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V. OZET

FEMORAL ARTER INTIMA-MEDIA KALINLIGI iLE KORONER ARTER
HASTALIGI KOMPLEKSITESI ARASINDAKI iLISKININ BELIRLENMESI

Amag¢: Koroner arter hastaligmin en sik nedeni aterosklerozdur.
Aterosklerozun erken subklinik sathasinda en 6nemli degisiklikler tiim arteryel yatakta
goriilen endotelyal disfonksiyon, intima-media kalinhginda (IMK) artmadir ve bu
donemde etkin Onlemlerle geriye dondiiriilebilir. Ultrasonografi ile karotis veya
femoral arter intima-media kalinhigmin (IMK) o6lciimii asemptomatik subklinik
aterosklerozun saptanmasinda kullanilmaktadir.

Syntax skoru, koroner arter hastaligi ciddiyetinin degerlendirilmesinde, hastane
ici ve hastane dis1 olaylarin 6ngériilmesinde diinyaca Kabul edilen bir skorlama
sistemi olup, bu calismada syntax skoru ile femoral arter IMK arasindaki iliskinin
belirlenmesi amaclandi.

Metot: 2016-2017 tarihleri arasinda, Mustafa Kemal Universitesi Arastirma
Hastanesi Kardiyoloji Klinigi’'ne stabil koroner arter hastaligi 6n tanisiyla yatan ve
koroner anjiografisi yapilan 78 hasta ¢caligmaya alind1.

Tiim hastalarin koroner anjiografileri izlenip syntax skoru hesaplandi. Syntax
skoru hesaplanirken; Baskin damar sistemi, toplam lezyon sayisi ve lezyon basina diisen
toplam segment sayis1 ve lezyon o6zellikleri kullanildi. Her lezyon i¢in puanlar ayr1 ayri
hesaplanip, puanlarin toplanmasiyla syntax skoru elde edildi.

Hastalarmn femoral arter IMK General Electric vivid s6; 12 L- periferal vaskiiler
probuyla bilgisayar destekli programla, sag ylizeyel femoral arter proksimal
kesiminden, arterin proba uzak olan arka duvarindan; minimum, maksimum ve
ortalama degerler alinarak ol¢iildii.

Syntax skoru yiliksek (>32) olan hasta sayisi sadece 2 oldugundan bu grup
calismaya alinmadi.Hastalar; koroner arter hastalig1 olmayanlar(grup 1, skor 0) ,syntax
skoru diistik riskli olanlar(grup 2, skor 1- <23) ve syntax skoru orta riskli olanlar(grup
3, skor 23-32) olarak 3 guruba ayrildi. Daha sonra femoral arter IMK ile ii¢ grup
arasinda korelasyon analizi yapildi.

Bulgular: Hastalarin femoral arter intima-media kalinlig1 ile diyabet varlig1 ve
stiresi , hipertansiyon varligi ve siiresi , beden kitle indeksi , kolesterol diizeyleri,
sigara igme durumu ve siiresi ve syntax skoruyla korelasyonlar1 incelendi. Hastalarin
femoral arter IMK’smin yukarida belirtilen degiskenlerden sadece sytnax skoru ile orta
derecede korelasyona sahip oldugu gorildii(R=0, 581). Hastalarin femoral arter
IMK’smin minimum, maksimum ve ortalama degerleri sirasiyla; grup 1°de 0,40+0,07;
0,52+0,09; 0,44+0,09; grup 2 de 0,49+0,10; 0,61%0,11; 0,55+0,10; grup 3 te 0,56+0,14;
0,73+0,14; 0, 68+0,13 olarak bulundu. Femoral arter intima-media kalinliginin

minimum, maksimum ve ortalama degerleri, syntax skoruyla istatiksel olarak korele
bulundu(0.001).

VI



Sonuglar: Bu ¢alismada femoral arter intima-media kalinlig: ile koroner arter
hastalig1 ciddiyetini gosteren syntax skoru korele bulunmustur. Femoral arter intima-
media tabakasi 6l¢iimii hastalarin koroner arter hastalii ciddiyetini 6ngérmede basit
uygulanabilir ve ucuz bir yontemdir.

Anahtar Kelimeler: Femoral arter intima-media kalinligi, koroner arter
hastalig1, syntax skoru, ateroskleroz.



V1. ABSTRACT

DETERMINATION OF THE RELATIONSHIP BETWEEN FEMORAL
ARTERY INTIMA MEDIA THICKNESS AND CORONARY ARTERY
DISEASE COMPLEXITY

Introduction: The most common reason of coronary artery disease (CAD) is
atherosclerosis (AT). The earliest alterations in subclinical period includes endothelial
dysfunction and increase in intima-media thickness (IMT). Endothelial dysfunction or
increase IMT are the most important stage of atherosclerosis and reversible by
effective preventive measures. The measurement of carotid and femoral artery IMT is
used in determination of asymptomatic subclinic AT.

Syntax score is universally accepted scoring system in severity assesment of
CAD as well as in prediction of hospital and external events. In this study, we aimed to
find the relation of syntax score and femoral artey IMT.

Method: We included78 patients who had prediagnosis of CAD and underwent
coronary angiography into this study between 2016 and 2017 in the department of
cardiology at the Mustafa Kemal University Hospital.

Coronary angiography of patients was reviewed and then, syntax score was
calculated. While we calculated this score; dominant coronary artery system, total
number of lesions, total number of segments for each lesion and features of lesions
were used. Syntax score was detected by collection of calculated scores for each
lesion.

IMT of the patients was measured using minimal, maximal and mean values by
General Electric vivid s6; 12 L- peripheral vascular transducer supported with
computer program from proximal section of right femoral artery, posterior wall of the
arterial wall.

Because the number of syntax score with high was only 2, this group was
excluded from the study. The patients we separated to three groups as those without
CAD (group 1; 0 score), low syntax score (group 2; 1- <23) and moderate syntax score
(group 3; 23-32). Then, correlation analysis was performed between femoral artery
IMT and three groups.

Results: We evaluated correlation between femoral arteryIMT and diabetes
mellitus presence and duration, hypertension presence and duration, body mass index,
cholesterol levels, smoking and its duration and syntax score in the patients. Femoral
artery IMT of the patients was moderately correlated with only syntax score from the
variables pointed out above (R=0, 581). Minimal, maximal and mean values of femoral
artery IMT of the patients were 0, 40+0, 07; 0, 5240, 09; 0, 44+0, 09, respectively in
group 1, 0, 49+0, 10; 0, 61+0, 11; 0, 55+0, 10 in group 2 and 0, 56+0, 14; 0, 73+0, 14;
0, 68+0, 13 in group 3. Minimal, maximal and mean values of femoral artery IMT of
the patients was found as positively correlated with syntax score and statistically
significant (0.001).



Conclusion: In this study, it is detected that femoral artery IMT is correlated
with syntax score which shows CAD severity.

Key Words: Intima-media thickness (IMT), coronary artery disease, syntax score,
atherosclerosis.
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1. GIRIS VE AMAC

Aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), tiim diinyada erken 6limiin
onde gelen sebebidir.Her iki cinsi de etkiler ve Avrupada 75 yas Oncesindeki tiim
oliimlerin kadinlarda %42, erkeklerde %38 oraninda nedeni KVH’dir (1).

Koroner arter hastaliginin en sik nedeni aterosklerozdur (2).Ateroskleroz,
koroner arterlerin yaninda miiskiiler arterleri de etkileyen sistemik bir hastaliktir. Tiim
yas gruplari géz Oniine alindiginda morbiditenin en O6nemli nedeni olup, prevelansi
gittikce artmaktadir (3).Aterosklerozun erken subklinik sathasinda en Onemli
degisiklikler tiim arteryel yatakta goriilen endotelyal disfonksiyon ve intima-media
kalmhiginda (IMK) artmadir. Bu hem koroner arterlerde hem de periferik arterlerde
gozlenmektedir (4).Subklinik donemde ve semptomsuz hastalarda aterosklerozun tespit
edilmesi hayati 6nem tasimaktadir.Karotis arterin ultrasonografi (US) ile intima media
kalinliginin incelenmesi, elektron beam tomografi (EBT), US bazli endotelyal
fonksiyon c¢alismalar1 ve ankle-brakial index hesaplanmasi semptomsuz olgularda
aterosklerozun monitorizasyonda ve subklinik aterosklerozun degerlendirilmesinde
kullanilmaktadir. Endotel disfonksiyonu veya IMK’nin artmasi aterosklerozun erken
bulgusudur (5). Bu nedenle ultrasonografi ile karotis veya femoral arter IMK§l¢iimii,
aterosklerotik plak mevcudiyeti, arteriyel liimen c¢aplari, kalsifikasyon derecesi,
asemptomatik subklinik aterosklerozun saptanmasinda kullanilmaktadir. Ozellikle
karotis ve yiizeyel femoral arter IMK, koroner arter hastali1 varliginin ve diizeyinin iyi
bir belirleyecisi olarak goriilmektedir (6).

Syntax skoru  Koroner Arter Hastaliginin ciddiyetinin degerlendirilmesinde,
hastane ici ve hastane disi olaylar1 Ongdrmede diinyaca kabul edilen skorlama
sistemidir.

Koroner arter hastaligi sikligir gittikce artmaktadir.Koroner arter hastaliginin
erken tanisi i¢in ek gostergelere ihtiyag duyulmaktadir. Tiim diinyada oldugu gibi stabil
anjina pektorisli hastalara optimal medikal tedavi sonrasi, anginanin devam etmesi

durumunda simif 1 endikasyonla koroner anjiografi onerilmektedir. Bu calismada



anjiografi sonrasi hesaplanan syntax skoruna gore hastalarin koroner arter hastaligi
olmayan, diisiikk ve orta syntax skoruna sahip olanlar olarak gruplanarak femoral arter
IMK’sinm bu gruplar arasindaki degisiminin belirlenmesi ve syntax skoru ile femoral

arter IMK’s1 arasindaki iliskinin degerlendirilmesi amaclanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kalp Anatomisi Ve Fizyolojisi

Kalp 250-350 gram agirhiginda kasli bir organdir. Mediastende yer almaktadir.
Kani pompalayarak gorev yapmaktadir. Iki atriyum ve 2 ventrikiil olmak lizere 4
odaciktan olusur. Kalbin sol tarafi sistemik kan dolagimini, sag tarafi pulmoner dolagimi
saglamaktadir. Sol atriyam ve ventrikiilii mitral (bikispit) kapak, sag atriyum ve
ventrikii trikiispit kapak ayirmaktadir (7).

Kardiyovaskiiler sistem anatomik bir pompa olan kalp ile arter, ven ve
kapillerlerden olusmaktadir (8). Kalbin pompalama fonksiyonu ile kardiyak output ve
vendz donlis arasinda denge saglanmaktadir. Kardiyak output ventrikiillerden bir

dakikada pompalanan kan miktaridir ve viicudun ihtiyacina gore degismektedir (9).

Pulmonary valve

) Aorta (body)
Supetior vena cava

(from upper body) Pulmonary artery
Left pulmonary
Right pulmonary arteries (to left lung)
arteries (to right lungs) \ ks e

Aortic valve veins (from left lung)

Right pulmonary Left atnum
veins (from right lungs)

Mitral valve
Right atrium

Left ventricle
Tricuspid valve

Inferior vena cava
(from lower body)

Direction of blood flow

Right ventricle

Sekil 1.Kalp anatomisi (11)



Sistemik dolasim kalbin sol tarafindan kaynaklanir. Akcigerlerden gelen
oksijenden zengin kan sol atriyuma oradan mitral kapak yoluyla sol ventrikiile geger.
Sonrasinda aortik kapaktan gecerek tiim viicuda pompalanir.

Pulmoner dolasim sag kalpten koken alir. Gorevi oksijen ve karbondioksit
dengesini saglamaktir. Oksijenden fakir kan sag atriyuma superior vena kava, inferior
vena kava ve koroner siniis yoluyla gelir. Sag atriyumdan trikiispit kapagi gegerek sag
ventrikiile gelir. Sonra pulmoner kapaktan gegerek akcigerlere ulastirilir.

Koroner dolasim kalbin kendi igerisinde ger¢eklesmektedir. Asendan aortadan
cikan sag ve sol koroner arterler kalp kasina ihtiyact olan kani saglamaktadir. Venoz
kan ise kardiyak venler ile toplanip koroner siniise dokiilmektedir. Oksijenden zengin

kan kalbe diyastol sirasinda saglanmaktadir (11).

2.1.1.Koroner Arter Anatomisi

Sag ve sol koroner arterler aortik kokiin sag ve sol siniis valsalvalarindan kdken
almaktadirlar. Posteriyor siniis, “nonkoronersiniis” olarak isimlendirilmekle birlikte,
nadiren bu siniisten de koroner arterin ¢iktigi bildirilmistir. Koroner arterlerin,
besledikleri miyokardiyal alanlarin dagilimi oldukg¢a farklilik gostermektedir. Ancak
sag koroner arter (RCA), hemen hemen daima sag ventrikiilii, sol ana koroner arter
(LMCA) ise ventrikiiler septumun 6n kismini ve sol ventrikiil 6n duvarini besler. Sol
ventrikiiliin geri kalan boliimleri ise, baskinlik gdsteren koroner arter tarafindan

beslenir(12).

Sag Koroner Arter (RCA) Anatomisi

Sag atriyum, sag ventrikiil ve siklikla sol ventrikiil arka duvarim1 kanlandiran
arterdir. RCA, LMCA orijinine gore daha alt seviyeden koken alir. Aortadan koken
aldiktan sonra, pulmoner arter sag arka kesimine gecer ve buradan sag atriyal apendiks

altindan gecerek sag atriyoventrikiiler oluk boyunca seyreder (Sekil 2).

Konus arteri: Olgularin yaklasik yarisinda, konus dali RCA’nin ilk dalidir.
Diger yarisinda ise, konus dali direkt olarak aortadan koken almaktadir. Konus dali,

daima 6ne dogru seyreder ve sag ventrikiil ¢ikig traktini besler (13).



Sinoatriyal nodal arter: Olgularin %55’inde, sinoatriyal nodal arter RCA’nin 2.
dalidir. Sag koroner arterin orijininin birka¢ milimetresi igerisinden koken alir. Geri
kalan %41-45 olguda ise, sinoatriyal nodal arter proksimal sol sirkumfleks arterden (Cx)
koken alir (105). Sag koroner arter gibi anterior atriyoventrikiiler olukta ilerler ve

posteriyor interventrikiiler oluga dogru asagi sekilde devamlilik gosterir (14).

Akut marjinal dallar: Sinoatriyal nodal arter sonrasindaki, sag ventrikiil
miyokardiyumunu besleyen RCA dallarina “sag ventrikiil marjinal dallar1” veya “akut

marjin dallar1” denir. Bu dallar sag ventrikiil anterior duvarini besler.

Posteriyor desandan arter ve posteriyor lateral dallar: Akut marjin dallarini
verdikten sonra RCA, anterior atriyoventrikiiler oluk boyunca kalbin diyafragmatik
yiizeyinde devamlilik gosterir. Posteriyor desendan arter, interventrikiiler septumu
beslerken, posterior lateral dallar ise sol ventrikiil posteriyor duvarini beslemektedir
(15).

Sol Ana Koroner Arter (LMCA) Anatomisi

Sol Ana Koroner Arter (LMCA), sol koroner siniisten koken alir, kisa seyirli bir
arterdir ve uzunlugu 5-20 mm arasindadir. Pulmoner trunkusun arka kesimi sol
yariminda seyreder ve LAD ile Cx arterlere ayrilir. Bazen sol ana koroner arter 3 dala

ayrilir: LAD, Cx ve ramus intermedius arteridir. Toplumun yaklasik %]1’inden az

boliimiinde LMCA yoktur (Sekil 2)

Sol Anterior Desandan Arter (LAD):Sol anterior inen arter (LAD),
ventrikiiler septum boyunca anterior interventrikiiler sulkusta seyreder ve anterior
ventrikiiler septumun anterior 2/3’liikk kismimi besleyen septal perforator dallar verir.
Genellikle birinci septal dal en gelismis olanidir. Bu arterler anterior septal dallar olarak
bilinmekte olup, posteriyor septal dallar arasinda anastomozlar mevcuttur. Ayrica, sol
ventrikiil anterior duvar {stlinde seyir gosteren ve sol ventrikiiliin anterolateral kismini

besleyen diyagonal dallar da vermektedir.

Sol Sirkumfleks Arteri (Cx): Cx, RCA seyrine benzer olarak ters tarafta
posteriyor atriyoventrikiiler olukta seyreder. Bu arterin ¢ap1 ve uzunlugu kisisel olarak

oldukga biiyiik farkliliklar gostermektedir. Sol sirkumfleks arterinin major dallart obtus



marjinal(OM) dallardir. Obtus marjinal dallar sol ventrikiiliin lateral duvarmni (serbest
duvari) besler. Sol sirkumfleks arter, popiilasyonun %80-85’inde OM1 dalin1 verdikten
sonra sonlanir (109). Sol sirkumfleks arter bazen kalbin kruks kordis lokalizasyonuna
dogru devamlilik gostererek posteriyor desendan arter, atriyoventrikiiler nodal arteri

verebilir.

2.1.2.Koroner Venéz Anatomi

Biiylik kardiyak ven, anterior interventrikiiler sulkusta LAD arterinin
komsulugunda lokalizedir ve apeksten koroner siniis igerisine dogru seyreder. Orta
kardiyak venise apeksten baslar ve PDA komsulugunda inferiyor interventrikiiler sulkus
boyunca yukaridogru seyreder. Biiylik ve orta kardiyak venler arasinda, sol ventrikiiliin
lateral duvarini dreneeden posterolateral ven bulunabilir. Koroner siniis en genis ven
olup Cx ve atriyoventrikiiler oluk arterine eslik ederek, posteriyor atriyoventrikiiler
olukta seyreder. Koroner siniis proksimal kesimde, biiyiik kardiyak ven ve distalde orta

kardiyak ven ile birleserek sag atriyuma drene olur.

Koroner arter baskinhgi

Posteriyor desendan arter ve posterolateral dallar, RCA’dan koken alirsa sag
dominant dolasimdan bahsedilir (103). Olgularin %80-85’inde sag baskin dolasim
goriiliir. Bu durumda RCA, sol ventrikiiliin inferoseptal ve inferiyor segmentini besler.
Eger posteriyor desandan arter ve posterolateral dal Cx orijinlenirse sol baskin dolasim
mevcuttur (olgularin %15-20). Bu durumda sol ventrikiil inferoseptal ve inferiyor
boliimlerini LCA besler. Eger posteriyor desandan arter, RCA’dan ve posterolateral dal
Cx’den orijinlenirse kodominansiden bahsedilir (olgularin %5). Sol dominant ve
kodominant durumlarda, Cx arteri sol atriyoventrikiiler oluk arteri olarak, posteriyor
atriyoventrikiiler olukta seyreder ve posterolateral dali verir. Sol dominanside,
atriyoventrikiiler oluk arterinin son dali posteriyor desandan dalidir. Dominant olmayan
sistemin damar kalibrasyonu, dominant sistemden kiiciik olur, bu farklilikta dominant

sistemi tanimlamada yardimci1 olur (16,17).



Sekil 2.Koroner dolasim anatomisi (15)

2.1.3. Arter Anatomisi ve Histolojisi

Arterler ¢aplarina gore biiylik boy, orta boy ve kiigiik boy arterler olmak tizere
lic tip gosterirler; ayrica, histolojik yapilarina gore de, hakim doku elementleri
bakimindan, elastik tip (biiyiik boy arterler) ve miiskiiler tip (orta ve kiigiik tip arterler)
olarak iki gruba ayrilir (18). Arter duvari temel olarak liimenden disa dogru tunika
intima, tunika media ve tunika adventisya olmak tizere 3 tabakadan meydana
gelir (Sekil3).

myelinsiz
sinir

kollajen
lifler fibroblastiar makrofaj

t. adventitia

yumusak kas
hdcreleri

ey,
—~
s

t. media

endotel hicreleri

elastik lifler

Sekil 3. Miiskiiler arter histolojisi



Intimal tabaka tek katli yassi hiicrelerden olusan endotelyum ile bunun altinda
ince bir subendoteliyal tabakadan olusur. Cap1 ¢cok genis olmayan biiyiik boy arterlerde
subendotelyal tabakanin elastik lifleri yogunlasarak ince pencereli elastik bir memran
olan membrana elastika internay1 olusturur.

Media tabakasi duvarin en genis tabakasini olusturur. Esas yap1 sayilar1 50-60
arasinda degisen konsantrik elastik lamellerden olugsmustur. Bu nedenle bu arterlere
elastik tip arter denilir. Tunika medianin dis sinirinda membrana elastika eksterna
goriilmez. Elastik liflerin arasini kollagen lifler, bag dokusu elamanlar1 doldurur. Az
sayida diiz kas hiicreleri de bulunur.

Adventisya tabakasi olduk¢a ince olup gevsek bag dokusundan yapilmistir.
Kesin bir sinir yapmaksizin ¢evre bag dokusu ile karisir. Kollajen lifler arasinda az
miktarda elastik lifler, diiz kas hiicreleri bulunur ayrica vasa vasorum ve vasomotor
sinirlere de rastlanilir. Orta boy arterler (miiskiiler tip arter) ¢aplar1 2.5-7 mm arasindaki
arterlerdir.

Intimal tabaka endotel ve subendotelyal tabakadan olusur. Media tabakasi orta
boy arterlerin en kalin tabakasi olup bir¢cok sirkiiller seyreden diiz kas hiicre
tabakalarindan olusmustur. Diiz kas hiicreleri arasinda kollajen lifler ve ince elastik lif
aglar1 bulunur. Media ve adventisya tabakasi arasinda eksternal elastik membran
bulunur. Adventisya tabakasi gevsek bag dokusu igerir ve oldukg¢a kalindir. Bu yap1
igerisinde vasa vasorum ile vasomotor sinirler bulunur. Adventisya tabakasinin belirli
bir sinir1 olmayip komsu yapilarin bag dokusu ile karisirlar.

Kiiciik boy arterler histolojik olarak orta boy arter yapisindadir. Arterioller
prekapiller arterler olup caplart 20-40 um’dir. Diizenli ve sirkiiler 1 veya 2 tabaka

halindeki diiz kas hiicreleri medialarini olusturur (19).



2.2. Ateroskleroz Patogenezi

Ateroskleroz, arter i¢ duvarinda plazmadan kaynaklanan aterojenik
lipoproteinlerin  artarak birikmesiyle gelisen karmasik bir enflamatuvar ve
fibroproliferatif cevaptir. Hastalik; Aort, iliofemoraller, epikardial koronerler,
karotisler ve az oranda intrakraniyal arterleri iceren biiyiik ve orta ¢apli arterleri tutar.
Epikardiyal koroner damarlar viicutta ateroskleroza en yatkin damarlar olmasina kargin
intramiyokardiyaldamarlar ateroskleroza oldukga direnglidirler (20).

Damar endoteli, tiim kan damarlarinin i¢ yiizeyini kaplayan damar hemostazinin
ana belirleyicisi olan, parakrin, otokrin ve endokrin etkileri olan bir organdir. Erken
endotel hiicreleri ve kan hiicreleri embriyonik déonemde hemanjioblast hiicrelerinden

farklilasarak olusurlar.Kendilerine has 6zellikleri ve gorevleri su sekilde siralanabilir;

* Vazodilator ve vazokonstriktormediator salinimi ile damar kas tonusu

kontroliinii saglama,

* Bagisiklik sistem fonksiyonu saglama (interlokin, adezyon molekiilleri

sayesinde),

* Enzimlerin fonksiyonlarini saglama,

*Dolasimdan ¢evredeki dokulara gegisi saglayan yarigegirgen bariyerin

devamliligini saglama,

* Biiyiime faktorleri salinimi saglayarak biliyiimeyi saglama,

* Damar duvarindaki oksidasyonuna neden olma,

+ Koagiilasyon kaskadinin diizenlenmesini saglama,

* Damar i¢indeki bazal membran yapisinin devamliligini saglama (21)

Ateroskleroz, koroner arterlerin yaninda miiskiiler arterleri de etkileyen sistemik
bir hastaliktir. Ateroskleroz ve koroner arter hastaligi diinya ¢apinda 45 yas alt1 niifusun
en O6nemli ikinci 6liim sebebi olup, 45 yas lstli insanlarda ise birinci siradaki 6lim
sebebidir. Tiim yas gruplar1 g6z oniine alindiginda morbiditenin en énemli nedeni olup,
prevelansi gittikge artmaktadir (3).

Aterosklerozun erken subklinik sathasinda en 6nemli degisiklikler tiim arteryel
yatakta goriilen endotelyal disfonksiyon ve intima-media kalmliginda (IMK) artmadir.
Bu hem koroner arterlerde hem de periferik arterlerde gozlenmektedir (4). Major risk
faktorleri ile aterosklerozun varligi ve ciddiyeti arasinda korelasyon olmasina ragmen,

bu risk faktorlerinin varoldugu bazi insanlarin klinik agidan asemptomatik olmasi



aragtirtlmasi gereken, cevabi tam bilinmeyen bir konudur. Bu konuyu aydinlatmak i¢in
bazi noninvaziv yontemler kullanilmistir. Karotis arterin ultrasonografi (US) ile karotis
intima media kalinhigmin incelenmesi, elektron beam tomografi (EBT), US bazli
endotelyal fonksiyon c¢alismalari ve ankle-brakial index hesaplanmasi semptomsuz
olgularda  aterosklerozun  monitorizasyonunda ve  subklinik  aterosklerozun
degerlendirilmesinde kullanilmaktadir.

Ateroskleroz orta ve biiylik boy muskiiler arterleri tutan, kiigiik yaslarda
baslayabilen, sistemik ve ilerleyici bir siirectir. Ultrasonografi ile intima ve media
tabakalarmnin ayr1 ayr1 degerlendirilmesi miimkiin degildir. Intimal kalinlasmada etken
ateroskleroz iken, media tabakasinda olusan kalinlasmanin esas sorumlusu diiz kas
hiicrelerinin hipertrofisidir. Endotel disfonksiyonu ve intima-media kalinliginin artmasi
aterosklerozun erken bulgusudur (5). Bu nedenle ultrasonografi ile karotis veya femoral
arter intima-media kalinliginin (IMK) 6l¢iimii, aterosklerotik plak mevcudiyeti, arteriyel
limen c¢aplart ve Kkalsifikasyon derecesi asemptomatik subklinik aterosklerozun
saptanmasinda kullanilmaktadir (6). Ozellikle karotis arter IMKve yiizeyel femoral arter
IMK, koroner arter hastaligi varligmin ve diizeyinin iyi bir belirleyecisi olarak
goriilmektedir (22, 23).

Ateroskleroz, koroner, karotid, serebral ve periferik arterlerin intima
katmanindan koken alarak hastaliklara yol acan patolojik bir siiregtir (24, 25). Cok
sayida caligma aterosklerozu diffiiz ve progresif bir siire¢ olarak tanimlamaktadir ve bu
stiregte vaskiiler yumusak doku aktivasyonu, genetik faktorler, lipid diizensizlikleri,
platelet aktivasyonu, oksidatif stres, inflamasyon gibi etkenler rol oynamaktadir (26).
Platelet aktivasyonu ve tromboz aterosklerozun en Onemli kisimlaridir
(24).Aterosklerozun inme, miyokard enfarktiisii, kalp yetmezligi ve periferik arter
hastaliklari ile iliskili oldugu bilinmektedir (25, 27).

Aterotromboz fazlari Stary’e gore 5 fazda degerlendirilir (25).

Faz 1: Bu siire¢ ¢ocukluk ¢aginda baslar. Ug tipi vardir. Tipl lezyonda lipid
damlalar igeren makrofaj kokenli kopiik hiicreler, tip2 lezyonda bol makrofaj, diiz kas
hiicreleri ve az miktarda ekstraseliiler yag birikimleri ve tip 3 lezyonlarda ekstraseliiler
bag doku, fibriller ve yag birikimleri ile ¢evrili diiz kas hiicreleri goriilmektedir.

Faz 2: Riiptiire meyilli yiiksek lipid komponenti bulunan, artmis inflamasyon ve

ince fibrdz kilifi olan lezyonlardir.
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Faz 3: Riiptiire veya erode olmus bir lezyonun akut komplike olmus hali, mural
veya obstruktif olmayan tromboza neden olur. Klinik olarak sessizdir
ancak anjina baglangicina onciiliik eder.

Faz 4: Fikse olmus veya tekrarlayan okluzif trombozla karakterizedir.

Faz 5: Bu fazda lezyonlar kalsifik veya fibrotiktir. Anjina goriilebilir.

Amerikan kalp cemiyeti (AHA) aterosklerotik lezyonlart 6 evre olarak
degerlendirmektedir. Evre 0, arter normaldir herhangi bir kalinlasma veya tutulum
yoktur. Evrel’de lipid igeren makrofaj kopiik hiicreleri ve intimal kalinlasma goriiliir.
Bu evre baslangic aterosklerotik lezyondur ve lipid boyama ile histolojik olarak
gosterilebilmektedir. Evre 2’de lipid birikimleri hiicre disinda da goriilebilmektedir.
Cok sayida makrofaj ve intimal kalinlasma mevcuttur. Evre3’Te ¢ok sayida hiicre dis1
lipid birikimleri, ¢cok sayida makrofaj ve ¢ekirdek yapisi olmayan hiicredist lipidler
goriiliir. Orta diizeyde lezyondur yaglh plaklar izlenir. Evre 4’te aterom, fibroz plak
mevcuttur. Ilerlemis lezyondur, ancak damarm luminal yiizeyi normal intima ile
kaphidir. Evre5’te reaktif fibroz kapsiil, vaskiilarizasyon ve Kkalsifikasyon izlenir.
Fibroaterom veya ilerlemis lezyon olarak degerlendirilir. Evre 6’da ise diger tim
evrelere ek olarak luminal yiizey hasarlidir, hematom hemoraji veya tromboz ile lezyon
komplike olmustur.

Aterogenez siirecinde gergeklesen temel biyolojik olaylar vardir. Bunlar;
ekstraseliiler lipid birikimi, 16kosit kiimelenmesi, kopiik hiicresi olusumu, diiz kas
hiicrelerinin go¢li sonucu neointimal proliferasyon, ekstra selliiler matriks birikimi ve

damar duvarinda remodeling olmasidir (25).

2.2.1. Ekstraseliiler ve intraseliiler lipid birikimi

Aterojenik diyetle beslenilmesi ile kolesterol, doymus yag, kiiciik lipoprotein
partikiilleri intima duvarinda birikmektedir (28). Lipoprotein partikiilleri arter
intimasinin  proteoglikanlarina baglanir ve belirli alanlarda birikir. Proteoglikana
baglanan lipoprotein partikiillerininoksidasyona ve diger kimyasal degisimlere egilimi
artmis olup bu durumu birgok arastirmaci erken aterosklerozun 6nemli nedeni olarak
diisinmektedir. Yeni olusmakta olan aterom plaginda oksidatif strese, damar

hiicrelerinin irettigi NADH / NADPH oksidazlar, infiltratif 16kositlerin trettigi
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lipoksijenazlar ve miyeloperoksidazlar katkida bulunur (29).

Aterosklerozda temel olay lipoproteinlerin arterlerin intima tabakasinda
birikmesidir. Bu lipoproteinler hipertansiyon, yaslanma, hiperglisemi gibi nedenlerle
oksidasyon ve glikasyon siire¢leriyle degisime ugrar.Bu degisim endotelyal ve diiz kas
hiicrelerinde biiylime faktorii ve sitokin liretimini uyararak, 16kositlerin toplanmasina ve
sonunda diiz kas hiicrelerinin gogiine ve proliferasyonuna yol agarlar.

Hiperlipidemi inflamatuvar bir siire¢ olup; enflamasyon ve hiperlipidemi
arasindaki baglanti, aterosklerozun baglangi¢ lezyonu olan yagli ¢izgilerin ayirici
ozelligi olan kopik hiicrelerinin varligidir. Koptik hiicresi iginde bol lipid ihtiva eden
bir makrofajdir.Makrofajlar lipoprotein partiikiillerini CD-36 ve makrosialin denen
¢copgli reseptorler vasitasiyla baglar ve oziimser. Lipoproteinler, lezyonda nekrotik
dokiintiiye, serbest kolesterol yariklarina ve estere neden olarak makrofajlar igin toksik
olabilirler. Plak ve kan akis1 arasindaki biitiinliik bozuldugu zaman doku faktorii ve
diger molekiillerin salinimiyla beraber, ciddi protrombotik bir siire¢ baslayip bolgedeki
kan akimini tehdit eder (30).

2.2.2. Lokosit kiimelenmesi

Lokositler sadece aterogenezde degil, plak riiptiirii ve tromboz siirecini etkileyen
sitokin ve biiylime faktorlerinin salinmasi yoluyla aterosklerozda da 6nemli rol oynar.
Lokosit kiimelenmesi ve migrasyonu ¢esitli molekiillerin etkisi altindadir. Hasara karst
endotelyal hiicreler, damar ylizeyinde lokositlere baglanip onlarin gevsek bir
kenetlenme ve yuvarlanma siirecini baglatan E-selektin gibi adezyon molekiillerini
salarlar (31).Ardindan adezyon molekiillerinin integrinler araciliiyla siki baglanmasi
diyapedez asamasindan 6nce l0kositleri durdurur.Patolojik rolleri tam belli olmayan
adezyon molekiillerinin ¢6ziinebilir formlar1 (ICAM-1) plazmada bulunabilir.ICAM-1
ve E-selektinlerin plazma diizeylerinin klinik aterosklerozla iliskisi bulunmustur (32).

Damar hasari olan bolgeye 16kositlerin toplanmasinda, endotelyal hiicrelerden
diiz kas hiicrelerinden ve ¢esitli somatik hiicrelerden salinan kemoatraktan sitokinler ve
kemokinleretkin rol oynar.Ozellikle monositlerin toplanmasinda rol oynayan monosit
kemoatraktan protein-1, nétrofillerin toplanmasinda Kilit rol oynayan interlokin-8 bu
sitokinlerden bazilaridir (33).
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2.2.3. Diiz kas hiicre gogii, Proliferasyonu ve Ekstra selliiler matriks
birikimi

Diiz kas hiicreleri olgunlasms aterosklerotik plagin yapisini olusturmaktan
sorumludur. Biiyiime faktorleri ve kemoatraktanlarin etkisiyle diiz kas hiicreleri media
tabakasindan intima tabakasina go¢ ederler ve burada ¢ogalirlar. Diiz kas hiicreleri
proteoglikanlar, elastin, fibrinojen, fibronektin, Kkollojen, vitronektini igeren
ekstraselliiler matriks bilesenlerini  sentezler. Bu maddeler fibréz kapsiiliin
saglamlhigindan ve yapisal biitiinliiglinden sorumludur. Diiz kas hiicelerinin kemik
matriks protein saldigini gosteren arastirmalar vardir ve vaskiiler kalsifikasyondan

sorumlu tutulmaktadir (34).
2.2.4. Vaskiiler yeniden sekillenme (remodeling)

Vaskiiler remodeling, damar duvarmin hiicresel ve hiicresel olmayan
kisimlarinin yeniden yapilanmasini icerir.Remodeling damar duvarida disaridan olan
uyaranlarla ortaya ¢ikar.Ornegin hipertansiyonda damar duvarindaki kas kiitlesi basinci
dengeleyebilmek i¢in artar.Aterosklerozda akimin devaminin saglanabilmesi igin
arterler genisleyebilir.

Vaskiiler remodelingde ana sorumlu, damar duvari remodelinginde upregiile
oldugu gosterilen ve plak riiptiiriinde ana rol oynayan, ¢inko bagimli bir proteaz ailesi
olan matrix metalloproteinazlar (MMP)’dir (35).

Endotel hasar1 enflamasyon, oksidatif stres, hemodinamik bozukluklar, vaskiiler
travma, mikrovaskiiler transplantasyon ve rekonstriiktif cerrahide replantasyon
sonrasinda goriiliir (36). Vaskiiler remodeling kan damarlarinin onarimi esnasinda,
yapisinda ve caplarindaki degisiklikler olarak tanimlanir. Vaskiiler remodeling i¢in
damar duvart ekstraselliiler matriks yapi iskelesinin degradasyonu ve reorganizasyonu
gereklidir (37). Endotel hasar1 sonrasi trombozis, vaskiiler diiz kas proliferasyonu ve
neointimal formasyon degisikligi goriiliir. Bu stiregler, damar okliizyonu ve stenozuna
zemin hazirlamalarindan 6tiirii klinik olarak 6nem kazanirlar (36). Hasara yanit olarak
damar duvari remodelingi, vaskiiler diiz kas hiicresi proliferasyonu, migrasyonunu,
apoptozisi ve matriks metalloproteinazlarin aracilik ettigi ekstraselliiler matrixteki

degisiklikleri kapsar (38-39).
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2.2.5. Endotelyal disfonksiyon

Endotel fonksiyon bozuklugu ve aterosklerotik plak olusumu ile ilgili son 20
yilda yapilan ¢aligmalarda; endotel disfonksiyonunun aterosklerozun ve en sonunda
aterosklerotik plak istenmeyen bulgularinin gelismesinde ana neden oldugu anlasilmistir
(40-41). Endotel fonksiyon bozuklugu ve ateroskleroz arasindaki iliski diistiniildiigiinde,
endotel fonksiyon bozuklugu istenmeyen kardiyovaskiiler olaylarin ana nedeni olarak
ele alinabilir (42).

Endotelyum, arterler, venler ve kalbin endokard tabakasinda; sadece endotelyal
hiicrelerden olugan kapiller duvarlarinda dahil oldugu tiim kardiyovaskiiler sistemin i¢
yiizeyinde kesintisiz bir katman olusturarak, embriyonik mezodermden tiiremis tek
katmanli hiicrelerden olusmaktadir (43).

Endotel, vaskiiler homeostazin saglanmasinda 6nemli isleve sahip ¢ok islevli bir
parakrin, otokrin ve endokrin organdir. Baslangicta kan ile kan damari arasinda etkisiz
bir bariyer olarak goriilen vaskiiler endotel artik vaskiiler kontroliin 6nemli bir merkezi
olarak kabul edilmektedir (44).Endotel dengesi, vasodilator etkili mediatorlerle (NO
veya prostaglandinler (PGI12)) , vazokonstriktor etkili mediatorlerin (Anjiyotensin Il
(Ang 1), ET-1)dengesiyle saglanir.Bu maddeler vazodilatasyon ve vazokonstriksiyon,
tromboz ve antikoagiilasyon ve enflamasyon modiilasyonu arasinda bir denge saglar
(42,44,45).

Glikotoksisite, lipotoksisite, enflamatuvar yanit olusturan vaskiiler hasar ve
instilin direnci farkli mekanizmalar yoluyla endotel disfonksiyonuna yol agarlar
(46).Metabolik sendromdan ve Diyabetes Mellitus’tan sorumlu insiilin, farkli metabolik
yollarla etki ederek vazokonstriktor ve vazodilatator faktér grubunu etkileyebilir (47).
Bu etkilesim PI3-K / Akt yolaginin bir kismi, NO sentetazin (eNOS) fosforilasyonuna
yol agar ve daha sonra L-arginin'in L-sitrulin'e dondstiirilmesi ile en Onemli
vazodilatator nitrik oksit olusur.Adezyon molekiillerinin {iretiminin azaltilmasinda,
trombosit agregasyonunu zayiflamasinda, proenflamatuar sitokinlerin iiretimi ve
inhibisyonunda , vaskiiler diiz kas hiicrelerinin ¢ogalmasinda nitrik oksit endotel i¢in
koruyucu rol oynar (48).

Nitrik  oksit  biyoyararlanimdaki  eksiklik, artmig  protrombotik ve
proenflamatuvar sitokinler ve reaktif oksijen radikalleri (ROS), endotel disfonksiyonunu
belirleyen faktorlerdir; bunlara MAPK / ERK aktivitesi aracilik eder (46).

14



Endotel ayrica diiz kas hiicrelerinin hiperpolarizasyonuna NO bagimsiz bir yolak
ile aracilik eder. Bu yolakpotasyum (K) iletimini arttirir ve wvaskiiler diiz kas
hiicrelerinin ~ depolarizasyonunu  kolaylagtirir  ve endotelden tiiremis vaskiiler
hiperpolarize edici faktorlerin tiretimi yoluyla vaskiiler tonusu siirdiiriir (49). Endotelin-
A reseptorlerinin aktivasyonu yoluyla tiretilen endotelin-1,trombaksan-A2,serotonin,
anjiotensin-11 gibi vasokonstriiktif molekiiller, vazokontriiksiyona ve proliferasyona yol
acarlar. Endotelin-1 ayrica aktif plaktan da salinir (50,51).

Nitrik Oksit damar endotelinden salgilanan en 6nemli mediyatér molekiildiir.
Endotel fonksiyon bozuklugunda ilk goriilen, NO aracilig1 ile endotel bagimli damar
liimeni genislemesinin bozulmasidir. NO iiretimi veya aktivitesindeki bozuklugun
endotel fonksiyon bozuklugunun ana nedeni oldugu ve aterosklerozu olusturdugu

diistiniilmektedir.

Nitrik oksit sentezi
Nitrik oksit, endotel hiicerelerinde 6ncii olan L-arjinin’den NO sentetaz (eNOS)
ile tretilir. NO sentetaz hiicre zarinin “Caveolae" adi verilen invajinasyonlar: i¢inde
oturmustur.Kaveolin-1 isimli protein kalmoduline tutunarak eNOS aktivitesini durdurur.
Kalsiyumun kalmoduline tutunmasi kaveolin-1’in ayrilmasina neden olur; bunun
tizerine eNOS iizerindeki inhibisyon kalkarak eNOS aktive olur ve NO iiretilir.
Tetrahidrobiopterin (BH4) ve nikotinamid adenin dintikleotid fosfat (NADPH) tarzinda
kofaktorler NO iiretiminde yer alirlar (52).
Nitrik Oksit’in Fonksiyonlari:
e Nitrik oksit endotel bagimli damar i¢i genislemesinin ana etkenidir.
Endotel kaynakli damar kasilmasinin (6r: Anjiotensin Il, Endotelin gibi)
etkilerine kars1 koyar.
e Trombosit tutunma ve baglanmasini, 16kosit tutunma ve infiltrasyonunu
engeller.
e Damar diiz kas hiicrelerinin boliinmesini engeller.
e NO ateroskleroz olusumundaki ana basamaklardan oldugu diistiniilen

LDL’nin oksidatif degisimini 6nlemektedir (53,54).

Okside LDL ile NO arasindaki iliski iki taraflidir. Okside LDLkaveolin-1’in
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iretimini arttirarak eNOS’u inaktive eder ve NO {iretimini azaltir. Dolayistyla NO’ nun
baskin olmasi okside LDL’yi azaltirken, okside LDL’nin baskin olmasi ise NO’yu
azaltir. Okside LDL disinda oksidatif streste baska yollar ile NO {iretimini azaltir (55).
Endotel disfonksiyonu, stabil anjinanin yaninda unstabil anjina ve miyokard
enfarktiisii ile iligkilidir. Yapilan bir ¢alismada gogiis agris1 olan, iskemik kalp hastaligi
Ontanis1 olan fakat koroner anjiografileri normal olan hastalar ortalama 8.5 yil boyunca
takip edilmis. Anormal koroner akis rezervi olan hastalarda ii¢ kat fazla mortalite oran
gosterilmis.Koroner akim  rezervi  mikrosirkiilasyonun,  vaskiiler  tonustaki

degisikliklerin; dolayisiyla endotel disfonksiyonunun objektif bir gostergesidir (56).

2.3. Koroner Arter Hastaligi
2.3.1. Stabil Koroner Arter Hastalig:

Kararli koroner arter hastaligi (KKAH) genellikle egzersiz, duygusal veya baska
tip streslerle tetiklenen, tekrarlayabilen, ancak kendiliginden de gelisebilen, iskemi
veya hipoksi ile iliskili, geri donlisiimlii miyokard ihtiyag/sunum dengesizligi ataklari
seklinde tanimlanir. Bu tip iskemi/hipoksi ataklar1 siklikla gogiiste gecici sikinti hissi
(anjina pektoris) ile iligkilidir. KKAH, bir AKS sonrasinda kararli hale gelmis olabilir
ve siklikla asemptomatik seyreden donemleri de kapsamaktadir (57).

Stabil anjinada miyokard iskemisi ve hipoksi, kan sunumu ve metabolik ihtiyag
arasindaki gegici bir dengesizlik sonucu ortaya ¢ikar
Iskeminin sonuglar1 6ngoriilebilir bir zamansal siralamayla gelisir:

(1) Iskemik bolgeden gelen vendz kanda yiiksek hidrojen (H+) ve potasyum (K+)
konsantrasyonu

(2) Ventrikiiler diyastolik ve sonrasinda sistolik islev bozuklugu ile bolgesel duvar
hareket bozuklugu bulgulari

(3) ST-T degisikliklerinin gelismesi

(4) Kardiyak iskemik agr1 (anjina) (58).

KAH gelismine neden olan geleneksel risk faktorleri (hipertansiyon,
hiperkolesterolemi, diyabet, sedanter yasam, obezite, sigara ve aile oykiisii) olasilikla
aterosklerotik hastalik gelisim siirecini de ilerlettikleri i¢in, bilinen hastaligi olan

kisilerin prognozunu olumsuz etkiler. Ancak uygun tedavi ile bu riskler
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azaltilabilir. KAH siiphesi veya tanist olan kisilerde kalp hizinin yiliksek olmasi da katii
prognoz isaretidir (57).

Genel olarak, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (SVEF) disik, Kkalp
yetersizligi, c¢oklu damar hastalig1r olan, koroner darliklar1 daha ziyade proksimal
bolgelerde yerlesik, lezyon derecesi daha fazla, iskemisi yaygm, fonksiyonel
kapasitesi kotii, yast ilerlemis, ciddi depresyonu ve siddetli anjinasi olan kisilerde
KAH’mn prognozu kotiidiir (58).

KKAH’1n degisik klinik tablolar altta yatan farkli mekanizmalarla iliskilidir,
bunlar:

1). Epikardiyal arterlerin plaklar nedeniyle tikanmasi,

2). Normal veya plakl: arterlerin bolgesel veya yaygin spazmi,

3). Mikrovaskiiler islev bozuklugu,

4). Gegirilmis akut miyokard nekrozu ve/veya hibernasyonun neden oldugu
sol ventrikiil islev bozuklugudur (iskemik kardiyomiyopati) (57).

Bu mekanizmalar, tek basina veya birlikte patofizyolojide rol alabilirler. Bunun
yaninda, onceden revaskiilarizasyon olsun veya olmasin kararli koroner plaklar klinik
olarak tamamen sessiz de kalabilir (58).

Calismalarda angina prevalansi her iki cinsiyette de yasla birlikte artis
gostererek, kadinlarda 45-64 yaslar1 arasinda %5-7 iken 65-84 yaglari arasinda %10-
12’ye, erkeklerde 45-64 yaslar arasinda %4-7 iken 65-84 yaslari arasinda %12-14’¢
cikar (59).Bazi c¢aligmalarda orta yash kadinlarda angina siklig1 erkeklerden fazladir.
Bunun nedeni biiyiikolasilikla kadinlarda islevsel KAH (6rn. mikrovaskiiler
anjina).prevalansinin daha yiiksek olmasidir ve ileri yaslarda durum tersine doner (60).

Prognoz konusunda giincel bilgiler antianjinal, koruyucu tedavi ve
revaskiilarizasyon alanindaki klinik ¢alismalardan elde edilebilir. Mevcut ¢alismalara
gore, yillik mortalite oranm1 %1.2-2.4 arasinda degismekte olup, kardiyak o6liimiin yillik
ensidans1 %0.6 ile 1.4 arasinda, Oliimciil olmayan miyokard enfarktiisiiniin ensidansi
ise RITA-2 (Anjina icin Ikinci Randomize Girisim Tedavisi) ¢alismasina gore %0.6,
COURAGE (Revaskiilarizasyon ve Agresif Ilag Kullanarak Klinik Sonuglarmn

Degerlendirilmesi) ¢alismasina gore %2.7 arasinda degismektedir (57).
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2.3.2. Akut Koroner Sendromlar

Akut koroner sendromlar, koroner dolasimda hali hazirda stabil olan bir
aterosklerotik plagin riiptiirli veya erozyonu sonucu meydana gelirler ve klinik olarak
dort sekilde kendini gosterir; ani kardiyak 6ltim, kararsiz anjina, ST segment yiikselmeli
miyokard enfarktiisii (STEMI) ve ST segment yiikselmesi olmayan miyokard enfarktiisii
(NSTEMI).

Tani i¢in EKG ve goriintiilemede iskemi, belirteg pozitifligi ve klinik bulgular
yeterlidir. Klinik semptomlar g6giis agrisi, gégliste yanma, nefes darligi, ¢eneye boyna
kola veya sirta yayilan agri, bulanti, terleme vb olabilir. Klinik degerlendirmenin
ardindan EKG’de ardisik iki derivasyonda ST elevasyonu bulunmasi STEMI lehine
iken, ST depresyonu ve kardiyak belirte¢ pozitifligi ile NSTEMI veya karasiz anjina
degerlendirmesi yapilabilir.

Kararsiz anjina Canadian Cardiovascular Society (CCS) tarafindan yapilan

siiflama ile anjinanin siiresi ve yogunlugu bakimindan degerlendirilir.

CCS kararsiz anjina siniflamast;

Sinif Anjinay1 provoke eden aktivite  Normal aktivite siniri
I Uzun siireli egzersiz Yok

I >2 blok yiirtimek Hafif

Il <2 blok yiirtimek Belirgin

v Minimal hareket veya istirahat Siddetli

Akut koroner sendrom (AKS) hastalarinda tedavi belirlemek ve hastanin takibi
icin risk skorlamasi olduk¢a Onemlidir. Bir ¢ok skorlama sistemi mevcuttur. Bu
skorlama sistemlerinden yaygin olarak kullanilan TIMI risk degerlendirilmesi

yapilirken asagidaki kriterler 1’er puan verilerek hesaplanir;
1. >65 yas,

2. KAH risk faktorii bulunmasi (DM, HT, aile 6ykiisii vb.),
3. Kardiyak biyomarker yiiksekligi,
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4. EKG’de ST degisikligi olmasi
5. >%50 koroner arter stenozu varligi,
6. 7 giin i¢inde aspirin kullanilmis olmasi,

7. 24 saat icerisinde 2 veya daha fazla anjina atag1 gegirme Oykiisii varhigi.

TIMI skoru;

Risk skoru  TIMI SKORU 14 giinliik KV risk %
0-2 puan Diisiik %5

3-4 puan Orta %13-20

5-7 puan Yiiksek %25-40

Diisiik riskli hastalarda medikal tedavi ile erken invaziv tedaviler arasinda
anlamli fark bulunamamustir. Ancak Orta ve yiiksek riskli hastalarda erken invaziv

tedavilerin daha fazla fayda sagladigi pek ¢ok ¢alismada gosterilmistir (61).

2.4. Koroner Arter Hastaligi Risk Faktorleri

1. Aile oykiisii

2. HDL kolesterol (HDL <40 mg/dl )

3. LDL kolesterol ( LDL >130 mg/dl )

4. Yas (erkeklerde > 45, kadinlarda>55).
5. Sigara igiyor olmak

6. Hipertansiyon (Kan basinct >140/90 mmHg veya antihipertansif ilag kullanimi)
*HDL > 60 mg/dl ise risk hesaplamalarinda 1 risk faktorii ¢ikarihir (Ciinkit HDL

kolesterol yiiksekligi koroner arter hastaligi riskini azaltir).

*DM varlig1 koroner arter hastaligi risk esdegeri olarak degerlendirilir.

2.4.1. Hipertansiyon:

Sistemik arteriyel hipertansiyon KAH i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir.

Hipertansiyon ve hiperkolesterolemi koroner ateroskleroz olusumunda giiglii bir

19



ongordiiriiciidir. Orta ve ileri yaslarda biyiik arterlerin sertligi arttigi igin sistolik
arteriyel basing (SAB) yiikselir ve diyastolik arteriyel basing (DAB) diiser, boylece
nabiz basinci artar.

Framingham ¢alismasina géore KAH riskini 6éngérmede nabiz basinci; SAB ve
DAB’dan daha iistiindiir (62). Hipertansif hastalarda KAH siklig1 5 kat daha fazladir.
Bugiine kadar 50.000’e¢ yakin hasta iizerinde yapilan randomize, plasebo kontrollii
calismalara gore, tedavi ile SAB ve DAB’da sirasiyla 13 ve 6 mmHg’lik azalma,
koroner olay insidansinda % 16 oraninda azalma saglamaktadir (63).

Hipertansiyonun tiim inmelerin %54 iinden ve tiim iskemik kalp hastaliklarinin
%47’sinde sorumlu oldugu bilinmektedir (64).Hipertansiyon bir ¢ok kalp hastaliginin
riskini arttirir (65).Atriyal fibrilasyon, kalp yetmezligi, koroner kalp hastaligi riskini
arttirdigr gosterilmistir (66).

Framingham c¢alismasimna goére hipertansiyon saptandiktan sonra erkeklerde
koroner kalp hastaligi ve kadinlarda inme ilk saptanan kardiyovaskiier hastaliklardir
(57).

Izole sistolik hipertansiyon kadm erkek fark etmeksizin tiim yas gruplarinda
kronik kalp hastaliklari igin risk faktoriidiir (67, 68,69).

Framingham c¢alismasina gore 50 yasindan geng hastalarda diyastolik kan
basincinin, 60 yas iistiinde ise nabiz basincinin kalp hastaliklari i¢in gli¢lii dngordiiriicii
oneme sahip oldugu saptanmig.Kan basmcinin 115/75mmHg iizerine ¢ikmasi ile

koroner hastaliklar ve inme riskinin giderek artmaya basladig1 gosterilmistir (70).

2.4.2. Diyabetes Mellitus:

Diyabetes mellitus (DM), koroner arter hastaligi i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir.
Koroner arter hastaligi 6zellikle tip 2 DM hastalarinda diyabetik olmayan hastalara
kiyasla 2-4 kat daha sik izlenmektedir ve ayn1 zamanda DM hastalarda en 6nemli
morbidite ve mortalite nedenidir. Seker yiiksekligi vaskiiler hastalikla iligkili olsa da
hastalarda artmig kardiyovaskiiler riskin en dnemli belirleyici 6zelligi, insiilin rezistansi
(IR).ile birlikte goriilen ve diyabetik dislipidemi olarak bilinen anormal lipoprotein
profilidir. Bu hastalarda LDL kolesterol seviyeleri siklikla normale yakin seyrederken,
LDL parcaciklarinin daha kiiciildiigli ve yogunlastig1r ve boylece daha aterojenik olma

egilimi kazandigir saptanmistir (71). Diabetes mellitus, trombotik olaylari artirarak
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ateroskleroza bagl olay riskine katkida bulunabilir. DM’de trombosit aktivitesi artar,
plazma fibrinojen, PAI-1 diizeyleri yiikselir. Endotel fonksiyon bozuklugu siklikla
gozlenir. Diyabetik hastalarda koroner trombozdan, plak riiptiirinden ¢ok endotel

erozyonu sorumlu gibi goriinmektedir (62).

KAH i¢in daha yiiksek riskli olarak kabul goren diyabet hastalart;

- 45 yasindan biiyiik erkek ve 50 yasindan biiylik kadin hastalar,

- 45 yasindan kiigiik erkek ve 50 yasindan kiigiik kadin hasta olup asagidaki
kriterlerden en az birine sahip hastalar,

- Serebrovaskiiler hastalik, sessiz miyokard infarktiisii, periiferik arter hastaligi,
sessiz iskemi gibi makrovaskiiler olaylar,

- Nefropati veya retinopati varligi,

- Koroner arter hastalig1 icin ek risk faktort,

- Kontrolsiiz tek risk faktorii bulunmasi (6rn: kontrolsiiz hipertansiyon, kontrolsiiz
hiperlipidemi),

- 40 yasindan biiyiik ve 15 yili agkin siiredir DM olmasi.

Koroner arter hastaligi taramasi bakimindan otorler arasinda goriis ayriligi
bulunmaktadir. Amerikan Diyabet Birligi asemptomatik DM hastalarinda tarama
yapilmasint Onermezken Avrupa dernekleri tiim diyabetli hastalarin rutin takipte
taranmas1 gerektigini savunmaktadir. Tarama hasta istirahat halinde iken ¢ekilen EKG
ile onerilmektedir. DM bireylerde sessiz miyokard infarktiisiiniin daha sik goriildiigii
unutulmamalidir.

KAH bulunan DM hastalarinda yakin glisemik kontrol saglanmalidir. Ancak
hasta yasli, 15 yili agkin diyabet hastasi ve beraberinde ek hastaligi varsa bu hastalarda
stk1 glisemik kontroliiniin ciddi hipoglisemi riski nedeniyle mortalite ve morbiditeyi
arttirdigt VADT, ACCORD ve ADVANCE calismalarinda gosterilmistir. DM hastalara
uygun hasta sec¢imi ile kardiyovaskiiler koruma igin antitrombosit, statin, ACEI, ARB
tedavileri verilmelidir. Hastanin 10 yillik KV risk degerlendirmesi yapilarak koruma

icin tedavisi planlanmalidir (62).
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2.4.3. Hiperkolesterolemi:

Yiiksek serum total ve LDL kolesterol diizeyi ile diisiik HDL kolesterol diizeyi
KAH i¢in bagimmsiz risk faktorleridir. Epidemiyolojik goézlemler LDL’nin
aterosklerozun 6nemli bir nedeni oldugu dogrulanmistir. Yiiksek LDL kolesterol diizeyi
primer KAH risk faktorii olarak goriinmektedir. Total kolesterol ve LDL kolesterol
yiiksekligi ile aterosklerotik olay goriilme siklig1 arasinda giiclii bir iligki vardir. Serum
kolesterol diizeyleriyle KAH arasinda gii¢lii bir iliski oldugu tiim diinyada kabul
gormiistiir. Trigliseridlerin (TG) aterosklerozla baglantis1 tartisma konusudur. Son
bilgiler hipertrigliserideminin KAH risk faktorii oldugunu ortaya koymustur (72).

Epidemiyolojik c¢aligmalar kan kolesterol diizeyi ile koroner arter hastaligi
arasinda iliski kurmustur.Klasik lipid hipotezine gbére serum kolesterol diizeyi ile
aterosklerozis ve onun klinik yansimasi olan koroner arter hastaligi arasinda ciddi iligki
vardir (73).

Koroner arter hastaligi ve akut koroner sendromlardan 6liim her iilkenin serum
kolesterol diizeyine uyumlu olarak degisiklik gosterir (74).

Insanlarin ¢ogunda aterosklerotik KAH bircok risk faktdriiniin sonucunda
gelistiginden klinik uygulamada kardiyovaskiiler hastaliklardan korunmaya iliskin
giincel kilavuzlarm tiimi, toplam KAH veya KVH riskinin degerlendirilmesini
onermektedir. Birgok risk degerlendirme sistemi mevcuttur (6rn: Framingham, SCORE,
ASSIGN Q-Risk, PROCAM ve DSO) Kilavuzlarin cogu ya Framingham ya da SCORE

projelerine dayali risk tahmin sistemlerini kullanmaktadir (75,76).
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Sekil 4.Yas, cinsiyet, sigara kullanimi, sistolik kan basinci ve total kolesterol gibi risk
faktorlerine gore kardiyovaskiiler hastalik riski yiiksek popiilasyonlarda 10 yillik
dliimciil KVH riski.Oliimciil KVH riskini toplam (8liimeiil+6liimciil olmayan) ciddi
KVH riskine ¢evirmek i¢in , 6limciil KVH riskini erkeklerde 3 , kadinlarda 4 ve yagllar

icin daha kiigiik bir sayiyla ¢arpilir (1).
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Sekil 5.Yas, cinsiyet, sigara kullanimi, sistolik kan basinci ve total kolesterol gibi risk
faktorlerine gore kardiyovaskiiler hastalik riski diigiik popiilasyonlarda 10 yillik 6liimciil
KVH riski.Oliimciil KVH riskini toplam (liimciil+6liimciil olmayan) ciddi KVH
riskine ¢evirmek i¢in , 6liimciil KVH riskini erkeklerde 3 , kadinlarda 4 ve yaslilar i¢in
daha kiigiik bir sayiyla garpilir (1).

24



2.4.4. Obezite:

Obezitenin kronik koroner kalp hastaligi (KKH) risk faktorlerini daha erken bir
yasa c¢eken ve tetikleyen dnemli bir risk faktorii olduguna dair artan bir diigiince vardir
(77).Viicut agirliginin% 5 ila% 10'u arasinda kilo vermenin kan basincini ve toplam
serum kolesteroliinii diisiirebilecegi, diyabetik hastalarda glukoz toleransini arttirdigi ve
bozulmus glikoz toleransli ve diyabetli hastalarda obstruktifuyku apnesinin siddetini
azalttig1 gosterilmistir (78). Obezite prevalansindaki artis géz Oniine alindiginda, bu
kiiglik degisiklikler bile toplum sagligi i¢in 6nemli olabilir.Obezite risk tahmin
skorlarinda genellikle goriilmez, ¢iinkii bu risk kismen diger risk faktorleri araciligiyla
ortaya cikar.Kalp c¢alismalarinda gelen verilerden yola c¢ikarak KKH’li hastalarin
%90’1nda belirtilen risk faktorleri yiiksek oranda vardir, INTERHEART calismasindan
elde edilen sonuglara gore dokuz risk faktoriiniin (diyabet, hipertansiyon, abdominal
obezite, sigara Oykiisii, mevcut sigara kullanma durumu, yiiksek riskli beslenme, alkol
alimi, sedanter yasam (fiziksel aktivite azlig1), Apo B/Apo Al orani) niifusun mevcut
risklerinin %90 m1 olusturdugunu kanitlamaktadir (77).

Asirt kilolu hem kadinlarin hem de erkeklerin sayisi artmaktadir. AHA,
yaglanmay1 dlgmek igin bir gosterge olarak viicut kiitle indeksini (VKI) benimsemistir.
VKI kilogram cinsinden agirliga metre kare (kg / m2).le boliinen agirlik olarak
tanimlanir. 25 ile 30 arasinda bir VKI asir1 kilolu, VKi>30 ise obez olarak kabul edilir
(78).

2.4.5. Sigara:

Sigara ve tiitiin kullanim1 KAH ve diger aterosklerotik hastaliklar i¢in gii¢lii bir
risk faktoriidiir. Miyokard enfarktiisii olusumunda hiperkolesterolemi ile sigara arasinda
gliclii bir additif etki vardir; sigara koroner aterosklerozu tesvik ederken, tiitiin miyokard
enfarktiisii gelisimini tetikler. Kan basinci, sempatik tonus tizerindeki olumsuz
etkilerinin ve miyokardin oksijen temininin azalmasinin 6tesinde LDL oksidasyonunu
arttirabilir ve endotel aracili vazodilatasyonu bozar. Akut oldugu kadar kronik sigara
tiketimini  takiben endotelyal nitrik oksit biyosentezindeki azalma bu
vazodilatasyondaki bozulma ile iliskilendirilmistir (69). Sigara igmek ani trombosit

agregasyonu, monositlerin endotel hiicrelerine adezyonunun artmasi ve endotelden
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salinan fibrinolitik, antitrombotik faktorlerle zit bir iliski i¢indedir (72).

2.4.6. Aile OyKiisii:

Aile Oykiisii olan kisilerde erken koroner kalp hastaligi riski 12 kat artar.
Ateroskleroza genetik yatkinlik ¢ok giiclii kanitlarla gosterilmistir. ikiz kardeslerde
yapilan calismalarda aterom plaklarinin yeri de ayni olmaktadir ki bu, kaliimla gecen
aterojenik etkenlerin sadece biyokimyasal tabiatta olmadigini, arter duvarinin yapisi ile
ilgili kusurlarin da s6z konusu olabilecegini gostermektedir (80). Erkek cinsiyet birgok
calismada basgli basma bir risk olarak belirmekte ve her iki cinste major risk
faktorlerinin ayn1 olmasina karsi KAH erkeklerde kadinlardan 10-15 yil daha erken
baslamaktadir. Erkeklerde 45 yas ve iistiinde, kadinlarda 55 yas ve iistiinde olmak ¢ogu

caligmada ateroskleroz gelisimi i¢in 6nemli bir risk olarak goriilmektedir (81).

Yeni Aterosklerotik Risk faktorleri

hsCRP

IL-6/1L-18

SAA
Miyeloperoksidaz
sCD40L

ICAM-1
t-PA/PAI-1
Fibrinojen
Homosistein
D-dimer

Okside LDL Lipoprotein (a)
LDLpartikiil boyutu

(hsCRP: yiiksek duyarlikli C-reaktif protein, IL-6: interlokin-6, IL-18: interl6lin-18,
SAA: serum amiloid A, sCD40: soluble CD40 ligand, ICAM-1: interselliiler adezyon
molekiil -1, t-PA: doku plazminojen aktivatorii, PAI-1: plazminojen aktivator
inhibitor-1) (82).

Ateroskleroz klasik risk faktorleri olan kisilerin bir kisminda da koroner olaylar
goriilmemektedir. Nitekim, MI geg¢irmis hastalarin ti¢te birinde klasik risk faktorleri
olmay1p yarisinda da lipit diizeyleri normaldir. Klasik risk faktorlerindeki bu yetersizlik

ve vaskiiler risk saptamasinin gelistirilmesine olan 6nemli ihtiyag, son 10 yilda ¢ok
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sayida arastirma ile yeni aterosklerotik risk faktdriiniin saptanmasi ve degerlendirilmesi

tizerine odaklanilmistir (82).

C-Reaktif protein

CRP eskiden sadece bir enflamasyon belirteci olarak kabul goriirken, artik
vaskiiler enflamatuvar siirecinin bir gostergesi olarak bilinmektedir. CRP bir akut faz
reaktani olup oncelikle karacigerde sitokin uyarimi sonrasi sentezlenmektedir (83).

Ay zamanda koroner intimal ve mediyal diiz kas hiicreleri ve aterosklerotik
plaktaki makrofajlar tarafindan da sentezlenebilir. Aterosklerotik plaktaki fibréz kilifin
incelmesi ile arttig1 gézlenmistir (84,85).

Klasik kompleman sistemi aktivasyonunda rol oynayan savunma sisteminin bir
pargasidir. Ayrica insan endotel hiicrelerinde endotelin-1 ve IL-6 salinimin1 uyarir ve
endotelyal nitrik oksit sentazi azaltir. Dolasimdaki monositlerin kemotaksisi ve
aktivasyonunu saglar.

Makrofajlarin sitokin ve doku faktorii salinimini artirmasinin yaninda LDL’nin
makrofaj tarafindan alinmasini da uyarir. Protrombotik aktivitenin artisina neden olur ve
ekstraselliiler matriksin yeniden sekillenmesini kolaylastirir (85).

Kandaki CRP degerini artiran diger durumlar ayn1 zamanda endotel hasarina da
sebep olan sigara kullanimi, obezite, yiiksek kan basinci, yiiksek trigliserid diizeyleri,
diyabet ve insiilin rezistansidir (86).

Serum CRP diizeylerinin kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in bir risk faktorii oldugu
ve koroner arter hastalarinda prognostik degeri oldugu yoniinde kanitlar mevcuttur.
Kardiyovaskiiler risk degerlendirmesi i¢in CRP 6l¢iimii yiiksek duyarli CRP (hsCRP)
kullanilarak yapilmaktadir. HsSCRP 6l¢giimii ile 10 mg/L’nin altindaki hassas degerler de
Ol¢iilebilmektedir. Saglikli bireylerde olgiilen serum hsCRP diizeyleri uzun dénem
miyokard enfaktiisii (MI), iskemik fel¢ ve periferik damar hastalik riskini
ongordiirmektedir. Bilinen koroner arter hastalarinda ise yiiksek hsCRP seviyeleri
yiiksek kardiyovaskiiler risk ile iligkili oldugundan, bu hastalarda daha agresif medikal

tedavi ve yakin takip gerektigi goriisii savunulmaktadir (86).
2.5. Periferik Arter Hastaligi:

Periferik arter hastaligi (PAH), koroner ve intrakraniyal akim disindaki arteriyel
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kan akis1t sirasinda damarlardaki daralma ve tikaniklikla sonuglanan ilerleyici bir
durumdur. Bir bagka tanimlamayla PAH, abdominal aortun aterosklerotik daralmasi
sonucunda bacaklardaki arterlerde egzersiz sirasinda ya da dinlenme durumunda
arteriyel akisin azalmasi bigiminde tanimlanmaktadir (87).

PAH olan hastalarin yiiksek mortalite oranlar1 olup (%25-30), esas olarak inme
ve miyokard enfarktiisiinden kaynaklanmaktadir. PAH’l1 hastalarda degistirilebilir
vaskiiler risk faktorleri vardir.Bunlar sik1 diyabet kontrolii ve sigaray1 birakmaktir. Erkek
cinsiyet, hipertansiyon, hiperlipidemi, ilerlemis yas, gegcirilmis miyokard infarktiisii,
kalp yetmezligi, ge¢irilmis serebrovaskiiler olaylar , metabolik sendrom varligi,
dolasimdaki; homosistein, c-reaktif protein , fibrinojen, interlokin -1 (IL-1) ve IL-6,
kreatinin ve sistatin C diizeyleri PAH i¢in diger risk faktorleridir (88,89).PAH, sistemik
ateroskleroz durumunda, morbidite ve mortalite ile iliskilendirilmistir. Tedavisiz
olgularda kalp krizi, inme, amputasyon ve oliim riski artabilmektedir. Kardiyovaskiiler
risk faktorlerinin tedavisinin aterosklerozun ilerlemesini geciktirdigi, kardiyovaskiiler
olaylar1 azalttigi, yasamda kalmay1 ve yasam kalitesini artirdigi bilinmektedir. PAH ve
KAH ayni aterosklerotik zeminde gelistiginden kardiyovaskiiler risk faktorlerinin

yonetimibu hastalar i¢in oldukc¢a faydalidir (88).

2.5.1. Karotisarter intima-Media Kalinhg Koroner Arter

Hastahgiliskisi:

Kardiyovaskiiler hastaligin ilk Klinik bulgulari ¢ogunlukla aterosklerozun ileri
safhalarinda goriliir. Arter duvarmin intima-media tabakasindaki degiklikler, klinik
olarak bulgu vermeden uzun birsiire¢temeydana gelir ve yaygin intima kalinlagmasi ile
baglar. Karotis intima-media kalinlig1 yiiksek resoliizyonlu B-Mode ultrasonografi ile
Olgtimii ateroskleroz yayginliginin ve kardiyovaskiiler riskin dngoriilmesinde kullanilan
invaziv olmayan tekniklerdendir (90).

Karotis ve femoral arter IMK nin degerlendirildigi APSIS calismasinda (Angina
Prognosis Study In Stockholm), stabil angina pektorisli 558 olgu (ortalama yas 60) 3
yil izlenmis, kardiyovaskiiler 6liim ve kalp krizi, karotis ve femoral arterdeki en
yiikksek ve ortalama IMK'’lariyla iliskisigdsterilmis, ayrica revaskiilarizasyon
tekrarlanan olgularda en yiiksek ve ortalama femoral arter IMK nin daha yiiksek oldugu

gosterilmistir (91).
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Diyabetli hastalarda yapilan karotis IMK ¢alismalarindan biri olan “Insiilin
Resistance Atherosclerosis Study” (IRAS) sonucunda insulin direnci ile IMK arasinda
yakin iligski bulunmustur (92).

B-Mode ultrasonografi ile ana karotis arterlerin, IMK &l¢iimii erken donem
yaygin aterosklerozun noninvaziv, kolay ulasilabilir ve tekrarlanabilir bir gostergesi
olup kalp damar hastaliklari ile yakin iliskisi vardir (93). Karotis arter IMK’Nin Kklinik
olarak kalp damar hastaligi olmayan ancak aterosklerozun risk faktorlerini barindiran
kisilerde de artmis oldugu saptanmustir (94).

Genglerde yapilan prospektif calismalarda, artmis karotis IMK’nin, ileride
gelisecek koroner arter kalsifikasyonlari ve kalp damar hastaliklar1 ile yakim iliskili
oldugu ve bu 6lctimlerin aterosklerozun erken donemlerini gosterebilecegi bildirilmistir
(95). Pek cok calismada karotis arterlerin IMK takibinin, ateroskleroz derecesini
belirlemede faydalanilabilecek referans metot oldugu ifade edilmekte olup giintimiizde
de kardiyoloji basta olmak {izere klinik ¢alismalarda yaygin olarak kullanilmaktadir
(96).
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3. MATERYAL METOD

3.1.Calisma Guruplarn:

2016-2017 tarihleri arasinda, stabil koroner arter hastaligi on tanisiyla elektif
sartlarda koroner anjiografi planlanan, Mustafa Kemal Universitesi Arastirma Hastanesi
Kardiyoloji klinigine yatis1 yapilan 78 hasta ¢aligmaya alindi. Daha onceden periferik
vaskiiler cerrahi, koroner arter baypass cerrahisi uygulanmis, 18 yasindan kiigiik
hastalar vesyntax skoru yiiksek (>32) olan 2 hasta ¢alismaya dahil edilmedi. Klinik ve
EKG bulgularina gére akut koroner sendromun eslik etmedigi angina pektorisli hastalar
koroner anjiografii¢in degerlendirilmeye alindi. Klinik olarak anlamli KAH herhangi bir
koroner damarda % 50°’nin tizerinde darlik varlig: olarakkabul edildi.

Syntax skoru ve tiirevleri koroner arter hastalifinin ciddiyetinin
degerlendirilmesinde, hastane igi ve hastane disi olaylar1 ongormede diinyaca kabul
edilen skorlama sistemleridir.Koroner arter hastaligi siklig1 gittikge artmaktadir.
Koroner arter hastaliginin erken tanisi i¢in ek gdstergelere ihtiyag duyulmaktadir. Tim
diinyada oldugu gibi stabil anjina pektorisli hastalara optimal medikal tedavi sonras,
anginanin devam etmesi durumunda smf 1 endikasyonla koroner anjiografi
onerilmektedir.

Tiim koroner anjiografik islemler Siemens Angiocore cihazinda ve deneyimli
girisimsel kardiyologlar tarafindan yapildi.Diagnostik koroner anjiografi 6 F sheath ile
femoral arter, 6 F guiding kateter ile koroner arter kaniilasyonu yoluyla geleneksel
standart tekniklere uygun bi¢cimde yapildi.

Hastalarin femoral arter intima-media kalinligi General Electric marka vivid s6
model ekokardiyografi cihazinda; 12 L- periferik vaskuler prop kullanilarak bilgisayar
destekli programla, sag yiizeyel femoral arter proksimal kesiminden, arterin proba
uzak olan arka duvarindan; minimum, maksimum ve ortalama degerler alinarak
olgiildii.

Hastalarin ~ koroner  anjiografisi  izlenerek  koroner  syntax  skoru

www.syntaxscore.com internet adresinden bilgisayar destekli programla hesaplandi
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Hastalar syntax skoru diisiik olanlar, orta olanlar ve normal koronerler olarak 3
guruba ayrildi (grup 1, skor O; grup 2, skor 1-23; grup 3, skor 23-32). SPSS istatistik
programi kullanilarak femoral arter intima-media kalinlig1 ile koroner arter syntax skoru
arasindaki iligki degerlendirildi.

Koroner arter risk faktdrlerinin syntax skoru ve femoral arter IMK’s: ile
iligskisine bakildi. Hastalarin viicut kitle indeksi, ankle-brakyial index, femoral arter pik
sistolik akim hizi, femoral arter pik diastolik akim hizi1 verileri alinarak gruplar arasi

degiskenlige, syntax skoru ile iliskisine ve femoral arter IMK ’s1 ile iliskisine bakildi.

3.2. ViicutKitle indeksi:

Boy ve kilo 8lgiimleri sonrasi Viicut kiitle indexi (VKI) [Agirlik (kg)/Boy2 (m.)]
formilii ile hesaplandi. VKI 18, 50’nin altinda olanlar zayif, 18, 51-24, 99 arasinda
olanlar normal kilolu, 25, 0-29, 99 aras1 hafif sisman, 30-39, 99 arasinda olanlar obez,

40 ve tizerinde olanlar morbit obez olarak degerlendirildi.

3.3. Ankle-brakiyal indeks:

Periferik arter hastaliginin (PAH) tanisinda en sik ve en basit kullanilan yontem
ankle-brachial indeks (ABI)’dir. ABI, hasta dinlenirken, supin pozisyonunda kisa siirede
elde edilebilen bir parametredir. Hastanin sag brakiyal, sag dorsalis pedis ve sag tibial
arter sistolik kan basinci 6lgiiliir, ancak bu islem sirasinda alt ekstremite 6l¢iimleri igin
steteskop uygun degildir, yerine nabzin daha dogru alinabilmesi igin el dopleri
kullanilir. Daha sonra, ayak bileklerinden elde edilen en yiiksek sistolik basincin, sag ya
da sol koldaki yiiksek olan sistolik basing degerine boliinmesi ile ABI degeri elde edilir
(97).ABI >1, 30 &lgiilen grubun % 60-65’inin PAH (+) oldugu bilinmektedir. ABI 0,
91-1, 30 aras1 normal, 0, 41-0, 90 aras1 hafif ve orta diizeyde PAH, ABI <0, 40 degeri
ise, ciddi diizeyde PAH olarak kabul edilmektedir (98).

3.4. Syntax Skoru:

Taxus ile PKG ve kardiyak cerrahi arasinda sinerji (SYNTAX) calismasi, tedavi

sonrasindaki 12 ay boyunca herhangi bir nedene bagl 6liim, inme, MI veya tekrar
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revaskiilarizasyon birinci birlesik son noktasi i¢in kronik ¢ok damar KAH’I1 hastalarda
¢ok damar PKG’nin KABG cerrahisinden daha kotii olmadigini ortaya koymak tizere
tasarlanmistir. SYNTAX calismas1 ge¢mis calismalardan, ilag salinimli stent (ISS)
mevcudiyeti, her iki tedavi koluna ciddi LMCA lezyonu olan hastalarin dahil edilmesi,
KAH ciddiyeti ve tedavi tayinin degerlendirilmesine girisimsel kardiyologlarin ve kalp
cerrahlarinin ortak katilimi acisindan farklidir. Sonuglar cerrahi revaskiilarizasyonun
anlamli olarak daha diisiik birlesik birincil sonlanim noktas: orani ile iliskili oldugunu
one siirmektedir. Bu etki biiyilk oranda, PKG’ye kars1 cerrahi sonrasinda
revaskiilarizasyon ihtiyaci i¢in azalmis ihtiyag ile belirlenmistir. Her ne kadar her iki
tedavi grubu arasinda herhangi bir nedene bagli 6liim inme veya MI birlesik son noktasi
acisindan bir farklilik olmasa da, cerrahi artmis inme olasiligiile iligkilidir.

SYNTAX calismasinin kuvvetli yonleri arasinda revaskiilarizasyon basarisinin
olasilig1 ve koroner hastalik ciddiyetinin nesnel degerlendirmesinde sayisal bir puanin
kullanilmast vardir. SYNTAX skoru gesitli nitel plak 06zelligini Ozetleyerek
olusturulmustur ve basarili PKG’yi degerlendirmenin teknik zorlugunda kullanilan
koroner hastalik ciddiyetinin nesnel bir Ol¢limii yerine ge¢cmektedir. SYNTAX
calismasinda, cerrahi revaskiilarizasyon yiiksek SYNTAX skoru (>33)olan hastalarda
rastgele tayinden 12 ay sonra inme veya ciddi istenmeyen kardiyak olaylarin oraninda
istatistiksel olarak anlamli bir azalma ve orta SYNTAX skoru (23-32) olan hastalarda
bu olaylarda azalmis oranlara dogru bir egilim ile iliskilidir.

Stabil, ¢ok damar KAH’li hastalarda KABG cerrahisine karsi PKG karari
bilgilendirilmis hasta ve hekim tercihlerinin yani sira 6nceden goézden gegirilen klinik,
anatomik ve islevsel Olgiitleri de hesaba katmalidir. Cerrahi igin uygun olmayan
hastalarda, LMCA hastaligi veya diyabeti olmayanlarda ve orta veya diisitk SYNTAX
skoru varliginda PKG mantiklidir. KABG cerrahisi, total revaskiilarizasyon gerektiren
diyabetli hastalarda ve ¢ok damar koroner arter hastaligi olan sol ventrikiil islev
bozuklugu olanlarda daha olumlu sonlanimlar gésterebilir. KABG cerrahisi, kisa donem
komplikasyonlar igindaha yiiksek birlesik sonlanim oranna sahiptir, ancak zaman

iginde tutarli olarak daha diisiik tekrar revaskiilarizasyon ihtiyaci ile iligkilidir (20).
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SYNTAX puanim etkileyen temel anjiografik ozellikler:

Sag, sol ve es baskin koroner dolasim

Aterosklerotik lezyonlarin sayisi

Aterosklerotik lezyon bagina tutulan arter segmenti sayisi

Toplam tikanma,;

Tutulan segmentlerin sayis1

Toplam tikanma yas1

Kor kalintinin varligi

Kopriilesen kollateral varlig

Tikanma sonrasinda birinci segmentin ileriye veya geriye dogru dolumu

Yan dal tutulumu

Trifurkasyon lezyonu: hastalikli damar segmenti sayisi

Bifurkasyon lezyonu: distal ana damar ve yan dal arasinda <70°agilanma

Aorto-ostial aterosklerotik lezyon varlig:

Lezyon bolgesinde ciddi damar dolasikligi

>20 mm aterosklerotik lezyon uzunlugu

Agir oranda kalsifiye plak varlig

Trombiis varlig1

Yaygin veya kii¢iik damar hastaligi varligi (20).

33



4. BULGULAR:

Calismaya alinan hastalarin (78 hasta) %21,8’i kadin % 78,2’si erkek idi.
Hastalarin %12, 8’inde koroner arter hastaligi 6ykiisii mevcuttu. Hastalarin %11, 5’inde
koroner arter hastaligi aile dykiisii bulunmaktaydi. Hipertansiyon ve diyabet agisindan
baktigimizda %47, 4’tinde hipertansiyon, %38, 5’inde diyabet ve %26, 9’unda diyabet
ve hipertansiyon birlikteligi mevcut idi. Hastalarin %62, 8’i sigara kullandigimni
belirtmistir (Tablo 1).

Tablo 1Calismaya Alinan Hastalarm Bazi DemografikOzellikleri ve Hastalik Oykiileri

Cinsiyet Say1 | Yiizde
Kadin 17 21,8
Erkek 61 78, 2
Ko