 400 500 600 700 800 9S00 1000

1. Onat A, Can G. Erigkinlerimizde Kalp Hastaliklari Prevalansi, Yeni Koroner Olaylar ve Kalpten Olim Sikhdi. Onat A, ed. TEKHARF 2017. Tip Diinyasinin Kronik Hastaliklara Yaklagimina Onciiliik. istanbul: Logos Yayincilik. 2017; s. 20-28




Turkiye'de 50 yasin altinda koroner olay gecirme orani
Avrupa'nin uzerindedir.!

Koroner olay geciren hasta (%)

<50-Ya§

Grafik, referans 1'den uyarlanmugtr.

1. Tokgozoglu L, et al. (EUROASPIRE lll: a comparison between Turkey and Europe). Turk Kardiyol Dern Ars 2010;38(3):164-72.



1. Gogus agrisina eslik eden

E KG Ze m | n | n d e 20dk’dan uzun ST segment

elevasyonu » STE-AKS

2 grup

2. Gogus agrisina egslik eden kalici

ST segment elevasyonu olmayan

hastalar. (USAP, NSTEMI)
* Gecici ST elevasyonu,

» ST depresyonu,
* T inversiyonu, T duzlesmesi
» Tamamen normal EKG




Ozellikle Hs-cTn’in (high
M I Tan I m I? sensitivity cardiac troponin), en

az bir kez 99th percentilin
uzerinde olmak uzere artisi1 veya
azalisina ek, asagidan en az birisi:

Iskemik semptomlar
Yeni veya devam eden onemli ST-T

degisiklikleri veya yeni LBBB
Patolojik Q dalgasi
Yeni veya devam eden miyokard kaybini
veya bolgesel duvar hareket kusurunu
goruntulemek

* Anjiyo veya otopside intrakoroner
trombusu goruntulemek

| N
Uz




AKS dusunulen herhangi bir hastada baslangi¢c degerlendirme
safhasinda yapilmasi gereken basamaklar

Resusitasyon

ekipmanlarinin

yatak basinda
hazir

Hava yolu, Temel anamnez 12-derivasyonlu
solunum ve ve odaklanmis EKG alinip
dolasim muayene yorumlanmasi

Intravenos (V)
Kardiyak Gerekliyse yol acilip Aspirin

monitorizasyon calisilacak 150-300 mg
kanlarin alinmasi

Yardimci
Tedaviler (Beta
Bloker, ACE Inh.,
Lipit Dusurucu

Gerekli ve

kontrendike Antikoagulanlar
degilse nitrat




EKG ve Kardiyak monitorizasyon

10 dakika icinde 12 Ik EKG’si tanisal
derivasyonlu EKG ¢ek olmayan, semptomatik
ve yorumla hastalarda ilk saat 15-30

dk aralarla seri EKG
takibi

Monitorize et

0

Resusitasyon
ekipmanlari yaninda
hazir olsun (defibrilator,
hava yolu ekipmanlari)



V2-V3 derivasyonlari icin 40 yas alti erkeklerde en az 22.5 mm(0.25 mV),

40 yas ustu erkeklerde en az 22 mm(0.2mV),

kadinlar icin en az 21.5 mm (0.15 mV),

Diger gogus ve ekstremite derivasyonlari icin 2 ardisik derivasyonda en az 21
mm (0.1 mV) j noktasina gore yeni ST segment elevasyonu




lv yol ve
Kan tetkikleri

Intravendz yol

Kardiyak biyobelirtecler
(Troponin, mumkunse yuksek
duyarlilikh)

» Reperfuzyon tedavileri

icin sonuc beklenmez
* 0-1, 0-2, 0-3 saat protokoller

Elektrolitler, Renal fonksiyonlar,
Lipit profili




ESC 2020 NSTE AKS - Yenllikler

ESC 0 h /1 h algoritmasina alternatif olarak, yuksek duyarlilikli Troponin (hs-cTn)
testi mevcutsa, ESC 0 h/ 2 h algoritmasi kullaniimasi onerilir

Teshis amacli olarak, CK, CK-MB, h-FABP veya copeptin gibi ek biyobelirteclerin
rutin olarak olculmesi onerilmez.

Teshis/Tani

Prognoz agisindan BNP veya NT-proBNP plazma konsantrasyonlarinin olgulmesi

dusunulmelidir.

Tablo referanstan uyarlanmistir.



European Heart Journal (2020) 00, 1-79 doi:10.1093/eurheartj/ehaa575
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Figure 4 Timing of the blood draws and clinical decisions when using the European Society of Cardiology 0 h/1 h algorithm. O h and 1 h refer to the time
points at which blood is taken. The turn-around time is the time period from blood draw to reporting back the results to the clinician. It is usually about




2018-DETO2X-AMI 2015-AVOID

Kalp yetmezligi veya hipoksi icin
diger yuksek risk durumlari

Hipoksemi varsa (Saturasyon <90 veya pO2<60)
oksijen verin (sinif I-C)

OKSIJEN

Saturasyon=90 ise oksijen verme (sinif l11-B)




AspIrin

» Enterik kapli olmayan Aspirin
» Basvuruda derhal 300 mg

» Sonra kesintisiz 75-100 mg/gun




Nitratlar

Siddetli iskemik agri, hipertansiyon,
kalp yetmezligi isaretleri

» 5 dk arayla 3 kez
sublingual 0.4 mg,

Persistan ise, intravenoz nitrogliserin

Fosfodiesteraz-5 inhibitoru (sildenafil
(Viagra), vardenafil (Levitra), tadalafil
(Cialis); alimi veya,

Inferior Ml (Sag Ml ihtimali),
hipotansiyon, bradikardi...kontrendike

European Heart Journal (2020) 00, 1-79 doi:10.1093/eurheartj/ehaa575



lv morfin siilfat;

Baslangic 2 - 4 mg, siddetli persistan gogus
agrilarinda 2-8 mgq, 5 -15 dakika araliklarla
Morfin sempatik stimulasyonu azatir; agri,
anksiyete azalir

A =4 '
Agrinin oyt

engellenir

g I d e rl I m e S I Anksiyete gok siddetliyse

benzodiazepinler (klas-lla-C)

Antiplateletlerin etkisini azaltir.

Tedavi basarisizligi ve kotu sonuclar....

European Heart Journal (2020) 00, 1-79 doi:10.1093/eurheartj/ehaa575




Antikoagulan
tedavi

Antikoagilanlar
UFH

Enoksaparin

Bivaluridin

70-100 U/kg bolus (GPlIb/llla inh
planlanmadiysa)

50-70 U/kg iv bolus (GPIIb/llla inh
ile birlikte)

0.5 mg/kg iv bolus 1mg/kg sc x2

0.75 mg/kg bolus takiben islem
bittikten 4 saat sonrasina kadar 1.75

mg/kg/saat infizyon,




Beta blokerler

Oral beta blokerler kontrendikasyon
yoksa ilk 24 saatte baslanmalidir

Metoprolol suksinat , karvedilol veya
bisoprolol (or. 50 mg metoprolol oral)

Kalp yetmezligi,

Dusuk CO,

Artmig kardiyojenik sok riski,

PR intervalinin 0.24 sn’den uzun
olmasi,

2.-3. derece blok,

Kokain ve metamfetamin toksisitesi
Aktif astma ve reaktif hava yolu

hastaligi’'nda kontrendike




Lipit dusurucu
tedaviler

40 mg Rosuvastatin veya 80
@ mg atorvastatin;

[V 000 Mumkun olan en kisa surede,
tercihen PKG oncesi

Dusuk veya orta etkili statin
g‘% aliyorsa 40 mg Rosuvastatin

veya 80 mg atorvastatin’e gecis
yapiimall

Amac 70 mg/dl alti

NSTE-AKS'de hedef bazale
gore %50 azaltmak veya

55mg/dl alt




ACE inhibitorleri
Aldosteron blokerleri

ACE inhibitorleri  kontrendikasyonu
olmayan sol ventrikul EF %40’dan
dusuk ve hipertansiyon , DM veya KBH
olan tum hastalara.

ARB ise ACE inhibitorlerini tolere

edemeyen sol ventrikil EF %40’dan
dusuk ,kalp yetmezligi veya MI'li
hastalara

Aldosteron blokerleri onemli renal disfonksiyonu
(Cr>2.5, bayanda >2) veya hiperkalemisi
olmayan, tedavi dozunda ACE inh. ve beta
bloker alan, LV EF %40 veya daha dusuk, DM
veya kalp yetmezligi olan hastalara




NSTE AKS hastalarinda risk siniflamasina gore tedavi

stratejisi ve zamanlamasi

/ | Semptom baslangici | \

; = )
I ilk medikal kontak — NSTE AKS Tanisi I
PKG Merkezi ] [ m— ]-‘ Acil Servis — Non-PKG Merkezi
= EVET EVET
E PKG merkezine acil transfer
it |
o A un transfe
= EVET | YUKSEK < e YUKSEK
©
h - —— - -
EVET [ DUSUK ]
. o) EVET
s 2 * w
=S Acil invazif Erken invazif SEGILI
@ § (<2 saat) (<24 saat) INVAZIF A
S
Diisiik Risk
— Yiiksek Risk
w o P
o -% = NSTEMI tanis: | (,Zoll: ?::uk:;el‘( vek\;ulvcseI:’risk
g & = Dinamik yeni ya da muhtemel riteriert yokiugunda
5 yeni ortaya ¢cikan ST/T
degisikligi
= ST elevasvonu veya
kardivojenik sok olmayan
resisite edilen kardiyak arrest
Bl A S il Tablo referanstan uyarlanmistir.
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European Heart Journal (2020) 00, 1-79 doi:10.1093/eurheartj/ehaa575
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12 hours

Primary PCI

(If symptoms,
hemodynamic instability,
or arrhythmias)

Evolved STEMI

48 hours
Routine PCI

(Rsymptomatic A
stable patents)

Recent
STEMI




STEMI reperfuzyon stratejileri

Zamanin «0O» noktasi

primer PCI yapilan merkez 112! veya primer PCI
yapamayan merkez

Tani-kateter
<50 120 dk'da PCI mimkiin mi?

Derhal PCI merkezine Kapi girig-kapi ¢ikis <
transfer 30 dk
<€

Tani-kateter < 90 dk

\ 4
Kurtarici PCI Tani-bolus

derhal litik <10 dk
60-90 dakika

- B | Derhal PCI
- fibrinoliz <

l’ Tercihen 2-24 saat

_ Ibanez B et al. European Heart Journal (2018) 39, 119-177




Kimyasal Sinif

P2Y12 reseptdr inhibisyonu

Aktivasyon

Etki baslangici

Etki siresi

Maijor Cerrahi éncesi birakma

Doz

Kronik Bébrek Hastaligi
Evre 3-4 (CR Cl 15-59 ml/dk )
Evie 5  (CRClI <15 ml/dk)

European Heart Journal (2020) 00, 1-79 doi:10.1093/eurheartj/ehaa575
* European Heart Journal (2017) 0, 1-48 do0i:10.1093/eurheartj/ehx419

Tienopiridin

Irreversible

On ilag
2-6 saat

3-10 giin

5 gin

300-600 mg
(yUkleme)
75 mg/gin

Doz ayarlanmaz

Sinirh data

Tienopiridin

Irreversible

On ilag
30 dk-4 saat

5-10 gin

7 gin

60 mg
(yikleme)
10 mg/giin

Doz ayarlanmaz

Sinirh data

Triazolo-primidin

Reversible

Aktif ilag
30 dk-2 saat
3-4 gun

3*

180 mg
(yikleme)

90 mg giinde iki defa

Doz ayarlanmaz

Sinirh data



Aspirin (enterik kapli olmayan)
300 mg derhal....

Potent P2Y12 inhibitord;

STEMI Platelet

« Tikagrelor 180 mg yukleme,

- - - 90 mg gunde iki kez veya,
I n h I b I SyO n u * Prosugrel 60 mg yukleme, 10 gun/gun veya,
- Klopidogrel 600 mg yukleme, 75 mg/gln
(tikagrelor veya prasugrel yok veya

kontrendike ise)




Platelet

INhibisyonu

Hemorajik inme oykusu, oral
antikoagulan kullanimi,
orta-ileri derece karaciger
hastaligi varliginda prasugrel
veya tikagrelor kullaniimamali

Prasugrel,

Tikagrelor morfolojik veya
fonksiyonel akciger
anomalilisi olmaksizin tedavi
baslangicinda dispne (nadiren
tedavi kesilir)

Cangrelor: PKG oncesi Oral
P2Y12 inhibitoru verilmemis
veya oral ajanlari absorbe
edemeyen hastalarda hizli
etkili parenteral. ..

inme oykusu olanlarda
kontrendike.

/5 yas ve Uzeri veya dusuk
vucut agirhikli (<60 kg)
onerilmez. Kullanilacaksa yari
doz (5 mg)




Platelet inhibisyonu

Fibrinolitik tedavi alanlarda: oneri Klopidogrel 300 mg, yas 75 uzerindeyse 75 mg
yukleme ve idame (Tikagrelor verilenlerde de major veya olumcul kanama benzer¥)

Reperfuzyon tedavisi yapilmayanlarda:
Oneri Tikagrelor 180 mg, veya Klopidogrel 300 mg

Ibanez B et al. European Heart Journal (2018) 39, 119-177
* JAMA Cardiol. 2018 May 1;3(5):391-399. doi: 10.1001/jamacardio.2018.0612



Son 24 saat icerisinde STEMI tanisi ile fibrinolitik tedavi alan <75 yas hastalar

Fibrinolitik+Aspirin+Tikagrelor

Fibrinolitik+Aspirin+Klopidogrel

Yas: ortalama 58 (hepsi 75 yas altinda),
%77 erkek

Fibrinolitik sure: ortalama 2.6 saat

Randomizasyon: Ortalama fibrinolitkten
11 saat sonra

Sonuc¢. KVS mortalite, MI, Inme
bakimindan benzer, ilk 30 gunde major ve
olumcul kanama bakimindan da tikagrelor
geri kalmiyor. ( Non inferiorite ¢alismasidir)

* JAMA Cardiol. 2018 May 1;3(5):391-399. doi: 10.1001/jamacardio.2018.0612

-

Kanama (96)

2165

8-16s

4-8s <45 216s 8-165s 4-85 <45 2165

Fibrinolitik uyqulamasindan randomizasyona kadar gecen sire, saatler

8-165

4-8s

<4s




PLATO Calismasi 18,624 Hasta

[
UA/NSTEMI
| l |
: Baglangicta Baslangicta
P PKG .
Invazif Tedavi Non-invazif Tedavi

Fibrinolitik ilag
onerisi
Primer PKG igin
sadece STEMIi hastalan Revaskilarizasyon
dustinulmustir. yok
Revaskularizasyon

\ yok

1. James S, et al. Am Heart J 2009;157:599-605.



Tikagrelor ile primer sonlanim noktasinda Klopidogrel’'e gore saglanan mutlak risk azalmasi
1.ayda baslar....1 Yil Boyunca Devam Eder...

Primer Bilesik Sonlanim Noktasi ( KV Olim, MI, inme )

N

10 |

S
0
3
‘D
=
e
—
3
3
£
3
x

HR %95GA Pdegeri| I Tikagrelor (n=9333)
0.84 0.77-0.92 <0.001 B Klopidogrel (n=9291)

4 6 8
Randomizasyon Sonrasi (Ay)

Her i grupta ds ASA kullanidi. Inme agisindsn tedavi gruplan arasinds fark yoktur.
ARR: Mutlak risk azaimasi, RRR: Rolatif risk azalmasi; NNT: Tedavi eddmesi gereken hasta sayist

1. Wallentin L, et al. N Engl J Med 2009;361:1045-57.



PLATO: Sekonder Etkiliik Sonlanim Noktalar:

1. Yilda Mi Riski 1. Yilda KV Oliim Riski

(&)
1

Kimilatif Insidans (%)
Kimilatif Insidans (%)

1

1

N W A O OO 9N

HR %95 GA P degen
084 0.75-095 0.005

HR %95 GA P degen
0.79 069-0.91 0.001

W Tikagrelor (n=9333)
B Klopidogrel (n=9291)

A
1
-
!

W Tikagrelor (n=9333)
B Klopidogrel (n=9291) NNT=91

o
L
o

T

I 1 1 ) I

0 2 4 6 8 1'0 12 0 2 4 6 8 1'0 1'2

Randomizasyon Sonrasi (Ay) Randomizasyon Sonrasi (Ay)




PLATO: Primer Guvenlilik Sonlanim Noktasi

1. Yilda Major Kanama Orani

e
©
£
©
=
©
X
—
=,
©
£

HR %95 GA P degeri I Tikagrelor (n=9333)
1.04 095-1.13 0.43 B Klopidogrel (n=9291)

£
=
o
=
e
©
c
L.
-
—
S
©
O
2
3
o

60 120 180 240 300 360
Ilk Doz Sonrasi (Giin)

Tikagrelor ile KABG dist major ve girisimle ilgisi oimayan major ve minér kanama nedeniyle tedaviyi birakma oranlan
klopidogrelden anlamli derecede yuksekiti.?

Her iki grupta da ASA kullanildi.

1. Wallentin L, et al. N Engl J Med 2009;361:1045-57. 2. Wallentin L, et al. N Engl J Med 2009;361:1045-57. Supplement.



Uluslararasi AKS tedavi kilavuzlarinda tikagrelor 1. basamak tedavi

secenekleri arasinda onerilmektedir.1-2°

P ESC CCS*
I ESC STEMIY AQustos 2019 7
___------f-'f'ff Adustos 2017
__,,_,.--ff"”"# ESC/EACTS DAPT*® 7‘ " -.— - ESC NSTE-A\KSZo N\

e Agustos 2017 —

J— ‘ Agustos 2020
T ESC NSTE-ACS™ g Ssgk VERGES
P Agustos 2015 ~ _ - P
el ESC / EACTS*? " ACC / AHA DAPT!®
P Eylll 2014 I ; Nisan 2016
ACCF / AHA®® -
| Ocak 2013 - AHA / ACC'3
ESC Giincelleme® -9 Eylol 2014
Adustos 2012 W B .- - '.' 2 NICE!
.« ’ Temmuz 2013
JOINT ESC? ACCF / AHA®
Mayis 2012 -~ Temmuz 2012
ACCF® == >
SUbat£12 ™ k
Esc? B ESC Guncelleme®
Adustos 2011  _ ,.’- e Nisan 2012
e
,,,,, B ACCF/ AHA /SCA*
»- Kasim 2011
-7 Nces?
v! Nisan 2011
ESC/ EACTS?
Adustos 2010

AKS; Akut Koroner Sendrom, ESC/EACTS; Avrupa Kardiyoloji Dernedi/Avrupa Kardiyotorasik Cerrahi Dernegi, CCS; Kanada Kardiyovaskiler Dernedi, ACCF/AHA/SCA; Amerika Kardiyoloji Dernedi/Amerika Kalp
Dernegi/Kardiyovaskiler Anestezistler Dernegi, NICE; Ulusal Saglik ve Klinik Enstitisd, ESC NSTE-ACS; Avrupa Kardiyoloji Dernedi ST ylUkselmesi olmayan Akut Koroner Sendrom, ACC/AHA DAPT; Amerika Kardiyoloji

Dernegi/Amerika Kalp Dernedi Dual Antiplatelet Tedavisi, ESC/EACTS DAPT; Avrupa Kardiyoloji Dernedi/Avrupa Kardiyotorasik Cerrahi Dernedi Dual Antiplatelet Tedavisi, ESC STEMI; Avrupa Kardiyoloji Dernedi ST yikselmeli
miyokart enfarktisu, ESC CCS; Avrupa Kardiyoloji Dernedi Kronik Koroner Sendrom

1. Wallentin L, et al. N Engl J Med 2009;361:1045-57. 2. Wallentin L, et al. N Engl J Med 2009;361:1045-57. Supplement.



2017 ESC/EACTS DAPT (lkili Antiplatelet Tedavi) Kilavuzu

P2Y12 inhibitor secimi ve zamanlamasi Sinif |Dlizey

Tikagrelor (180 mg vikleme dozu, gunde 2 kez 90 mg) AKS hastalarinda baslangic
tedavi stratejisinden bagimsiz olarak, klopidogrel (600 mg yiikleme dozu, 75 mg
gunliik doz) ile 6n tedavi vapiimis hastalar dahil olmak (zere (kontrendikasyon
bulunmadiqi takdirde) ASA'ya (asetilsalisilik asit) ek olarak onerilir.

PKG uygulanacak AKS hastalarinda prasugrel (60 mg yukleme dozu, 10 mg gunlik doz)

P2Y12 inhibitérii almamis NSTEMI hastalarinda, veya baslangicta konservatif tedavi
edilmis PKG uygulanacak STEMI hastalarinda, veya acil koroner kateterizasyon
uygulanacak STEMI hastalarinda (6liimctil kanama riski veya baska kontrendikasyon

bulunmuyorsa) ASAva ek olarak onerilir.

Tablo referanstan uyarlanmistir.

European Heart Journal (2017) 0, 1-48 do0i:10.1093/eurheartj/ehx419



2017 ESC/EACTS DAPT (lkili Antiplatelet Tedavi) Kilavuzu

P2Y12 inhibitor secimi ve zamanlamasi

Klopidogrel koroner stent uygulanan stabil koroner arter hastalikta veya tikagrelor
veya prasugrel kullanamayan AKS hastalarinda (intrakraniyal kanama gegirmis
veya oral antikoagilan (OAK) endikasyonu olanlar da dahil olmak iizere) ASA'ya ek
olarak onerilir.

Trombolitik uygulanmis olan STEMI hastalarina ASA’'ya ek olarak klopidogrel (€75
yas hastalarda 300 mg yikleme dozu, 75 mg ginlik doz) onerilir.

Tablo referanstan uyarlanmistir.



2017 ESC/EACTS DAPT (lkili Antiplatelet Tedavi) Kilavuzu

P2Y 12 inhibitorleri arasi switch

Switching between oral P2Y,; inhibitors / \
Recommendations Class® | Level’ I B

crom s g g i Klopidogrel uygulanmis
AKS hastalarinda
hastaneye basvurunun
hemen sonrasinda 180 mg
tikagrelor yuklenerek
P — klopidogrel'den tikagrelor'a
Ny gecis yapilmasi onerilir.

“Contraindications for ticagrelor: previous intracranial haemorrhage or ongoing
bleeds. \ /

dogrel to ticagrelor is recommended early
after hospital admission at a loading dose of
180 mg irrespective of timing and loading
dose” of clopidogrel, unless contraindications
to ticagrelor exist.?’

Additional switching between oral P2Y 4,
inhibitors may be considered in cases of
side effects/drug intolerance according to

the proposed algorithms.




2017 ESC/EACTS DAPT (lkili Antiplatelet Tedavi) Kilavuzu

P2Y 12 inhibitorleri arasi switch

KLOPIDOGREL

AKUT DURUM

Her zaman tekrar
yukle

Tikagrelor YD (180 mg)

Son prasugrel dozundan 24 saat sonra

PRASUGREL TIKAGRELOR

Prasugrel YD (60 mg)
Son tikagrelor dozundan 24 saat sonra

Tablo referanstan uyarlanmistir.

Yesil= Sinif | 6neri, Turuncu= Sinif lIb 6neri

AKS hastalarinda sonlanim datasi bulunan tek switch onerisi yesil ok ile isaretlenmis olandir.
Diger higbir switch Onerisi igin sonlanim datasi bulunmamaktadir.

Akut durum= Hospitalizasyon esnasindaki switch

European Heart Journal (2017) 0, 1-48 do0i:10.1093/eurheartj/ehx419



2017 ESC ST-Elevasyonlu Miyokard Infarktiisu Kilavuzu

Primer perkiitan koroner girisim uygulanan hastalarda periprosediirel ve
postprosediirel antitrombotik tedavi

Potent bir P2Y,, inhibitorii (prasugrel veya tikagrelor), veya bunlar mevcut degil veya
kontrendike ise klopidogrel, yliksek kanama riski gibi kontrendikasyonlar olmadigi siirece, PKG
oncesi (veya en gec PKG ile ayni zamanda) 12 ay boyunca onerilir

Kontrendikasvonu olmayan tiim hastalara mimkiin olan en yakin zamanda aspirin (oral veya
yutamiyorsa i.v.) onerilir

Tablo referanstan uyarlanmistir.

Ibanez B et al. European Heart Journal (2018) 39, 119-177

Sinif

Dizey




Stemi hastalarin'da on yukleme

ATLANTIC: Calisma tasarimi

30 gunlUk 2 qiinliik 1
Cift Kér periyodu aktif tedavi 9 |
periyodu goziem —
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2 saat icinde Primer PKG planlanan STEMI hastalari(N=1870)

N Engl J Med. 2014 Sep 11;371(11):1016-27.
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30.Gune kadar stent trombozu

OR 0.19 (95% Cl 0.04, 0.86), P=0.0225
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N Engl J Med. 2014 Sep 11;371(11):1016-27.



MOJITO Calismasi:

Butun veya ezilerek verilen tikagrelor tabletlerin karsilastiriimasi

Parodi G, et al. J Am Coll Cardiol 2015;65(5):511-2.

1. saatte daha erken trombosit inhibisyonu

P2Y12 Reaktivite Birimi (PRU)

350 -

300 -

250 -

200 -

150 -

100 -

== Biitiin tablet
wip== Ezilmis tablet

Baslangig 1. saat 2. saat 4. saat 8. saat

~




ESC 2020 NSTE AKS Tedavi Kilavuzu - Yenilikler

Koroner anatomisi bilinmeyen ve erken invazif tedavi planlanan hastalarda P2Y12 ile on tedavinin rutin kullanimi onerilmemektedir.

PKG uygulanan NSTE AKS hastalarinda tikagrelor yerine prasugrel tercih edilmesi dusunulmelidir.

Erken invazif tedavi uygulanmayacak NSTE AKS hastalarinda P2Y12 ile on tedavi kanama riskine bagli olarak dusunulebilir.

Antitrombotik Tedavi

Invazif Tedavi

Herhangi bir yuksek risk kriteri olan hastalara 24 saat icerisinde erken invazif tedavi onerilir.
« NSTEMI tanisi

* Devam eden iskemiyi dusunduren dinamik veya muhtemel yeni ST/T degisikligi
» Gecici ST segment elevasyonu
 GRACE risk skoru >140

Tablo referanstan uyarlanmistir.

European Heart Journal (2020) 00, 1-79 doi:10.1093/eurheartj/fehaa575



ESC 2020 NSTE AKS Tedavi Kilavuzu

PKG uygulanacak AF’u olmayan NSTE AKS anti-platelet tedavi algoritmasi

4 TS N
PKG igin — OR a..T...-. OR —

antikoagulasyon

Kanama Risk ]

L T L T T

Tedavi
Suresi

Antitrombotik
ilag

Bl = niasokutie iskemik Risk

N /

European Heart Journal (2020) 00, 1-79 doi:10.1093/eurheartj/fehaa575




ESC 2020 NSTE AKS Tedavi Kilavuzu

Antiplatelet Tedavi

ASA kontrendikasyon olmayan tium hastalara 150-300 mg yukleme dozu ve 75-150 mqg/qun
idame dozu uzun donem tedavide onerilir.

P2Y12 inhibitdrd ASA'ya ilave olarak ve idamede 12 ay Uzerinde de kontrendikasyon ve
asirt kanama riski olmadikca onerilir.

Prasugrel, P2Y12 inhibitor tedavisi almamis PKG uygulanacak hastalara (60 mg
yUkleme dozu, 10 mg/qun idame standart doz, =75 yas <60 kg hastalara 5 mg/qgun)

Tikagrelor, planlanan tedavi stratejisinden bagimsiz olarak (invazif ya da ISAR REACT §
konservatif) (180 mqg yukleme dozu, gunde iki kez 90 mq)
CALISMASI

Klopidogrel, prasugrel veya tikagrelor'udn ulasilamadigi, tolere edilemedigi ya
da kontrendike oldugunda (300-60 mg yukleme dozu, 75 mg/qgun idame)

PKG planlanan NSTE AKS hastalarinda prasugrel’in tikagrelora tercih edilmesi
dusunudlmelidir.

Kangrelor P2Y12 inhibitor tedavisi almamis PKG uyqgulanacak hastalarda dusunulebilir.

P2Y12 inhibitdru ile 6n tedavi erken invazif tedavi planlanmayan ve yuksek kanama riski
olmayan NSTE AKS hastalarda dusunulebilir.

P2Y12 inhibitdru ile rutin 6n tedavi koroner anatomisi bilinmmeyen ve erken invazif tedavi
planlanan hastalarda onerilmemektedir.

European Heart Journal (2020) 00, 1-79 doi:10.1093/eurheartj/fehaa575



Ticagrelor or Prasugrel in Patients
with Acute Coronary Syndromes

ISAR-REACT 5 Study



http://dx.doi.org/10.1056/NEJMoa1908973

ISAR-REACT 5

Primary Efficacy Endpoint (Composite of Death from any cause, Ml or Stroke)
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Hazard ratio, 1.36 (95% CI, 1.09-1.70)
P=0.006
0 | | | | | | |
0 2 4 6 8 10 12
Months since Randomization
No. at Risk
Ticagrelor 2012 1877 1857 1835 1815 1801 1722
Prasugrel 2006 1892 1877 1862 1839 1829 1803

Schupke S, Neumann F-J, Menichelli M, et al for the ISAR-REACT 5 Trial Investigators [published online ahead of print September, 1 2019]. N Engl J Med. 2019. http://dx.doi.org/10.1056/NEJM0a1908973. Accessed September 1, 2019.
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ISAR-REACT 5

Primary Safety Endpoint (BARC 3-5 Bleeding)
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Hazard ratio, 1.12 (95% CI, 0.83-1.51)

P=0.46
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Months since Randomization
No. at Risk
Ticagrelor 1989 1441 1399 1356 1319 1296 1266
Prasugrel 1773 1465 1427 1397 1357 1333 1307
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Schupke S, Neumann F-J, Menichelli M, et al for the ISAR-REACT 5 Trial Investigators [published online ahead of print September, 1 2019]. N Engl J Med. 2019. http://dx.doi.org/10.1056/NEJM0a1908973. Accessed September 1, 2019.
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Tikagrelor
180 mg YD
+ ASA YD

Tikagrelor
180 mg YD
+ ASA YD

Tikagrelor
90 mg BID
+ ASAID

Tikagrelor
90 mg BID
+ ASAID

10 mg +
ASA ID

Randomizasyondan 12 sonra Oliim, MI, Iskemik Inme

2012 hasta tikagrelor grubuna dahil edildi. Hastalarin %98.7’si yukleme dozu aldi bu hastalarin % 81.1'l (1602
hasta) ticagrelor ile taburcu edildi.

2006 hasta prasugrel grubuna dahil edildi. Hastalarin %86.1°l yukleme dozu aldi bu hastalarin %80.7’'si (1596 hasta) prasugrel

lle taburcu edildi

Prasugrel grubundaki hastalarin %11°i (233 hasta) , tikagrelor grubunda ki hastalarin %1’i (23 hasta) guvenlik
sonlanim analizine dahil edilmedi

Schipke S, Neumann F-J, Menichelli M, et al for the ISAR-REACT 5 Trial Investigators [published online ahead of print September, 1 2019]. N Engl J Med. 2019. http://dx.doi.org/10.1056/NEJM0a1908973. Accessed September 1, 2019.
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ISAR React 5 Sonuclari

Primer etkililik sonlanimda prasugrel tikagrelora ustunluk gostermistir
Primer guvelik sonlaniminda benzer BARC 3-5 kanamaya neden olmustur.

* Acik etiketli

« Hasta sayisi nispi olarak az

 Randomizasyon sonrasinda Tikagrelor grubunda %1,3, Prasugrel grubunda %13,9 hastaya ila¢c baslanmamis (riskli
hastada acik etiket tercihi etkilemis olabilir mi ?)

« Hasta takibi %90 telefon veya mektupla

* %20 hasta, taburcu olurken calisma ilacini birakiyor

« Sonlanim noktasinda esas etkili olan Ml sikligi, ve %40 Tip 4 MI (girisimsel isleme bagli
gelisen MI)

« Guvenlik analizi yapilirken, Tikagrelor grubundan 23 hasta (%1.1),

prasugrel grubundan 233 hasta (%11.9) alinmamis

Schupke S, Neumann F-J, Menichelli M, et al for the ISAR-REACT 5 Trial Investigators [published online ahead of print September, 1 2019]. N Engl J Med. 2019. http://dx.doi.org/10.1056/NEJM0a1908973. Accessed September 1, 2019.
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ISAR-REACT 5 Calismasi — DM alt grup analiz

ISAR REACT calismasindaki DM’1 olan 892 hasta ile DM’1 oilmayan 3124 hasta sonuclari incelendi
[ omvar(n#2) | OMyok(n3size) [N

Tikagrelor  Prasugrel P deer Tikagrelor  Prasugrel P degeri Etkule;i”m '.
(n:463)  (n:429) (n:1548)  (n:1576) - Pdegeri
fé.ﬁi‘"k'é'fiﬁé‘fﬂfn'e) w12 oo OB pme my OO [0
Oliim 26 (%5.7)  26(%6.2) 0723  63(%4.1) 46(%3.0) 0.077 0194
MI 26 (%5.9)  28(%6.8) 0551  70(%4.6) 32(%2.1) <0.001 ~ 0.004
Tipl 15 15 37 20
Tip 2 3 1 1 2
Tip 4a 3 6 16 5
Tip 4b 5 6 15 5
Tip5 0 0 1 0

- |lag tedavi kollarinda ki etkililik sonuglari DM olan ve olmayan hasta gruplari arasinda uyumsuzluk gostermistir. (p int:0.0035) (DM
olmayan hastalarda prasugrel tedavisi daha fazla oranda etkililik gostermistir)

« DM’ olan ve olmayan hasta gruplarinda kanama sonuclar karsilastirildiginda ila¢ tedavi kollari arasinda farkliik gostermemektedir.
(p Int:0.73)

Schipke S, Neumann F-J, Menichelli M, et al for the ISAR-REACT 5 Trial Investigators [published online ahead of print September, 1 2019]. N Engl J Med. 2019. http://dx.doi.org/10.1056/NEJM0a1908973. Accessed September 1, 2019.
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ESC 2020 NSTE AKS Tedavi Kilavuzu

Antiplatelet ilaglar

ASA: 150-300 mg oral ( oral alim mimkiin degilse 75-250 mg i.v) yikleme dozu sonrasinda 75-150 mg /giin idame

P2Y12 reseptor inhibitorleri (oral veya i.v)

300-600 mg oral yilkleme dozu sonrasinda 75 mg/giin idame,

Klopidogrel
. KBH hastalarinda doz ayarlamadan
60 mg oral yilkleme dozu sonrasinda 10 mg /giin idame.
<60 kg altindaki hastalarda 5 mg/giin idame onerilir
Prasugrel 275 yas hastalarda dikkatli kullanilmalidir, fakat gerekli durumlarda 5 mg/giin kullanilmalidir

KBH hastalarinda doz ayarlamadan kullanilabilir
inme Sykiisi olan hastalarda kontrendikedir

Tikagrelor

180 mg oral yikleme dozu sonrasinda giinde iki kez 90 mg idame.
KBH hastalarinda doz ayarlamadan kullanilabilir

Kangrelor

Bolus 30 pg/kg i.v 3 dakikadan uzun sirede, devaminda 4 Ug/kg /dakika infizyon en az iki saat yada

islem siresince

Tablo referanstan uyarlanmistir.

European Heart Journal (2020) 00, 1-79 doi:10.1093/eurheartj/fehaa575




STEMI

1. Yapilacak tedaviden bagimsiz (fibrinolitik, PKG, medikal) olarak tum hastalara ikili antiplatelet (aspirin +P2Y12

Inh.) tavsiye edilir.

2. Primer PKG uygulanacaksa tavsiye edilen P2Y12 inhibitoru Tikagrelor veya Prosugrel (klopidogrelden ziyade).

Ancak Iskemik Inme, TIA 6ykisu varsa mutlak tavsiye Tikagrelor *.

3. Fibrinolitik tedavi alan hastalar i¢gin Klopidogrel tavsiye edilse de Tikagrelor da etinlik ve guvenilirlik bakimindan

geri kalmamaktadir. Klopidogrel verildiyse fibrinolizden 48 saat sonra Tikagrelora onerilir.

4. Reperfuzyon Tedavisi Alamayanlar (Medikal Tedavi) Tikagrelor (klopidogrel veya

prosugrele kiyasla) tercih edilebilir.

nez B et al. European Heart Journal (2018) 39, 119-177



NSTE-AKS

1. NSTE-ACS tum hastalara aspirin gecikmeden derhal verilmeli (teshis aninda)

2. NSTE-ACS tum hastalara ikili antiplatelet (aspirin +P2Y12 inh.) tekli antiplatelete tercih edilmeli ve 12 ay

sure ile kullaniimali.

3. Acil PKG dusunulen olgularda diagnostik anjiografi oncesi rutin P2Y12 inh verilmesi onerilmemektedir.

Koroner anatomisi bilinen hastalarda tikagrelor ve prosugrel, klopidogrele tercih edilir.

4. |Iskemi odakli yaklasimda (medikal tedavi ile izlenecek hastalar) Tikagrelor kullanimi tercih edilmeli

European Heart Journal (2020) 00, 1-79 doi:10.1093/eurheartj/fehaa575
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