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MA: Mikroalbuminiiri

MI: Miyokart infarktiisii

NSTEMI : ST Elevasyonsuz miyokart infarktiisii
STEMI : ST Elevasyonlu miyokart infarktiisii
VLDL : Cok diistik dansiteli lipoprotein
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I. GIRIS

Koroner arter hastaligi ve periferik arter hastaligi gelismis ve gelismekte olan
iilkelerde onde gelen mortalite ve morbidite nedenidir (1). Kalp ve damar
hastaliklarinin tespiti ve tedavisindeki onemli ilerlemelere ragmen Amerika Birlesik
Devletleri’nde 1998 yilinda 1 milyon kisi hayatin1 kaybetmistir (2).

Yeni koroner arter hastaligi tanis1 almis hastalarin ¢ogunlugunu akut koroner
sendromlar olusturur. Akut koroner sendromlar kararsiz angina pektoris (USAP), ST
elevasyonsuz akut miyokart infarktiisii (NSTEMI) ve ST elevasyonlu akut miyokart
infarktiisii (STEMI) olarak ayrilirlar. Akut koroner sendromlarda klinik olarak bazi
farkliliklar olmakla birlikte hepsinde de altta yatan ortak bir patofizyolojik
mekanizma vardir. Bu ortak patofizyolojik mekanizma, aterosklerotik plagin riiptiir ya
da erozyonuna bagli trombosit kiimelesmesi ve trombiis olusumu sonucu damarlarin
tam veya kismi tikanmasidir (3,4).

Renal fonksiyon bozukluklar1 aterosleroza sebep olan Onemli risk
faktorlerinden birisi olmak ile birlikte endotel disfonksiyonu sonucu olarakta
mikroalbuminiiri saptanmaktadir (5). Mikroalbuminiiri yaygin hedef organ hasarim
gosteren ve kardiyovaskiiler hastaliklarin risk faktorlerini tamamlayan erken bir
belirteg olarak dikkate alinabilir (6,7).

Calismamizda koroner arter hastaligi 6n tanisi ile koroner anjiyografileri
yapilan ve 24 saatlik idrarda mikroalbuminiiri Ol¢timleri yapilan hastalarin
mikroalbuminiiri diizeylerinin koroner arter hastalig1 ile iligkisi olup olmadig

degerlendirilmistir.



II. GENEL BIiLGILER

KORONER ARTER HASTALIGI

TANIM

Koroner arter hastaligi, damar endotelinde gelisen fonksiyon bozuklugu veya
endotel zedelenmesi ile basladigi kabul goren ateroskleroz sonucu gelisir. Koroner
arterler daralmasina bagl olarak kan ge¢isi azalir ve bu da angina pektoris denilen
gogiis agrisina veya miyokart infarktiisiine yol acar. Koroner arter hastaligi akut
koroner sendromlar ve kronik KAH veya kararli KAH olarak iki baglik altinda
incelenir.

AKS’lar kararsiz angina pektoris, ST ylikselmesiz miyokart infarktiisii ve ST
yiikselmeli miyokart infarktiisii olarak ayrilirlar. AKS’larin patofizyolojileri benzer
olmak ile birlikte tedavileri yoniinden ST yiikselmeli miyokart infarktiisii daha

ozelliklidir.

PATOGENEZ

KAH, ozellikle akut koroner sendromlar hemen daima ateroskleroz sonucu
geligir. Aterosklerozun arter endotelinde gelisen fonksiyon bozuklugu veya endotel
zedelenmesi ile bagladig1 genel olarak kabul edilmektedir (8).

KAH, risk faktorlerininde katkist ile bebeklik yillarindan itibaren yavas yavas
gelisir ve uzun yillar semptom vermeden ilerleyebilir. Semptomlarin ortaya ¢ikmasi
aterom plaginin ¢ok biiyliylip limende kan akiminin engellenmesi (Kararli angina
pektoris) veya plak yirtilmasi ve iizerinde farkli derecede trombiis (AKS) olusumu
halinde olur. Bu hastalarda trombiisiin liimeni tikama derecesine gore klinik bulgular
kararsiz anginadan miyokart infarktiisiine kadar ilerleyebilir.

Miyokart iskemisinin en 6nemli mekanizmasi, aterosklerotik plak yirtilmasi
sonucu olusan plak iistiinde gelisen trombiis ve eslik eden vazokonstriiksiyon nedeni
ile miyokardial oksijen sunumunda azalma olmasidir (9,10). Plak riiptiirii sonucu

geligen trombiis, koroner arterde total okliizyon yaptiginda EKG de ST elevasyonlari



olusur ve etkilenen ventrikiil duvarinin tamami ya da tamamina yakini nekroz sahasi
icinde kalir. Bu durum transmural veya siklikla ifade edilen sekliyle ST elevasyonlu

MI olarak adlandirilir.

KORONER ARTER DUVARI ANATOMISI

Arter duvar intima, medya ve adventisya tabakalarindan olusur. intima
tabakasi, limene bakan yiizde tek sira dizilmis endotel hiicreleri, bunlar1 destekleyen
subendotelyal matriks ve bazal membran intimasindan olusur. intima tabakas: elastik
lif¢iklerin membranda yogunlagsmasi ile meydana gelen elastika interna ile medya
tabakasindan ayrilir. Medya tabakasi, arter duvarmin orta ve en kalin tabakasidir.
Kollajen elastik lifler ve glikozaminoglikanlardan olugan matriks i¢inde yogun olarak
dizilmis diiz kas hiicrelerinden olusur. Damar duvarinda bulunan diiz kas hiicrelerinin
tamamina yakini bu tabakada yer almaktadir. Damar diiz kas hiicreleri fibroblast
benzeri hiicrelere doniisebilme yetenegine sahiptir. Damar tonusunu salgilanan bir
kistm mediatorlerle medya tabakasi saglar. Adventisya tabakasi, en dis tabakadir.
Gevsek bag dokusu yapisindaki bu tabaka kollajen liflerden vasovazorumlardan ve
sinir uglarindan olusur. Intima ve medya tabakasina gore seyrek hiicre dagilimina

sahiptir (11).

ATEROSKLEROZ

Ateroskleroz orta ve biiyiik arterleri ilgilendiren kronik immiinoinflamatuvar,
fibroproliferatif bir hastaliktir (12-14). Endotelyal hiicreler, 16kositler ve intimal diiz
kas hiicreleri bu hastaligin gelismesinde dnemli rol oynarlar.

Aterosklerotik plaklar yagl ¢izgilenmeler, fibroz plaklar ve komplike plaklar
olarak 3’e ayrilir (15). Yagh cizgilenmeler lipid damlaciklar1 iceren makrofajlarin
intimada birikmesiyle olusurlar. Bunlara kdpiik hiicreleri denir. Yagh c¢izgilenmeler
aterosklerotik plaklarin, erken ¢ocukluk caginda damar duvarinda goriilebilen bu
erken sathasidir. Aterosklerozun bu seviyesinde kan akimi etkilenmez. Aterom
plaklarinin kompleks o6zellikleri olan fibrosis, kalsifikasyon veya tromboz, yagh
cizgilenmelerde gozlenmez. Yagli ¢izgilenmelerin yapilan caligmalarda geri

doniistimlii oldugu gosterilmistir. Fibroz plaklarda lipitler hem makrofaj kopiik



hiicrelerinde hem de ekstraseliiler matriks icerisinde bulunurlar. Intima diiz kas
hiicreleri ve ekstraseliller matriks proteinlerinin birikmesine bagli olarak
kalinlasmistir. Lipidler ve makrofajlar T lenfosit, bazen B lenfosit ve mast
hiicreleriyle beraber ¢ekirdek kisminda bulunurken diiz kas hiicreleri ve matriks
subendotelyal bolgede bulunarak diger hiicreleri saran fibroz bir sapka olustururlar.
Ince fibroz sapkasi, lipid ve enflamatuar hiicrelerden zengin cekirdegi olan plaklarin
yirtilma riski yiiksektir. Komplike lezyonlar lipid, enflamatuar hiicreler ve fibroz
dokuya ek olarak hematom, kanama veya trombotik depozitler de igeren plaklardir.
Koroner ateroskleroza bagli morbidite ve mortalite esas olarak bu lezyonlara baglidir
(16). Histolojik klasifikasyonda plaklar altiya ayrilir.
Bunlar;
Tip 1 Lezyon: Makrofaj ve dolayis1 ile kopiik hiicrelerinin artmasina sebep olacak
diizeyde aterojenik lipoprotein bulunmasi ve adaptif intimal kalinlagsma gézlenmesi.
Tip 2 Lezyon: Yagh ¢izgilenmeler
Tip 3 Lezyon: Tip 2 ve 4 (aterom) aras1 lezyon. Ekstraseliiler lipid kiimeleri igerir.
Tip 4 Lezyonlar da ise endotel altinda, lezyon i¢inde diiz kas hiicreleri
belirir ve ekstraseliiler ortamda bulunan lipidler bir araya gelerek bir lipid ¢ekirdek
olustururlar.
Tip 5 Lezyonlar da ise yogun bir bag dokusu birikimi goriiliir ve lipid
cekirdegi cevreleyen fibroz bir kapsiil olusur. Cekirdegi liimenden ayiran kapsiil
kismu plak bashigidir.
Tip 6 Lezyonlar ise komplike olmus (yirtik, hematom, trombiis) plaklardir (17).
AKS’1 plaktaki yirtilma bagslatmaktadir; yirtildiklart sirada bu plaklar ortalama
%50’si darliga yol agan boyutlardadir (18). Plakta yirtilma oldugu zaman kan, arter
liimeninden lipid ¢ekirdege girer, doku faktorii ve kollajen,trombositleri uyararak
kiimelenmelerine ve aktive olmalarina neden olur (19). Cekirdek iginde trombiis
olusmasi plagin genislemesine ve gerilmesine neden olur. Yirtilan baslik ise liimen
icine uzanabilir. Histopatolojik incelemelerde lipid icerigi, plak hacminin %50 ‘den
fazlasin1 olusturan, makrofaj yogunlugu yiiksek, diiz kas hiicre yogunlugu az olan
plaklarin en fazla yirtilma egilimi gosteren plaklar oldugu saptanmistir (20). Aterom
plaginda meydana gelen yirtilmay: iyilesme donemi izler. Viicudun fibrinolitik
sistemi olusan trombiisii yikar. Diiz kas hiicreleri ¢ogalir ve bdlgede kollajen birikimi
baglar. Diiz kas hiicrelerinin aracilik ettigi iyilesme ve tamir islevleri plagi kararli hale

getirerek yirtilmaya karst korur (21). Iyilesme donemi sonunda damar liimeninde



hafiften yiiksek dereceye kadar kan akimini engelleyen darliklar gelisebilir. Riiptiire
bagli olarak plak i¢ine kanama, liimen trombozu veya vazospazm akimin aniden
tikanmasina yol agarak akut koroner sendromlara sebep olabilir. Klinige yansima ve
sonug, miyokart iskemisinin siddet ve siiresine baglidir (22,23).

Aterosklerozun baglama, ilerleme ve klinik komplikasyonlarinin gelismesinde
endotel disfonksiyonunun Onemli rol oynadigi kabul edilmektedir. Endotel
disfonksiyonu, nitrik oksit iiretiminde bozulma ve/veya endotel kaynakli, endotelin-1
(ET-1), angiotensin ve oksidanlar gibi gevseme ve kasilma faktorlerindeki
dengesizligi ifade eder. Hipertansiyon, diyabet ve hiperkolesterolemi gibi geleneksel
kardiyovaskiiler risk faktorleri endotelin koruyucu fonksiyonunun bozulmasina neden
olur. Bu endotelyal degisiklikler damar duvarinda inflamasyona yol acarak
aterosklerotik lezyonlarin baglama ve ilerlemesinde bir ilk basamak olusturur (24).
Aterosklerozun erken evrelerinde baslamasi nedeniyle endotel disfonksiyon, KAH

tanist ve klinik sonuglarinin degerlendirilmesinde kullanilabilir (Sekil 1).



Diabetes Mellitus Hiperhomosisteinemi
Dislipidemi

ENDOTEL

DISFONKSIYONU

Trombosit
aktivasyonu

Ateroskleroz

MNormal Hafif Ileri
Ateroskleroz Ateroskleroz

Sekil 3: Ateroskleroz ve ilerlemesini etkileyen faktorler

ATEROSKLEROZ RiSK FAKTORLERI

Ateroskleroza sebep olan risk faktorleri 2 ana baslik altinda incelenebilir.

Bunlar ;

I. Klasik Risk Faktorleri

- Sigara

- Hipertansiyon

- Hiperlipidemi

- Metabolik sendrom, Diabetes mellitus (DM) ,insiilin rezistansi

- Obezite

n



- Mental stres,depresyon
-Yas

- Cinsiyet

- Genetik yatkinlik (1rk)
- Aile oykiisii

II- Yeni Aterosklerotik Risk Faktorleri

- C-Reaktif protein
- Homosistein
- Fibrinojen

- Lipoprotein (a)

I- Klasik Risk Faktorleri

SIGARA

Sigara tiiketimim koroner arter hastalig1 agisindan en 6nemli degistirilebilir risk

faktoriidiir. Aterosklerotik siirecin hizlanmasina ilaveten uzun siireli sigara i¢imi LDL

oksidasyonunu arttirabilir ve endotele bagli koroner arter vazodilatasyonunu bozar.

Akut ve kronik sigara tiilketimi sonrasi disfonksiyonel endotelyal nitrik oksit

biyosentezi ile bu son etki arasinda direkt baglant1 kurulmustur (25-27). Sigara igmek

spontane trombosit agregasyonu, monositlerin endotel hiicrelerinin adhezyonunun

artmasi, doku plazminojen aktivatdri ve doku yolu inhibitérii dahil endotelden

tiiremis fibrinolitik ve antitrombositik faktorler ile tersinir degisimler ile iliskilidir

(28-30).

YAS

Yas ilerledikge koroner arter hastaligi riski yiikselir (31). Erkeklerde 45 yas ve

iizerinde, kadinlarda 55 yas ve iizerinde 6nemli bir risk faktoriidiir. 60 yasindan

sonraki kadinlardaki ateroskleroza bagli kalp hastalig1 insidansi erkekler ile

esitlenmektedir.



CINSIYET

Reprodiiktif donemdeki kadinlarda Ostrojenin koruyucu etkisinden dolay1
menopoz oncesi donemde koroner arter hastaligi kadinlarda erkeklerden daha

az goriilmektedir. Premenopozal kadinlarda eger DM mevcutsa bu koruyuculuk

ortadan kalkmaktadir (32).

AILE OYKUSU

Aile Oykiisii olanlarda aterosklerozun ¢ocukluk yaslarinda basladigi
diisiiniilerek risk faktorleri daha erken yaslarda arastirilmalidir. Bu kisilerde genetik
yatkinlik, obezite, hipertansiyon, dislipidemi, diabetes mellitus gibi birkag risk faktorii
birarada olabilir (33).

HIiPERTANSIiYON

Sigara tiiketiminin aksine hipertansiyon siklikla sessiz fakat sigara gibi 6nemli
bir risk faktoriidiir. Hipertansiyon ne kadar erken yasta baglamis ve siddetli ise
koroner damarlarda ateroskleroz olusumu o kadar fazladir. Kan basinci yiiksekligi
yaninda nabiz basincida esastir. Nabiz basinci, sistolik basing ile diastolik basing
arasindaki farktir. Damar duvari sertliginin potansiyel bir gostergesi olan nabiz
basinci, hem ilk hem de tekrarlayan miyokart enfarktiisiinii giiclii sekilde tahmin eder

(34).

HIiPERLiPiDEMI

Kolesterol ve ateroskleroz arasindaki iligki giiniimiizde genis kabul gérmektedir
(35). Dolasimdaki lipoproteinler 5 grupta incelenirler. Bunlar; yiliksek dansiteli
lipoprotein (HDL), diisiik dansiteli lipoprotein (LDL), orta dansiteli lipoprotein (IDL),
cok diisiik dansiteli lipoprotein (VLDL) ve silomikronlardir. Diisiik serum HDL,
yiiksek LDL ve de total kolesterol bagimsiz biiyiik risk faktorleridir (33). LDL nin

aterogenezdeki dnemi biiyiiktiir. Bunda kiiciik ¢apli olmasindan dolay1 bu molekiiliin

1?2



intimaya girebilmesi, birikmesi ve modifikasyonu etkilidir. LDL, karacigerden diger
dokulara kolesterolii tagir. LDL yiiksekligi damar duvarinda kolesterolden zengin

aterom plagi olusumu ve gelisiminde basta sayilan sorumlu etkenlerdendir.

OBEZITE

Obesitenin her iki cinsiyette de yiikselmis vaskiiler risk ile iliskili oldugu
goriilmistiir (36). Obez hastalarin baslica risk faktorlerinin tiimii ile dogrudan iliskisi
vardir. Hipertansiyon, glikoz toleransi, insiilin rezistansi, hiperglisemi, LDL-
kolesterol artist ve HDL kolesterol disiikliigiine sebep olarak aterosklerozun

ilerlemesine neden olur.

DIYABETES MELLITUS METABOLIK SENDROM VE INSULINE DIRENC

Diyabetli hastalarda tiim Oliimlerin dortte {icii koroner kalp hastaligindan
kaynaklanmaktadir (37). Diyabet olmayanlar ile karsilastirildiginda diyabetik
hastalarin hem major arterlerde hem de mikrovaskiiler dolasimda aterosklerotik yiikii
daha fazladir. Hiperglisemi mikrovaskiiler hastalik ile iligkili olsa da insiilin
direncinin kendisi asikar diyabet olusturmadan once bile aterosklerozun ilerlemesini
saglamaktadir. Eldeki veriler aterotromboz agisindan bagimsiz bir risk faktorii olarak
insililin  direncinin  rolliinli onaylamaktadir. Bu bulgu glikoz direnci ve
hiperinsiilinemiye eslik eden hipertrigliseridemi, disik HDL diizeyleri,
hipofibrinolizis, hipertansiyon, mikroalbliminiiri, kiigiik, yogun LDL parcaciklarinin
hakimiyeti ve santral obezite kiimesi olan metabolik sendrom igin gozetimin
arttirllmasi Onerilerini tesvik etmistir.

Sistemik metabolik anormalliklere ilaveten hiperglisemi vaskiiler hasar ile
iliskili olan ileri glikalizasyon son iiriinlerinin birikmesine neden olur (38). Diyabetik

hastalarin endotel ve diiz kas fonksiyonlar1 belirgin bir sekilde bozulmustur ve
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aterogenezde kritik bir basamak olan vaskiiler endotelyuma 16kosit adezyonu artmis
goriinmektedir (39). Mikroalbliminiiri ile tespit edilen diyabetik nefropati bu olumsuz

siirecleri hizlandirir.

MENTAL STRES VE DEPRESYON

Zihinsel stres ve depresyon, ikisi de, vaskiiler riskin artmasina zemin hazirlar ve
klinisyenin bakis ac¢isindan degistirilebilir risk faktorleri olarak diistiniilmelidir.
Zihinsel stresin adrenerjik uyarimi miyokardin oksijen ihtiyaglarini arttirabilir ve

miyokart iskemisini kotiilestirir (40-41).

II- YENi ATEROSKLEROTIK RiSK FAKTORLERI

C-REAKTIF PROTEIN

Enflamasyon, aterotrombozun tiim fazlarini tanimlar, okliizyon ve enfarkta
neden olan plak olusumu ile akut riiptiir arasindaki énemli bir fizyopatolojik bag
kurar (42). Birincil korumada biiyiik prospektif epidemiyolojik calisma serileri yeni
yiiksek duyarlikli analiz ile o6l¢iildiiglinde CRP’nin (hsCRP) saglikli gdoriinen
insanlarda bile miyokart enfarktiisii, inme, periferik arter hastalig1 ve ani 6liim riskini

bagimsiz olarak haber verdigini inandirici sekilde gostermislerdir.

HOMOSISTEIN

Homosistein, diyetle alinan metiyoninden demetilasyon ile tiireyen, bir siilhidril
iceren amino asittir. Hiperhomosisteinemi’ye bagl yiiksek aterosklerozun riskin
sorumlu mekanizmalar halen kesin degilse de endotel disfonksiyonu, LDL
kolesteroliin hizl1 oksidasyonu, endotelden tiireyen akima bagli gevsetici faktdriin
bozulmasi ve ardindan arter vazodilatasyonunun azalmasi, trombosit aktivasyonu ve

oksidatif stres bu mekanizmalar i¢indedir (43-46).

FIBRINOJEN

1A



Plazma fibrinojeni trombosit agregasyonu ve kan akigkanligmi etkiler,
plazminojen baglanmasi ile etkilesir ve trombin ile birlikte pihti olusumunda son
basamaga ve vaskiiler zedelenmede yanita aracilik yapar. CRP gibi fibrinojen de bir
akut faz reaktan1 olup enflamatuvar yanitlar sirasinda artar. Fibrinojen diizeyleri ve

gelecekteki kardiyovaskiiler olay riski arasinda pozitif baglanti vardir (47).

LiPOPROTEIN (a)

Lipoprotein (a) apo B-100 parc¢asi, uzunlugu degisen, dizimi plazminojen ile
homolog bir protein olan apo (a)ya bir disiilfid bag: ile bagl bir LDL pargacigidir.
Lipoprotein (a) degerlendirmesinin birincil korumada toplam risk agisindan prognoz
bilgilerine ilavede bulunup bulunmadigi halen kesin degildir. Calismalarin ¢ogunda

lipoprotein (a) sadece yiiksek riskli oldugu bilinenlerde 6ngoriicii olmustur (48-50).

MiIKROALBUMINURI

Idrarda 24 saatlik siirec iginde inat¢1 olarak 30-300mg albiimin atilimi1 olmasi
seklinde tamimlanmaktadir. Uriner protein atilimmin gesitli fraksiyonlar: renal
fonksiyonu degerlendirmede yararli gostergelerdir. Diigiik molekiil agirlikli plazma
proteinleri (insiilin, parathormon, lizozim, B2 mikroglobulin, tripsinojen) kolayca
glomeriiler bazal membrandan filtre edilir ve tubuler hiicrelerden reabsorbe edilirler
(51). Bu proteinlerin iiriner attlimiin artis1 tubuler hasar gostergesi olarak kabul
edilmektedir. Ote yandan orta biiyiikliikteki (40-150 kDa) plazma proteinlerinin
hemen tamammin ultrafiltrata gegisi engellenir. Idrarda bu proteinlerin gdzlenmesi
glomeriiler bariyerdeki bozuklugun gostergesidir. Albiimin, transferin, IgG,
serulaplazmin, al asit glikoprotein ve HDL partikiilleri bu grubun 6rnekleridir (52).
Alblimin iiriner anormal protein atiliminin ana bilesenidir. Glomertiller tarafindan
filtre edilen az miktardaki albiiminin % 97’ye yakin bir boliimii bobrekteki proksimal
tubuluslarda secici olmayan bir bi¢imde geri emilir. Bu geri emilim neredeyse
maksimum kapasitede gerceklestigi icin, filtre edilen protein miktarindaki hafif bir

artis idrarla atilan protein miktarinda artisa neden olur. Geri emilim islemi filtre edilen
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protein miktariyla orantilidir; bu nedenle de filtre edilen protein miktarina bagli olarak
idrarla atilan albiimin miktar1 degisir. MA ilerledik¢ce atilan albiimin orani da artar.
Dolayistyla, klinik proteiniiri bulunan hastalarda albiiminin orani idrardaki toplam
proteinin yaklasik % 50’sidir. Idrarla 24 saatte atilan atilan albiimin miktarmin 30 mg
kadar olmas1 normal kabul edilir ve bu idrardaki toplam protein miktarinin % 10’a
varan bir boliimiinii olusturabilir. Mikroalbliminiiri hipertansif kisilerde artmis
kardiyovaskiiler hastalik riski ile iligkilidir ve damarsal endotel disfonksiyonunun
belirtecidir. Tip I DM’de renal hasarin gostergesi olmakla birlikte, tip II DM
hastalarinda genelde tani1 esnasinda mevcut olup yaygin damarsal harabiyeti
gostermektedir. DM olmayan hastalarda mikroalbiiminiirinin bobrek hastaligini
gosterip gostermedigi heniliz net degildir. Gegici mikroalbliminiiri ates, yogun
egzersiz, kalp yetmezligi ya da diabetik hastalarda yetersiz kan glikoz kontrolii
neticesinde ortaya g¢ikabilir. idrar 6rnegindeki albiimin/kreatinin orani duyarli bir
tarama yontemidir. 30mg/g tizerindeki degerler mikroalbliminiiri olasiligini
arttirmaktadir. 24 saatlik idrar toplanmasi standarttir. Mikroalbliminiiri incelenmesi
diabetik hastalarda Onerilmekte olup, diabeti olmayan hipertansif hastalarda
kardiyovaskiiler risk saptanmasinda elektif olarak kullanilabilir.

Mikroalbuminiirinin dogru olarak tayini biliyik Onem tasimaktadir. Bu
bakimdan mikroalbuminiirinin normal sinirlar iginde mi yoksa patolojik mi olduguna
karar verebilmek i¢in idrar 6rneginin dogru alinmasi 6nemlidir. Yapilan bir¢cok
calisma dogrultusuna 6rnek toplama ile ilgili degisik yontemler tanimlanmigtir. Gece
boyunca belirli bir zamanda toplanan idrar 6rnegini (53,54), 24 saatlik idrar 6rnegini

(55,56), herhangi spot idrar 6rnegini (57) mikroalbuminiiri tayini i¢in 6nerilmektedir.

MATERYAL VE METOD

Bu c¢aligmaya Kasim 2003- Aralik 2004 tarihleri arasinda T.C. Maltepe
Universitesi Hastanesi kardiyoloji poliklinigine bagvuran, bagvuru sonrasinda koroner
arter hastaligi tanis1 alarak koroner anjiyografileri yapilan ve 24 saatlik idrarda
miroalbliminiiri bakilan toplam 45 hasta katilmistir. Diabetes mellitus, hipertansiyon
gibi hastaliklarda ¢alismaya sekonder hastaliklar olarak dahil edilmistir. Akut bobrek
yetmezligi ve/veya kronik bdbrek yetmezligi olan hastalar c¢alismaya dahil

edilmemistir.
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Calismaya dahil edilen her hastanin anamnezi alindi, fizik muayenesi yapildi
ve 12 derivasyonlu EKG si ¢ekildi. Hastalarin koroner anjiyografileri hastanemiz
anjiyo laboratuvarinda yapildi. Koroner arterlerdeki %70 ve veya {izeri darliklar kritik
olarak degerlendirildi. Calismaya alinan her hastanin 24 saat toplanan idrarinda
Synchron LX Clinical Systems cihazi ile immunoturbidimetrik yontem kullanilarak
idrar alblimin diizeyleri (mg/mmol) o6lgiildii. Albuminiiri degerlendirmesi Ulusal
Bobrek Cemiyetince tanimlanan siniflamaya gore yapildi. 24 saat toplanan idrarda
alblimin atilimi1 <30 mg normal, 30-300 mg MA, > 300 mg makroalbuminiiri olarak
kabul edildi. Hastalar mikroalbuminiiri sonug¢lari dogrultusunda MA + (albumin
atilimi 30-300 mg N=20 hasta) veya MA — (albumin atilimi <30mg N=25 hasta)
olmak {izere 2 gruba ayrild.

Hastalarda HT tanisi, JNC 7 raporunda belirtilen sistolik kan basinct > 140
mmHg ve/veya diyastolik kan basinc1t > 90 mmHg degeri ya da antihipertansif ilag
kullanim 6ykiisiine gore konuldu. DM tanisi ise, ADA tarafindan tanimlanan aglik
kan sekeri diizeyinin 126 mg/dl ve iizeri olmasi ya da hastanin insiilin/oral

antidiyabetik tedavi aliyor olmasina gore konuldu.

istatistik:

Istatistiksel analizler igcin SPSS programi kullanildi. Calisma verileri
degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlarin (ortalama, standart sapma,
medyan, frekans, oran, minimum, maksimum) yam sira nicel verilerin
karsilastirillmasinda  normal  dagilim  gdsteren  degiskenlerin  iki  grup
karsilagtirmalarinda Student’s t test, normal dagilim gostermeyen degiskenlerin iki
grup karsilagtirmalarinda Mann Whitney U test kullanildi. Nitel verilerin
karsilastirilmasinda Pearson ki-kare test, Fisher’s exact test ve Fisher Freeman Halton
test kullanildi. Sagkalimlarin degerlendirmesinde ise Kaplan Meier Sag kalim analizi

ve Log Rank test kullanildi. Anlamlilik p<0,05 diizeylerinde degerlendirildi.

BULGULAR

Calisma Kasim 2003, Aralik 2004 tarihleri arasinda Maltepe Universitesi
Hastanesi Kardiyoloji Boliimiinde %26,7°si (n=12) kadin, %73,3’i (n=33) erkek
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toplam 45 olgu ile yapilmistir. Caligmaya katilan olgularin yaglar1 46 ile 85 arasinda
degismekte olup, ortalama 63,7348,28 yas olarak saptanmaistir.

Tablo 1: Gruplara Gore Karsilagtirmalar

Toplam Gruplar Test
Degeri
MA+ MA- p
Yas (yil) Min-Maks 46-85 (63) 52-75 (62) 46-85 (64) t=-1,227
(Medyan)
Ort£Ss 63,73+8,28 62,05+6,67 65,08+9,28 ‘0,226
Cinsiyet Kadin 12 (26,7) 6 (30,0) 6 (24,0)
Erkek 33(73,3) 14 (70,0) 19 (76,0) *0,651
MA 18,7 mg/giin 78,6 mg/giin 0,001"
DM 31 (68,9) 18 (90,0) 13 (52,0) 0,248
HT 32 (71,1) 17 (85,0) 15 (60,0) *0,454
HL 34 (75,6) 15 (75,0) 19 (76,0) ‘1,000
Sigara 31 (68,9) 13 (65,0) 18 (72,0) b0,614
Sigara (birakmis) 9 (64,3) 5(71,4) 4 (57,1) ‘1,000
Gegirilmis MI 8(17,8) 5(20,0) 3 (15,0)
‘0,716
KKY 3 (6,7) 2 (8,0) 1 (5,0)
‘1,000
Kritik darhk 16 (35,6) 12 (60,0) 4 (16,0)
“0,048"
Girisimsel tedavi Yok 34 (75,6) 8 (40,0) 21 (84,0)
Balon+Stent 9 (20,0) 10 (50,0) 4 (24,0) ‘0,041
CABG 2 (4,4) 2 (10,0) 0 (0)

“Student-t Test, *Pearson Chi-Square Test, “Fisher’s Exact Test, “Mann Whitney U Test,
*Fisher Freeman Halton Test, MA:Mikroalbiiminiiri, HT: Hipertansiyon, HL: Hiperlipidemi,
MI:miyokart infarktiisii, KKY:Konjestif kalp yetersizligi, CABG: Koroner arter bypass cerrahisi
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Gruplara gore olgularin yas ve cinsiyet dagilimlari, istatistiksel olarak anlaml

farklilik gostermemektedir (Sekil 2, p>0,05).

Cinsiyet

Sekil 2: Cinsiyet Dagilimi

MA + olgularda mikroalbiiminiiri diizeyi, MA - olgulara gore istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir (p=0,001; p<0,05). DM,HT ve HL goriilme
oranlar iki grupta istatistiksel olarak anlaml farklilik gostermemektedir (p>0,05).
Sigara igenler veya icip birakmis olanlarin goriilme oranlari, istatistiksel olarak
anlamli farklilik géstermemektedir (p>0,05). Gegirilmis miyokart infarktiisti ve tan1
konulmus konjestif kalp yetersizligi gruplar arasinda goriilme oranlar1 yoniinden
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamustir (p>0,05).

MA + grubu olgularda koroner anjiyografide kritik darlik goriilme orani, MA
grubu olgulara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptanmis (p=0,048;
p<0,05) ve bu lezyonlar sebebi ile girisimsel tedavi yapilan hasta sayis1 yoniinden
MA + grubu istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermektedir (Tablo1, Sekil 3)
(p=0,041 p<0,05).
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Sekil 3: Girisimsel tedaviler

TARTISMA VE SONUC

MA endotel disfonksiyonunu gdsteren dnemli bir parametredir (58,59).
Endotelyal disfonksiyonun ise koroner arter hastaligi risk faktorleri ve ateroskleroz ile
iligkili oldugu bilinmektedir (60). Daha 6nce yapilmis ¢alismalarda endotelyal
disfonksiyonun mevcut olan veya gelecekte olabilecek kardiyovaskiiler hastaliklari
ongordiigii gosterilmistir (61,62). Uriner albiimin diizeyleri ayrica kardiyovaskiiler
hastaliklarda morbidite ve mortaliteyi de dngoriir ve genellikle MA, DM ve HT gibi
diger risk faktorleri ile iligkilidir (63-65).

Calismamizda, gogiis agrisi sikayeti ile hastanemiz poliklinigine bagvurup,
EKG ve diger laboratuar tetkikleri sonuglarina gore KAH 6n tanisi alarak koroner
anjiyografileri yapilan hastalarin 24 saatlik idrarda mikroalbliminiiri degerlerini
inceledik. MA + olgularda koroner arter hastaligi ve girisimsel tedavi ihtiyaci
goriilme oranlart istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek olarak saptanmigtir. MA
hipertansif hastalarda kardiyovaskiiler olaylar ve bobrek yetersizligini ongdriir ve
diabetik hastalardaki kardiyovaskiiler mortalitenin ylikselmesi ile iligkilidir (64-65).
Uriner albumin ekskresyonunu sadece iskemik kalp hastaligi olan kisilerde degil,
kardiyak risk faktorii olmayan kisilerde de kardiyovaskiiler hastalik gelisimi riskini
arttirdig1, yapilmis bir ¢alismada gosterilmektedir. Yakin zamanda yapilan bir
caligmada albumin/kreatinin orani 0,65 mg/mmol ‘iin iizerinde olan kisilerde iskemik

kalp hastalig1 gelisme riski, mikroalbuminiirisi diistik kisilere gore 2-3 kat fazla olarak
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saptanmigtir. Bu tahmini risk yas ve cinsiyetten bagimsizdir. Burada mikroalbuminiiri
bulunan kisilerde glomeriiler selektivitede azalma ve transvaskiiler albumin
sizintisinda artig vardir. Uriner albiimin ekskresyonu hemodinamik faktérler, yapisal
veya fonksiyonel endotel ve altindaki intraseliiler matriksteki bozukluga bagl
ilerlemektedir (66). Calismamizda DM,HT ve HL goriilme oranlar iki grupta
istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermemistir. Bu sonuca bakarak ¢alismamiz da
mikroalbiiminiirinin koroner arterlerdeki kritik darliklar1 6ngérmede HT,DM ve
HL’den bagimsiz oldugunu sdyleleyebiliriz. MA’nin aterosklerotik siireci
hizlandirmasinin mekanizmasi tam olarak anlagilmamistir. MA endotelyal
disfonksiyonu gosteren belirteglerden biridir ve von Willebrand faktor,
trombomodulin ve aktive faktor VII gibi diger endotelyal belirtegleri ile iligkilidir
(67). Endotelyal disfonksiyona ek olarak, anormal vazodilatasyon, enflamasyon ve
insiilin rezistansida bu durum ile iliskilidir (68-70).

Yakin zamanda yapilmis olan bir ¢galismada MA goriilen veya goriilmeyen akut
miyokart enfarktiisii ile bagvuran hastalarin koroner arterlerindeki darliklarin oran ve
yayginligi karsilastirilmis olup MA + olan hastalarda bu darliklarin daha yaygin ve
ciddi oldugu gézlenmistir (71). Bizim ¢alismamizda ise daha 1limli bir grup olarak
akut koroner sendromlu hastalar digindaki hastalar degerlendirildiginde de MA+ olan
hastalarda koroner arterlerde darlik goriilme orani ve bu darliklara bagl girisimsel
tedavi ihtiyacinin istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu gozlendi.

Sonug olarak, yapilan calismalarda koroner arter hastaligi ile iliskili bir¢ok risk
faktorii tanitmlanmis ve bu risk faktorleri ile iligkili olarak MA’de risk faktorii olarak
gozlenmistir. Calismamiz MA’nin, koroner arter kritik lezyon sayis1 ve uygulanan
girisimsel tedavi gereksinimi ile iliskili oldugunu gostermektedir. Bu sonug; ED’nin
koroner aterosklerozun ortaya ¢ikmasi yaninda, ED’deki progresyonun koroner
ateroskleroz progresyonu ile iliskili oldugu hipotezini desteklemektedir.
caligmaya alinan hasta sayisinin yetersiz olmasidir. Ikincisi ise MA ile iliskili
olabilecek serum iirik asit, homosisteinemi, egzersiz kapasitesi gibi parametreleri

degerlendirmemis olmamizdir.
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