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OZET

Epikardiyal Yag Dokusunun Transtorasik Ekokardiyografi ile
Vertikal, Horizontal ve Alansal Degerlerinin Koroner Arter

Hastahgi ve Antropometrik Olciimlerle iliskisi
Dr. Isik TEKIN

Epikardiyal yag dokusu (EYD); metabolik sendrom ve koroner arter hastaligi
gibi hastaliklarda 6nemli bir risk faktorii olarak kabul edilen santral obezite ile korele
olan viseral yag dokusu’nun miyokard ¢evresindeki gostergesi olarak kabul
edilmektedir. EYD ve miyokard arasinda herhangi bir fasya bulunmamasi ve ayni
mikrodolagimi paylagmalar1 parakrin ve vazokrin metabolitler salgilayarak metabolik
aktif bir organ olarak kabul edilen EYD’nun epikardiyal koroner arterler ve
miyokard T{zerindeki etkisini belirginlestirmektedir. Daha o©nceki c¢alismalarda
transtorasik ekokardiyografi ile epikardiyal yag dokusunun vertikal kalinlig
6l¢iilmiis olup horizontal ve alansal dl¢timleri ile ilgili bilgi bulunmamaktadir.

Calismamizdaki amag, miyokard infarktiisii olmayan ve gogiis agrisi nedeniyle
ilk kez koroner anjiografi yapilacak olan hastalarda, koroner arter hastaliginin
tespitinde transtorasik ekokardiyografi ile bakilan epikardiyal yag dokusu Ol¢iim
cesitlerinin, koroner arter hastaligi tanisini koymada ongordiiriictiliigii, epikardiyal
yag dokusunun viicut kitle indeksi ve antropometrik olgiimler ile iligkisinin ortaya
konulmasidir

Calismaya 97 hasta (48 kadin [% 49,5] ortalama yas 59,1 + 10,5) dahil
edilmistir. Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji poliklinigine gogiis
agrist nedeniyle basvuran non invaziv testlerde kesin-siipheli iskemi saptanan ve ilk
defa koroner anjiografi yapilacak hastalar ¢alismaya dahil edilmistir. Tiim hastalarin
koroner anjiografi dncesi biyokimyasal degerleri ve antropometrik dlgiimleri alinmais,
sol lateral dekiibit pozisyonda tek arastirmaci tarafindan transtorasik
ekokardiyografileri yapilmistir. Tiim hastalara rutin anjiografi prosediirii uygulanmis
olup kantitatif analizlerde bir ve birden fazla ana epikardiyal arterde liimen iginde

%50 ve lizerindeki darliklar koroner arter hastaligi yoniinden anlamli olarak kabul



edilmistir. Darligin  %50’nin altinda oldugu hastalar kontrol grubu olarak
degerlendirilmistir.

97 hastanin 48’inde (%49,5) koroner arter hastaligi (KAH) tespit edilmistir.
EYD vertikal boyutu KAH olan hastalarda ort. 0,6 cm, olmayanlarda ort. 0,46 cm
(p=0,0001), EYD horizontal boyutu KAH olan hastalarda ort 2,91 cm, olmayanlarda
2,41 cm (p=0,001), EYD alan 6l¢iimii KAH olan hastalarda 1,55 cm?, olmayanlarda
1,15 cm? (p=0,002) saptanmis olup, istatistiksel olarak anlamli tespit edilmistir.
Viicut kitle indeksleri (VKI) 3 gruba ayrilmistir; Normal <24.9 kg/m? (27 hasta),
Fazla Kilolu: %, 25-29,9 kg/m? (42 hasta), Obez >30 kg/m? 28 hasta). Koroner arter
hastaligi ve viicut kitle indeksi arasinda istatistiksel olarak bir fark tespit
edilememistir. (p>0,05) EYD vertikal 6l¢iimlerinin VKI gruplari arasinda istatistiksel
olarak farkli olmadig1 ancak EYD horizontal ve alan &lgiimlerinin VKI gruplar
(Normal-Obez) arasinda farkli oldugu tespit edilmistir. Bel gevresi ile EYD vertikal
(p=0,004), horizontal (p=0,0001) ve alansal (p=0,0001) o&l¢iimleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli, diisiik derecede pozitif korelasyon saptanmisken, EYD
vertikal 6lgimiiniin kalga gevresinden etkilenmedigi (p=0,087), kalga cevresi ile
sadece EYD alan (p=0,002) ve EYD horizontal (p=0,0001) degerinin istatistiksel
olarak korele oldugu saptanmistir. Bel gevresi/ Kalga ¢evresi orani ile koroner arter
hastaligi arasinda anlamli iligki tespit edilmistir (p=0,009) aymi sekilde EYD
Olcimlerinin bel c¢evresi/kalga cevresi orani ile korele oldugu saptanmistir.
Hipertansif hastalarda olmayanlara gore EYD vertikal (p=0,033), horizontal
(p=0,014) ve alansal(p=0,035) olglimleriyle anlamli iliski tespit edilmistir. Diyabet

varlig1 ve cinsiyet farkliliginin EYD {izerine etkisi gézlenmemistir.

Calismamizda klasik risk faktorlerinden HDL dusiikligi, trigliserid yiiksekligi,
ileri yas, erkek cinsiyet ve sigara kullanimi ile KAH arasinda anlamli iliski tespit
edilmigtir. KAH’1 6ngérmede antropometrik dl¢timlerden bel gevresi/kalga gevresi
oraninin anlamliligt ortaya konulmustur. Klasik risk faktorlerine ek olarak
calismamiz transtorasik ekokardiyografi ile Ol¢iillen epikardiyal yag dokusu
Ol¢iimlerinin obezitede artmasina ragmen koroner arter hastalifi Ongdrdiiriiciisii
olarak kullanilabilecegini gostermistir. Literatiirde daha Once yayinlanan vertikal
Olglim yonteminin yaninda transtorasik ekokardiyografi ile yeni olglim teknikleri

olarak epikardiyal yag dokusunun horizontal ve alansal 6l¢iim degerlerinin de gogiis



agris1 nedeniyle ilk defa koroner anjiografi yapilacak hastalarda koroner arter

hastaligin1 6ngérmede kullanilabilecegi ortaya konulmustur.

Anahtar Kelimeler: Bel gevresi, Epikardiyal yag dokusu, Kalga ¢evresi, Koroner

arter hastaligi, Viicut kitle indeksi
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SUMMARY

The Relationship of Vertical, Horizontal Thickness and Area
of Epicardial Fat Tissue on Echocardiography Between Coronary
Artery Disease and Antropometric Measurements

Dr.Isik TEKIN

Epicardial adipose tissue (EAT), is a marker of visceral adipose tissue which
is a risk factor for metabolic syndrome and coronary artery disease. EAT is
metabolically active tissue and contains several paracrine and vasocrine metabolites.
Since no muscle fascia separates EAT and myocardium, these two tissues share the
same microcirculation and EAT has a strong effect on myocardium. Despite vertical
thickness of EFT were measured on echocardiography, there is no clear data on
horizontal thickness and area measurements in the previous reports.

The aim of our study is to evaluate the predictive value of EAT and the
association of EAT with body mass index (BMI) and antropometric measurements in
patients with chest pain and without myocardial infarction and who underwent
coronary angiogram for the first time .

Ninety seven patients (48 female [% 49,5], mean age 59,1 £ 10,5 ) were
included in the study. Patients presented to University of Pamukkale Faculty of
Medicine Department of Cardiology Outpatient Clinic with chest pain and underwent
coronary angiogram for the first time after suspected- certain ischemia in the
noninvasive studies. Prior to the angiogram, blood samples were withdrawn for
biochemical analysis, antropomethric  measurements were made and
echocardiographic examinations were performed by a single investigator. Patients
with 50% or more stenosis in at least one epicardial coronary artery were allocated in
the coronary artery disease (CAD) group, whereas patients with less than 50%

stenosis allocated in the control group.

Xl



Coronary artery disease was found in 48 (49,5%) of 97
patients. Mean vertical dimension of EAT was measured as 0,6 cm in those
with CAD and 0,46 cm in those without CAD (p=0,0001), mean horizontal
dimension of EAT was 2,91 cm and 2,41 cm respectively (p=0,0001), and the areal
measurement of EAT was found as 1,55 cm?and 1,15 cm? respectively (p=0,002), all
of these values were statistically significant. BMI values were categorised into three
groups as normal <24.9 kg/m? (27 patients), overweight 25-29,9 kg/m? (42 patients)
and obese >30 kg/m?(28 patients). There was no statistically significant relation
detected between CAD and BMI (p>0,05). Vertical measurements of EAT showed
no statistical difference between BMI groups, however horisontal and areal
measurements of EAT were statistically different between BMI groups (normal-
obese). Statistically significant but low degree positive relation was detected between
waist circumference and all three vertical (p=0,004), horizontal (p=0,0001) and
areal (p=0,0001) measurements of EAT . In addition, it was determined that vertical
measurement of EAT was not affected from hip circumference (p=0,087), however
only areal and horizontal EAT measurements were statistically corelated with hip
circumference (p values = 0,002 and 0,0001 respectively). We found significant
corelation between waist/hip circumference ratio and CAD (p=0,009). This ratio also
corelated with EAT measurements as well. There is a significant corelation detected
between EAT vertical (p=0,033), horizontal (p=0,014) and areal (p=0,035)
measurements in patients with hypertension comparing to those without
hypertension. Existence of diabetes mellitus and sex had no effect on EAT

measurement in our study.

In our study, the relation between classical risk factors such as advanced age,
male sex, smoking, low HDL and high triglyceride level and CAD was statistically
significant. With regard to prediction of CAD, the importance of waist / hip
circumference ratio from anthropometric measurements was established. As an
additional risk factors for predicting of CAD, it was shown that EAT measurements
calculated by transthoracic echocardiographic method could be used, although they
increase in obesity as well. Besides vertical measurement technique, indicated in the
literature before, as a new evaluation method was determined that the values of

horizontal and areal EAT measurements by transthoracic echocardiography can be

Xl



used for predicting of CAD in patients with chest pain for whom coronary

angyography is planned for the first time.

Key words: Body mass index, Coronary artery disease, Epicardial adipose tissue, Hip

circumference, Waist circumference
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GIRIS

Kardiyovaskiiler hastaliklar diinya c¢apinda, mortalite ve morbiditenin major
nedeni olma yolunda gittik¢e artan bir rol tistlenmektedir. Caligmalar, tiim diinyada
kardiyovaskiiler hastaliklardan 6liim oraninin 1990 ve 2020 yillar1 arasinda, %
28.9’dan % 36.3’¢ yiikselecegini gostermektedir (1). Koroner arter hastaligi Amerika
Birlesik Devletleri’nde hem kadin hem erkeklerde tek basina en biiylik mortalite ve
sakatlik nedenidir. Amerika Birlesik Devletleri’nde 2000 yil1 itibariyle koroner arter
hastalig1 6ykiisii bulunan 13-14 milyon yetiskinin, bir y1l i¢inde 1.1 milyonunun akut
koroner olaya maruz kalmasi beklenmistir. Amerika Birlesik Devletleri’nde 2004 yili
itibariyle 25 milyondan fazla insan aterosklerozisin klinik sonug¢larindan en az birine
sahiptir ve ¢cok daha fazlasinda da aterosklerozis, ciddi kardiyovaskiiler olaylarin
habercisi olarak gizli kalmaktadir (2).

Tiirk Kardiyoloji Dernegi’nin Onciiliigiinde 1990 yilindan beri yiiriitiilen
TEKHAREF (Tiirk Eriskinlerinde Kalp Hastalig1 ve Risk Faktorleri) ¢alismasinin 12
yillik izlem verilerine gore, Tiirkiye’de 2.0 milyon koroner kalp hastasinin
bulundugu ve yilda 160 bin yurttasimizin koroner kalp hastaligindan 6ldiigii tahmin
edilmektedir. Ulke genelinde yilda 260 bin civarinda koroner olay meydana
gelmekte, bunlarin derhal fatal cereyan eden 85 bini ¢ikarilinca, 175 bin nonfatal
koroner olayl1 hasta tedaviye aday kalmaktadir. Bunlarin da dahil oldugu 2 milyon
koroner arter hastaligi olan hastadan yaklagik 75-80 bini ilaveten hayatini
yitirmektedir. Boylece halen koroner hastas: yilda toplam 90-100 bin kisi kadar
artmaktadir (3).

Son iki dekatta koroner arter hastaligina yol acan risk faktorlerini tanimlamada
cok biiyiik gelismeler kaydedilmistir. Yapilan genis epidemiyolojik caligmalar
sonucunda hastaliga yol acan major risk faktorleri belirlenmistir. Ancak toplumdaki
koroner arter hastalig1 prevalansini1 aciklamada ve bazi hastalarda gelisen prematiir
koroner arter hastaligi nedenini aciklamada bu klasik risk faktorleri tek baslarina
yeterli olamamaktadir. Ornegin akut myokard infarktiisii veya kararsiz anjinal

hastalarin yaklasik yarist klasik kardiyovaskiiler risk faktorlerini tagimazlar (4). Bu



gozlem, bu konudaki bilgilerimizi tamamlayacak ve risk derecelendirmesini daha
yeterli bir sekilde yapmamizi saglayabilecek yeni risk faktorlerinin arastirilmasini
hizlandirmistir. Tanimlanan yeni risk faktorlerinden birisi de epikardiyal yag dokusu
kalinligidir. Noninvazif yontemlerle aterosklerotik koroner arter hastaliginin
ciddiyeti ve prognozu belirlenebilirse, invazif girisimin neden olabilecegi 6liim, M,
norolojik olay ve defibrilasyon gerektiren ventrikiiler aritmi gibi hayat1 tehdit
edebilecek ciddi komplikasyonlar da azaltilmis olur (5).

Epikardiyal yag dokusu; metabolik sendrom (MS) ve koroner arter hastaligi
gibi hastaliklarda 6nemli bir risk faktorii olarak kabul edilen santral obezite ile korele
olan viseral yag dokusu (VYD) nun miyokard ¢evresindeki gostergesi olarak kabul
edilmektedir (6,7,8). Epikardiyal yag dokusu kalinlik 6l¢limiiniin kardiyovaskiiler
hastalik riski belirlemede kullanilabilecek invaziv olmayan, hassas ve tekrarlanabilir
bir yontem oldugunu ve epikardiyal yag doku
kalinligindaki artisin, koroner aterosklerozun yayginligi ve lezyon ciddiyeti ile
onemli derecede iligkili oldugunu gdsteren ¢alismalar dikkati gekmektedir. EYD ve
VYD embrojonik donemde kahverengi yag dokusundan koken alan dokulardir.
Yapilan ¢alismalarda ekokardiyografi ile olgiilen EYD kalinliginin MR ve BT ile
6l¢iilen abdominal yag dokusu ile korele oldugu gosterilmistir (7,8)

EYD’nun diger viseral yag dokusundan oénemli farklar1 daha kiiciik adipositler
icermesi ancak bu adipositlerin digerlerine oranla daha ¢ok doymus yag asidi alimu
yapmalart ve sekresyonlarinin daha fazla olmasidir (9). Ayrica EYD ve miyokard
arasinda herhangi bir fasya bulunmamasi ve ayni mikrodolasimi paylagmalari
parakrin ve vazokrin metabolitler salgilayarak metabolik aktif bir organ olarak kabul
edilen EYD’nun epikardiyal koroner arterler ve miyokard {iizerindeki etkisini
belirginlestirmektedir dolayisiyla iki doku arasindaki etkilesimler onemli klinik
calismalara konu olmaktadir (10). EYD’nun metabolik aktif bir organ olarak bir ¢ok
adipokin salgiladig1 bu adipokinlerden proinflamatuar ve proaterejonik niteliklerde
olanlarindan bazilari; timor nekroz faktorii, monosit kemoatraktan protein
interlokin-6, sinir bliylime faktorii, resistin, visfatin, omentin, leptin, plazminojen
aktivator inhibitori tip 1, ve anjiotensinojen olusturmaktadir (11-16). Bununla
birlikte epikardiyal yag dokusundan salgilanan antiinflamatuar ve antiaterojenik

adipokinlere adiponektin ve adrenomedullin 6rnek olarak verilebilir. (17-20)



EYD kalinliginin MS ile iliskisi ve KAH varlig1 ve siddeti ile iligkisi ortaya
konulmustur (21). Ancak bazi ¢alismalarda ise EYD ve KAH iliskisi tam olarak
ortaya konulamamustir (22,23). Calismalardaki bu gibi farkliliklarin sebeplerinden
bir tanesinin ¢alismaya dahil edilen hastalarin viicut kitle indeksleriyle (VK1) iliskili
olabilecegi ve KAH ve EYD iliskisinin obez olmayan hastalarda daha anlaml
olduguna yonelik hipotezler gelistirilmistir (24,25). Ek olarak literatiirde EYD ile
ilgili ¢alismalarda EYD’nun sadece vertikal Ol¢iimleri kullanilmistir. (21,24,25).
Calismamizda epikardiyal yag dokusunun vertikal 6l¢iimiine ek olarak horizontal ve
alansal oOlgiimlerinin de koroner arter hastaligimin 6ngordiiriiciilerinden olup
olmadiginin belirlenmesi hedeflenmis, anlamli KAH olan ve olmayan hastalarda

EYD’nun VKI ve antropemetrik dlgiimlerle iliskisi ortaya konulmasi hedeflenmistir.



GENEL BiLGILER

ATEROSKLEROZ VE ATEROSKLEROTIK KORONER ARTER
HASTALIGI

Ateroskleroz, gelismis toplumlarda morbidite ve mortalitenin en 6nemli
nedenidir. Genel tahminlere gére 2020 yilina kadar kardiyovaskiiler hastaliklar ve
ozellikle ateroskleroz tiim popiilasyonda toplam hastalik yiikiiniin en 6nemli sebebi
olmaya devam edecektir (26). 2020 yilinda Diinya Saglik Orgiitii’niin hazirladig
yasami kisitlayan 6nde gelen nedenler listesinde koroner kalp hastaligi birinci, inme
dordiincii siray1 alacaktir. Kardiyovaskiiler hastaliklar tiim diinyada epidemik olmaya
baslamistir; aterogenez ve siklikla eklenen tromboz, altta yatan en sik nedenlerdir
(27).

Tanim

Lipidler, fibroblastlar, makrofajlar, diiz kas hiicreleri ve hiicre dis1 maddeleri
degisik oranlarda igeren intimal plaklara bagl olarak, ilerleyici arteriyel darlik ve
tikanmalara neden olan, arterlerin esneklik ve antitrombotik 6zelliklerinin
bozulmasina yol agan hastaliga ateroskleroz denir. Ateroskleroz nedenleri tespit
edilip tedavi edilebildigi takdirde durdurulabilen veya geriletilebilen multifaktoryel,
morbid ve mortal, sadece koroner damarlari degil tiim arteryel yapilar1 etkileyen
sistemik bir hastaliktir (28). En sik etkilenen damarlar arasinda koroner arterler,
internal karotis arterler ve abdominal aort varken bazi arterlerin ise aterosklerozdan
cok az veya hi¢ etkilenmedigi bilinmektedir. Ornegin internal mammarrian arter

aterosklerozdan ¢ok az etkilenen bir atardamardir (29).
Patofizyoloji

Aterosklerozun patogenezi, lokal vaskiiler hasar, inflamasyon, oksidatif stres
ve vaskiiler kalsifikasyonu igerir. Vaskiiler endotelyal hasarlanma bu siirecin ilk ve
en onemli basamagidir. Endotelyal hasarlanma sonras1 ayn1 bolgeye lipid birikimi ve
trombosit ve 1okosit adezyonu olusmaktadir. Adeze olan hiicreler arter etrafina
endotelyal kaynakli bliylime faktorlerinin salinimma ve diiz kas hiicrelerinin

proliferasyonuna sebep olmaktadir (30).



Metabolik, mekanik, toksik, immiinolojik olaylar ve enfeksiyonlar endotel
disfonksiyonuna neden olurlar. Bilinen risk faktorlerinin hepsi endotel islev
bozukluguna yol agabilir. Disfonksiyon, tek hiicre sirasindan olusan tabakanin, kan
ile damar duvar1 arasinda bariyer olma 0Ozelligini, seg¢ici gegirgenligini ve
antitrombotik yapisini bozar. Bunun sonucunda gelisen inflamatuvar ve proliferatif
olaylar dizisi, aterosklerotik plagin olusmasina neden olur. Disfonksiyon, endotelin
islevlerinde dengesizlige neden olur. Gevseme ile kasilma, antitrombojenite ile
protrombojenite ve antiproliferasyon ile proproliferasyon arasindaki denge bozulur
(32).

Aktive olmus endotel hiicrelerinden adhezyon molekiilleri, sitokinler,
kemokinler ve biiylime faktorleri salinir. Salgilanan ¢ekici maddeler ile lezyonlu
alana gd¢ eden monositler, inflamatuvar sitokinler salgilarlar. Interlokin 1-B, timor
nekroz faktor-o gibi sitokinler, endotele daha c¢ok l6kosit ve diisiik dansiteli
lipoprotein  kolesterol (LDL-K) baglanmasina neden olmanin yanisira,
protrombojenik bir 6zellik de verirler (32). Endotele tutunduktan sonra subendotelyal
alana gegen monositler burada makrofajlara doniisiirler. Makrofajlar okside LDL’yi
fagosite ederek kopiik (foam) hiicresine doniisiirler ve biiylime faktorleri, sitokinler,
hidrolitik enzimler, prokoagiilan maddeler salgilarlar. Ayn1 zamanda zarar gormiis
bolgedeki makrofajlar yakinlarindaki eritrositlerin membranlarini da pargalayip hem
oksidatif zararlanmaya hem de olusan iiriinlerle artan kolesterol seviyelerine sebep
olmaktadir (29). Bunlar endotelde daha fazla hasar olusturarak yerel
vazokonstriiksiyona, bu bolgenin trombositleri ¢agirmasina, diiz kas hiicrelerinin
aktivasyonuna ve hiicre dis1 matriks yapimina neden olurlar (31). Tip 1 vaskiiler
yaralanmada yapisal bozulma olmadan fonksiyonel degisiklikler olusur. Tip 2
vaskiiler yaralanmada cidarin sadece intima tabakasinda zarar sonrasi yaralanma
olusur. Tip 3 vaskiiler yaralanma ise endotel soyulma ile birlikte intima ve mediya
kisimlarmin her ikisinde de yaralanma seklinde olusur. Endotel disfonksiyonu

gelismesi aterosklerozun ilk tespit edilen belirlenebilir fazi olarak sayilabilir (30).

Erken donemde damar cidarinda yagl izler (fatty streak) olusup, daha sonra bu
bolgelerde fibroz plaklar gelisir. Komplikasyonlardan sorumlu olan esas lezyonlar bu

plaklardir. Baslica komplikasyonlar olarak trombiis gelisimine yol acan fissiir,



tilserasyon, fonksiyon bozukluklari gelisir (28). Ateroskleroz patojenezinde vaza
vazorumlarin neden-sonug iliskisi de ¢esitli otopsi ¢aligmalarinin konusu olmus ve
damar etrafi kilcal damar demek olan vaza vazorumlarin da koroner aterosklerozun
bliylime ve hassas plak olusturma sathalarinda etkin olabilecegi seklinde hipotezler
ileri surilmiistiir. Yine hassas ve nekroza yatkin plak etrafinda olusan
neovaskiilarizasyonla ateroskleroz arasinda korelasyon da tespit edilmistir. diabetes
mellitus (DM) gibi hastaliklara yanit olarak da vaza vazorumlarin morfolojisi ve

miktarlar1 degisebilmektedir (29).
Risk Faktorleri

Ateroskleroz risk faktorleri arasinda basi hiperlipidemi ¢ekmektedir. Lipid dis1
risk faktorleri arasinda hipertansiyon, diabetes mellitus, obezite, metabolik sendrom,

periferik arter hastaligi, sigara igiciligi, sedanter yasam tarzi sayilabilir (6).

Hiperlipidemi; total kolesterol veya LDL-K ile koroner arter hastalig1 arasinda
anlamli iliski mevcuttur. Genel olarak LDL’deki %1°lik artig KAH riskini %2-%3
artirmaktadir (33). Lipoproteinler kandaki trigliserid ve kolesteroliin tasinmasi igin
gerekli molekiillerdir. Trigliserid ve kolesterolden olusan bir lipid cekirdege ve
bunlar1 saran apolipoprotein denilen enzimatik islemler i¢in gerekli olan 6zellesmis
proteinler olan fosfolipidlere sahiptirler. Lipoproteinlerin bes ana ailesi vardir.
Bunlar; cok diisiik dansiteli lipoproteinler (VLDL), orta dansiteli lipoproteinler
(IDL), disik dansiteli lipoproteinler ve yiiksek dansiteli lipoproteinler (HDL)
seklinde gruplandirilir. Koroner arter hastaligi riskini azaltmak i¢in hedef LDL-K
diizeyi diisiik, HDL kolesterol diizeyini yiiksek tutmak amaglanmaktadir (33).

Hipertansiyon; sistolik kan basincinin 140 mmHg, diyastolik kan basincinin 90
mmHg iizerinde olmasi durumudur. Hipertansiyon, koroner arter hastaligi igin
onemli ve bagimsiz bir risk faktoriidiir (6).. Hipertansif kisilerde, koroner arter
hastaligi ve miyokard infarktiisii riski 2-3 kat artmaktadir (34,35).Sistolik kan
basinci, diyastolik kan basinci ya da nabiz basincina gore koroner arter hastaligi
gelisiminde daha giiclii bir risk faktoriidiir. Sistolik kan basincindaki artigla uyumlu
olarak risk de artar Sistolik kan basincinda 25 mmHg’lik artis reinfarkt riskini %37

artirmaktadir (35). Hipertansiyon; endotel disfonksiyonuna, endotel lipoprotein



gecirgenliginde artisa, oksidatif streste artisa neden olarak, akut plak riiptiiriini
tetikleyerek, miyokard duvar stresini artirarak ve miyokard oksijen ihtiyacini

artirarak koroner olaylara etki eder.

Diyabetes mellitus; tip-1 ve tip-2 diyabetes mellitus olarak siniflandirilir. 2009
Tiirk Endokrinoloji dernegince yaymlanan kilavuza (36) gore diyabetes mellitus
insiilin eksikligi ya da insiilin etkisindeki defektler nedeniyle organizmanin
karbonhidrat, yag ve proteinden yeterince yararlanamadigi, kronik bir metabolizma
hastaligidir. Bu kilavuza gore rastgele bir zamanda 0lciilen kan sekeri degerinin 200
mg/dl ve/veya 200 mg/dl iizerinde olmasi, yada 8 saatlik aglik sonrasi kan sekeri
diizeyinin 126 mg/dl ve/veya 126 mg/dl {izerinde olmasi durumu diyabetes mellitus
tanist  koydurur. Kontrolsiiz ~ diyabetten kaynaklanan  hiperglisemi  akut
komplikasyonlar1 6liimle sonuglanabilecegi gibi, uzun donemde gelisen kronik
komplikasyonlar ile de yasam kalitesini bozar. Daha dnce latent veya sinirda diyabet
diye adlandirilan bozulmus glukoz toleransi ve bozulmus aglik glukozu prediyabetik
durum olarak tanimlanmakta ve kardiyovaskiiler mortaliteyle iligkili bulunmaktadir
(36). Diyabetes mellituslu hastalarin 6liim nedeninin basinda koroner arter hastaligi
gelmektedir (37). Diyabet aterosklerotik lezyonun ilerlemesi ic¢in 6nemli bir
prediktordiir. Buna, aterosklerotik lezyonun ilerlemesini hizlandirarak neden olur.
Diyabetik hastalardaki aterosklerozun ilerlemesi eslik eden hipertansiyon, insiilin
direnci hiperlipidemi ve obeziteye atfedilebilir. Otopsi serilerinde diyabetik
hastalarda, diyabetik olmayanlara gore daha fazla sayida etkilenmis koroner, daha
yaygin yayilim gosteren ateroskleroz ve daha fazla hastalikli sol koroner arter
saptanmistir. ~ Diyabetes mellitus lipoproteinlerin taginma, kompozisyon, ve
metabolizmasindaki ~ anormalliklerle  iligkilidir. ~ Diyabetin ~ mikrovaskiiler
komplikasyonu olan diyabetik nefropatinin bir sonucu olarak gelisen hipertansiyon,
koroner arter hastalig1 i¢in diyabeti olmayan hipertansiflere nazaran daha fazla artmis
riskle iligkilidir. Hiperinsiilinemi yine ozellikle tip 2 diyabette gordiiglimiiz bir
durumdur. Lipid diizeyinde bozulma, plazminojen aktivator inhibitoriiniin yapiminda
artis ve aterosklerotik plagi olusturan hiicrelerin proliferasyonunda artma ile iligkili

olup koroner arter hastaligi riskini anlamli sekilde artirmaktadir (37).



Obezite; koroner arter hastaliginin énde gelen prediktorii olup, tiim nedenlere
bagli mortaliteyi ve kardiyovaskiiler mortaliteyi artiran kolesterol, hipertansiyon ve
glukoz intoleransi ile iligkilidir. Giliniimiizde obezite viicut kitle indeksinin 30’un
iizerinde olmas1 seklinde tanimlanir (6). Birgok yas grubunda VKI ile dislipidemi
arasinda anlaml iligki saptanmistir. Viicutta yagin dagiliminin total yag miktarina
kiyasla daha onemli bir prediktér oldugu saptanmig olup android yag dagilimi
metabolik olarak daha aktif ve dislipidemi ile daha yakin iliskili olarak saptanmuistir.
Obezite ve koroner arter hastalig1 arasindaki iliskiyi bel/kalga orani, VKi’ne gore
daha anlamli sekilde tahmin ettirir (37). Abdominal obezitenin nedeni visseral yag
birikimidir. Bu durumda abdominal ve visseral obezite aymi anlamda da
kullanilabilir. Visseral yaglanma vissera etrafinda ve intraabdominal solid organlar
etrafinda yag birikmesi durumudur. Kilinik pratikte visseral yaglanma bel ¢evresi
yada bel/kalga oranit gibi antropometrik Olgiimler ile saptanir (38). Yapilan
calismalarda santral obezitesi olan hastalar, koroner arter hastaligi agisindan en
yiiksek risk grubundadirlar (39). Obezitesi olan hastalarda KAH riskinin artmasinin
baska bir nedeni de obezitenin sol ventrikiil kitlesindeki artis ile olan
korelasyonudur(40). Obezitesi olan ancak diyabeti olmayan hastalarda sol ventrikiil
kitlesi bir miktar insiilin direnci ve hiperinsiilinemi ile iliskilidir, buna karsilik VKIi
ve kan basinct ile iliskili degildir. Sol ventrikiil kitlesinin de tek bagina
kardiyovaskiiler mortaliteyle iligkili oldugu bilinmektedir. Dolayis1 ile obezite sol
ventrikill kitlesinde artisin sebeplerinden biri olmak kaydi ile de KAH riskini
artirmaktadir. Santral obezite metabolik sendromun bir pargasidir ve artmis plazma

trigliserid seviyesi ve azalmig HDL kolestrol seviyesi ile karakterizedir (37)

Metabolik sendrom alternatif olarak insiilin rezistansi sendromu olarak
bilinmektedir. Santral obezite, hiperinsiilinemi, glukoz intoleransi, diisik HDL
kolesterol diizeyi, aterojenik LDL olusmasinda artis1 iceren enflematuar,
protrombotik bir durumdur. Ulusal Kolesterol Egitim Programi (NCEP) Erigkin
Tedavi Paneli III (ATP III) tarafindan tanimlanan metabolik sendrom tan1 kriterlerine
gore metabolik sendrom; abdominal obezite (kadin i¢in bel ¢evresi >88cm, erkek
icin bel ¢evresi >102cm), trigliserid diizeyinin >150mg/dl olmasi, HDL kolesterol
diizeyinin kadinda <50mm/dl, erkekte <40mg/dl olmasi, kan basincinin

>130/85mmHg olmasi, aglik glukozunun>110mg/dl olmas1 seklindeki 5 kriterin 3



ve/veya tzerinde kriteri karsiliyor olma durumudur (37). Avrupa Kardiyoloji
Dernegi’nin 2011 yilinda yayinladig: dislipidemi kilavuzunda obezite tanimi i¢in bel
cevresi Kafkas irkinda erkeklerde >94cm, kadinlarda >80cm olarak tanimlanmustir
(41). Insiilin direnci diabetes mellitus, obezite, hipertansiyon gibi bircok durumun
gerek etiyolojisi gerekse sonucu ile iliskili bulunmustur (42). Insiilin direnci ve
hiperinsiilinemisi olan bireyler; obez olmasalar dahi trigliserid diizeyleri yiiksek,
HDL kolesterol diizeyleri diisiik ve kan basinc1 diizeyleri daha yiiksektir. Insiiline
kars1 duyarlilik, normal glukoz toleransl kisiler arasinda bile genis marjli bir dagilim
gostermektedir dolayisi ile klinikte insiilin direncinin kullaniminin yeri heniiz net

degildir.

Sigara degistirilebilen bir risk faktoriidiir. Sigara igcme patogenetik olarak
kolesterolle baglantili bir risk faktoriidiir (43). Her iki cinste ve her yas grubunda
koroner arter hastalig1 ile ciddi iligkisi bulunmaktadir (43). Tek basina sigara i¢imi
koroner arter hastalig1 riskini 2-3 kat artirirken; diger risk faktorlerinin varliginda ise
riski daha da ¢ok artirir (44) Sigara igenlerde; okside LDL kolesterol gibi oksidasyon
tirtinlerinin miktart artar (45), HDL kolesteroliin koruyucu etkisi ortadan kalkar (46),
fibrinojen seviyesi ve trombosit aggregasyonu artar (47). Sigara kullaniminin
birakilmasiyla;koroner arter hastaligi gelisiminde diisiis baslar, bir yil sonra koroner
arter hastaligi hi¢ sigara igmemis bir kisi ile ayni olur (48). Miyokard infarktiisii
gecirdikten sonra, sigara kullanimina devam eden bir kiside birakana gore,
kardiyovaskiiler atak gelisme riski %50 daha fazladir (49,50). Sigara kullanimi,
trombositleri aktive eder, kalp hizin1 ve kan basincini yiikselterek, plak hasarini
hizlandirir. Sigara kullanimi ve koroner arter hastaligi riski arasinda gii¢lii bir doz

yanit iligkisi vardir (37).

Sedanter yasam stili, obezite, hipertansiyon, tip 2 DM ve hiperkolesterolemi
artmis kardiyovaskiiler mortalite ile iliskilidir (51,52). Egzersiz; glukoz toleransi ve
insiilin sensitivitesini diizeltir, kalbin oksijen metabolizmasini diizenleyerek, koroner
arter capini artirir, kollateral gelisimini uyarir (53). Egzersiz koroner arter
hastaligindan koruyucu etkisi olan HDL diizeyini artirarak, ateroskleroz

progresyonunu engellemis olur (37).



Ulusal Kolesterol Egitim Programi’nin (NCEP) 2001°de yayimnlanan III.
Yetiskin Tedavi Panelinde (ATP III), risk faktorleri yoniinden koroner arter hastaligi
asagida belirtilen sekilde siniflandirilmistir.

Koroner Arter Hastalig1 Risk Faktorleri (NCEP ATP III):

1. Lipid risk faktorleri (LDL ve trigliserid yiiksekligi, HDL diisiikliigi, aterojenik
dislipidemi) ( HDL < 40 mg/dl, HDL’nin > 60 olmasi negatif risk faktortdiir. ) (
LDL > 130 mg/dl ) (Trigliserid > 150 mg/dl)

2. Lipid iligkili olmayan risk faktorleri

A. Modifiye edilebilen risk faktorleri

a. Hipertansiyon (HT) ( Kan basinct >140/90 mmHg veya antihipertansif ilag
kullanimi, JNC 7 bildirgesinde 130-139 mmHg sistolik, 85-89 mmHg diyastolik
tansiyon degerleri prehipertansif olarak kabul edilmistir.)

b. Sigara i¢imi

c. Diyabetes Mellitus (DM) (DM  varligi, KAH risk esdegeri  olarak

degerlendirilir.)

d. Obezite (VKI > 29,9 kg/m? , Abdominal obezite: Bel cevresi erkeklerde >102 cm,
kadinlarda >88 cm)

e. Fiziksel inaktivite
f. Aterojenik diyet
g. Trombojenik / hemostatik durum

B. Modifiye edilemeyen risk faktorleri

a. Yas (erkeklerde > 45, kadinlarda >55 )
b. Erkek cinsiyet

c. Ailede erken yasta koroner kalp hastaligi dykiisii (birinci derece akrabalardan

erkekte 55, kadinda 65 yasindan 6nce koroner arter hastaligi bulunmasi)
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Ateroskleroz I¢in Yeni Risk Belirtecleri

Oniine gecilemeyen ve hizla artan kardiyovaskiiler hastaliklarin daha 6nceden
algilanip koruma ig¢in zaman kazanilabilmesi yeni biyokimyasal goriintiileme ve

analitik belirteglere ihtiya¢ duymaktadir. Bu nedenle yapilan ¢alismalarda (29).:
1. Homosistein diizeyi

2.Metabolik sendrom

3.Goriintiileme teknikleri (BT, CKBT, Karotis intima-mediya kalinlig1)
4.Lipoprotein a seviyeleri

5.LDL partikiil boyutu (aterojenik dislipidemi)

6.CRP seviyesi gibi belirtecler gilinlimiizde risk skorlamasi i¢in kullanilabilen

alternatif belirteclerdir.

Yeni yapilan g¢alismalarda  epikardiyal yag doku  kalinhigmin  risk
siniflandirilmasindaki yeri heniiz belli degildir. Yine ol¢im teknigi ile ilgili goriis

birligi tam saglanamamaistir.
EPIKARDIYAL YAG DOKUSU
Epikardiyal Yag Dokusu Anatomisi ve Fizyolojisi

Kalp ve biiyiikk damar yapilari mediastende yer alip ¢ift katli perikard ile
cepegevre sarilmistir. Perikard fibroz (pariyetal) ve ser6z olmak iizere iki tabakadir.
Fibroz perikard kalbi ve biiyiik damarlarin kalbe yakin kesimlerini giiclii bir dis kese
gibi igine alir. Ser6z (visseral) perikard, mezotelyal bir tabakadir. Visseral perikardin
diger ad1 epikarddir. Epikardiyal yag doku visseral perikard ile myokardin arasinda
kalan bolgedir.(10,54) Epikardiyal yag dokusunun intraoperatif goriiniimi Sekil-1’de

gosterilmistir.
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Sekil-1: Viseral perikard ve miyokard arasindaki epikardiyal yag dokusunun
intraoperatif goriiniimii

Epikard koroner arterleri ve venleri, otonomik sinirleri, lenfatik kanallar1 ve
degisken miktarda adipoz dokuyu i¢ermektedir. Epikardiyal yag dokusu kahverengi
yag dokudan koken alir. Epikardiyal, mezenterik ve omental yag dokularinin hepsi
de splankoplorik mezoderm ile ilgili béliimden orijin almaktadir (55). Normal
bireylerde epikardiyal yag dokusu atriyoventrikiiler, interventrikiiler oluklarda ve
koroner arterlerin yataklarinda ayrica sag ventrikiil serbest duvari ve sol ventrikiil
apeksinde yer almaktadir (10). Parakardiyal yag dokusu pariyetal perikardin disinda
yer alip mediyastinal yag dokusu olarak isimlendirilir (Sekil-2). Epikardiyal yag
dokusu miyokardla birlikte ayni koroner dolasim tarafindan beslenirken (10),
parakardiyal yag dokusu perikardiyofrenik arter, internal mammarian arter dallart

tarafindan beslenmektedir (25).
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Sekil-2: Transtorasik ekokardiyografi ile epikardiyal yag dokusu (EYD) ve
mediyastinal yag dokusu goriiniimii

EYD koroner arter dallarina destek olurken parakardial yag dokusu
perikardiyofrenik arter, internal mamarian arter dallar1 gibi damarsal yapilari
destekler (25).

Saglikli bireylerde kalbin temel enerji deposu dolagimdaki serbest yag
asitleridir (SYA) (56). Miyokard koroner arter dolasimindan sagladigi SYA’y1
metabolize eder. Endojen SYA ise koroner vene, buradan da koroner sinusa salinir
(56,57). Dolagima salinan SYA’nin EYD’den lipolizle ya da intrakardiyomiyositer
trigliserit hidrolizi veya koroner dolasimdaki VLDL hidrolizi ile olustugu distiniiliir
(56). Marchington ve ark (9,58) tarafindan EYD’nin koroner arter dolagimindan
fazla serbest yag asitlerini (SYA) alarak depoladigi ve miyositlerde acil enerji
ihtiyact oldugunda ATP kaynagi olarak gorev yaptigi belirtilmistir. Olgun adiposit
adaciklar1 sag ventrikiil subepikardiyal miyokardiyal dokusu iginde sol ventrikiilde

oldugundan daha sik bulunur (10) ve kardiyomiyositler i¢in dogrudan SYA saglar.
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Patofizyoloji

Epikardiyal yag doku ve myokardi birbirinden ayiran herhangi bir fasiya
yoktur, dolayisiyla bu iki doku ayn1 mikrosirkiilasyonu paylasirlar (59). Epikardiyal
yag dokunun iki uglu bir gérev spektrumu olup hem protektif hem de inflamatuar
stireglerde rol alir (60). Diger visseral yag depolarina gore epikardiyal yag dokunun
boyutu daha kiigiik olmasina ragmen serbest yag asiti depo edebilme ve sekresyon
Ozelligi daha fazladir. Fizyolojik kosullarda epikardiyal yag dokusu; serbest yag
asidlerini absorbe ederek kalbi yiiksek serbest yag asidi diizeylerine maruziyetten
koruyan bir tampon gibi davranir. Ayrica miyokardin enerji ihtiyaci arttiginda bir
enerji deposu olarak da goérev alabilir (9) Yine kahverengi yag dokudan koken aldigi
diisiniilirse, hipotermiye karsi da kalbi koruyucu ozelliginden bahsedilmektedir
(61).

Epikardiyal yag dokusu miyokardi dolasimdaki yiliksek yag asidi diizeylerine
kars1 olasi toksik etkilerden koruyabildigi gibi koroner arterlere ve miyokardiyal
hiicrelere zararli olabilecek faktorler de iiretebilir (60). Bu konuda yapilan galismalar
epikardiyal yag dokusunun ¢esitli adipokinler salgilama 6zelligi olan biyoaktif bir
organ oldugunu gostermektedir. Timor nekroz faktér alfa (TNF-a), monosit
kemoreaktan protein-1 (MCP-1), interlokin-6, noéronal biiyiime faktori (NGF),
resistin, visfatin, omentin, leptin, plazminojen aktivator inhibitér (PAI-1),
anjotensinojen, gibi proinflamatuar ve proaterojenik sitokinler salgiladigi gibi (11-
16) adiponektin ve adrenomedullin gibi antiinflamatuar ve antiaterojenik adipokinler
de salgiladig1 belirtilmektedir (17-20) Biitiin bu verilere ragmen epikardiyal yag
dokusunun proinflamatuar ve antiinflamatuar etkileri arasindaki dengenin nasil

saglandig1 konusu yeterince agik degildir.

Epikardiyal yag dokusu, lokal olarak etki ederek proinflamatuar adipokinlerin,
parakrin ya da vasokrin sekresyonu yoluyla koroner arterde cesitli degisikliklere
neden olur (10). Plaklarin altinda yatan aterojenik inflamasyon nedeni ile epikardiyal
yag dokunun inflamatuar resiprokal inflamatuar sinyaller verdigi diisiinilmektedir.
Bolgesel iskemi komsu epikardiyal yag dokusunu, oksidan sensitif inflamatuar
sinyallere karsi aktive edebilir. Epikardiyal yag dokudaki inflamatuar hiicreler plak

riptiirine  kars1  gelisen cevab1 yansitabilir ve plak inflamasyonunun
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amplifikasyonuna ve plak instabilitesine neden oluyor olabilir (11). Periadventisiyal
epikardiyal yag dokudan parakrin yolla salgilanan sitokinler, koronerlere difiizyon
yolu ile gecerek, koroner arterin tabakalar1 arasindaki hiicrelerle etkilesirler.
Inflamatuar sitokinler epikardiyal yag dokudan direkt olarak vasa vasorumlara da
salgilanarak vasokrin sinyalizasyon mekanizmalar ile arter duvariyla etkilesebilir
(54). Ciddi ve stabil olmayan koroner arter hastaliginda lokal olarak epikardiyal yag
dokudan sentezlenen proinflamatuar medyatorler, adiponektin ve adrenomedullin
gibi anti-inflamatuar ve protektif etkili sitokin sentezini baskilayabilirler (17-20).
Adiponektin insiilin direncini azaltir, anti-inflamatuar ve antiaterojenik etkileri
mevcuttur. Adrenomedullin potent bir vazodilatatdor olup, anjiyojenik etkileri

mevcuttur (17-20).

Epikardiyal yag doku adiponektin ve adrenomedullin aracilig1 ile mekanik ve
metabolik strese karsi koruyucu etki gosterebilir. Epikardiyal yag dokusu biyoaktif
molekiillerin kaynagi olmasina ragmen, hala aktivitesinin kalinlig1 ile iligkili olup
olmadigr  belli degildir. Epikardiyal yag dokusunun ekokardiyografik

degerlendirilmesi ilk kez Iacobellis tarafindan 2003 yilinda tanimlanmistir (7).

lacobellis ve ark. (62) epikardiyal yag doku kalinliginin 1mm-23mm arasinda
degistigini saptamislardir. Yapilan ol¢iimlerde beyaz irkta epikardiyal yag doku
ortalama kalinligi erkeklerde 7 mm, kadinlarda 6,3 mm olarak saptamistir (63)
Viseral yaglanmayt; epikardiyal yag doku kalinligi, bel ¢evresi kalinligina gore daha
dogru olarak gostermektedir. Bunun nedeni epikardiyal yag dokusunun bel ¢evresi
Olciimiinde oldugu gibi deri ve kas katmanlarindan etkilenmemesidir (10).
Epikardiyal yag dokusu miktar1 ile sol ventrikiil kitlesi ve fonksiyonlari, viseral
obezite, metabolik sendrom ve koroner arter hastalig1 arasindaki olas1 iliski ¢esitli
calismalarda arastirilmistir. Epikardiyal yag doku kalinligi ile bu parametreler

arasinda anlamli iligki saptanmistir (64,65).

Epikardiyal yag dokusunun klinik tan1 koymada potansiyel kullanim alanlar

bulunmaktadir:

Ayn1 kdkenden olduklart igin, visseral obezite gostergesi olarak kullanilabilir

(62). Cesitli gcalismalarda metabolik sendromlu hastalarda dlglilen EYD kalinligi,
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metabolik sendromu olmayanlara gore artmis olarak Saptanmustir (62). Bu veriye
dayanarak; EYD kalinliginin, kardiyometabolik risk faktorleri ile korelasyon

gosterdigi ileri stirilmistiir (62).

Artmis sol ventrikiil kitlesi koroner arter hastaligi i¢in bagimsiz bir
kardiyovaskiiler risk faktoriidiir ve gesitli ¢alismalarda artmis EYD kalinlig1 ile de
iliskili oldugu gosterilmistir (64,65).

Epikardiyal yag doku kalinliginin kadinlarda 7mm {izerinde olmasi subklinik
ateroskleroz ile iligkili bulunmustur (21,66) Yine kadinlarda epikardiyal yag doku
kalinliginin 4,5mm {izerindeki degerleri diisiik koroner akim rezervleri ile iliskili
olmakla beraber, erkek hasta grubuyla ilgili yeterli veri yoktur (67). Koreli kadin ve
erkek hastalardan olusan bir 6rneklem iizerinde yapilan 6l¢timlerde epikardiyal yag
doku kalmhiginin 3mm ve iizerinde olmasi koroner arter hastaligr ile iligkili
bulunmustur. Bu veri; EYD kalinligi ve KAH arasindaki iliskinin, etnisiteden de
etkilenebilecegini gostermektedir. Ayni calismada epikardiyal yag doku kalinlig
koroner arter hastaligi olanlarda olmayanlara gére, kararsiz anginasi olanlarda kararli

anginasi olanlara gore daha kalin olarak dl¢iilmiistiir (8)

EYD’nin normal yag dokusundan farkli 6zellikler barindirmasi, aktif endokrin
bir organ gibi adipokin salgilamasi bir ¢cok calismada ortaya konulmustur. Tiim bu
calismalara temel olusturan EYD’nin diger yag dokularindan farkli o6zellikleri

asagida belirtilmistir:

1. EYD’de yer alan adipositler boyut olarak viicudun diger yerindeki (Pararenal,

abdominal cilt alti, omentum ve mezenter kokii) adipositlere gore daha kiigiiktiir
(68).

2. Yag asiti igerigi ve yag asitlerinin dagilimi omental ve perirenal yag dokusuna

benzer dagilimda iken sternal ve popliteal yag dokusundan farklidir (69).
3. EYD’nin protein igerigi diger yag dokularina gore ¢ok daha fazladir (58).

4. Yag asiti sentezi diger yag dokularina gére ¢ok daha hizlidir (9,58).
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5. Yag asiti inkorporasyonu diger yag dokularina gore ¢ok daha hizlidir. Yag
asitlerini hizla koroner dolasimdan temizler (9) (Ornegin; bazal yag asiti alim hizi

perirenal yag dokusundan bes kat hizlidir).
6. Yag asitlerinin yikimi ve salinimi ¢ok daha hizlidir (58).
7. Insiilinle uyarilan lipogenez hiz1 daha yiiksektir (9).

8. Lipit metabolizmasinda yer alan enzimlerin ekspresyonlar1 farklidir (Lipogenez
hizli olsa bile ilging olarak lipogenezde yer alan lipoprotein lipaz, stearoyl-CoA
desaturaz ve agil-CoA karboksilaz gibi enzimlerin mMRNA seviyeleri ¢ok diistiktiir)
(69).

9. Glukoz alim ve kullanim hiz1 daha yavastir (Hegzokinaz ve fosfofruktokinaz gibi

enzimlerin aktivitesi diger dokularin yarisidir) (58).

10. EYD miktar1 diger yag dokularina gore daha yavas kiigiilmektedir. Otopsi
caligmalari, cok zayif bazi kimselerde diger yag dokular1 erimisken EYD miktarinin

onemli derecede korundugunu géstermektedir (70,71).

11. Yag lobiiliinlin periseptal alanina kadar uzanan, daha kalin yapida bag dokusu

septalar1 vardir. Bu septalarda yogun inflamatuvar hiicreler izlenebilmektedir (11).
Epikardiyal Yag Dokusunun Klinik Olarak Degerlendirilmesi

CKBT ve MRG ile EYD goriintilenmesi miimkiin olmasma karsin bu
yontemlerin adipoz dokuyu goriintiilemede yaygin olarak kullannmi MRG’nin
maliyet yiiksekligi, BT ’nin de radyasyon riski tasimasi nedeniyle pratik degildir.
lacobellis ve ark. (7,72) EYD’nin 6l¢iimii amaciyla ekokardiyografi kullanilmasini
onermislerdir. EYD kalinlig1 her iki parasternal uzun ve kisa aks goriintiilerinden sag
ventrikiil serbest duvari {izerinden 6l¢iilmiistiir. EYD kalinliginin oblik dl¢tilmedigini
kesinlestirmek igin goriintiileme sinirlamalar1 kullanilmistir. EYD  ekoliisen alan
olarak veya ¢ok genis ise hiperekoik alan olarak goriilebilmektedir. EYD’nin sag
ventrikiil oniindeki kalinliginin 6lgimiiniin iki Sebebi vardir; birincisi, bu noktada
EYD net kalimligimin en fazla oldugunun farkina varilmas: (73), ikincisi, tim

acilardan uygun gosterge (cursor beam) oryantasyonu ile parasternal uzun aks ve kisa
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aks goriintiilerinin en dogru EYD o6l¢iimlerine imkan vermesidir. Varsa sag ventrikiil
trabekiilinlin ve moderatér bandimin hipertrofik olmast EYD dl¢limlerini
etkilmemektedir. Sag ventrikiill serbest duvari Oniindeki yag dokusunun
ekokardiyografik Ol¢iimleri, EYD’nin MRG o6l¢timleri ile yiiksek korelasyon
gostermistir  (6,9,10). Ozetle, bu calismalar EYD’nin klinik arastirmalarda

ekokardiyografik olarak saptanmasinin basit ve pratik olabilecegini 6ne siirmiistiir.
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GEREC VE YONTEM

Calismaya Ocak 2011 ile Agustos 2012 tarihleri arasinda Pamukkale
Universitesi Kardiyoloji Anabilim Dali Poliklinigi’ne basvuran ve elektif koroner
anjiografi planlanan hastalar dahil edilmislerdir. Calismaya katilmay1 kabul eden
hastalarin koroner anjiografi oncesi ekokardiyografik goriintiileri, ekokardiyografi
oncesi antropometrik Olgiimleri, son 1 ay igerisindeki lipid, aglik glukoz, hemoglobin
degerleri, kardiyak risk faktorleri ve koroner anjiografi sonuclari kaydedilmistir.
Calisgmamiz Diinya Tip Birligi Helsinki Bildirgesine uygun olup calisma protokolii

Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan onaylanmustir.
CALISMAYA DAHIL EDILME KRIiTERLERI:

Kardiyoloji poliklinigine bagvurarak elektif olarak koroner anjiografi
endikasyonu alan hastalar; Miyokard perfiizyon sintigrafisi pozitif olan hastalar, efor
testi pozitif olan hastalar, optimal medikal tedaviye ragmen gogiis agris1 tarifleyen
hastalar, non invaziv yontemlerle siipheli iskemi saptanan hastalar ¢alismaya dahil

edilmislerdir.
CALISMAYA DAHIL EDILMEME KRiTERLERI

Daha 6nce herhangi bir nedenle koroner anjiografi dykiisli olan hastalar, ST
elevasyonlu veya ST elevasyonsuz MI hastalari, Perikardiyal efiizyonu olan hastalar,
transtorasik ekokardiyografide suboptimal goriintii kalitesi nedeniyle net goriintii
elde edilemeyen hastalar, kronik bobrek yetmezligi hastalari calismaya dahil

edilmemislerdir.

Olgulara ait yas, cinsiyet, hipertansiyon (antihipertansif ilaglar ile tedavi edilen,
bilinen hipertansiyon veya 2 kez kan basinct dlgiimiiniin 139/89 mmHg {izerinde
olmast), diyabetes mellitus (diyet veya ilaglar ile tedavi edilen, bilinen diyabet tanisi
olmast), sigara kullanim1 (halen sigara i¢imi ya da gecmis 12 ay icinde aktif sigara
icilmesi), ailede prematiir koroner arter hastaligi (birinci derece akrabalardan erkekte
55, kadinda 65 yasindan once koroner arter hastaligi bulunmasi) bilgileri kaydedildi.

Hastalarin lipid, hemoglobin, aclik glukoz degerleri Pamukkale Universitesi Tip
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Fakiiltesi Hastanesi Probel veri tabanindan basvuru esnasindaki 1 ay igerisindeki
degerlerden elde edilmistir. Ekokardiyografi 6ncesi hastalarin bel ¢evreleri; hastalar
ayakta iken en alt kosta ile {ist 6n iliak ¢ikinti mesafelerinin orta noktasindan
Olclilmiistiir. Kalca c¢evreleri; biiyiik torakanter seviyesindeki ¢ap olarak alinmustir.
Hastalarin boy ve kilolar1 hasta ayakta iken topuklar birbirine bitisik ve viicut dik

bicimde ol¢iilmiistiir.

Tiim olgulara, Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali
Ekokardiyografi Laboratuvarinda, General Electiric Vivid 7 cihazinda, sol lateral
dekiibit pozisyonunda transtorasik ekokardiyografi yapilmistir. iki boyutlu
ekokardiyografik incelemede epikardiyal yag dokusunun vertikal, horizontal (Sekil-
3) ve kesit alanina giren alansal (Sekil-4) o6l¢iimleri sag ventrikiil serbest duvari
komsulugundan parasternal uzun aks goriintiillemede end diyastolde alinmistir.

PAMUKKALE UNI.TIP FAI M3S
14/02/11 18:36:28 ADM Cardiac

v

Sekil-3: Transtorasik ekokardiyografi ile epikardiyal yag dokusu vertikal ve horizontal
Olciimleri
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PAMUKKALE UNI.TIP FAI M3S
16/08/11 16:56:50 ADM Cardia

Sekil-4: Transtorasik ekokardiyografi ile epikardiyal yag dokusu alansal 6l¢timii

Tiim olgulara Pamukkale Universitesi T1p Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali
Anjiografi Laboratuvarinda Genereal Electiric Innova 2100 cihazinda Judkins teknigi
ile selektif sol ve sag koroner anjiyografi yapilmistir. Koroner arterler sag ve sol
oblik pozisyonlarda kraniyal ve kaudal acgilandirma kullanilarak goriintiilenmistir.
Kantitatif analizlerde bir ve birden fazla ana epikardiyal arterlerde liimen iginde %50
ve lizerindeki darliklar koroner arter hastaligi yoniinden anlamli olarak kabul

edilmistir.

Verilerin istatistiksel analizi SPSS (Statistical Package for Social Sciences)
16.0 for Windows programi kullanilarak yapilmistir, p degeri <0.05 degeri

istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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BULGULAR

HASTALARIN OZELLIKLERI:

Calismaya 97 hasta [49 erkek (%50,5), ortalama yas 59 + 10,5] dahil edilmistir.
Hastalarin baglica klinik ve demografik 6zellikleri Tablo-1 de gdsterilmistir. Koroner
anjiografi yapilan 97 hastanin 48’ inde (%49,5) koroner arter hastaligi tespit

edilmistir.

Tablo-1: Hastalarin klinik ve demografik 6zellikleri

Degisken Ortalama + Standart sapma
Yas (Min.-Maks. yil) 59+10,5 (31-83)
Cinsiyet (Erkek(%)/Kadin(%) 49 (50,5) / 48 (49,5)
Koroner arter hastahig: [n(%)] 48 (49,5)
Boy (m) 1.63 £ 0,08
Kilo (kg) 729+114
Bel Cevresi (cm) 97,4+ 11,2
Kalga Cevresi (cm) 97,7 +8,7
Bel Cevresi/Kal¢a Cevresi 0,99 +0,06
Viicut kitle indeksi (kg/m?) 274+4
Obez( =30 kg/m?) [n(%0)] 28 (28,86)
Fazla Kilolu (25-29,9 kg/m?) [n(%)] 42 (43,29)
Normal(<24.9 kg/m?) [n(%6)] 27 (27,83)
Diyabetes Mellitus [n(%6)] 29 (29,9)
Hipertansiyon [n(%o)] 50 (51,1)
Sigara kullanim (var) 28 (28,9)
Aile dykiisii (var) 23(23,7)
Achik Glukoz (mg/dl) 1242 +523
Total Kolesterol (mg/dl) 201,2+39,7
LDL Kolesterol (mg/dl) 121,9+ 33,6
HDL Kolesterol (mg/dl) 46,5+ 13,2
Trigliserid (mg/dl) 1735+ 118,9
Hemoglobin (gr/dl) 141+1.3
Kullanlan ilaglar (Bagvuru esnasinda)
Beta Bloker (n) 24
Kalsiyum Kanal Bloker (n) 10
Statin / Fibrat (n) 11/2
ACE Inh./ ARB (n) 7115
Asetilsalisilik Asit( n) 30
Nitratlar (n) 7
Oral antidiyabetik / Insiilin (n) 12/5

LDL: Digiik Dansiteli Lipoprotein, HDL: Yiiksek Dansiteli Lipoprotein, ACE: Anjiotensin

Konverting Enzim Inhibitérii, ARB: Anjiotensin Reseptor Blokeri
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EPiIKARDIYAL YAG DOKUSU OLCUMLERININ KORONER ARTER
HASTALIGI iLE iLiSKiSi

EYD vertikal kalinligi koroner arter hastaligi olan hastalarda ort. 0,6 cm,
olmayanlarda ort. 0,46 cm (p=0,0001), EYD horizontal uzunlugu KAH olan
hastalarda ort 2,91 cm, olmayanlarda 2,41 cm (p=0,001), EYD alan 6lgiimii KAH
olan hastalarda 1,55 cm? olmayanlarda 1,15 cm® (p=0,002) saptanmis olup

istatistiksel olarak anlamli tespit edilmistir.

KAH olan ve olmayan gruplarin EYD vertikal-horizontal ve alansal 6l¢iimleri

Tablo -2’de gosterilmistir.

Tablo-2: KAH olan ve olmayan hastalarin EYD Ol¢timlerinin karsilastirilmasi
(Ortalama+Standart sapma).

KAH (+) KAH (-) p degeri
EYD vertikal (cm) 0,60 £ 0,15 0,46+ 0,14 0,0001*
EYD horizontal (cm) 2,91+ 0,60 2,41+0,73 0,001*
EYD alan (cm?) 1,55 + 0,64 1,15+ 0,62 0,002*

KAH: Koroner arter hastaligi, EYD: Epikardiyal yag dokusu

*p<0,05 Istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

EPIKARDIYAL YAG DOKUSU OLCUMLERININ
ANTROPOMETRIK OLCUMLER, RISK FAKTORLERI VE
BiYOKiIMYASAL DEGERLERLE iLiSKiSi

EYD’nin risk faktorleri ile iliskisi incelendiginde hipertansif hastalarda EYD
vertikal kalinligr ort.0,57 c¢cm, HT olmayan hastalarda ort. 0,49 cm (p=0,033),
horizontal uzunluk HT hastalarda ort.3,38 c¢cm, HT olmayanlarda ort. 2,48 cm
(p=0,014), HT olan hastalarda EYD alan &lciimii ort. 1,48 cm? iken HT
olmayanlarda ort.1,22 cm? (p=0,035) tespit edilmistir. Bu bulgulara gére HT ve EYD

arasinda istatistiksel anlamli iligki tespit edilmistir.
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Yas artisginin EYD’ye etkisi incelendiginde yas artis1i ile EYD vertikal
(p=0,0001), horizontal (p=0,009) ve alan (p=0,0001) Sl¢iimleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli, diisiik derecede pozitif korelasyon saptanmustir.

Diger risk faktorlerinden cinsiyet farkliligi, DM, sigara kullanimi, aile oykiisii
ile EYD’nin her {i¢ 6l¢limii arasinda anlamli bir iligski saptanamamistir. Olgularin;
diabet, hipertansiyon,aile Oykiisii varligi,sigara kullanim1 ve cinsiyetine gore
epikardiyal yag doku kalinlig1 ortalama degerlerinin arasindaki iligki Tablo -3’de

verilmistir.

Tablo-3: Olgularin diyabet, hipertansiyon, aile 6ykiisii varligi, sigara kullanimi ve
cinsiyet farkliligina goére epikardiyal yag doku kalinligi ortalama degerlerinin

arasindaki iligki (Ortalama + standart sapma)

Parametre EYD p EYD p EYD alan p
Vertikal horizontal

Kadin 0,52+0,16 0,47 2,62+0,73 0,99 1,36+0,65 0,68
Erkek 0,54+0,16 2,70+0,69 1,34+0,68

DM (+) 0,56+0,16 0,18 2,65+0,66 0,84 1,42+0,68 0,48
DM (-) 0,52+0,16 2,66+0,73 1,32+0,65

HT (+) 0,57+0,16 0,03* 2,82+0,66 0,018* 1,48+0,65 | 0,035*
HT(-) 0,49+0,15 2,48+0,72 1,22+0,66

Sigara (+) 0,53+0,15 0,82 2,58+0,79 0,40 1,29+0,73 0,33
Sigara (-) 0,53+0,16 2,69+0,68 1,38+0,64

Aile oykiisii (+) 0,54+0,17 0,77 2,84+0,69 0,14 1,40+0,7 0,63
Aile oyKkiisii (-) 0,53+0,15 2,60+0,71 1,33+0,65

DM: Diyabetes mellitus HT: Hipertansiyon, EYD: Epikardiyal Yag Dokusu

*p<0,05 Istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

EYD’nin antropometrik 6l¢timlerle iliskisi Tablo-4’de verilmistir. Hastalarin
kilo olgtimleri ile EYD vertikal (p=0,026) ve EYD alan (p=0,002) EYD horizontal
(p=0,0001) arasinda anlamli iliski tespit edilmistir. Boy uzunlugu ile EYD iliskisi

saptanmamigtir.

Bel ¢evresi ile EYD vertikal (p=0,004), horizontal (p=0,0001) ve alansal

(p=0,0001) olglimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli, diisiik derecede pozitif
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korelasyon saptanmisken, EYD vertikal 6l¢limiiniin kal¢a ¢evresinden etkilenmedigi
(p=0,087), kalga c¢evresi ile sadece EYD alan (p=0,002) ve EYD horizontal

(p=0,0001) degerinin istatistiksel olarak korele oldugu saptanmustir.

Bel c¢evresi/ Kalga cevresi oran1 ile EYD vertikal (p=0,007) EYD horizontal
(p=0,001), EYD alan (p=0,002) 6l¢iimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli, diisiik

derecede pozitif korelasyon saptanmistir.

Calismaya alinan hastalar viicut kitle indekslerine gore ii¢ gruba ayrilmislardir:
Normal <24.9 kg/m? (27 hasta), Fazla Kilolu: %, 25-29,9 kg/m? (42 hasta), Obez >30
kg/m? (28 hasta). EYD’nun VKI gruplar arasi farkliliklardan etkilenip etkilenmedigi

incelendiginde ortaya su sonuglar ¢cikmistir:

1. EYD vertikal él¢iimlerinde VKI gruplari arasinda (nomal-fazla kilolu-

obez) istatistiksel anlamli bir fark saptanmamustir.

2. EYD horizontal 6l¢imlerinde normal-fazla kilolu grup (p=0,007) , ve
normal-obez (p=0,0001) grup arasinda istatistiksel anlamli diisiik
derecede pozitif korelasyon oldugu ancak fazla kilolu ve obez grup

arasinda anlamli bir korelasyon olmadig1 saptanmastir.

3. EYD alan olgtimleri sadece normal- obez grup arasinda istatistiksel
anlamli pozitif yonde farkli (p=0,011) saptanmistir, diger gruplar

arasinda farklilik EYD alan 6l¢iimleri i¢in saptanamamustir.
EYD’nin biyokimyasal degerlerle ile iliskisi incelendiginde EYD ile HDL

kolesterol , LDL kolesterol, total kolesterol, trigliserid, hemoglobin ve aglik glukoz

degerleri arasinda istatistiksel anlamli bir iliski Saptanamamustir.
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Tablo-4: Epikardiyal yag dokusunun antropometrik 6l¢iimlerle iligkisi

Parametre EYD Vertikal EYD horizontal EYD alan
Boy p > 0,05 p > 0,05 p >0,05
Kilo p = 0,026* p = 0,002* p = 0,0001*
Bel cevresi p = 0,004* p = 0,0001* p = 0,0001*
Kalca cevresi p > 0,05 p =0,002* p =0,0001*
Bel cevresi / Kalca cevresi p =0,007* p =0,001* p =0,002*
VKi: Normal-Fazla Kilolu p > 0,05 p =0,007* p > 0,05
VKi: Fazla Kilolu-Obez p > 0,05 p > 0,05 p > 0,05
VKIi: Normal-Obez p > 0,05 p = 0,0001* p=0,011*

VKI: Viicut kitle indeksi EYD: epikardiyal yag dokusu

Obez: >30 kg/m? , Fazla Kilolu: 25-29,9 kg/m?, Normal: <24.9 kg/m?

*p<0,05 Istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

KORONER ARTER HASTALIGI OLAN VE OLMAYAN GRUPLARIN
KARSILASTIRILMASI

Gogiis agrist nedeniyle koroner anjiografi yapilan 97 hastanin koroner
anjiografi kantitatif analizlerinde bir ve birden fazla ana epikardiyal arterde liimen
icinde %50 ve lizerindeki darliga sahip hastalar koroner arter hastalifi yoniinden
anlamli olarak kabul edilmistir (n=48). Darligin %50’nin altinda oldugu hastalar

anlamli KAH kabul edilmemis ve kontrol grubu olarak degerlendirilmislerdir (n=49).

KAH olan ve olmayan gruplarin karsilastirmas1 Tablo-5’de verilmistir.
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Tablo-5: Koroner arter hastaligi olan ve olmayan gruplarin karsilastirilmasi

KAH (+) (n=48) KAH (-) (n=49) p degeri
Yas (Ortalama yil = SS) 61,6+10,5 56,6 £ 10,1 0,021*
Cinsiyet (Erkek(%)/Kadin(%) 31(63,3) /17 (35,4) 18 (36,7) / 31 (64,6) 0,006*
Boy (m) 73,4+ 12,6 72,4+ 10,3 0,69
Kilo (kg) 1,63+ 0,08 1,62 + 0,08 0,61
Bel Cevresi (cm) 97,6 +11 97,2+115 0,83
Kalga Cevresi (cm) 96,1+75 99,3+9,5 0,06
Bel Cevresi/Kalc¢a Cevresi 1,01+ 0,06 0,97 £ 0,06 0,009*
Viicut kitle indeksi (kg/m?) 27,3+38 27,4+43 0,98
Obez(>30 kg/m?) [n(%)] 13 (46,5) 15 (53,5) 0,65
Fazla Kilolu (25-29,9 kg/m?)
[n(%)] 23 (54,7) 19 (45,3) 0,65
Normal(<24.9 kg/m?) [n(%6)] 12 (44,5) 15 (55,5) 0,65
Diyabetes Mellitus [n(%0)] 17 (58,6) 12 (41,4) 0,24
Hipertansiyon [n(%)] 29 (58) 21 (42) 0,08
Sigara kullanimu (var) 19 (67,9) 9(32,1) 0,021*
Aile dykiisii (var) 13 (56,5) 10 (43,5) 0,44
Aclik Glukoz (mg/dl) 130,3+53,5 118,3+50,9 0,09
Total Kolesterol (mg/dl) 201,9+ 42,6 200,5 + 37 0,90
LDL Kolesterol (mg/dl) 121,6 £35 122,1+ 32,6 0,65
HDL Kolesterol (mg/dl) 43,0+12,9 49,9+127 0,009*
Trigliserid (mg/dl) 201,5+ 141 145,5+ 84,2 0,013*
Hemoglobin (gr/dl) 14,4+13 13,8+1,4 0,08

KAH: Koroner arter hastaligi, EYD: Epikardiyal yag dokusu, LDL: Diisiik Dansiteli Lipoprotein, HDL: Yiiksek
Dansiteli Lipoprotein, SS: Standart sapma .*p<0,05 Istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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Risk faktorleri ile KAH iliskisi incelendiginde; KAH ile yas arasinda anlamli
iliski tespit edilmistir. KAH olanlarin ortalama yasi 61,6+£10,5 iken KAH
olmayanlarin ortalama yas1 56,6 10,1 olarak saptanmistir (p=0,021).

Cinsiyet farkliiginin KAH {izerine etkisine bakildiginda; erkeklerin
%63,3’tinde, kadinlarin %35,4’tiinde KAH tespit edilmistir. Erkeklerde KAH orani
kadinlara gore istatistiksel olarak daha fazla saptanmistir (p=0,006).

Sigara kullanan 28 hastanin 19’unda (% 67,9) KAH saptanmis olup sigara
kullanmayan 69 hastanin 29’unda (% 42) KAH saptanmustir. ki grup
karsilastirildiginda sigara kullananlarda istatistiksel olarak anlamli KAH orani tespit
edilmistir (p=0,021).

Diger risk faktorlerinden DM [29 hasta (%29,9)], HT [50 hasta (%51,5)] ve
aile Oykiisii [23 hasta (%23,7)]ile KAH arasinda istatistiksel anlamli fark

saptanmamistir.

Antropometrik dlgiimlerle KAH iliskisi incelendiginde boy, kilo, bel ¢evresi,
kalca cevresi, VKI ve VKI gruplar ile KAH arasinda istatistiksel anlamli bir iliski

saptanmamistir.

Bel ¢evresi/ Kalga cevresi oranmin yiiksekligi ile koroner arter hastalig

arasinda anlamli iligki tespit edilmistir (p=0,009)

KAH ile biyokimyasal degerler arasindaki iliski incelendiginde; KAH ile HDL
diisiikliigli arasinda anlamli iligki saptanmistir. KAH’11 hastalarda ort. HDL 43 +12,9
mg/dl iken KAH olmayanlarda HDL degeri ort. 49,9 + 12,7 mg/dl olarak
saptanmistir(p=0,009).

KAH ile trigliserid degeri arasinda anlamli iligki saptanmistir. KAH olan
hastalarda ort. trigliserid 201,5 = 141 mg/dl iken KAH olmayan hastalarda ort.
trigliserid 145,5 + 84,2 mg/dl olarak saptanmistir (p=0,013).

KAH ile aclik glukoz, total kolesterol, LDL kolesterol diizeyi ve hemoglobin

diizeyi arasinda anlamli iliski saptanamamustir.
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TARTISMA

Tiim diinyada kardiyovaskiiler hastaliklar en o©nemli Olim ve sakatlik
nedenlerinin basinda gelmektedir. Ulkemizde ve tiim diinyada epidemik hale gelen
bu sorunun ilerleyen yillarda hizla artmasi beklenmektedir (1). Klasik risk
faktorlerinin  aterosklerozun gostergesi olarak yetersiz kalmalar1 nedeniyle
aterosklerozu 6ngormede yeni biyokimyasal ve yeni goriintiileme yontemlerine
yonelik ilgi son yillarda artis gostermektedir.

Transtorasik ekokardiyografi giiniimiizde olduk¢a sik yapilan pratik, non-
invaziv, ekonomik ve hastalara herhangi bir risk olusturmayan bir goriintiileme
yontemidir. Calismamizda koroner arter hastaligimi 6ngérmede epikardiyal yag
dokusunun transtorasik ekokardiyografi ile yapilan olglimlerinin anlamliligi ve
viseral yag dokusunun bir uzantis1 olan EYD’nun yeni bir aterosklerotik risk faktorii
olarak degerlendirilmesinin yaninda antropometrik dl¢iimlerle olan iligkisinin ortaya
konulmasi hedeflenmistir.

Transtorasik ekokardiyografi ile olgiilebilen EYD’nin yeni bir risk faktori
olarak Ongoriilmesinin sebepleri arasinda koroner arterler ile olan yakin iligkisi,
endokrin bir organ gibi salgiladig: sitokinler ve MR 6l¢timleri ile ekokardiyografik
Olgtimlerin tutarliligi gosterilebilir (7,10,11). Ancak literatiirde EYD’nin KAH’1
ongormede kullanilip kullanilamayacagina yonelik celiskili ¢alismalar bulunmaktadir
(21,22,23). Bu calismalardan bazilarinda EYD’nin obeziteden etkilenmesi neden
olarak gosterilmistir (23,24,25). Ek olarak EYD’nin transtorasik ekokardiyografi ile
Olctim teknigine iliskin de fikir birligi saglanamamistir. Bazi calismalar end
diyastolik 6l¢timleri alirken bazi ¢aligmalarda end sistolik 6lgtimler kullanilmistir (8,
59,74). Biitiin bu sebeplerden dolayr “KAH’1n yeni risk belirteci olarak transtorasik
EKO ile EYD 6lgiim degerleri kullanilabilir mi?” hipotezine yonelik yeni ¢aligsmalara

thtiya¢ duyulmaktadir.

Bizim g¢alismamizda EYD’nin end diyastolik olgtim degerleri kullanilmistir
clinkii EYD intakt bir doku degildir her yag dokusu gibi elastik kivamda sekli
degisebilen bir dokudur ve sistol sirasinda ventrikiiliin hareketine bagli olarak
ozellikle hiperkontraktil ventrikiillerde veya tasikardi esnasinda oldugundan fazla

Olciilebilmektedir.
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Caligmamizin birincil amaci; transtorasik ekokardiyografi ile EYD’ nin vertikal,
horizontal ve alansal Ol¢lim degerlerinin anlamli KAH’da 6ngordiiriiciiliiglinii
degerlendirmektir. EYD’nun hacim degerleri 6nceki caligmalarda kardiyak MR ve
BT (75) aracilig1 ile 6lglilmiis olup transtorasik ekokardiyografi ile vertikal 6lgiime
ek olarak horizontal ve alansal o6l¢iimlerine iliskin ¢alisma bulunmamaktadir.
Calismamizin ikincil amaglar1 arasinda; EYD’nin antropometrik 6lgiimlerden
etkilenip etkilenmedigi, biyokimyasal parametreler ve klasik kardiyovaskiiler risk
faktorleri ile EYD iliskisine ek olarak klasik risk faktorleri ile KAH iligkisinin
degerlendirilmesi bulunmaktadir.

Caligmamiza, troponin yiiksekligi olan akut koroner sendromlu hastalar, daha
once perkiitan koroner girisim yapilmis hastalar veya bypass oykiisii olan hastalar
alimmamis 6zellikle gogiis agrist nedeniyle ilk defa KAG yapilacak hastalar dahil
edilmisgtir ¢linkii EYD koroner arterlerle yakin iliski igerisindedir, hem
proinflamatuar hem antiinflamatuar etkilerinden dolay1 (11-16) hassas plaklar gibi
inflamatuar durumlardan kolaylikla etkilenebilmektedir. Hassas plaklarin 6n planda
oldugu troponin yiiksekligi olan akut koroner sendromlar bu ¢alismaya dahil
edilmemislerdir ¢linkii ¢alismamizda EYD’nin KAH’1 dogrudan 6ngdérmede ilgili

klinisyene karar verme siirecinde katki saglayabilecek pratik faydasi incelenmistir.

EPiKARDIYAL YAG DOKUSU OLCUMLERININ KORONER ARTER
HASTALIGI ILE iLiSKiSi

Caligmamiz transtorasik ekokardiyografi ile EYD’nun vertikal, horizontal ve
alansal degerlerinin KAH’1 6ngérmede kullanilabilecegini gostermistir. EYD’nin
transtorasik ekokardiyografi ile 6l¢iilen horizontal ve alansal degerlerinin KAH ile
iliskisi bizim ¢alismamizda ilk defa gosterilmis olup, EYD vertikal dl¢iimiiniin KAH
ile iliskisi, literatiirde daha 6nce yayinlanan ¢alismalarla (21,63,66) ve 6l¢iim teknigi

olarak end-diyastoliin kullanildig1 Ahn ve ark.’nin (8) ¢alismasi ile uyumludur.

Yag dokusunun koroner arterler ile yakin iliski icinde olmast ve EYD’nin
aterosklerozu etkileyebilecek bazi patofizyolojik mekanizmalara sahip olmasi, EYD
ile KAH iliskisini agiklamakta kullanilmaktadir. Yag dokusundaki inflamasyonun
parakrin ve vazokrin etkileri ile koroner aterosklerozda rolii olabilecegi

diistiniilmektedir. Epikardiyal yag dokusunun ¢ok sayida sitokin salgiladig
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bilinmektedir (11,12). Epikardiyal yag dokusundan salgilanan adipokinlerin, lokal
olarak difiizyonla koronerlere ulastigi da gosterilmistir (76). Bu sitokinlerin,
monositleri uyararak intimaya gogiine ve makrofaja doniismelerine neden olarak
aterosklerozu baglatabilecegi One siiriilmektedir. Aymi zamanda koroner arter
hastaligi olan kimselerin EYD’sinde inflamasyonla ilgili genlerin subkutan yag
dokusuna gore daha fazla eksprese oldugu ve EYD’nin inflamasyonla iligkili ¢ok
sayida aracit molekiilii salgiladig1 bypass cerrahisine giden hastalarda gosterilmistir
(11,12). Bizim c¢alismamizda KAH olanlarda EYD’nin tiim parametrelerinin
istatistiksel olarak yiiksek bulunmasti EYD’nin koroner arter hastaligiin

patogenezinde 6nemli rolii oldugu goriisiinii desteklemektedir.

EPIKARDIYAL YAG DOKUSU OLCUMLERININ
ANTROPOMETRIK OLCUMLER, RiSK  FAKTORLERI VE
BiYOKIMYASAL DEGERLERLE iLiSKiSi

Calismamizda EYD’nin her ii¢ 6l¢timiiniin de klasik risk faktorlerinden HT ile
iligkili oldugu, hipertansif hastalarda EYD’nin anlamli olarak arttigi saptanmistir.
EYD vertikal 6l¢tiimiiniin HT ile olan anlamli iligkisi daha dnce yapilan Iacobellis ve
ark.’nin (7) ¢alismasiyla uyumludur. HT ve EYD arasindaki iliski HT nin KAH risk
faktorlerinden biri olmasi nedeniyle dolayli iligkili olarak disiiniilebilir ancak
calismamizda HT olan ve olmayan gruplar arasinda KAH acisindan anlamh

istatistiksel farklilik tespit edilememistir.

Mekanizmalar1 halen tam olarak anlasilamamis olan HT patogenezinde
EYD’nin roliine iliskin iki varsayimda bulunulabilir; aktif adipokinler salgilayan
endokrin islevleri olan EYD, HT’ye cevap olarak hipertrofiye olmus olabilir veya
EYD’den salgilanan bazi adipokinler HT etyolojisinde énemli rol oynuyor olabilir.
HT ve EYD iliskisine yonelik ileride yapilacak klinik ve preklinik ¢aligmalarm bu

sorulara cevap olabilecegini diisiinmekteyiz.

Yas artisinin EYD’ye etkisi incelendiginde, yas artisi ile EYD vertikal,
horizontal ve alansal degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmuistir.
Bu bulgu daha oOnce yapilan c¢aligmalarla uyumlu tespit edilmistir (7,22).

Calismamizda klasik risk faktorlerinden olan yas ve KAH arasinda istatistiksel
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anlamli iligki saptanmistir. Yas ve EYD arasindaki bu baglant1 KAH’in yaslanmayla

birlikte goriilme olasiliginin artistyla iligkili olabilir.

Calismamizda erkek kadin cinsiyet farkliliginda EYD 6l¢iim degerleri arasinda
anlaml iliski saptanmamistir. Daha Once yapilan calismalarda ¢eliskili sonuglar
bulunmaktaydi. Iacobellis ve ark. (62) ile Eroglu ve ark. (21) erkek ve kadin
cinsiyetler arasinda anlamli EYD vertikal kalinlik farkliligi saptamigken bizim
calismamiz Ahn ve ark. (8)’nin bulgulariyla uyumlu olarak cinsiyet farkliligi ile

EYD arasinda anlamli iliski saptamamustir.

Calismamizda ailede prematiir koroner arter hastaligi (%23,7 hasta); birinci
derece akrabalardan erkekte 55, kadinda 65 yasindan 6nce koroner arter hastaligi
bulunmasi olarak tanimlanmistir. Sigara kullanimu ise aktif sigara icen ve son 12 ay
iginde sigara kullanan hastalar olarak tanimlanmistir (%28,9 hasta). Shemirani ve
ark. (74) EYD olgtimleri ile sigara kullanimi arasinda anlamli iligki saptamislardir.
Daha once yapilan galismalarda Ahn ve ark. (8) ile Yorgun ve ark. (77) EYD ve
sigara arasinda anlamli bir iligki saptayamamislardir. Bizim ¢alismamizda KAH olan
ve olmayan gruplar arasinda sigara kullanimi anlamli tespit edilmesine ragmen sigara
kullanan ve kullanmayan hastalar arasinda EYD o6lgiimleri arasinda anlamli iliski
saptanamamigtir. Ayni sekilde ailede prematiir koroner arter hastaligi ile EYD
arasinda anlamli iliski saptanamamistir. EYD-sigara kullanimi1 ve EYD-ailede
prematiir KAH ile ilgili bu bulgularimiz literatiirde daha 6nce yayinlanan Yorgun ve

ark. (77) ¢aligmalariyla uyumludur.

EYD ile aclik glukoz ve DM arasinda daha 6nce yapilan ¢alismalarda anlamli
korelasyonlar saptanmustir (8, 78, 79). Ancak bizim ¢alismamizda hem aglik glukoz
degerleri hem de DM ile EYD olglimleri arasinda anlamli korelasyon
saptanmamistir. Ek olarak iyi bilinen risk faktorlerinden olan DM ve KAH arasinda
da anlamli iliski saptanamamistir. Bu durumun muhtemel sebepleri sirayla
incelendiginde; calisma popililasyonumuzdaki hasta 6zellikleri 6nemli bir etkendir.
Hastalarimiz klasik endikasyonlarla koroner anjiografi olacak hastalardir, bu hastalar
glukoz metabolizma anormalliklerini iceren popiilasyondan olusturulmamistir,
dolayistyla bu hastalarda aghik insiilin degerleri ve tokluk glukoz degerleri

bakilamamistir, muhtemel prediyabet durumlar normal grupta ele alinmislardir. EK
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olarak ¢alismamizdaki DM hasta sayisi 29 (%29,9) oldugundan dolayt DM olan ve
olmayan gruplar arasinda sayir farkliligi bulunmaktadir. Son olarak en Onemli
sebeplerden biri de ¢calismamiza troponin yiiksekligi olan akut koroner sendromlar ve
daha 6nce koroner girisim yapilmis hastalarin dahil edilmemesinin istatistiksel olarak
sonucu etkilemis oldugunu diisiinliyoruz ¢iinkii ¢alismaya dahil etmedigimiz bu grup
yiiksek riskli hastalarin daha fazla oldugu hasta popiilasyonunu icermektedir. Daha
genis hasta Ozelliklerinin igeren, gruplar arasi dengenin korundugu ve glukoz
metabolizma bozuklugu olan hastalarin da dahil edilecegi yeni ¢alismalarda daha

dogru ve tutarli sonuglar elde edilebilecektir.

Koroner arter hastaligi icin risk belirlenmesinde diger birgok risk faktoriiniin
yani sira viseral obezite; major risk faktorleri arasinda yerini almaktadir. Viseral
obezite total viicut yag miktarina gore koroner arter hastalig1 riskini belirlemede daha
yararli saptanmistir. Viseral yag dokusundaki artis hizlanmis ateroskleroz ile iliskili
bulunmustur (80). EYD daha oOnce yapilan c¢alismalarda tiim viicut viseral
yaglanmasinin gostergesi olarak intraabdominal yaglanma ile yakin iligki
icerisindedir ek olarak MR o6l¢iimlerinde intraabdominal yaglanma ile transtorasik
ekokardiyografi dl¢iimleri arasinda anlamli korelasyon saptanmistir (7,72). Mevcut
antropometrik dl¢iimler arasinda intraabdominal yaglanma artisini en iyi bel gevresi
Olctimleri gostermektedir ancak bel cevresi Olgiimleri o6zellikle obez bireylerde
subkutan yag doku kalinlik artisindan etkilenebilmekte gergek viseral yaglanmayi
gostermede  yetersiz  kalabilmektedir. EYD  subkutan yag dokusundan
etkilenmediginden dolay1 viseral yaglanmanin ve yaglanma ile iliskili metabolik ve

kardiyovaskiiler riskin iyi bir gostergesi olarak kabul edilmektedir(10).

Calismamizda EYD ile antropometrik oOl¢limlerin iligkisi incelenmistir.
EYD’nin her ii¢ 6l¢iim degerinin hastalarin viicut agirliklariyla pozitif korelasyonda
olduklar1 istatistiksel olarak gosterilmis olup bu bulgu kilo artisi ile epikardiyal yag

dokusu artisinin bilinen iliskisini gostermektedir (72).

Yapilan bu calismada antropometrik 6l¢iimlerden bel ¢evresi ile EYD’nin her
ti¢ 6l¢lim degeri arasinda anlamli pozitif korelasyon saptanmistir. Bu bulgumuz daha
once yapilan calismalarda gosterildigi tlizere EYD’nin viseral yaglanmayi

gostermedeki  giivenilirligini  ortaya koymustur (7,8,10,72).  Transtorasik
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ekokardiyografi ile yapilan EYD o6l¢iim c¢alismalarinda kalga gevresi ile EYD
vertikal Ol¢limii arasindan istatistiksel anlamlilik ortaya konulamamistir (8,21).
Onceki calismalara benzer olarak bizim calismamizda transtorasik EKO’da bakilan
EYD vertikal 6l¢timii arasinda anlamli iligski saptanmazken, kalga ¢evresi ve EYD
horizontal ve alan degerleri arasinda anlaml iliski ortaya konulmustur. Kalga ¢evresi
ve EYD voliimii arasindaki iliski Yerramasu ve ark.(81) yaptiklart BT ¢aligmasinda
ortaya konulmustur. Calismamiz bu iliskiyi transtorasik ekokardiyografik olarak
ortaya koymustur. Tiim bu bilgiler g¢er¢evesinde, EYD’nin alansal ve horizontal
Olgiim degerlerinin de EYD vertikal oOl¢iim degerlerine ek olarak  viseral

yaglanmanin gostergesi olarak kullanilabilecegi sonucu ortaya ¢ikmaktadir.

Bel cevresi / kalga ¢evresi oraninin EYD ile iligkisi daha 6nce incelenmis olup
literatiirde celiskili sonug¢lar bulunmaktadir. Bel ¢evresi / kalga ¢evresi oraninin
EYD ile iliskisi daha once Silaghi ve ark. (82) yaptig1 caligmada gosterilememisken
Yazict ve ark. (83) bu iliskiyi diyabetik hastalarda gostermislerdir. Bizim
calismamizda antropometrik Olglimlerden bel c¢evresi / kalgca ¢evresi oraninin
EYD’nin her ii¢ 6l¢tim degeri ile korele oldugu saptanmistir. Bu sonuca gore viseral
yaglanmanin bir gdstergesi olarak kabul edilen EYD’nin, bel ¢evresi artisindan kalca

cevresi artisina oranla daha fazla etkilendigi ortaya konulmustur.

VKIi ile EYD iliskisine dair literatiirde celiskili yaymlar bulunmaktadir.
EYD’nin EKO ile vertikal 6l¢iimlerinin viseral yaglanmanin bagimsiz bir gostergesi
oldugu ancak VKI ile 6lgiilen obezitenin derecesini zayif olarak gosterdigi daha 6nce
bildirilmistir (62,72). Park ve ark. (84) VKI 27 kg/m?nin altinda olan hastalarda
EYD’nin KAH’1 6ngérmede daha kuvvetli oldugu hipotezini ortaya stirmiislerdir.
Ahn ve ark. (8) EYD vertikal 6l¢iimii 3 mm tizerinde ve altinda olan gruplar arasinda
VKI yéniinden anlamli iliski saptamislardir. EYD ile VKI arasindaki iliskiyi daha net
ortaya koyabilmek adina galigmaya alinan hastalart VKI degerlerine gore ii¢ gruba
ayirdik: Normal <24.9 kg/m? (27 hasta), Fazla Kilolu: %, 25-29,9 kg/m? (42 hasta),
Obez >30 kg/m? (28 hasta) ve gruplar arast EYD &l¢iim farkliliklarina baktik.

VKI alt gruplar ile EYD vertikal lgiimleri arasinda anlamli bir farklilik
saptanmamustir. Ancak EYD horizontal ve EYD alan 6l¢iimlerinin VKI alt gruplari

arasinda Ozellikle normal ve obez gruplar arasinda olmak tizere her iki grupta da
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belirgin farklilik saptanmistir. Halbuki EYD’nin her 3 6l¢iimii ile hem viicut agrilig
hem de bel cevresi artig1 arasinda daha once pozitif yonde anlamli iligki tespit
edilmisti. Bu durumun en o6nemli sebebi VKi’nin &zellikle yashlarda viicut
yaglanmasinin ideal gostergesi olmamasidir. Ciinkii yaslanmanin etkisiyle boy
uzunlugunda ve viicuttaki yag dis1 kiitlede azalma goriilmektedir (85,86). VKI ve
EYD olgiim sonuglarindan soyle bir ¢ikarim yapilabilir: EYD’nin horizontal ve
alansal ol¢timleri viicut yaglanmasindan EYD vertikal 6l¢timlerine oranla daha fazla
etkilenirken, EYD vertikal ol¢iimlerinin etkilenmesi daha az olmaktadir. KAH’1
ongdérmede her 3 deger de anlamli saptanmis olup VKI yiiksekligi olan bireylerde
EYD vertikal 6lgiim degeri KAH’1 6ngormede diger EYD degerlerine oranla daha
tutarli olabilir. Bu verilerin ileride yapilacak calismalarda desteklenmesi

gerekmektedir.

EYD’nin biyokimyasal degerlerle iliskisi incelendiginde EYD’nin her ig
Olctim degerleri ile aglik glukoz, HDL, LDL total kolesterol ve trigliserid degerleri
arasinda anlamli iligki saptanamamistir. Bulgularimiz Jeong ve ark.’nin (63)
bulgulartyla uyumludur ancak literatiirde konu ile ilgili ¢alismalarin ¢ogunda EYD
ile biyokimyasal parametreler arasinda istatistiksel iliski bulunmaktadir. Ancak bu
korelasyonlar her caligmada teyit edilmemistir. Ahn ve ark. (8) aglik glukoz, total
kolesterol, LDL ve trigliserid degerleri ile EYD arasinda pozitif korelasyon, HDL
degerleri ile EYD arasinda anlamli negatif korelasyon saptamislardir. Eroglu ve ark.
(21), EYD ile LDL arasinda korelasyon saptayamamisken diger parametrelerle
anlamli iliski gostermislerdir. Shemirani ve ark. (74) aglik glukoz ve HDL ile EYD
arasinda anlamli iliskiyi ortaya koyamamuislardir. lacobellis ve ark. (7). trigliserid ile
EYD korelasyonu bulamamigken diger parametrelerle anlamli iligki tespit
etmislerdir. Calismamizdaki hastalardan bu c¢alisma igin yeni kan tahlilleri
alinmamustir. Hastalarin laboratuar degerleri son 1 ay icerisindeki rutin tetkiklerinden
basvuru sirasina en yakin tarihli olan1 segilerek alinmistir. Dolayisiyla biyokimyasal
degerlerin tam standartizasyonu yapilamamistir. Bu durumun sonuglar1 kuvvetle
etkilemis olmasi muhtemeldir. Ek olarak DM tanili hastalarin az sayida olmasi ve
kullanmakta olduklar1 DM ile iliskili tedaviler sonuglarimizi etkilemis olabilir. Esit
sayida DM hastasinin katiliminin oldugu, prospektif daha genis hasta popiilasyonu

ile yapilacak olan ¢alismalarla daha tutarli sonuglar elde edilebilecektir.
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KORONER ARTER HASTALIGI OLAN VE OLMAYAN GRUPLARIN
KARSILASTIRILMASI

EYD ve KAH iligkisinin incelendigi 6nceki ¢alismalarla uyumlu olarak (8,21,
63) calismamizda, anlamli KAH varligin1 koroner anjiyografide %50’den fazla
luminal daralma olarak tarifledik. Bunun yaninda bazi ¢alismalar baska parametreler

icin KAH tanimimi %70’den fazla liimen darlig1 olarak tanimlamislardir (87).

Gogiis agrisi nedeniyle koroner anjiografi yapilan 97 hastanin 48’i koroner
arter hastaligi yoniinden anlamli olarak kabul edilmistir. Darligin %50°nin altinda
oldugu 49 hasta anlamli KAH kabul edilmemis ve kontrol grubu olarak

degerlendirilmistir. Anlamli KAH olan ve olmayan gruplar karsilastirilmistir.

Risk faktorleri ile KAH iliskisi incelendiginde; KAH ile yas arasinda anlamli
iligki tespit edilmistir. Tiim ¢alisma popiilasyonunun yas ortalamasi 59 + 10,5 iken
KAH olanlarin ortalama yas1 61,6+10,5, KAH olmayanlarin ortalama yas1 56,6 £10,1
olarak saptanmistir. Bu degerler 9 Bati Avrupa iilkesinde ilk bagvuru sirasinda
hastalarda gozlenen modifiye edilebilir risk faktorlerinin  degerlendirildigi
EUROASPIRE c¢aligmasmin ve Tirkiye verilerinin incelendigi TEKHARF
calismasinin yas ortalamalar1 ile benzerdir (3,88). INTERHEART c¢alismasinin yas

ortalamasinin {izerinde bir degerdir (89).

Erkek cinsiyet kabul edilmis bir koroner arter hastalifi risk faktoriidiir. Daha
once yapilmis olan ¢alismalar, koroner arter hastaliginin erkeklerde kadinlardan 2 ila
5 kat fazla oldugunu géstermistir (90,91). Bizim ¢alismamizda erkeklerin %63,3’1
KAH iken kadinlarda bu oran %35,4 olarak tespit edilmis KAH oran1 Onceki

caligmalarla uyumlu olarak erkeklerde anlamli olarak daha fazla gériilmiistiir.

INTERHEART c¢aligmasiin sonuglarina gore, sigara tiiketimi, koroner arter
hastaligr i¢in en Onemli modifiye edilebilir faktordiir (89). TEKHARF (3)
calismasinda Tiirkiye’de sigara kullanimi verileri; erkeklerin %55,9 unun, kadinlarin
%15,3’linlin sigara kullanmakta oldugunu gdstermektedir. Bizim caligmamizda
erkeklerin %51°1, kadinlarin %6,2’si sigara kullanmaktadir. Sigara kullanan toplam
28 hastanin 19’unda (% 67,9) KAH saptanmis olup sigara kullanmayan 69 hastanin
29’unda (% 42) KAH saptanmistir. Calismamiz NCEP ATP Ill‘de (6) tanimlanan
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klasik risk faktorlerinden yas, erkek cinsiyet ve sigara kullanimi ile KAH arasindaki

iliskiyi gostermistir.

Beklenilenin aksine caligmamizda diger risk faktorlerinden DM [29 hasta
(9%29,9)], HT [50 hasta (%51,5)] ve aile dykiisii [23 hasta (%23,7)] ile KAH arasinda
istatistiksel anlamli fark saptanmamistir. KAH ile iyi bilinen risk faktorlerinin
iliskisinin anlamsiz ¢ikmasiin en muhtemel sebeplerinden birisi, ¢alismanin primer
amaci olarak EYD degerleri ile KAH iliskisinin incelenmesi nedeniyle, hasta segim

kritelerinin sonuglari etkilemis oldugunu diisiinmekteyiz.

Calismamizda anlamli KAH hastalar1 ele alinmis olup KAH tanimimiz; ana
epikardiyal arterlerde liimen iginde %50 ve iizerindeki darliklar olarak ifade
edilmistir. Halbuki %20-%50 darlik aras1 olan minimal KAH hastalar1 ¢alismamizda
KAH yoniinden degerlendirilmemistir. Ek olarak EYD’nin KAH’1 6ngérmede pratik
kullanimi irdelendiginden dolayr risk faktorlerinin agirlikli  oldugu troponin
yiiksekligi olan akut koroner sendromlu hastalar, daha 6nce cerrahi veya perkiitan
koroner girisim yapilmis olan hastalar ¢alismaya dahil edilmemisler, gogiis agrisi
nedeniyle ilk kez koroner anjiografi yapilacak hastalar ¢aligmaya alinmiglardir. Bu
bilgiler 1g1¢1nda koroner risk faktorleri ile KAH iliskisinin degerlendirilmesinde daha

genis Olcekli primer amaci risk faktorlerini incelemek olan ¢alismalar planlanmalidir.

INTERHEART c¢alismasinda DM oran1 %18 saptanmis olup Aygiil ve ark.’nin
(92) calismasinda %21 saptanmustir. Bizim ¢alismamizda DM oran1 %29,9
saptanmigtir. INTERHEART c¢alismasinda DM orani kadinlarda %26, erkeklerde
%16 olarak saptanmistir (89). . Bizim c¢alismamizda kadinlarda DM oran1 %35.4,
erkeklerde DM oram1 9%24,4, olarak tespit edilmistir. Bu oranlarin Onceki
calismalardan yiliksek tespit edilmesinin sebebi calismamizin genel popiilasyon
prevalans c¢aligmast olmayip, Kardiyoloji poliklinigine goglis agrist nedeniyle

basvuran hastalarin dahil edildigi klinik paralel bir ¢alisma olmasidir.

Calismamizda KAH tanis1 olan kadinlarda DM oran1 %52,9 iken KAH tanisi
olan erkeklerde DM orani %25,8 olarak saptanmistir. KAH tanis1 olan kadinlarda
KAH tanisi olan erkeklere gére DM orani daha fazla saptanmistir. Koroner anjiografi

ile koroner arter hastaligi tanis1 almig hastalarda risk faktorlerini arastiran baska bir
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calismada da benzer sekilde DM orani kadinlarda(%31) erkeklere (%18) gore fazla
tespit edilmistir (93).

EUROASPIRE calismasiin verilerine gore hipertansiyon orant %57,8
bulunmustur (88). TEKHARF ¢alismasinda Tiirkiye’de erkeklerde %36,3, kadinlarda
%49,1 oraninda hipertansif hasta saptanmistir (3). Bizim calismamizda HT oram
%351,5 saptanmistir. Bu oran erkeklerde % 40,8 kadinlarda %62,5 saptanmis olup,
bulgularimiz EUROASPIRE c¢alismasindan daha diisiik, TEKHARF c¢alismasindan
daha yiiksektir (3,88). Calismamizdaki bu farkliligin sebebi, hastalarin tiim
popiilasyonu yansitmayip, belirli endikasyon nedeniyle koroner anjiografi yapilacak

hastalar olmasi olabilir.

Aile oykiisit NCEP ATP III’de tanimlanan modifiye edilemeyen risk faktorleri
arasindadir (6). Sonmez ve ark. (93) anjiografik anlamli KAH olan hastalarda aile
Oykiisiinii %26 olarak saptamiglardir. Bizim ¢alismamizda aile dykiisii oran1t KAH
olan olgularda %27 olarak saptanmistir. KAH olan ve olmayan gruplar arasinda
anlaml fark saptanmezken MI hastalarmin dahil edilecegi ileriki ¢alismalarda bu

sonucun degisebilecegini diisiinmekteyiz.

Antropometrik Olglimlerle KAH iligkisi incelendiginde bizim c¢alismamizda
boy, kilo, bel cevresi, kalca cevresi, VKI ve VKI gruplar ile KAH arasinda
istatistiksel anlaml1 bir iliski saptanmamustir. Obezite daha dnceki ¢alismalarda KAH
ile iligkili bir risk faktorii olarak belirtilmistir (89) ancak literatiirde, anjiografik
olarak kamtlanmis KAH’l1 hastalarda, VKI’nin kararsiz angina pektoris ve MI igin
bir risk faktorii oldugunu gosteren ¢alisma oldugu gibi (94), koroner anjiografi
yapilan hastalarda KAH’in siddeti ile obezite arasindaki iligkinin ters oldugunu
(obezite paradoksu) bildiren ¢alisma da bulunmaktadir (95). EUROASPIRE
calismasinda obezite orani %18,5 saptanmistir. Sonmez ve ark. (93) calismasinda bu
oran %18,3 olarak saptanmistir. Bizim ¢alismamizda tiim hastalarda VKI ortalama
274 + 4 kg/m® olarak saptanmis olup, obez hastalarn orani %28.8°dir ve VKI
altgruplar1 arasinda KAH yoniinden anlamli farklilik tespit edilememistir.
Calismamizda antropometrik dl¢limlerden sadece bel cevresi/kalga cevresi orani ile
KAH arasinda anlamli iligki tespit edilmistir. Koning ve ark. 'nin (96) yaymladigi

258.114 hastanin ele alindigi 15 g¢alismayr igeren meta-regresyon analizinde bel
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cevresi ile kardiyovaskiiler hastaliklar arasinda ve bel ¢evresi/kalga gevresi orani ile
kardiyovaskiiler hastaliklar arasinda anlamli iliski tespit edilmis ancak bel
cevresi/kalga gevresi oraninin kardiyovaskiiler olaylar1 6ngérmede istatistiksel fark
tespit edilemese de, sadece bel ¢evresi Olglimiine oranla daha iistiin oldugu
gosterilmistir.  Bu durumun sebepleri arasinda kalga ¢evresinin disglisemi,
dislipidemi, diyabet, HT, kardiyovaskiiler hastaliklar ve oliimle olan ters iligkisi
bulunmaktadir (97-102). Calismamizda bel g¢evresi, kalga gevresi, kilo ve VKI ile
KAH arasinda anlamli iliski bulunamamasmin muhtemel sebepleri arasinda Mi
hastalarinin ¢alismaya dahil edilmemeleri ve KAH’1in %50 ve iizerindeki darliklar
olarak tanimlanmasi olabilir. Ek olarak ¢aligma popiilasyonumuzun %72’si fazla
kilolu ve obez hasta grubunda olup hastalarin %28’i VKI’e gore normaldir, bu oranin
antropometrik Ol¢liimler ve KAH iliskisini etkilemesi muhtemeldir. Bel gevresi /
kalca cevresi orani ile KAH arasinda anlamli iliski bulunmasi, Koning ve ark.’nin
caligmalarinda belirttikleri lizere bu degerin antropometrik olgtimlerden KAH’1
ongormede bel c¢evresine oranla daha hassas ve degerli bir parametre oldugu
anlamma gelmektedir (96). Bilindigi tlizere EYD viseral yaglanmanin iyi bir
gostergesidir (7,72) EYD ile KAH arasinda anlamli iliski saptanmasina ragmen, bel
gevresi ile KAH arasinda anlamli iliski saptanamamasi, sadece bel c¢evresi
dl¢iimiiniin veya sadece VKI o6l¢iimiiniin, KAH’1 6ngdrmede bel ¢evresi / kalca
cevresi oranina ve EYD 6l¢iim degerlerine gore daha zayif metabolik risk faktorleri

oldugunu ortaya koymaktadir.

NCEP ATP III’e gore serum HDL kolesterol diizeyinin < 40 mg/dl olmasi
disik HDL olarak tanimlanmaktadir ve HDL diistikliigii basta sigara kullanimi
olmak {iizere diger bir ¢ok faktorle iliskilidir (6). TEKHARF ve Tiirk Kalp
calismalarinin da belirtmis oldugu gibi Tiirk halkinda HDL kolesterol diisiikliigii ¢ok
yaygindir (3,103). Tiirk Kalp ¢alismasinin verilerine gére Tiirkiye’de HDL kolesterol
distikligii; erkeklerde %74, kadinlarda ise %53 olarak saptanmistir. TEKHARF
verilerinin degerlerine gore ise erkeklerde %64, kadinlarda %35,5 oraninda
saptanmistir. Bizim ¢alismamizda erkeklerde bu oran %42,8 iken, kadinlarda %25,5
saptanmistir. Bulgularimiz 6nceki prevelans calismalarma gore diisiik olup, erkek
kadin oran1 TEKHARF verileriyle uyumludur. Her ne kadar HDL diisiikliigii 6nceki

calismalardan daha az olsa da KAH olan ve olmayan gruplar arasinda HDL
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degerlerinde anlamli farklilik tespit edilmistir. KAH olan hastalarda ort. HDL 43
+12,9 mg/dl iken KAH olmayanlarda HDL degeri ort. 50 + 12,7 mg/dl olarak
saptanmistir. KAH olan hastalarda diisik HDL oranm1 %48 olup KAH olmayan
hastalarda diisiik HDL oran1 sadece %21 saptanmistir. HDL kolesteroliin KAH’dan
koruyucu o6zelligi ortaya konulmustur. Calismamizda erkeklerin daha fazla sigara
tilketiyor olmalar tiim diger faktorlere ek olarak sigaranin HDL’yi diisiiriicti etkisi

ile birlikte kardiyovaskiiler riski arttirdig1 asikardir.

Framingham  Kalp  Caligmasmin  multivaryant  analizlerine  gore,
hipertrigliseridemi, kadinlarda daha belirgin olmak iizere, kardiyovaskiiler risk artisi
ile iliskilidir (104,105). MI ile basvuran hastalarm %30’unda yiiksek trigliserid
diizeyleri saptanmaktadir (104). Yiiksek triglsierid diizeyi olan hastalar genellikle
yiiksek glukoz degerlerine sahiptirler ve bu hastalarda diger hastalara gore iki kat
daha yiiksek diyabet riski bulunmaktadir (104). Trigliserid diizeyinde 89 mg/dL (1
mmol/L)’lik bir artig erkeklerde kardiyovaskiiler olaylarda %30 kadinlarda %70
artisla iligkilidir. Kardiyovaskiiler olaylarda artis LDL kolesterol diizeyi diisiikken
daha fazladir (105). Bizim ¢aligmamizda KAH ile trigliserid diizeyleri arasinda
anlaml iliski saptanmistir. KAH olan hastalarda ort. trigliserid diizeyi 201,5 + 141
mg/dl iken KAH olmayan hastalarda ort. trigliserid diizeyi 145,5 + 84,2 mg/dl olarak

saptanmistir.

NCEP ATP III’e gore serum trigliserid diizeyinin > 150 mg/dl olmasi yiiksek
trigliserid olarak tanimlanmaktadir (6). TEKHARF c¢alismasinda Tiirkiye’de
trigliserid  yiiksekliginin erkeklerde %39,6, kadinlarda ise %29,2 oldugunu
belirtmektedir (3). Bizim c¢alismamizda erkeklerde trigliserid yiiksekligi %51,
kadinlarda %40,4 olarak saptanmistir ve Bu oranlar TEKHARF c¢alismasinin
verilerinden fazladir. NCEP ATP IlI’e gore trigliserid yiiksekligi yapan nedenler
arasinda baslica fazla kilolu veya obez olmak (VKI >24,9 kg/m?), fiziksel inaktivite,
karbonhidrattan zengin diyet, alkol tiikketimi yer almaktadir (6). Calismamizdaki
hastalarin %72’si fazla kilolu ve obez hasta grubunda bulunmaktadir. DM orani da
genel popiilasyonun DM oranindan fazladir. Ek olarak hastalarin fiziksel aktivite
durumlari, diyet ve alkol tiiketimi gibi 6zellikleri kaydedilmemistir. Hastalarin

trigliserid degerlerinin bu sebeplerle iligkili olarak yiiksek ciktig1 diisiiniilmektedir.
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Epidemiyolojik veriler, total plazma kolesterolii ve koroner risk artis1 arasinda
stirekli ve kademeli bir iliski gostermektedirler (106,107). Cesitli ¢aligmalarda
kolesterol yiiksekligi olan hastalarda kolesterol degerlerinin diisiiriilmesiyle koroner
kalp hastaliginin azalmasi, kolesteroliin bu nedensel roliinii géstermistir. Primer ve
sekonder koruma calismalarinin ele alindigi 38 calismay1 iceren bir meta analizde
serum kolesteroliindeki %10’luk diisiisiin koroner kalp hastalig1 mortalitesinde %15,
total mortalitede %11°lik disiis sagladigi gosterilmistir (108). LDL’nin yiiksek
konsantrasyonlar1 da aterosklerozun énemli bir risk faktorii olarak tanimlanmaktadir
(109,110). Cok sayida yapilmis ¢alismada, artmig LDL kolesterol konsantrasyonlari
koroner kalp hastalig1 insidansinda artis ile iliskilendirilmigtir (111).

Sonmez ve ark’nin (93) KAH olan hastalarda yaptigi bir ¢alismada ortalama
total kolesterol diizeyi erkeklerde 216+44 mg/dl, kadinlarda 224+43 mg/dl olarak
saptanmis tiim olgularin %64'inde TK>200 mg/dl olarak saptanmistir. Ayn1 hasta
grubunda ortalama LDL-K diizeyi erkekte 139+38 mg/dl, kadinda 143+38 mg/dl
saptanmis, tiim olgularin %58'inde LDL-K diizeyi >130 mg/dl olarak saptanmuistir.
Bizim ¢aligmamizda KAH olan erkek hastalarda total kolesterol diizeyi 195+37,3 ,
KAH olan kadinlarda total kolesterol diizeyi 214+ 51,6 saptanmistir. Tiim olgularin
%>51,5’inde total kolesterol >200 mg/dl saptanmigtir. Bu oran Akgiin ve ark.’nin
caligmasinda %58 olarak saptanmistir (112). KAH olan olgularin ortalama LDL-K
diizey1 erkekte 116,5+31 mg/dl, kadinda 131 +41mg/dl olarak saptandi. Tim
olgularin %36,5'inde LDL-K diizeyi >130 mg/dl olarak saptandi. Bulgularimiz daha
once yapilan calismalardaki degerlerden hem total kolesterol hem de LDL kolesterol
diizeyleri olarak daha diisiik saptanmistir. Calismamizda iyi bilinen risk faktorleri
olan total kolesterol ve LDL-K diizeyleri ile KAH arasinda anlamli iligki
saptanamamistir. Calismamizin primer amaci koroner risk faktorleri ile koroner arter
hastaligr iligkisini arastirmak olmadig1 i¢in bulgularimiz tiim popiilasyona
genellenemez. Hastalarimiz gogiis agrist nedeniyle ilk kez anjiografi yapilacak
hastalar olup ¢alismamiza M1 hastalar1 ve daha 6nce perkiitan koroner girisim veya
bypass cerrahisi yapilmis hastalar dahil edilmemistir ek olarak kotii transtorasik
ekokardiyografi penceresi olan hastalar ¢alismaya alinmamislardir. Calismamizda
lipid parametrelerini etkileyebilecek statin tedavisi alan hasta sayist 11 olup bu

hastalarin 7’sinde KAH tespit edilmemis, 4 hastada KAH tespit edilmistir. Bu
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oranlarin istatistiksel iligkiyi etkiledigi disiiniilmemistir ancak hastalarin
kullanmakta oldugu tedaviler tani esnasinda kullandiklar1 ilaglari icermektedir.
Hastalarin daha 6nceden kullanmis oldugu lipid disiiriici tedaviler de sonuglari
etkilemis olabilir. Tiim bu nedenlerle LDL kolesterol ve total kolesterol ile KAH

iligkisinin etkilenmis olabilecegini diisiinmekteyiz.
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SONUCLAR

Pamukkale Universitesi Kardiyoloji Anabilim Dal1 Poliklinigi’ne basvuran ve

elektif koroner anjiografi planlanan 97 hasta ¢alismaya dahil edilmistir.

Koroner anjiografi sonucuna goére bir ve birden fazla ana epikardiyal arterde
liimen i¢inde %50 ve lizerindeki darliga sahip hastalar, koroner arter hastaligi
yoniinden anlamli olarak kabul edilmistir. Darligin %50°nin altinda oldugu hastalar
anlamli KAH kabul edilmemis ve kontrol grubu olarak degerlendirilmislerdir. Iki
grup arasinda transtorasik EYD vertikal, horizontal ve alansal degerleri
karsilastirilmistir. KAH ve EYD’nin 3 6l¢timii arasinda pozitif yonde anlamli iliski

saptanmistir.

EYD oOlclimlerinin koroner arter hastaligni risk faktorleri ile iliskisi
incelendiginde; EYD olgtimlerinin HT ve yas artisindan istatistiksel olarak
etkilendigi saptanmustir. Diger risk faktorlerinden olan sigara kullanimi, cinsiyet

farkliligi, DM ve aile 6ykiisii ile EYD Olgiimleri arasinda korelasyon saptanmamastir.

Antropometrik dlgiimlerle EYD degerlerinin iligkisi incelendiginde; EYD’nin
vertikal, horizontal ve alansal degerlerinin boy uzunlugundan etkilenmedigi ancak
Kilo artis1, bel gevresi artis1 ve bel gevresi / kalga ¢evresi oranlarindan istatistiksel

olarak etkilendigi saptanmuigtir.

EYD’nin horizontal ve alansal degerlerinin kalca ¢evresi degeri ile istatistiksel
olarak korele oldugu, EYD vertikal degerinin kalga cevresinden etkilenmedigi

saptanmistir.

Hastalar, VKI gruplarma gére obez, fazla kilolu ve normal olarak ii¢ gruba
ayrilmiglardir. EYD’nin {i¢ 6l¢lim degeri ile gruplar arasi farkliliklar incelendiginde;
EYD vertikal 6l¢giim degerlerinde gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmamustir.
EYD horizontal degerleri ile normal-fazla kilolu ve normal-obez gruplar arasinda
istatistiksel anlamli fark saptanmig, EYD alansal degerleri de normal-obez gruplar

arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmustir.
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EYD’nin biyokimyasal parametrelerle iligskisi incelendiginde; EYD
Olctimlerinin, aglik glukoz, HDL kolesterol, LDL kolesterol, total kolesterol,
trigliserid ve hemoglobin degerlerinden istatistiksel olarak etkilenmedigi

saptanmistir.

Calismamizda dahil edilen hastalar, KAH olan ve olmayanlar olarak iki gruba
ayrilmis olup bu iki grup arasindaki farkliliklara bakilmistir. Anlamli KAH ile klasik
KAH risk faktorleri iliskisi incelendiginde erkek cinsiyet, yas artis1 ve sigara
kullanimu istatistiksel olarak anlamli tespit edilmistir. Diger risk faktorlerinden DM,

HT ve aile 6ykiisii ile KAH arasinda istatistiksel farklilik saptanmamustir.

Antropometrik Ol¢limlerle KAH iligkisi incelendiginde, sadece bel ¢evresi /
kalca cevresi oraninin, KAH olan ve olmayan gruplar arasinda anlamli farkliligi
saptanmus, diger dlciimlerden boy, kilo, VKI, bel cevresi ve kalca gevresi ile KAH

arasinda anlamli farklilik saptanamamustir.

Lipid degerleri ile KAH olan ve olmayan gruplar kiyaslandiginda, HDL
distikligiiniin ve trigliserid yiiksekliginin KAH ile anlamli iliskisi saptanmustir.
Total kolesterol, LDL ve KAH arasinda istatistiksel anlamli fark bulunamamustir.
Diger biyokimyasal parametrelerden aglik glukoz ve hemoglobin degerleri ile KAH

arasinda anlaml fark tespit edilememistir.
Calismamizda elde edilen bu bulgularin sonucunda;

1. EYD vertikal, horizontal ve alansal degerleri ile KAH arasinda anlamli
iligki olmasina ragmen EYD vertikal oOl¢limiinin kalga ¢evresi
degerlerinden etkilenmemesi ve VKI gruplar1 arasinda EYD vertikal
degerleri agisindan anlamli farkliliginin bulunmamasi, VKI artmis olan
hastalarda KAH ongordiriiciisii olarak EYD vertikal Slgiim degerinin
EYD horizontal ve alansal degerlerine gore daha istiin olabilecegini

diistindiirmektedir.

2. EYD vertikal olgiimlerinin VKI gruplar1 arasinda anlamli farklilik
gostermemesi, ancak EYD horizontal ve alansal &lgiimlerinin VKI

gruplart arasinda anlamli farkliliklar gostermesi, viseral yaglanmanin
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gostergesi olarak, EYD horizontal ve alansal dlgtimlerinin EYD vertikal

Ol¢iimlerine gore daha degerli olabilecegini gostermektedir.

. Daha 6nceki EKO c¢aligmalarinda (8,21,22) sadece EYD vertikal degeri
KAH 6ngordiiriiclisti olarak kullanilmis olup bizim ¢alismamizda vertikal
Olclim yontemine ek olarak yeni Ol¢iim metodlar1 olarak EYD’nin
horizontal ve alansal degerlerinin de bu amagla kullanilabilirligi
aragtirtlmistir. Calismamizda KAH’1 ongérmede yeni bir risk faktori
olarak tanimlanabilecek, viseral yaglanmanin bir gostergesi olan ve
koroner arterlerle yakin iligkisi nedeniyle koroner arterlerdeki
patolojilerden etkilenebilen epikardiyal yag dokusunun transtorasik
ekokardiyografi ile vertikal, horizontal ve alansal olgiim degerlerinin

KAH’1 6ngérmede kullanilabilecegi gosterilmistir.

Calismamizda yeni bir 6l¢iim teknigi olarak kullanilan EYD horizontal ve
alansal degerleri ile ileride yapilacak yeni c¢alismalarda bu verilerin

dogrulugu ve tutarliliginin teyit edilmesi gerekmektedir.
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