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Calismanin Amaci

Koroner arterlerinde tikaniklik olmayan miyokard enfarktlisi (MINOCA) tanisi alan hastalarda yiritilen bu ¢alismada altta
yatan nedeni degerlendirmek, cinsiyet farkhliklarini incelemek ve gériintiileme anormalliklerinin belirleyicilerini tespit etmek
icin Ug damarli optik koherens tomografi (OCT) ve Kardiyak MRI (CMR) kullaniimistir.

MINOCA (Myocardial Infarction No Obstructive Coronary Artery disease), miyokard enfarkttisu klinik tanisiyla basvuran
ancak koroner anjiyografide tikayici koroner arter hastali§i bulunmayan hastalar i¢in kullanilan genel bir terimdir. MINOCA,
tim miyokard enfarktlst (M) vakalarinin %6 -15’ini olusturmakta olup kadinlarda daha sik gériilmektedir. Altta yatan
mekanizmalar heterojendir. Kararsiz plaklar (plak rlptlrQ ya da erozyonu), koroner emboli, spontan koroner arter
diseksiyonu ve koroner vazospazm MINOCA'’ya sebep olabilir. Ek olarak MINOCA Takotsubo kardiyomiyopatisi veya
miyokardit gibi non-iskemik durumlarla karigabilir. MINOCA artmis kardiyovaskdiler morbidite ve mortalite ile iligkili olup altta
yatan sebebin belirlenmesi ve uygun sekilde tedavisi 6nemlidir. MINOCA'nin altta yatan mekanizmalarinin tam olarak
anlasilamamig olmasi, hastane iginde uygulanan tanisal testler, medikal tedavi ve sekonder korunma stratejilerinde
degiskenlige yol agmaktadir. Ayrica, miyokard enfarktlisii sonrasi standart tedavi 6nerilerinin MINOCA hastalarina ne él¢lide
uygulanmasi gerektigi konusunda belirsizlik bulunmaktadir. Optimal tedavinin blyiik 6l¢lide altta yatan mekanizmaya gére
degismesi beklenmektedir. Giincel kilavuzlar altta yatan nedeni belirlemek amaciyla multimodalite gériintlileme
yontemlerinin kullaniimasini 6nermektedir. Bu ¢alismada MINOCA mekanizmalarini degerlendirmek icin OCT ve CMR
gorintileme beraber kullaniimigtir.

Metodoloji

Kalp krizi arastirma programi, MINOCA tanisi almis hastalarda standartlastiriimig tanisal gériintiileme protokollerinin
kullanildig1 cok merkezli gdzlemsel bir calismadir. Baglangicta sadece kadinlar kapsayan ¢alisma daha sonra her iki
cinsiyeti de icerecek sekilde genigletilmistir. Koroner anjiyografi i¢in ydnlendirilen ve miyokard enfarktisiinin 4. Evrensel
tanimina uyan hastalar calismaya dahil edilmigtir. Ana epikardiyal damarlarda stenoz (=%50 darlik) bulunmayan hastalarda
tanisal anjiyografi sonrasi tim ana epikardiyal arterlerde OCT uygulanmig, ardindan CMR gérlntileme (cine, geg
gadolinyum tutulumu, T2 agirlikl gérintileme ve T1 haritalama) yapilmistir. OCT ile tespit edilen lezyonlar bir merkez
laboratuvari tarafindan degerlendirilmis ve plak ripturu, plak erozyonu, plak ici kanama, iyilesmis plak, kalsifiye nodul veya
spontan koroner arter diseksiyonu olarak siniflandiriimistir. CMR gdérinttleme ile de hastalar iskemik ve non-iskemik olarak
aynimistir. iskemik olmayan vakalar ise miyokardit, perikardit, azalmis sol ventrikiil sistolik fonksiyonu ile iskemik olmayan
kardiyomiyopati, takotsubo kardiyomiyopati, infiltratif kardiyomiyopati veya hipertrofik kardiyomiyopati olarak daha ayrintili
siniflandinimigtir.

Calismanin birincil hedefi, koroner OCT ile belirlenen MINOCA’da vaskiler nedenlere sahip hastalarin oranini ve klinik
tabloyu agiklayabilecek CMR bulgularina sahip olan hastalarin oranini belirlemekti.

ikincil hedef ise multimodalite gériintlileme sonuglarinin cinsiyete gore farklilik gdsterip gdstermedigini belirlemekti.

OCT’de sorumlu lezyon saptanan ve CMR’da bu lezyona ait koroner sulama alaninda enfarktls ya da bélgesel hasar
gosterilmis ya da CMR normal olan hastalar miyokard enfarktlist tanisi almistir.

CMR’da miyokardit, perikardit, non-iskemik kardiyomiyopati, Takotsubo sendromu gibi bir sebep saptanirsa, iskemik
olmayan bir neden atanmistir.

Goérintileme testlerinden herhangi biriyle bir neden tespit edilemediginde MINOCA sebebi idiyopatik olarak
siniflandinimistir.

Temel Bulgular

Calismaya 2016-2025 yillari arasinda miyokard enfarktisi ile hastaneye basvuran 754 hasta (539 kadin, 72 erkek) dahil
edildi. Bu hastalarin 389’unda MINOCA tespit edildi. MINOCA saptanan hastalardan OCT’si olmayan 48 ve gérUntuleri



yetersiz olan 5 hasta diglandiktan sonra ¢galismaya 336 hasta dahil edildi. OCT yapilan hastalarin %64’(inde 3 damara,
%29’unda 2 damara ve %7’ sinde tek damara OCT yapildi. 289 hastada CMR yapildi ve bu hastalarin 284’linde (225 kadin,
59 erkek) yorumlanabilir gériintiler elde edildi. Tanidan CMR gériintiilemeye kadar gecen ortalama siire 6 giindi (IQR 3-
10). Calismaya katilan hastalarin ortalama yasi 58'di. Koroner anjiyografilerin %46’s1 normal olarak raporlanmis ve
hastalarin %35’inde ekokardiyografik incelemede bdlgesel duvar hareket kusuru saptanmamistir.

OCT hastalarin %45’inde (151/336) sorumlu lezyonu belirlemistir. Kadin (%43; 116/270) ve erkek (%53; 35/66) cinsiyetler
arasinda anlamli bir fark bulunmamistir (p=0,141). Plak i¢i kanama (%17) en sik gorilen sorumlu lezyon olup, bunu sirasiyla
aterom plagi (%12), plak ruptiri (%7) ve plak erozyonu (%5) izlemistir. Ertptif kalsifiye nodul (%2), plaksiz trombus (%1) ve
spontan koroner arter diseksiyonu daha az siklikta gérilen lezyonlar olmustur.

CMR gérintilemede 79 (%28) hastada (2: %28, ¢ : %25) ge¢ gadolinyum tutulumunun iskemik bir paterni géralda; 35
(%12) hastada (2: %12, J': %5) tek bir koroner arterin suladigi miyokard alaninda bélgesel hasar (miyokardiyal 6dem)
saptandi.

66 (%20) hastada CMR gériintiilemede non-iskemik bulgular izlendi.

OCT ve CMR kombinasyonu, hastalarin %79 unda MINOCA’nin nedenini belirledi. Bu oran tek basina OCT kullanimindan
(124/284, 44%, 95%CI 38-49%, p<0.01) ya da tek basina CMR kullanimindan (180/284, 63%, 95%CI 58-69%,
p<0.001) daha ytiksektir.

Hastalarin %20’sinde MINOCA'y! taklit eden farkl bir durum saptanmistir. Geri kalan hastalarin %68’ inde miyokard
enfarktisi gérintileme ile dogrulandi. %50 sinde OCT ile sorumlu lezyon bulundu ve %52’sinde CMR ile enfarktis tespit
edildi. CMR normal olan hastalarin %41’'inde OCT lezyon tespit ederken CMR’da miyokard enfarktlsu tespit edilen
hastalarin %44’ Ginde OCT lezyon géstermedi.

OCT’de i¢ ana damarin gérlintilenmesi, sorumlu lezyonun tespit edilme olasilhgini iki katina ¢gikarmigtir. Hastalarin klinik
dzellikleri OCT’de sorumlu lezyonu dngérdiirmede zayifti. ileri yas ve koroner anjiyografide tikaniklik yaratmayan stenozun
siddeti OCT’de sorumlu lezyonu &ngdérdiren en dnemli iki parametreydi. 3 adet hastada intrakoroner gorintiileme
kullanimiyla iligkili koroner diseksiyon meydana geldi ve bu durum perkiltan koroner girisim uygulanmasina yol acti. OCT
genel olarak givenli olsa da fayda-zarar arasinda denge kurmak ve ézellikle kivrimli arterlerde dikkatli sekilde kullaniimasi
6nemlidir.

Klinik Pratige Katkisi

Bu prospektif gézlemsel calisma MINOCA hastalarinda kapsamli gériintiileme stratejisinin tanisal degerini ortaya koyan
6nemli katkilar sunmaktadir. Elde edilen bu bulgular, cok damarli OCT ve CMR’in birlikte kullaniminin yalnizca altta yatan
iskemik mekanizmalarin aydinlatiimasinda degil, ayni zamanda MINOCA’yi taklit eden alternatif tanilarin ortaya
konulmasinda da kritik rol oynadidini géstermektedir. Nitekim olgularin yaklasik beste birinde farkli bir taniya ulagiimasi,
baslangicta MINOCA olarak siniflanan hastalarin heterojen bir grubu temsil ettidini ve sistematik degerlendirme
yapilimaksizin yanhs siniflandirma riskinin yiksek oldugunu distindirmektedir.

Galismanin dikkat ¢ekici yénlerinden biri, OCT ve CMR’in birbirini tamamlayici nitelikte bilgi saglamasidir. CMR’in normal
oldugu hastalarin 6nemli bir kisminda OCT ile koroner lezyon saptanmasi ve buna karsilik CMR’da enfarktlis bulgusu olan
hastalarin kayda deger bir béliminde OCT’nin sorumlu lezyonu gdsterememesi, bu iki ydntemin farkli patofizyolojik
suregleri yakaladigini ortaya koymaktadir. Bu durum, MINOCA’nin tek bir mekanizma ile agiklanamayacak kadar kompleks
bir sendrom oldugunu desteklemektedir. Ayrica ¢ damarin birlikte gérintilenmesinin tanisal verimi énemli élglide
arttirmasi, sinirli incelemelerin lezyonlarin gézden kagmasina yol acabilecegini vurgulamaktadir.

Bununla birlikte, iskemik paternin OCT’de sorumlu lezyon saptanmayan hastalarda da gézlenmesi, alternatif mekanizmalarin
dnemine isaret etmektedir. Ozellikle gegici tromboembolik olaylar ve epikardiyal koroner spazm bu baglamda gliclii adaylar
olarak 6ne ¢ikmaktadir. Provokasyon testlerinin yapilmamis olmasi, vazospastik bilesenin gergek sikliginin
degderlendiriimesini kisitlayan énemli bir eksikliktir. PROMISE ¢alismasinda, kapsamli dederlendirme grubunda epikardiyal
spazmin nadir olmayan bir sekilde bulundugu ve uygun risk siniflandiriimasi ve medikal tedavi optimizasyonunun klinik
iyilesmeye katki sagladigi izlenmigtir. OCT’de sorumlu lezyon tespit edilmeyen ve CMR’da iskemi kaniti bulunan grupta
Ozellikle epikardiyal spazmin kanitlanmasi degerli olurdu. Ginki epikardiyal spazm plak yirtilmasina ve/veya trombus
olusumuna neden olabilecedi gibi tek basina iskemi sebebi de olabilmektedir. Bu durum, fonksiyonel testlerin gelecekteki
tanisal algoritmalara entegrasyonunun gerekliligini desteklemektedir.

Cinsiyete gore degerlendirildiginde, MINOCA'nin nedeninde erkekler ve kadinlar arasinda bir fark bulunmamistir.

Guvenlik agisindan bakildiginda, intrakoroner gorintileme genel olarak glvenli kabul edilmekle birlikte, bildirilen koroner
diseksiyon vakalari OCT’nin invaziv dogasina bagl risklerin g6z ardi edilmemesi gerektigini ortaya koymaktadir. Ozellikle
kompleks ve kivrimli koroner anatomilerde risk-fayda dengesinin dikkatle degerlendirilmesi 6nem arz etmektedir.

Galismanin diger sinirlamalar arasinda tim hastalarda ¢ damarli OCT ve zamaninda CMR uygulanamamig olmasi yer
almaktadir. Ozellikle CMR’nin tanisal veriminin erken dénemde daha yiiksek olmasi, gecikmis gériintiilemenin tani
dogrulugunu azaltabilecegini diistindirmektedir. Bunun yani sira, ileri gériintileme ydntemlerine erisimdeki lojistik ve
altyapisal kisithliklar, bu yaklagimin gergek yasam pratiginde uygulanabilirligini sinirlamaktadir.

Sonug olarak bu calisma, MINOCA hastalarinda kapsamli ve multimodal gériintiileme yaklasiminin tanisal dogrulugu



arttirdigini ve mevcut kilavuz énerilerini destekledigini géstermektedir. Bununla birlikte, hastalarin kayda deger bir
béliminde etiyolojinin halen agiklanamamasi, MINOCA’nin patofizyolojisine yénelik daha ileri arastirmalara ihtiya¢ oldugunu
acikca ortaya koymaktadir. Gelecekteki galismalarin, dzellikle fonksiyonel testlerin ve vazomotor degerlendirmelerin
entegrasyonu ile daha butlincll tanisal algoritmalar gelistirmeye odaklanmasi beklenmektedir.
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