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1. GIRIS

Diabetes mellitus (DM) insulin eksikligi ya da insulin direncine bagli olusan
ve hiperglisemi ile kendini belli eden karbonhidrat, yag ve protein metabolizma
bozukluklari ile karakterize kronik metabolik bir hastaliktir. DM miyokard hasarini
koroner makrovaskiiler hastalik, otonomik disfonksiyon, diyabetik kardiyomiyopati
ve koroner mikrovaskiiler hastaliklara yol acarak olusturmaktadir. Koroner arter
hastalig1 (KAH) riski diyabetik hastalarda normal popiilasyona gore daha siktir, daha
erken yasta goriilmektedir ve prognozu daha kotiidiir (1). Diyabetik erkeklerde
kardiyovaskiiler mortalite 2-3 kat, diyabetik kadinlarda 3-5 kat artmigtir. Tim
diyabetik hasta dliimlerinin %70-80’inden kardiyovaskiiler hastaliklar sorumludur ve
bu oliimlerin dortte iicli koroner arter hastaligina baghdir (2,3). Bu nedenle ‘National
Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel III’ (NCEP, ATP III) diyabeti
koroner arter hastalii (KAH) esdegeri olarak kabul etmistir (4). Diyabet ve eslik
eden diger kardiyovaskiiler risk faktorlerinin kardiyovaskiiler risk artisina katkis1 géz
Oniine alindiginda; Tip 2 DM’un olusumuna neden olan faktorlerin elimine edilmesi,
ateroskleroza neden olan diger risk faktorlerinden hipertansiyon ve hiperlipideminin
tedavisi ve siki kan sekeri regiilasyonu koroner kalp hastaliklart ve diger

aterosklerotik komplikasyonlar biiyiik 6l¢iide engelleyecektir.

Bu calismada koroner arter hastaligi tanis1 olmayan Tip 2 diyabetik hastalari
KAH varlig1 yoniinden miyokard perflizyon sintigrafisi (MPS) ile degerlendirmek;
yas, cinsiyet, diyabet siiresi, hipertansiyon, lipid profili, sigara kullanimi, aile
oykiisii, viicut kitle indeksi (VKI), HbAlc ve yiiksek duyarli C-reaktif protein
(hsCRP) gibi parametrelerle iskemik kalp hastalig1 arasindaki iliskiyi incelemek ve
diyabetik hastalardaki KAH’nin tespitinde miyokard perfiizyon sintigrafisinin (MPS)
yeri, avantaj ve dezavantajlarini belirlemek amaglanmistir. Bu amagla dnceden KAH
tanis1 olmayan ve miyokard iskemisi arastirilmasi amaciyla klinigimize gelen Tip 2

DM’lu hastalara MPS tetkiki uygulanmistir.



2.1. Diabetes Mellitus (DM)

2. GENEL BILGILER

DM insulinin mutlak veya goreceli eksikligi ya da insulin direnci nedeniyle

olusan, hiperglisemi ile kendini belli eden karbonhitrat, yag ve protein metabolizma

bozukluklar ile karakterize, etyolojisinde birden fazla faktoriin rol oynadigi kronik

metabolik bir hastaliktir (5). Tip 1 diayabette mutlak insulin eksikligi vardir.

Hastalarin %90’1inda otoimmun (Tip 1A), %10 kadarinda nonotoimmun (Tip 1B) B

hiicre yikimi s6zkonusudur. Tip 2 diyabette ise baslangigta, siklikla obezite ile iliskili

veya iligkisiz olarak insulin direnci bulunmaktadir. Diyabetli hastalarin %5-10 ‘unu

Tip 1, %90-95’ini Tip 2 diyabetik hastalar olusturmaktadir (6,7).

2.1.1. Diabetes Mellitus Tam Kriterleri

American Diabetes Association (ADA) 2011 klavuzunda diyabet tani

kriterleri su sekilde 6zetlenmistir (tablo 1).

Tablo 1. Diabetes mellitus tan1 kriterleri (ADA 2011)

Asikar DM izole BAG izole BGT | BAG +BGT
Achik Plazma
Glukozu >126 mg/dl 100-125 mg/dl | <100 mg/dl | 100-125 mg/dl
(=8 st achikta)
OGTT 2.st
;‘;‘;’)‘;’;‘l >200 mg/dl | <140 mg/dl | 140-199 mg/dl | 140-199 mg/dl
(75mg glukoz)
Rastgele >200 mg/dl +
Plazma Diyabet - - -
Glukozu semptomlari
>% 6.5
HbAlc (>48 - - -
mmol/mol)

BAG: Bozulmus ag¢lik glukozu, BGT: Bozulmus glukoz toleransi, OGTT: Oral glukoz tolerans testi




2.1.2. Diabetes Mellitus Fizyopatolojisi

Tip 2 DM asagidaki sira ile gelisen {i¢ patofizyolojik fenomen ile

karakterizedir.
1. Insiilin duyarliliginda azalma ve insiilin direnci

2. Goreceli insiilin yetersizligi ile birlikte pankreas beta hiicrelerinin

fonksiyon bozuklugu
3. Karacigerde glikoz liretiminde artis

Insiilin direnci heniiz bilinmeyen genetik defektlerle birlikte, cevresel
etmenlerin etkisi ile gelisir. Cevresel etmenlerden en 6nemlileri de obezite ve fiziksel
inaktivedir. Hiicre-reseptor defektine bagli olarak organizmanin iirettigi insiilinin
kullaniminda ortaya ¢ikan sorunlar nedeniyle glukoz hiicre i¢ine absorbe edilip enerji
olarak kullanilamaz. Periferik dokularda insiilinin etkisi yetersizdir ve bu dokularda
glukoz tutulumu azalmistir. Pankreas, artan kan glukoz diizeyine yanit olarak yeteri
kadar insiilin salgilayamaz. Insiilin salimminin azalmasi ile glukoneogenez
hizlanarak, glikojenoliz lizerindeki baski azalmaktadir. Sonug net etki, karacigerden
glukoz salmimimin artmasidir. Hepatik glukoz yapimi artisinda insiilin sekresyon
defekti ve sabaha kars1 daha aktif olan kontr-insiiliner sistem hormonlar1 (kortizol,
bliylime hormonu ve adrenalin) sorumludur. Bu patofizyolojik bozukluklar dizisi

sonrasida hiperglisemi gelismektedir.

Genellikle insiilin direnci tip 2 diyabetin dncesinden baglayarak uzun yillar
tabloya hakim olmakta, insiilin sekresyonunda ciddi azalma ise diyabetin ileri

donemlerinde veya araya giren hastaliklar sirasinda 6n plana ¢ikmaktadir.
2.1.3. Diabetes Mellitusun Komplikasyonlar:

DM’un seyri sirasinda akut veya kronik komplikasyonlar goriilebilir. Bu

komplikasyonlar diabetik hastalarda en 6nemli mortalite ve morbidite nedenleridir.

1) Akut Komplikasyonlar
a. Diyabetik ketoasidoz
b. Hiperosmolar nonketotik koma

c. Laktik asidoz



d. Hipoglisemi
2) Kronik Komplikasyonlar

a. Mikrovaskiiler komplikasyonlar
* Diyabetik nefropati
» Diyabetik noropati
= Diyabetik retinopati

b. Makrovaskiiler komplikasyonlar
= Diyabetik kalp hastalig1
= Periferik arter hastalig1

= Serebrovaskiiler hastalik

Mikrovaskiiler komplikasyonlar tip 1 diyabetikler icin ana problemi
olustururken, tip 2 diyabetikler i¢in iskemik kalp hastalig1, serebrovaskiiler hastalik
ve periferik arter hastalifi gibi makrovaskiiler komplikasyonlar morbidite ve

mortalitenin ana sebebidir (8).
2.2. Koroner Arter Hastahg1 (KAH)

Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH) diinya ¢apinda, mortalite ve morbiditenin
major nedeni olma yolunda gittik¢e artan bir rol iistlenmektedir. Yapilan ¢aligmalar
KVH’dan o6liim oraninin 1990 ve 2020 yillar1 arasinda, %28°9’dan %36.3¢e

yiikselecegini gostermektedir (9).

KAH kalp kasmin, cesitli sebeplere bagli olarak beslenememesi sonucu
ortaya c¢ikan bir hastaliktir. En sik rastlanan sebep, kalbi besleyen koroner
damarlarin, damar sertligi olarak bilinen ateroskleroz nedeniyle tikanma veya

daralmasidir.

Aterosleroz belli bir genetik altyap1 ve riske sahip kisilerde g¢evresel risk
faktorlerinin etkisiyle ortaya c¢ikan bir hastaliktir. Ateroskleroz bati diinyasinda
oliimlerin en sik nedenidir. Diinya Saghk Orgiitii, aterosklerozun yakin gelecekte

tiim diinyada 6liimlerin birinci sebebi olacagini bildirmektedir (10).



2.2.1. Koroner Arter Hastalig1 Risk Faktorleri

Risk faktorlerinin tanimlanmasi1 ve bunlarin tedavisi asemptomatik kigilerde
koroner kalp hastaliklarinin 6nlenmesi (primer koruma), belirlenmis hastaligi olan
kisilerde tekrarlayan olaylarin 6nlenmesi (sekonder koruma) agisindan son derece

Onemlidir.

Koroner arter hasthigi risk faktorleri ilk defa Framingham Kalp ¢alismasi ile
1948 yilinda ortaya ¢ikartilmistir. Ulusal Kolesterol Egitim Programi’nin (NCEP)
Yetiskin Tedavi Panelinde (ATP III), KAH risk faktorlerini su sekilde

simiflandirmigtir (11).

1) Lipid risk faktorleri (Yiksek total kolesterol, LDL-kolesterol,
Trigiliserid, HDL diisiikliigli, Aterojenik dislipidemi)
2) Nonlipid risk faktorleri

A) Modifiye edilebilen risk faktorleri
e Hipertansiyon
e Sigara kullanimi
e Diabetes mellitus
e Fazla kiloluluk/Obezite
e Fiziksel inaktivite
e Aterojenik diyet
e Trombojenik / hemostatik durum

B) Modifiye edilemeyen risk faktorleri
e Yas
e Erkek cinsiyet
e Ailede erken KAH 0ykiisii
Koroner arter hastalig: icin bagimsiz risk faktorleri

e Yas (erkeklerde >45, kadinklarda >55)

e Ailede erken KAH oykiisii

e Sigara kullanimi

e Hipertansiyon (Kan basinc1 >140/90 mm Hg veya antihipertansif ilag

kullanimi)

e Diisiik HDL kolesterol (HDL <40 mg/dl)



e Yiiksek LDL kolesterol (LDL >130 mg/dl)
Koroner arter hastalig icin yeni risk faktorleri

e (C-reaktif protein

e Fibrinojen

¢ Homosistein

e Lipoprotein (a)

e Kiiciik LDL partikiilleri

2.2.1.1. Lipid Risk Faktorleri

Yiiksek TG, LDL kolesterol diizeyleri ile diisiik HDL kolesterol diizeyleri
kombinasyonu aterojenik dislipidemi olarak tanimlanir ve KKH patogenezinde
yardimci bir faktdr olarak artan bir éneme sahiptir (12). Tip 2 diyabetli hastalar
cogunlukla dislipidemiktir ve bu durum hizlanmis koroner ateroskleroza onemli
Olciide katkida bulunmaktadir. Diyabetik dislipideminin karakteristik 6zellikleri
serum TG diizeyi yiiksekligi, HDL kolesterol diizeyi diisiikligii ve kiiciik, yogun
LDL-kolesterol partikiillerinde artigtir. Diyabetteki lipid profili iskemik kalp
hastaliklariyla yakmn iliskilidir. Ozellikle kii¢iik yogun LDL’nin iskemik kalp
hastaliginin prediktorii oldugu yapilan prospektif caligmalarla ortaya konmustur (13).

2.2.1.2. Hipertansiyon (HT)

Giliniimiizde sistolik kan basincinin 140 mmHg, diyastolik kan basicinin da
90 mmHg veya lizerinde olmas1 ya da kisinin antihipertansif ila¢ kullaniyor olmasi
hipertansiyon olarak tanimlanir. Erigkinlerde kan basinci siniflamasi tablo 2’de

gosterilmisir.

Tablo 2. Erigkinlerde kan basinci (KB) siniflamasi

Sistolik KB mmHg Diyastolik KB mmHg
Normal <120 ve <80
Prehipertansiyon 120-139 veya 80-90
Evre 1 hipertansiyon 140-159 veya 90-99
Evre 2 hipertansiyon >160 veya =100




Hipertansif hastalar KAH gelisimi agisindan daha biiyiik bir riske sahiptir
(14,15). HT kadin ve erkekte akut miyokard infarktiisii rsikini 2-3 kat artirmaktadir.
Diyastolik kan basincinda 15 mmHg veya sistolik kan basincinda 25 mmHg’lik
yiikselme reinfarktiis riskini sirasiyla %40 ve %37 oraninda artirmaktadir (16). Bu
nedenle HT un kontrol altinda tutulumasit KAH ve diger komplikasyonlar a¢isindan

olduk¢a 6nemlidir.
2.2.1.3 Sigara Kullanimi

Sigara kullanim1 ve koroner kalp hastaliklar1 arasindaki iliski ilk olarak
Amerika’da 1940 yilinda Mayo klinik tarafindan gosterilmistir (17). Sigara
kullanimina bagli oliimlerin yaklasik yarisi KVH’lardan olmaktadir. Sigaranin
birakilmasi koroner kalp hastaligi riskini belirgin olarak azaltmaktadir ve sigaranin
birakilmasindan sonra 1 yil i¢ginde MI riski yariya yakin azalirken, 3-4 yil i¢inde hi¢

sigara igmemis kisilere benzer oranda olmaktadir (18).
2.2.1.4. Obezite

Obezite viicutta asir1 miktarda yag birikimi ve depolanmasi durumu olarak
tanimlanmaktadir. Tiim diinyada prevalans: gittikge artan ve bir¢ok iilkede epidemik
boyutlara ulasan bir saglik sorunu haline gelmistir. Obezitenin klinik olarak
tanimlanabilmesi i¢in viicut kitle indeksi (VKI) en sik kullanilan parametredir. VKI
kilogram olarak hesaplanan viicut agirliginin metre olarak hesaplanan boyun karesine
oranlanmasi (kg/m?) ile elde edilir. VKi’'ne gére obezite smmiflamasi tablo 3’te

gosterilmistir.

Tablo 3. VKi’ne gore obezite smiflamasi

Simiflama Viicut Kitle indeksi (kg/m?)
Zayif <18.5

Normal kilolu 18.5-24.9

Kilo fazlalig1 veya preobez 25-29.9

Evre I obez 30-34.9

Evre II obez 35-39.9

Evre III obez (morbid obez) >40




Obezite siklikla insiilin  direnci, hiperinsiilinemi, tip 2 diyabet,
hipertrigliseridemi, diisiik HDL kolesterol, artmis LDL kolesterol ve protrombotik
faktorler ve sol ventrikiil hipertrofisi ile birliktelik gosterir. Obeziteyle, HT ve kalp
hastalig1 riski artmaktadir. Dolagan kan hacminin artmasi, artmis vazokonstriiksiyon
ve kalp atim hacmindeki artis obezitede HT gelisiminde rol oynamaktadir. Serbest
yag asitlerinin vazokonstrilksiyonu arttirdigit ve nitrik okside bagli damar
gevsemesini azalttigi, yine artmis sempatik aktivitenin bu duruma katkida bulundugu
belirtilmektedir. Hiperinsiilinemiye bagli olarak bobrek sodyum artmasi da obez
kisilerde kan basincinin ylikselmesine yol agmaktadir. Kilolu kigilerde HT varliginda
ventrikiil duvar kalinligi, kalp bosluklarinin hacmi ve bunun sonucunda kalp
yetmezligi riski artmaktadir (19-21). Sonug olarak obezite KKH i¢in 6nemli bir risk

faktorii ve tiim sebeplere bagli dliimlerde artigsa neden olan ciddi bir hastaliktir (22).
2.2.1.5. Metabolik Sendrom

Metabolik sendrom, insulin direnciyle baslayan abdominal obezite, glukoz
intolerans1 veya DM, dislipidemi, HT ve KAH gibi sistemik bozukluklarin birbirine
eklendigi dliimciil bir endokrinopatidir. Metabolik sendrom olan kisilerde KAH riski
2-3 kat artmaktadir (23). Tirkiye Endokrinoloji Metabolizma Dernegi Metabolik
Sendrom Calisma Grubunun 6nerdigi metabolik sendrom tani kriterleri asagidaki

gibidir (24).

Asagidakilerden en az biri:
e Diabetes mellitus veya
e Bozulmus glukoz toleransi veya
e (Insilin direnci
ve
Asagidakilerden en az ikisi:
e Hipertansiyon
e Dislipidemi (trigliserid diizeyi > 150 mg/dl veya HDL diizeyi erkekte
<40 mg/dl, kadinda < 50 mg/dl)
e Abdominal obezite (VKI > 30 kg/m? veya bel cevresi: erkeklerde > 94

cm, kadinlarda > 80 cm)



2.2.1.6. Yas ve Cinsiyet

KAH insidansi ve prevalansi yas ile artar, boylece yas en énemli risk faktori
olarak diisiiniilebilinir (25). Aterosklerozun erken lezyonlarinin ¢ocukluk c¢aginda
ortaya ¢ikmasina ragmen klinik olarak asikar hastaligin goriilmesi ileri yaslarda artar.

Erkeklerde 45 yas, kadinlarda 55 yas tlizeri KAH i¢in giiglii bir risk faktoriidiir (26).
2.2.1.7. Aterojenik Diyet

Diyet KVH riskinin 6nemli bir belirleyicisidir. Epidemiyolojik veriler
kolesterolden ve hayvansal yaglardan zengin diyet tiilketen toplumlarda koroner kalp
hastaligr oranlarmin yiiksek oldugunu gostermistir (27). Diyetin ateroskleroz ve
KVH'!n gelismesi Tlzerindeki etkisi, kismen, diyetteki yaglarin plazma LDL
kolesterol diizeyi tlizerindeki etkileri araciligiyla gerceklesir. Yapilan arastirmalarda

kolesteroldeki %1 diisiisiin hastalik riskini %2 diisiirdiigii hesaplanmistir (28).
2.2.1.8. Ailesel Predispozisyon

Koroner hastalik i¢in en gii¢lii aile hikayesi birinci derece bir yakinda erken
yasta koroner kalp hastalig1 ykiisii olmasidir. Baba veya diger birinci derece erkek
akrabalarda 55 yasindan Once, anne veya diger birinci derece kadin akrabalarda 65
yasindan Once erken koroner arter hastalig1 gelisiminin olmasi, o kiside ateroskleroz

gelisim riskini 1,3- 1,6 kat artirmaktadir (29).
2.2.1.9. Yiiksek Duyarhkh C-Reaktif Protein (hs-CRP)

Inflamasyonun aterosklerotik hastalik patogenezindeki rolii anlasildiktan
sonra, dolasimdaki inflamasyon belirteglerinin tayin edilmesinin KVH’larin erken
tanisinda fayda saglayacagi belirtilmistir (30). Bu amagla C-reaktif protein (CRP)
aterosklerotik damar hastaligi riskinin belirlenmesinde diger risk faktorleriyle birlikte
kullanilmaya baglanmis, ayrica aterosklerotik damar hastaligi prognozunun
saptanmasinda uygulama alan1 bulmustur (31,32). CRP inflamasyonun nonspesifik
bir gostergesidir. Inflamasyon, enfeksiyon, malignensi ve otoimmun hastaliklar gibi
birgok durum serum CRP diizeylerinde artisa yol agar. CRP yillarca doku hasar1 ve

inflamasyonun teshisinde kullanilmasina ragmen, son yillarda ateroskeleroz ve akut
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koroner sendromlarin gelisiminde inflamasyonun roliiniin daha iyi anlasilmasi ile
birlikte KVH riskinin belirlenmesinde de kullanilmaya baslanmistir. Fakat bu alanda
CRP’nin kullanilabilmesi i¢in daha hassas olan yiiksek duyarli CRP (high sensitivity-
CRP, hsCRP) 6l¢iim metodlar gelistirilmistir. 2003 yi1linda Amerikan Kalp Cemiyeti
(AHA) tarafindan, hsCRP 6l¢iimiiniin inflamasyonun sensitif bir gostergesi oldugu
ve kardiyovaskiiler risk degerlendirmesinde diger kanitlanmis risk faktorlerine ilave
edilebilecegi agiklanmistir. Amerikan Kalp Cemiyetinin (AHA) hs-CRP diizeylerine

gore kardiyovaskiiler risk belirlemesi tablo 4’te gosterilmistir (33).

Tablo 4. hsCRP diizeylerine gore kardiyovaskiiler risk belirlemesi

hs-CRP diizeyi Kardiyovaskiiler risk
<1 mg/L Diisiik risk
1-3 mg/L Orta risk
>3 mg/L Yiiksek risk

2.3. Diyabet ve Koroner Arter Hastahig:

DM kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisiminde en O6nemli risk faktorleri
arasindadir (34). Diyabetik hastalarda kardiovaskiiler olaylara neden olan
fizyopatolojik baglantilar son derece karmasik bir yapiya sahiptir ve tam olarak
anlasilamamistir. Bununla birlikte diyabetik hastalarda olusan endotel disfonksiyonu
ve hizlanmig aterosklerozun kardiyovaskiiler komplikasyonlarin olusumunda anahtar
rol oynadigr diisliniilmektedir (35,36). Diyabetik hastalarda kardiovaskiiler
komplikasyon gelisim fizyopatolojisi sekil 1’de gosterilmistir (37).
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| Diyabetes mellitus

| Dislipidemi | | D|smsij||nem| | Oksidatif str?s art|§| | Trombﬁlt aktivasyonunda artis |/ inflamasyon
RAAS ve ET1,
aktivasyonunda artig,
NO dilzeyinde azalma
v H

| Endotel disfonksiyonu, tromboza edgiilim, diz kas htcre proliferasyonu, karrdiomyopati

|

Hizlanmis ateroskleroz, diffiz vaskuler tutuluma bagli olarak ortaya gikan
makrovaskiler komplikasyonlar (MI, inme, periferik damar tikaniklari ve
kardiomiyopati)

Mikvaskuler dolagimin regilasyonunun bozulmasi sonucu ortaya ¢ikan
mikrovaskuler komplikasyonlar (retinopati, noropati, nefropati)

Sekil 1. Diyabetin kardiyovaskiiler komplikasyon gelisim fizyopatolojisi

Diyabetik hastalarda makrovaskiiler komplikasyon gelisiminde hizlanmis
ateroskleroz en onemli etkendir (38). Diyabet ve bozulmus glukoz toleransina
genelde metabolik sendrom komponenti olarak veya olmadan siklikla eslik eden
hiperlipidemi, hipertansiyon ve obezite gibi diger kardiyovaskiiler risk faktorleri
diyabetteki hizlanmis ateroskleroz ve kardiyovaskiiler risk artisina katkida
bulunmaktadirlar. DM’da hiperglisemi ve iliskili pek ¢ok faktor kardiyovaskiiler risk

artisindan sorumludur.

Kan sekeri glukoz toleransinin bozuldugu erken evrelerden baslayarak
kardiyovaskiiler risk artisina yol agmaya baslar (39). United Kingdom Prospective
Diabetes Study (UKPDS) calismasinda Tip 2 DM hastalarinda HbAlc’de %1.0
azalma mikrovaskiiler komplikasyonlarda %25, MI insidansinda %16 azalma ile

sonuclanmistir (40).

Tip 2 DM’da serbest yag asitlerinin isiilin direnci nedeni ile periferik
dokularca alinamamasi ve artmis yag dokusundan fazla miktarda serbest yag asidinin
karacigere doniisii diyabetik dislipideminin temelini olusturur. Karakteristik olarak
diyabetik hastalarda TG degerleri yiikselmekte, HDL diismekte ve aterojenik kiiciik
ve dens LDL kolesterol partikiilleri artmaktadir. Kiiclik LDL partikiilleri daha kolay
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ve daha giiclii olarak arteriyal duvarlara penetre olabilmekte ve daha fazla oksidatif
hasar kapasitesine sahip olmaktadir. Bununla birlikte okside LDL immun sistem
tarafindan da yabanci cisim olarak algilanmakta ve vaskiiler yapilara lokosit gogiinii
hizlandirmaktadir. Dislipidemi aterosklerozu hizlandirmakla beraber, endotelin
disfonksiyonuna da neden olmaktadir (41). Bunlara bagli olarak da endotel

hiicrelerinde ve diiz kas hiicrelerinde proliferasyon tetiklenmektedir.

Diyabetik hastalarda énemli bir fizyopatolojik siire¢ de LDL partikiillerinin
glikolizasyonudur. Gikolizasyonla birlikte LDL partikiillerinin dmrii uzamakta ve
daha aterojenik hale gelmektedir. Ayrica hiperglisemi arter duvarinda dogrudan da
nitrik oksit salinmasini inhibe etmekte ve buna bagl olarak da vaskiiler yapilarda
trombosit aktivasyonu, trombogenez ve inflamasyon olugsmaktadir (36). Ortaya ¢ikan
pihtilagsma kolayligi, makrovaskiiler patolojik olaylarin gelisiminde 6nemli bir yer
tutmaktadir (35). Tim bu etkenler sonucunda diyabetik hastalarin %80’ninden

fazlasinda tromboza bagl 6liimler ger¢eklesmektedir (42,43).

DM’da kardiovaskiiler sistemi etkileyen diger bir onemli fizyopatolojik
mekanizma da bagisiklik sisteminin aktive olmasidir. Bunun sonucunda yavas
seyirli, kronik bir inflamasyon gelisir. Ozellikle obez diyabetiklerde TNF- a, IL1,
PAI-1 gibi adipokinler artarak inflamasyonu tetikler. Ayrica artmis inflamatuvar
yanita bagl artan 16kosit sayisi da oksidatif stresin artisina katki saglar. Sonug olarak
artmis inflamatuvar yanit insiilin rezistansina ve endotel disfonksiyonuna neden

olarak, kardiyovaskiiler komplikasyon gelisimine katki saglar (39).

Miyokarda gelen oksijenin yetersiz kaldigi durumlarda angina pektoris veya
ekivalanlar1 olmaksizin iskeminin labaratuvar bulgularinin tespit edilmesi durumu
sessiz miyokard iskemisi (SMI) olarak adlandirilmaktadir. Kemp ve Ellestad’in
yaptiklari bir ¢alismada egzersiz testi uyguladiklar bir kisim hastada ST depresyonu
olmasina ragmen angina pektoris gelismedigini tespit etmisler ve SMi’ne dikkat
cekmislerdir (44). Diyabetli hastalarda semptom olmaksizin KAH veya MI oldukca
sik olarak goriilmektedir. Diyabeti olmayan populasyonda sessiz iskemi siklig1 %1-4
arasinda bildirilirken, diyabeti olan populasyonda bu siklik %10-30 oraninda
bildirilmektedir. Milan Ateroskleroz ve Diyabet Calismasinda (MISAD) 925 tip 2

diyabetli ve semptomu olmayan hastanin % 12' sinde, stres testi sirasinda iskemiyle
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uyumlu ST depresyonu oldugu saptanmistir ve bu hastalarin yaklasik yarisinda KAH
gostergesi olan niikleer goriintiileme sonuglari mevcuttur (45). Asemptomatik
KAH’nin fizyopatolojisinde on planda kalbe giden duyu liflerinin tutuldugu
otonomik ndropati suclanmaktadir. Sessiz MI’a bagli 6len diyabetik hastalarda
yapilan otopsilerde intrakardiyak sempatik ve parasempatik liflerde tipik ve diyabetik
noropatik degisikliklerin oldugu tespit edilmistir (46). Anginanin algilanma esigi
diyabetik olmayanlara kiyasla diyabetik hastalarda uzamaktadir. Agrinin
algilanmasindaki bu gecikme otonomik sinir fonksiyonundaki bozukluk ile ilskilidir
(47). SMi'nin varligi diyabetli hastalarda hayatta kalimi etkileyen ve prognozu
kotiilestiren 6nemli bir faktordiir ve kalp hastaligina bagli 6liimlerin 3 kat artisina

neden olur.
2.4. Koroner Arter Hastalig1 Tamisinda Kullanilan Yontemler
2.4.1. Elektrokardiyografi (EKG)

Kalpte olusan elektriksel aktivitenin elektrodlar aracilifi ile viicut ylizeyinden
kaydedilmesidir. Istirahat EKG’si {ic damar hastalign olan bireylerde normal
olabilecegi gibi herhangi bir koroner patolojiye sahip olmayan bireylerde de
patolojik ozellikler gosterebilir. Bu nedenle koroner arter hastaligi tanisi ve

yayginliginin belirlenmesinde yeri sinirh bir tetkiktir (48).
Egersiz Elektrokardiyogafisi

Koroner arter hastalifi  tamisinda, yaygmhigi ile prognozunun
degerlendirilmesinde, koroner arter hastalarinin fonksiyonel kapasitelerinin
degerlendirilmesinde ve tedavi etkinliginin saptanmasinda giiniimiizde yaygin olarak
kullanilan 6nemli bir tetkiktir. Genellikle treadmill test uygulanmakla birlikte,
bisiklet ergometrisi seklinde de yapilabilir. En yaygin olarak modifiye Bruce
protokolii uygulanmaktadir. Egzersiz sirasinda herhangi bir derivasyonda J
noktasindan itibaren 2mm’den fazla ST segment ¢dkmesi, anjina, pallor, siyanoz
veya nefes darligi gelismesi, hipotansiyon gozlenmesi, EKG’de ventrikiiler
tasi/bradiaritmi, bigemine veya trigemine ventrikiiler erken vuru (VEV) gelismesi
durumlarinda test pozitif olarak degerlendirilir. Egzersiz testinin koroner arter

hastalig1 tanisindaki duyarliligi %70, 6zgiilliigii ise %80 civarindadir (49).
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2.4.2. Ekokardiyografi (EKO)

Ekokardiyografi proksimal koroner arterlerin goriintiilenmesi, miyokard
enfarktiisiiniin ve komplikasyonlarinin, duvar hareket bozukluklarinin, ventrikiillerin
sistolik ve diyastolik fonksiyonlarinin degerlendirilmesi gibi g¢esitli alanlarda
kullanilan noninvaziv goriintiileme teknigidir. Ekokardiyografi ile KAH ya da
KAH’nin sol ventrikiil diyastolik ve sistolik fonksiyonuna etkisine dair direkt veya
dolayli bilgiler edinilebilmektedir. Miyokard iskemisi basladiginda ilk olarak
miyokardin rolaksasyonu (diyastolik fonksiyonu) takiben kontraksiyonu (sistolik
fonksiyonu) bozulur, iskemik EKG degisikligi ve anjina pektorisin gelisimi daha
sonradir. Ciddi lezyonu olan koroner arterin ¢esidine gére o koroner arterin besledigi

miyokard segmentlerinde diyastolik ve/veya sistolik fonksiyon bozuklugu izlenir.

Sol ventrikiil fonksiyonlarinin en 6nemli 6l¢iitlerinden biri olan ejeksiyon
fraksiyonu (EF) ekokardiyografik diyastol sonu ve sistol sonu ventrikiil voliim
Olctimleri yardimi ile hesaplanabilmektedir. Normal EF degerleri sag ventrikiil i¢in

%45-60 ve sol ventrikiil icin %50-70 olarak kabul edilmektedir (50).
2.4.3. intravaskuler Ultrasonografi (IVUS)

IVUS invaziv bir prosediirdiir. Kiigiik bir ultrason transdiiser katater
vasitastyla koroner arterin iginde ilerletilir. Kateter geri cekilerek koroner arter
tabakalarinin (intima, media ve adventisya) 360 derece enine kesitsel goriintiisii
alinir. IVUS koroner arterdeki stenozu ve plagin morfolojik yapisim karakterize eder.
En 6nemli klinik uygulamasi koroner artere stent yerlestirilmesindedir. Plagin doku
yapisini ¢ok iyi gosterdigi icin IVUS, koroner restenoziste neointimal hiperplaziyi ve

liimeni tikayan fibrotik dokular1 oldukga basarili bir sekilde gosterir (51).
2.4.4. Cok Kesitli Spiral Bilgisayaarh Tomografi (CKBT)

Koroner aterosklerozun erken evresinde damar duvari liimende daralmaya yol
agmadan kalinlasir. Bu donemde ateroskleroz baslamis olmasina karsin koroner
anjiografi tamamen normaldir (52). CKBT anjiografi ile hem damar duvari hem de
koroner liimen degerlendirilerek liimende daralma yapmamis ateroskleroz taninarak

erken baglayacak tedavi ile hastaligin ilerlemesi durdurulabilir (53). CKBT’ nin
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anjiyografi ile kiyaslamali yapilan calismalarda pozitif prediktivite degeri igin
duyarlilik %82 ile %100 6zgiinliik %78 ile %98 bulunmustur. Negatif prediktivite
degeri ise yiiksek riskli koroner arter hastasi grubunun orta derecede oldugunu

gostererek %95-%97 olarak bulunmustur (54).
2.4.5. Kardiyak Manyetik Rezonans Goriintiileme

Kardiyak manyetik rezonans goriintiileme, iskemik kalp hastaliginin
degerlendirmesinde, ventrikiiler fonksiyonun, kontraktil rezervin olgiilmesi,
miyokard iskemisinin varli§i ve yayginliginin saptanmasi, miyokardiyal canlilifin
degerlendirilmesi ve koroner arterlerdeki liiminal daralmalarin goriintiilenmesinde
kullanilmaktadir. Kardiyak manyetik rezonans inceleme noninvazif bir goriintiileme
yontemi olmasi yani sira, iyonizan radyasyon icermemesi, yiiksek uzaysal
rezoliisyonu ve goOriintli kontrastt nedeni ile iskemik kalp hastaliklarinin
degerlendirmesinde Onemli bir goriintiileme yontemidir. Yapilan ¢aligmalarda
kardiyak MR’da sensitivitenin % 65-86, spesifitenin ise % 88-97 arasinda
degistigini gostermistir (55).

2.4.6. Koroner Anjiografi (KA)

Koroner anjiyografi koroner arterlerin goriintiilenmesinde altin standart
olarak kabul edilen invaziv bir yontemdir. Periferik bir arterden yerlestirilen kateterin
koroner arter orijinine kadar ilerletilmesi ve kateter igerisinden verilen radyopak
maddeler ile x-ray altinda koroner arter limen ve anatomisinin radyografik olarak
goriintiilenmesi prensibine dayanir (56). KA kalp bosluklarinin, biiyiik damarlarin ve
koroner arterlerin radyografik anatomisi, fizyolojisi ve fizyopatolojisi hakkinda
onemli bilgiler vermektedir (57). Koroner anjiyografinin en 6nemli avantaji yiiksek
spasiyal ve temporal rezoliisyonun yani1 sira ayni seansta tedavi edici girisimlerin de
uygulanabilir olmasidir. KA koroner arter goriintiilemesi disinda intrakoroner stent
yelestirilmesi, anjioplasti ve intrakoroner lizis gibi farkli tedavi segenekleri amaciyla
da kullanilabilir (58). KA koroner arterlerin intraliiminal degerlendirmesini sagladigi
icin kisith bir degerlendirmedir ve koroner arter duvarlari dogrudan gézlenemez. Bu

islem liimen daralmasi olusmadan 6nceki erken KAH hakkinda da bilgi vermez (59).
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KA’de hastaligin yayginligi tek damar, iki damar, {i¢ damar veya sol ana
koroner arter hastalig1 seklinde tanimlanir. Hastaligin anlamli olabilmesi i¢in damar
capinda %50’den fazla, bazilarina gére de %70 ve lizeri daralma olmasi gerektigi
belirtilmistir (60). Koroner arter liimeninde %50’den daha az bir daralmaya yol agan
lezyonlar, hemodinamik a¢idan 6nemli degildirler ama klinik olarak benign de
degildirler. Bu lezyonlar akut veya kronik olarak ilerler. Koronerlerinde nonkritik
lezyonu olan hastalarin takiplerinde, koronerleri normal olanlara gore daha fazla

kardiyovaskiiler olay yasadiklar1 bilinmektedir (61).
2.4.7. Miyokard Perfiizyon Sintigrafisi (MPS)

Miyokard perfiizyon sintigrafisi, bdlgesel miyokard perfiizyonunun
degerlendirilmesi i¢in giiclli, invaziv olmayan ve yaygin kullanilan bir yontemdir.
MPS stres sonrasinda ve istirahatte elde edilen iki ayri sintigrafik ¢aligmanin
karsilastirlmasi esasina dayanan bir testtir (62). MPS koroner iskemiyi (eger varsa)
indiiklemek icin siklikla stres (fiziksel ya da farmakolojik) ile birlikte yapilir. Kan
akimi ile orantili olarak miyokardda dagilacak olan bir radyofarmasdtik, maksimum
stres aninda hastaya enjekte edilir. Stres ve istirahatte elde edilen iki ayr1 goriintiiniin
karsilastirilmasiyla azalmis koroner rezervi olan bolgeler, dolayisiyla daralma ve

stres ile ortaya ¢ikan iskemi gdsterilmis olur.

Normal stres MPS’ye sahip hastalarda en azindan bir y1l i¢inde kardiyak olay
riski %1’in altinda kabul edilmektedir. Ancak farmakolojik stres teknigi uygulanmis
ise bu oranin her yil i¢in %1.3-2.7 oldugunu gosteren ¢alismalar mevcuttur. Buna ek
olarak, hastanin ileri yasi, bilinen koroner arter hastaligi, diyabet tanisi s6z konusu
ise hastalarin ilk bir yil i¢inde kardiyak 6liim ve miyokard infarktiisii gecirme

riskinin %1°1 agtig1 gosterilmistir (63).

Yapilan ¢aligmalar MPS’nin %90 duyarliliga ve 6zgiinliige sahip oldugunu
gostermektedir (64,65). MPS’nin en fazla fayda sagladigi grup orta olasilikli KAH
riski tasiyan hasta grubudur ki bu gruptaki hastalar, atipik gdgiis agrisi olan veya
stipheli pozitif ya da gercek pozitif egzersiz EKG’si oldugu halde semptomu
olmayan veya tipik gogiis agrisi oldugu halde normal egzersiz EKG’si olan
hastalardir (65). MPS ile belirlenen perfiizyon defektinin yayginlig1 ve defekt siddeti
diger testler ve klinikten daha giiclii bir prognoz gostergesidir (66). Ozellikle gated
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SPECT uygulamasi ile birlikte perfiizyon ve fonksiyonun birlikte degerlendirilmesi
prognostik degerini artirmistir (67).

2.4.7.1. Miyokard Perfiizyon Sintigrafisi Endikasyonlar1 (68).

e Miyokardiyal iskemi veya skarin varligi, lokalizasyonu, yayginligi ve

siddetinin degerlendirilmesi

e Koroner anjiyografide saptanan koroner stenozun bolgesel perfiizyona

etkisinin degerlendirilmesi

e Miyokard canliliginin degerlendirilmesi ve revaskiilarizasyon sonrast

fonksiyonel diizelmenin 6n goriilmesi

e Miyokard enfarktiisii sonrasi ve kardiyak dis1 cerrahi Oncesi risk ve

prognoz degerlendirilmesi

e Koroner revaskiilarizasyon islemleri, yasam tarzi degisikligi ve tibbi

tedavinin etkinliginin izlenmesi
e Iskemik - idiyopatik kardiyomiyopati ayiric tanist

e Akut gogiis agrisi sendromlarinda koroner ve koroner dis1 nedenlerin ayirt

edilmesi
2.4.7.2. MPS’de Kullanilan Radyofarmasotikler

Talyum-201 (T1-201): TI-201 potasyum analogu gibi davranan ve ATP
bagimli Na-K kanallarinindan aktif olarak hiicre igerisine alinan bir
radyofarmasétiktir. Intravendz enjeksiyon sonrasi hizla hiicre igine almir ve hiicre
icine aliminin %60°1 Na/K ATPaz sarkolemmal membran transport pompastyla olur.
T1-201 kalp hiicresi i¢erisinde maksimum konsantrasyona 5-15. dakikada ulasir (69).
Miyokardiyal kapiller yataktan ilk geciste normal akim sartlarinda %85 oraninda
miyokardiyal ekstraksiyona ugrar. Uygulanan dozun yaklasik %4’ kalp kasi
tarafindan tutulur. Fiziksel yar1 omrii 72 saattir. TI-201 enerjileri 135 ve 167
kiloelektrovolt (keV) olan iki gama 1s1m1 yayar. Ancak emisyonunun biiyiik
boliimiinii 68-80 keV’lik X 1sinlar1 olusturur. Talyumun fiziksel 6zellikleri kullanimi

acisindan en ciddi sinirlayici etkenlerdir. Diisiik foton enerjisi (68-80 keV) gdoriintii
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rezollisyonunu sinirlarken, relatif olarak uzun yar1 émrii de istenmeyen dozimetri
nedeniyle verilebilecek dozu kisitlar. Dolayisiyla diisiik foton enerjisi ve diisiik doz
nedeniyle sayim hiz1 diiser ve bu durum gated Single Photon Emission Computed

Tomography (gated-SPECT) ¢alismasi i¢in uygun bir durum degildir (70).

T1-201’in kalp hiicresi tarafindan ilk tutulumu esas olarak kan akimini
gosterse de TI-201 ilk tutulumundan sonra kalp kasinda fikse olarak durmaz ve
devamli olarak sistemik dolagimdaki TI-201 ile degisim halindedir. Bu olaya
‘redistribiisyon’ adi verilir. Talyum 201 erken donemde redistribiisyona
ugrayabilecegi i¢gin enjeksiyon sonrasi 5-10. dakikada goriintiilemeye baslanir. Stres
caligmas1 sonrasinda ii¢-dort saatte redistribiisyon goriintiilemesi yapilir. Stres ve
redistribiisyon goriintiilerinin degerlendirilmesinde sol ventrikiil miyokardinda stres
ve istirahat caligmalarinda sabit perfiizyon kaybi ya da o miyokard bolgesinde
perfiizyonda kismi diizelme var ise miyokard infarktiisii/hiberne miyokard ayirimi
yapabilmek amaciyla 1 mCi ek Talyum 201 reenjeksiyonu yapilir ve bir saat kadar
sonra hasta tekrar goriintiilemeye alinir. TI-201 redistribiisyon 6zelligi sayesinde
kronik KAH olan hastalarda miyokard canliligini1 belirlemede Tc-99m sestamibi ve

benzer sekilde Tc-99m tetrofosmine iistiinliik gosterir (71).

Teknesyum-99m (Tc-99m) ile Isaretli Ajanlar: Tc-99m ile isaretli ajanlar
miyokardda tutulduktan sonra relatif olarak sabit kalmaktadir, bu da enjeksiyon
sonrast goriintliileme siiresinde esnek olunabilmesine (30-120 dakika) olanak
saglamaktadir. Tc-99m’in foton enersjisi (140 keV) TI-201’e daha diisiiktiir, bu
nedenle goriintii rezoliisyonu talyuma goére daha iyidir. Ayrica Tc-99m’in yar
Omriiniin talyuma gore oldukca kisa (6 saat) olmasi dozimetri yoniinden avantajlidir
ve daha yiiksek dozlarla calisma imkan1 saglar. Bu ajanlarla kullanilan dozun daha
yiiksek olmasi, foton akiginda artisa ve bunun neticesinde rezoliisyonda diizelmeye
neden olur ve gated SPECT yapilabilmesine olanak saglar. Teknesyumlu ajanlarin
bolgesel tutulumu canliliktan ¢ok bolgesel kan akimi ile iliskilidir ve perfiizyonun

ileri derecede azaldig1 bolgelerde canli dokuyu gdsteremeyebilir (72).

Tc-99m Sestamimi: izonitril grubundan olan sestamibi (2-metoksi-izobiitil-

izonitril) plazma ve mitokondriyal membrani pasif olarak gecer ve negatif membran

potansiyeli ile mitekondri i¢inde birikir (73). MIBI'nin ilk gegis ekstraksiyon
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fraksiyonu %65°dir. Enjekte edilen dozun yaklasik %1-2’sini miyokard alir ve uzun
siire miyokard icinde sabit kalir. Atilim yolu hepatobiliyer sistem (%33) ve
bobreklerdir (%25). Tc-99m sestamibinin miyokarda fikse olup redistriblisyona
ugramadig1 kabul edildiginden stres ve istirahat fazin1 degerlendirebilmek i¢in ayri

ayr1 enjeksiyonlara gerek duyulmaktadir.

Tetrofosmin: Tc-99m tetrofosmin lipofiliktir ve Tc-99m sestamibiye benzer
mitokondride lokalize olur. Tc-99m tetrofosmin kandan hizli temizlenir.
Miyokarddaki tutulumu da Tc-99m sestamibi gibi hizli olup, enjeksiyondan 5 dakika
sonra enjekte edilen dozun kabaca %1,2’si miyokardadir. Kii¢iik bir kismi

redistriblisyon veya resirkiilasyona ugrar (73).

Teboroksim: Teboroksimin miyokardda tutulumu lineer tarzdadir ve diger
ajanlar gibi yiiksek koroner akim hizlarinda plato yapmaz. Miyokardial klirensi
talyuma gore daha hizli olan bir ajandir. Bu ajanin miyokardda redistribiisyonu
yoktur. Teboroksimin ana metabolizma yeri karaciger, ana ekskresyon yeri ise kalin
bagirsaktir. Karaciger yogun tutulum gosterdigi i¢in inferior duvar goriintiilemesini
bozabilir. Ayrica hizla degisen radyoaktivite konsantrasyonu nedeniyle gated SPECT
calismasi agisindan ¢ok uygun bir ajan degildir. Ancak miyokardda relatif olarak
hizli tutulumu ve bosalimi oldugu igin stres ve rest goriintiilerinin 1,5 saat gibi kisa

bir siirede ard arda yapilabilmesine olanak saglar (70).
2.4.7.3. Myokard Perfiizyon Sintigrafisinde Uygulanan Stres Testleri

A-Dinamik Egzersiz Stres Protokolii: MPS genellikle fizik egzersizle
birlikte yapilmakta olup, bu islem i¢in kosu bandi (treadmill) ya da sabit bir bisiklet
kullanilmaktadir. Stres testi dncesinde kalp hizim1 ve koroner kan akimini etkileyen
ilaglarin belli siireler i¢cinde kesilmesi (beta blokerler 72 saat once, kalsiyum kanal
blokerleri 48-72 saat dnce, uzun etkili nitratlar12 saat 6nce) gerekmektedir. MPS i¢in
fizik egzersizin tepe noktasinda radyofarmasdtik ajan i.v. bolus enjekte edilmekte ve
enjeksiyon sonrasi 1-2 dk. daha aynmi seviyede egzersize devam edilmektedir.
Egzersiz testi sirasinda “Hedef Kalp Hi1zi=220-Yas (yil)” formiiliinden hedef kalp
hizi hesaplanmakta olup, yiiksek test sensitivitesi i¢in egzersiz diizeyinin > %85

olmasi amaclanmaktadir.
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B-Farmakolojik Stres Testleri: MPS’de Oncelikle egzersiz testi tercih
edilmesine karsin, periferik damar hastaligi, nérolojik problemler, haraket kisitliligi
yapan artrit, gecirilmis stroke, ortopedik problemeler, kronik akciger hastaligi,
ekstremite amputasyonlar1 ve diisiik fiziksel kondisyon gibi fizik egzersiz yapmasi
uygun olmayan veya KAH’1 bilinen ya da kuskulanilan ancak egzersiz testi
suboptimal degerlendirilebilecek hastalarda farmakolojik stres alternatif bir yaklagim
olarak uygulanmaktadir. Farmakolojik stres i¢in dipiridamol ve adenozin gibi
koroner vazodilatatér ajanlar veya dobutamin ve arbutamin gibi pozitif inotropik

ajanlar kullanilmaktadir (74).

Dipiridamol: Dipiridamol adenozin iizerinden indirekt olarak etki ederek
koroner vazodilatasyon ve reaktif hiperemi yapar. Adenozinin intraseliiler
reuptake’ini ve deaminasyonunu inhibe ederek adenozinin dokudaki diizeyini artirir.
Adenozinin iki tip reseptorii bulunmaktadir. A1 reseptoriiniin aktivasyonu kalp hizini
ve AV iletiyi yavaglatir. A2 reseptoriiniin aktivasyonu ise vazodilastasyona yol agar.
Teofilin ve kafein reseptor bolgesinde kompetetif blokasyon yaparken, aminofilin
nonselektif Al ve A2 antagonistidir. Dipiridamolle olusan koroner hiperemi
adenozinle olandan daha azdir, ancak hipereminin 15 dakikadan fazla siirmesi
nedeniyle kullanim kolayli saglamaktadir (75). Dipiridamol IV olarak 4 dakikada
0.56 mg/kg dozda uygulanir ve inflizyonun 7. dakikasinda radyofarmasotik enjekte
edilir. Dipiridamoliin plazma yar1 omrii 15-30 dakikadir. Ksantin igceren ilaglar
dipiridamoliin etkisini bloke ettiginden testten Once kesilmesi gerekir. Oral ve
intravendz olarak kullanilabilir ancak oral uygulamada maksimum etki ve sonuglari
degisken oldugu i¢in intravendz formu tercih edilir. Dipiridamoliin ciddi yan etkisi
nadirdir. En sik goriilen yan etkiler epigastrik agri, gogiis agrisi, sicaklik hissi,
bulanti, bas donmesi ve bas agrisidir. Yan etki gelismesi halinde antidot olarak
aminofilin (teofilin) kullanilir (76). Astim veya kronik obstriiktif akciger hastaligi
(KOAH) olanlarda, bronkospazm riskini artirmasi; hipotansiyonu olanlarda, daha

ciddi hipotansiyon gelistirmesi nedeniyle dipiridamol kontrendikedir (77).

Adenozin: Adenozin direkt koroner vazodilatasyon yaparak, miyokardiyal
kan akiminda 3-4 kat artisa neden olur (78). Adenozin 140 pg/kg/dk sabit hizda 6 dk
stireyle verilmekte olup, MPS ajani infiizyonun 3. veya 4.dk’sinda enjekte edilir.

Biyolojik yar1 dmriiniin ¢ok kisa (2-10 sn) olmasi nedeniyle, infiizyonun kesilmesini
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takiben 1-2 dk icerisinde vazodilatasyona neden olur ve yan etkilerin hizli kontrolii
miimkiindiir. Yan etkileri dipiridamoliin yan etkileri ile benzer olup aminofilin ile
giderilebilmektedir (79). Adenozin 2. veya 3.derece AV blogu olan hastalarda
kontrendikedir. Hipotansiyon rolatif bir kontrendikasyondur. Hasta siniis sendromu

olanlar adenozin stres uygulamasi i¢in yiiksek risk grubunu olusturmaktadir (80).

Dobutamin: Esas olarak 1 reseptorler, daha az olarak al ve B2 reseptorler
tizerinden etki gosteren bir ajandir. Diisiik dozda pozitif inotrop etkinlik gosterirken,
yiiksek dozda ise pozitif kronotropik etkinligi bulunmaktadir. Kalp kasilma giiciinde,
kalp hizinda ve sistolik kan basincinda artisa neden olarak miyokardin oksijen
gereksinimini artirmaktadir (81). Dobutamin infiizyonu 5 pg/kg/dk doz ile
baslanarak, her 3 dakikada bir Spg/kg/dk’lik artislarla maksimum doz 40 pg/kg/dk
olacak sekilde vital bulgu ve EKG takibi ile uygulanmaktadir (82). Hemodinamik
cevap olusan ya da kardiyak semptomlar gelisen hastalarda, radyofarmasotik
enjeksiyonunu takiben dobutamin inflizyonuna yaklagik 1-2 dakika daha devam
edilmektedir (83). Kalp hiz1 artis1 olmayan olgularda tanisal dogrulugu artirmak i¢in
0.25-1 mg atropin uygulamasi yapilabilir (84). Astim veya KOAH’1 olanlarda
farmakolojik streste dobutamin tercih edilmelidir. Dobutamin uygulamasi sirasinda
ventrikiiler ve atrial prematiire atimlar izlenebilmektedir. Kalp ile iligkili olarak
carpint1 hissi ve nefes darligi goriilebilemektedir. Nadiren ventrikiiler tasikardi,
supraventrikiiler tasikardi ve atrial fibrilasyon da goriilebilmektedir. Olusan yan

etkiler i¢in metoprolol kullanilmaktadir (83).
2.4.7.4. Miyokard Perfiizyon Sintigrafisi Goriintilleme Teknikleri

Miyokard perfiizyon sintigrafisi caligmalari ii¢ ayr1 teknikle uygulanabilir:

Planar (iki boyutlu) Miyokard Perfiizyon Sintigrafisi: istirahat ve stres
goriintiileri ayni1 pozisyonda standart olarak sirtlistii yatar konumda anterior, 45
derece sol anterior oblik (LAO) ve sol lateral olmak iizere {i¢ farkli pozisyonda alinir.
Bu yontem iist iiste gelen normal ve anormal bolgeleri tam olarak ayiramadigi igin
perfiizyon defektlerinin lokalizasyon ve hacmini tam olarak belirleyemez. Planar
goriintiileme KAH’n1 degerlendirmek amaciyla rutin olarak kullanilmaz. Siklikla
atenliasyon artefaktlarin1 tespit etmek ve kalp/akciger oranim1 Olgmek amaciyla

SPECT goriintiilemeye yardimci olarak kullanilir.
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SPECT (Single Photon Emission Tomography) Goriintilleme: Bu
yontemde gama kamera hastanin uzun ekseni etrafinda 180 veya 360 derece donerek
kayit alir. Atenliasyona bagli artefaktlar1 azaltmak icin ateniiasyon diizeltmesi
kullanilabilir. Akciger tutulumunu degerlendirmek ve akciger/kalp oranini
hesaplamak i¢in ek planar anterior goriintii alinabilir. Goriintiileme sirasinda 64x64
ya da 128x128 matriks tercih edilir (85). SPECT ile sol ventrikiiliin {i¢ projeksiyonda
(kisa eksen, horizontal ve vertikal uzun eksen) tomografik kesitleri elde edilir (sekil

2).
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Sekil 2. Ventrikiil duvarlarinin SPECT kesitlerinde sematik goriiniimii.

Ayrica kalbin apeksten bazale kadar olan kisa eksen kesitlerinin st {iste
eklenmesi ile elde edilen ve tiim kisa eksen kesitlerinin birlikte degerlendirilmesine
olanak saglayan polar haritasi ya da boga gozi haritasi (bull’s eye) elde edilerek, bu
polar harita {izerinde koroner arter kanlanma bolgeleri de sematik olarak

gosterilebilir (Sekil3).
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Sekil 3. Polar haritada izlenen kalp duvarlar1 ve koroner arter dagilimi

Gated SPCET Goriintiilleme: Gated SPECT’de standart SPECT
calismasindaki gibi detektor kameralar hastanin uzun eksen etrafinda donerek belli
derecede araliklarla goriintiiler almast ile olusur. Sayimlar EKG ile senkronize bir
sekilde toplanir. EKG’deki R-R aralig1 8-16 (en sik 8) esit araliga boliiniirek her bir
zaman araligina karsilik gelen miyokard goriintiisii o zamana karsilik gelen
projeksiyon kiimesine kaydedilir. Boylece, goriintiilemeye zaman boyutu eklenerek,
periyodik kasilma haraketi yapan kalbin kontraksiyonunun goriintiilenmesi saglanir.
Tc-99m MIBI gama kameralar i¢in uygun foton enerjisi ve nispeten kisa yart omrii
nedeniyle T1-201’e gore daha yiiksek dozda uygulandigi i¢in ¢ok daha fazla sayima
sahip goriintiiler elde edilmesi miimkiin olmaktadir. Bu nedenle, 6zellikle sayim
istatistiginin gorlintli kalitesi ilizerine etkisinin fazla oldugu kilolu hastalarda gated

perflizyon goriintiilemede Tc-99m MIBI daha fazla tercih edilmektedir.

Gated miyokard perflizyon sintigrafisi ile sol ventrikiil miyokard duvarlarinin
kalinlagmalar1 ve hareketleri global ve bolgesel olarak degerlendirilmektedir. Gorsel
degerlendirmeye ek olarak, semikantitatif analiz uygulanarak sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu,  sistol-sonu ve diyastol-sonu  hacimler gibi  parametreler
hesaplanabilmektedir. Ug¢ boyutlu rekonstriiksiyon yazilimlar1 kullanilarak miyokard
perflizyon goriintiileri islemlenmekte ve miyokard perfiizyonu ve gated ¢alismadan
elde edilen kontraksiyon goriintiileri birlestirilerek, segmental perflizyon ve karsilik
gelen duvar hareketleri ii¢ boyutlu ve hareketli olarak incelenebilmektedir. Gated

miyokard perfiizyon c¢alismasi ile miyokard iskemisine eslik eden hipokinezi,
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miyokard infarktiisii bolgesinde akinezi veya anevrizmal genisleme bdlgesinde
diskineziler kolaylikla taninabilmektedir (86). Ayrica gated-SPECT yoOntemi
perflizyon defektlerinin ger¢ek veya artefakta bagli (meme, diafragma atenuasyonu
gibi) olup olmadigini ayirt etmede yardimci olarak yanlis pozitiflik oranini

azaltmaktadir (87).

2.4.8. Miyokard perfiizyonunun Pozitron Emisyon Tomografisi (PET)

ile degerlendirilmesi

PET MPS’de oldugu gibi siipheli ya da bilinen KAH olan kisilerde miyokard
perflizyonunun  degerlendirilmesinde, hastaliin  yayginligimin  ve  riskinin
degerlendirilmesinde ve prognoz tayininde kullanilabilmektedir. Giiniimiizde PET
cithazlarmin bilgisayarli tomografi (BT) ile birlestirilmesi miyokard perfiizyon
goriintiilemede  atenuasyon diizeltmesine ve koroner arter anatomisinin
belirlenmesine olanak saglamaktadir. Kalbin BT ile bazal olarak 6 ile 15 saniyelik
goriintiileri alinir. Bir jenerator {iriinii olan Rubidyum-82 (Rb82) veya bir siklotron
iriinii olan Azot-13 amonyum (N13 NH4) ile istirahat enjeksiyonu yapilir. Ardindan
adenozin, dipiridamol veya dobutamin ile farmakolojik stres uygulanir. Maksimum
stres sirasinda ikinci bir radyofarmasotik enjeksiyon yapilir. 30 dakika icerisinde
goriintiileme tamamlanir. Yiizde 50’nin {izerinde koroner anjiyografide stenozu olan
hastalarda duyarlilik ortalama %91 6zgiinliik ise ortalama %89 olarak bulunmustur
(88). MPS calismalarinda kullanilan  TI-201, Tc-99m  sestamibi  gibi
radyofarmasotiklerle yapilan karsilagtirmali ¢alismalar PET’in KAH tanisinda daha
yuksek duyarliliga sahip oldugunu gostermistir (89) Ayrica PET’de saptanan
perfiizyon defektinin ciddiyeti ve yaygiliginin, koroner anjiografide saptanan stenoz

derecesiyle paralellik gosterdigini gosteren ¢aligsmalar mevucttur (90).
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3. MATERYAL ve METOD

Calismaya daha onceden koroner arter hastaligi tanist olmayan 90 Tip 2
DM’li hasta dahil edildi. Hastalara iki giin protokolii ile gated SPECT myokard
perflizyon sintigrafisi yapildi. Birinci giin hastalara eforlu veya farmakolojik stres
uygulamasi yapilarak stres perfiizyon sinitigrafisi yapildi. Stres uygulamasi amaciyla
farmakolojik stres testi tercih edilen hastalara 0,56 mg/kg dozunda i.v. dipiridamol
infiizyonu sonrasi 4. dk’da 25 mCi Tc99m-MIBI radyofarmasétigi enjekte edildi.
Eforlu myokard perfiizyon sintigrafisi yapilan hastalara ise treadmill testi ile
modifiye Bruce protokolii uygulandi ve yasa gére maksimum kalp hizinin (220-yas)
%85’ine ulasana dek teste devam edildi. Hedef kalp hizina ulasildiginda 25mCi
Tc99m-MIBI radyofarmasétigi enjekte edildi. Farmakolojik stres testi uygulanan
hastalara radyofarmasétik enjeksiyonundan 30 dk sonra, efor testi uygulanan
hastalara ise radyofarmastik enjeksiyonundan 15 dk sonra gamma kamera altinda
kalp odaklanarak 45° sag anterior oblik projeksiyondan baslayarak 45° sol posterior
oblik projeksiyona kadar 128x128 matris ve 1.45 zoom ile stres goriintiileri alindi.
Bir sonraki giin hastalar istirahatte iken 25 mCi Tc99m-MIBI radyofarmasotigi
enjekte edildi. Enjeksiyondan 60 dk sonra gamma kamera altinda kalp odaklanarak
45° sag anterior oblik projeksiyondan baslayarak 45° sol posterior oblik projeksiyona
kadar 128x128 matris ve 1.45 zoom ile istirahat goriintiileri alindi. Goriintiileme
boyunca EKG monitorizasyonu ve senkronizasyonu yapilarak (gated) fonksiyonel
verilerin elde edilecegi imajlar da eszamanli olarak alindi. Alinan sol ventrikiil
goriintiilerinden backprojeksiyon yontemiyle kisa aks, horizontal uzun aks ve
vertikal uzun aks seklinde tomografik kesitler elde edildi. Stres ve rest
goriintiilerinde sol ventrikiill icin elde edilen tomografik kesitler karsilagtirilarak
koroner arter hastalig1 arastirildi. Gated yontemiyle elde edilen ejeksiyon fraksiyonu
(EF), sol ventrikiil diyastol sonu hacmi (EDV), sol ventrikiil sistol sonu hacmi (ESV)
ve sol ventrikiil duvar haraketleri KAH’in fonksiyonel etkileri acisindan
degerlendirildi. Ayrica perfiizyon bulgular1 gated yontemi ile elde edilen fonskiyonel
parametreler ile birlikte degerlendirilerek, teknik veya hasta nedenli sebepler

(artefakt, atenuasyon gibi) ekarte edildi.
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Tiim hastalarin yaslari, cinsiyetleri, DM siireleri, AKS, total kolesterol, LDL
kolesterol, TG, HDL kolesterol, HbAlc ve hsCRP degerleri kaydedildi. Ayrica major
risk faktorleri olan hipertansiyon, hiperlipidemi, sigara, aile Oykiisii sorgulandi ve
viicut kitle indeksi hesaplanarak kaydedildi. HbAlc < 7 ise iyi glisemik kontroliin
saglanmis oldugu, HbAlc >7 ise glisemik kontroliin kotii oldugu kabul edildi.
Olgularin viicut kitle indeksleri hesaplanip >25 kg/m? olanlar patolojik olarak kabul
edildi. hsCRP diizeylerine gore degerlendirmede 3 mg/L’nin alt1 ve iistii anlaml

olarak kabul edilip kaydedildi.

Calismada miyokard perflizyon sintigrafisinde perfiizyon defekti izlenen

hastalara koroner anjiografi yapildi
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4. BULGULAR

Calismaya 90 Tip 2 DM’li hasta dahil edildi. Hastalarin 25’1 erkek (%27,8),
65’1 kadind1 (%72,2). Yaslar1 36 ile 81 arasinda degismekte olup, yas ortalamasi 58,7

+8,7 olarak belirlendi.

Grafik 1. Hastalarin yas ve cinsiyete gore dagilimi
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Diyabet siireleri 2 ile 30 yil arasinda degismekte olup, ortalama diyabet siiresi

9 +6,3 yildi.

Grafik 2. Hastalarin yas ve diyabet siirelerine gore dagilimi
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Tip 2 diyabet disindaki risk faktorleri degerlendirildiginde; 65’inde HT
(%72,2), 45’inde hiperlipidemi (%50), 17°inde sigara kullanim1 (%18,9) ve 31’inde
aile Oykiisii (%34,4) vardi. MPS bulgularina gore hastalarin demografik bilgileri
tablo 14 ve tablo 15°de gosterilmistir.

Hastalar Gated SPECT MPS sonugalarina goére normal MPS bulgular izlenen
ve perflizyon defekti izlenen olmak iizere iki gruba ayrildi. Buna gore 32 (%35,6)
hastada perfiizyon defekti izlenirken, 58 (%64,4) hastanin MPS goriintiileri normal
olarak degerlendirildi. Elde edilen veriler her iki grup icin genel Ozellikler ve
kardiyovaskiiler risk faktorleriyle karsilastirildi. Istatistiksel analiz SPSS 15.0 paket
programi yardimiyla gerceklestirilmis olup, ki kare ve t testi ile elde edilen veriler

asagida sunulmustur.

Cinsiyet: Olgular cinsiyet acisindan ele alindiginda toplam 65 kadindan
13’iinde (%20), 25 erkekten 19’unda (%76) perfiizyon defekti izlendi. 1ki grup
arasinda karsilastirma yapildiginda perflizyon defekti agisindan istatiksel olarak

anlamli degisiklik gozlendi (tablo 5 ) .

Tablo 5. Gruplarin cinsiyete gore karsilastirmasi

N MPS normal MPS perfiizyon defkti | P degeri
Kadin 65 52 (%80) 13 (%20)
Erkek 25 6 (%24) 19 (%76) < 0,001
Tim grup 90

Hipertansiyon: Hastalar MPS ¢ekimi dncesinde sorgulandiginda 65 (%72,2)
hastada HT tanist varken, 25 (%27,8) hastada HT tanisi yoktu. HT tanist olan
hastalarin 21’inde (%32,3) perfiizyon defekti izlenirken, HT tanisi olmayan grupta
11 (%44,0) hastada perfiizyon defekti gozlendi. Iki grup arasinda anlamli degisklik
izlenmedi (tablo 6) .
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Tablo 6. Gruplarin HT tanis1 oranlarina gore karsilastirmasi

N MPS nomal MPS perfiizyon defekti | P degeri
HT (+) 65 44 (%67,7) 21 (%32,3)
HT (-) 25 14 (%56,0) 11 (%44,0) 0,2
Tim grup 90

Hiperlipidemi: Calismaya dahil edilen 90 hastanin 45’inde (%50)
hiperlipidemi mevcutken, 45 hastada (%50) hiperlipidemi yoktu. Her iki grupta da 16
(%35,6) hastada perfiizyon defekti gozlendi. 1ki grup arasinda perfiizyon defekti
acisindan anlamli degisiklik izlenmedi (tablo 7).

Tablo 7. Gruplarin hiperlipidemi tanisi oranlarina gore karsilagtirmasi

N MPS normal MPS perfiizyon defekti | P degeri
HL (+) 45 29 (%64,4) 16 (%35,6)
HL (-) 45 29 (%64,4) 16 (%35,6) 0,5
Tim grup 90

Sigara Kullammm: Hastalarin ¢alisma Oncesi sorgulamalarinda risk faktori
olarak 17’sinde (%18,9) sigara kullanim Oykiisii varken, 73 (%81,1) hastada sigara
kullanim1 6ykiisti yoktu. Sigara kullanim 6ykiisii olan hastalarin 11’inde (% 64,7)
perfiizyon defekti izlenirken, sigara kullanim 6ykiisli olmayanlarin 21°inde (%28,8)
perfiizyon defekti izlendi. Sigara kullanimi Oykiisii olanlarda perfliizyon defekti

izlenme oran1 anlamli olarak daha fazla bulundu (tablo 8).

Tablo 8. Gruplarin sigara kullanim oranlarina gore karsilastirmasi

N MPS normal MPS perfiizyon defekti | P degeri
Sigara (+) 17 6 (%35,3) 11 (%64,7)
Sigara (-) 73 52 (%71,2) 21 (%28,8) 0,007
Tim grup 90




30

Aile Oykiisii: KAH risk faktorii olarak 31 (%34,4) hastada aile oykiisii
izlenirken, 59 (%65,6) hastada aile Gykiisii mevcut degildi. Aile Oykiisii olanlarin
12’sinde (%38,7), olmayanlarin 20’sinde (%33,9) perfiizyon defekti gdzlendi. Iki

grup arasinda anlamli farklilik izlenmedi (tablo 9).

Tablo 9. Gruplarin KAH aile oykiisii varligina gore karsilastirmasi

N MPS normal MPS perfiizyon defekti | P degeri
AO (+) 31 19 (%61,3) 12 (%38,7)
AO () 59 39 (%66,1) 20 (%33,9) 0,4
Tim grup 90

Viicut Kitle Indeksi (VKI): Tiim hastalarm VKI hesapland1 ve 72 (%80)
hastada VKI >25 kg/m? iken, 18 (%20) hastada VKI <25 kg/m? olarak bulundu. VKI
25’in istiinde olan grupta 28 (%38,9) hastada perfiizyon defekti izlenirken, diger
grupta 4 (%22,2) hastada perfiizyon defekti izlendi. Iki grup arasinda anlaml
farklilik izlenmedi (tablo10).

Tablo 10. Gruplarin viicut kitle indeksine gore karsilagtirmasi

N MPS normal MPS perfiizyon defekti | P degeri
VKI . )
> 5ke/m? | 2 44 (%61,1) 28 (%38,9)
VKIi o1
18 4 (%22,2 14 (%77.8 )
<25 kg/m?? (%622,2) (%77,8)
Tlm grup 90
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Grafik 3. Gruplarm VKI’ne gore dagilimi
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HbA1lc: Calismaya dahil edilen olgularin 53’tinde (%58,9) glisemik kontrol
saglanmigken (HbAlc<7 mg/dl), 37 (%41,1) hastada kotii glisemik kontrol
(HbA1c>7 mg/dl) gozlendi. Glisemik kontrolii saglanan grupta 18 (%34) hastada ve
glisemik kontrolii kotii olan grupta 14 (%37,8) hastada perfiizyon defekti izlendi. Iki

grup arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik gézlenmedi (tablo11).

Tablo 11. Gruplarin HbAlc degerlerine gore karsilastirmasi

N MPS normal MPS perfiizyon defekti | P degeri
HbAlc
37 14 (%37,8 23 (62,2
> 7 mg/dl (%37.8) (62,2)
HbAlc 0,4
53 35 (%66,0 18 (%34,0 ’
<7 mg/dl (7666,0) (%034,0)
Tim grup 90
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Grafik 4. Gruplarin HbAlc degerlerine gore dagilimi
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High sensitif C-reaktif protein (hsCRP): hsCRP degerlerine gére KAH
acisindan yiiksek risk tasiyan (hsCRP>3mg/dl) toplam 32 (%35,6) hasta varken, 58
(%64,4) hastada hsCRP degerleri 3 mg/dl’nin altinda bulundu. hsCRP>3mg/dl olan
grupta 15 (%46,9) hastada perfiizyon defekti izlenirken, hsCRP<3 mg/dl olan grupta
17’sinde (%29,3) perfiizyon defekti gozlendi. iki grup arasinda belirgin bir fark
olmakla birlikte istatiksel olarak anlamli degildi (tablo12).

Tablo 12. Gruplarin hsCRP degerlerine gore karsilastirmasi

N MPS normal MPS perfiizyon defekti | P degeri
hsCRP o o
> 3 mg/dl 32 17 (%53,1) 15 (%46,9)
hsCRP 0,07
41 (¢ 17 (%2 ’
<3 mg/dl 58 (%70,7) 7 (%29,3)
Tim grup 90
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Grafik 5. Gruplarin hsCRP degerlerine gore dagilimi
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Ayrica calismamizdaki olgular yas, diyabet siiresi, aglik kan sekeri, total
kolesterol, LDL kolosterol, TG ve HDL kolesterol degerleri agisindan karsilastirildi.
Tanimlanan verilerle yapilan karsilastirmada her iki grup arasinda istatistiksel olarak

anlamli farklilik izlenmedi (tablo 13).

Tablo 13. Gruplarin yas, diyabet siliresi, AKS ve lipid profiline gore

karsilastirmasi
Degiskenler Perfiizyon defekti Normal MPS p degeri
Yas (y1l) 60,1 £ 8,5 57,9 8,7 0,2
Diyabet Siiresi (y1l) 8,6 4,9 9,2+7,0 0,6
AKS (mg/dl) 145,0 +61,7 140,9 +47,6 0,7
Total Kol. (mg/dl) 190,5 +46,0 197,3 +47,3 0,5
LDL (mg/dl) 113,9+39.4 118,6 40,9 0,5
TG (mg/dl) 172,2 +84.,4 160,2 +82.4 0,5
HDL (mg/dl) 44,5 11,9 49,3 +11,1 0,06
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Calismamizda gated yontemi ile elde edilen ejeksiyon fraksiyonu (EF), end-
sistolik voliim (ESV) ve end-diyastolik voliim (EDV) parametreleri MPS bulgular
ile karsilagtirildi. MPS’nde perfiizyon defekti izlenen grupta ortalama EF degeri
%359,5 8,2 olarak izlenirken, MPS nomal olan grupta %64,6 +4,9 olarak tespit
edildi. Iki grup arasinda EF degerleri agisindan istatiksel olarak anlamli farklilik
gozlenmedi (p=0,1). ESV degerleri arasinda yapilan karsilastirmada perfiizyon
defekti izlenen grupta ortalama ESV degeri 27,0 +13,4 ml iken, MPS normal olan
grupta bu deger 43,4 £27,7 ml olarak bulundu. Perfiizyon defekti izlenen grupta
ortalama ESV degeri belirgin daha yiiksek olarak izlenmesine ragmen, istatiksel
olarak iki grup arasinda anlamli farklilik gézlenmedi (p=0,06). Gated y6temi ile elde
ettigimiz bir diger parametre olan EDV degerlerine baktigimizda; perfiizyon defekti
izlenen grupta ortalama EDV degeri 109,1 +31,6; MPS normal olan grupta ortalama
EDV degeri 84,8 £22,9 olarak bulundu (p=0,4). Iki grup arasinda istatiksel olarak
anlaml farklilik izlenmedi (tablo 14).

Tablo 14. Gruplarin gated yontemi ile elde edilen verilerinin karsilagtirmasi

Perfiizyon defekti Normal MPS p degeri
EF (%) 59,5 48,2 64,6 £4,9 0,1
ESV (ml) 43,4 £27,7 27,0 +£13,4 0,06
EDV (ml) 109,1 £31,6 84,8 +22.9 0,4

MPS calismasinda perfiizyon defekti izlenen 32 hastanin 29’una koroner
anjiografi yapildi. Koroner anjiografi yapilan 29 hastanin 16’s1 (%55,2) KAH tanisi
aldi. Hastalarin 6’sinda (%20,7) koroner anjiografide yavas akim fenomeni
gbzlenirken, 7 hasta (%24,1) anjiografik olarak normal olarak raporlandi. Koroner
anjiografide KAH tanisi alan hastalardan 10 hastada kritik diizeyde (>%70) darlik
saptanirken, 6 hastada nonkritik diizeyde darlik izlendi.
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Raow & - Stress [Recan]

N hn “'f\ f\

Resim 1. 5 yildir Tip 2 DM tanis1 olan 76 yasindaki kadin hasta KB’nin Gated
SPECT MPS’nde iskemi goriintiisii.

Rlow A - Stress [Recon]

Row B - Rest [Recon]

Resim 2. 15 yildir Tip 2 DM tanis1 olan 63 yasindaki erkek hasta RD’nin Gated
SPECT MPS’nde izlenen perfiizyon defekti
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Resim 4. 15 yildir Tip 2 DM tanisi olan 63 yasindaki erkek hasta RD’nin Gated
SPECT MPS 4DM goriintiisii



37

Tablo 15. MPS normal olarak degerlendirilen hastalarin demografik bilgileri

=) - @ = —~ —~ C —~
2l .| 2 E E 2| w3 |oT |28 B |¥E| 25| ,5|=3
s & F (2 B2 sl x| XE| < SRS IS IS RN
2= | £ Sl | & e RS- Qs gb| = Sb )
2 ) E @ | Z <8 ZIRE|ZE E EINE|TE|TE
1 |63 ]| K 2 + | - - - 100 29 55 12,18 | 230 139 138 63
2 |63 K 10 + | + | - 130 27 84 | 3,13 | 275 169 | 302 45
3170 K 30 + | + | - - 60 29 6,8 | 41,3 | 157 84 106 51
4 |58 K 5 - - - 108 21 6,4 15,0 | 198 199 61 66
5161 K 13 + | - |+ ] 174 24 5,1 1,0 202 109 | 205 41
6 147 K 2 - - - | + | 101 32 6,2 | 8,14 | 176 107 86 51
7 158K 4 + | + | - - 176 25 10,2 | 3,68 | 309 135 | 502 37
8 |68 K 6 + | + | - - 105 27 6,0 1,01 | 244 143 141 72
9 53| K 13 + | + | - 153 28 6,3 1,35 | 145 77 109 46
1059 | K 9 + - - - 90 33 5,7 1,22 | 133 52 145 52
11170 | K 15 + | - - - 249 33 9,5 | 259 | 225 142 98 63
12174 | K 10 + | - - - 255 25 94 | 0,88 | 189 95 164 61
13162 K 25 + - + 64 30 6,1 0,52 | 218 119 | 245 50
14138 | K 9 - - |+ | + ] 133 22 6,5 | 0,58 | 209 136 70 59
1558 K 5 + | - - + | 117 24 53 | 3,03 ] 163 84 127 53
16 | 67 | K 3 + | + | - - 145 30 6,6 | 3,08 | 263 145 | 358 46
17151 | K 10 - - - - 182 30 8,1 0,80 | 255 168 81 70
18142 | K 2 - - - |+ | 142 36 6,7 | 425 | 225 137 161 56
19155 | K 15 + | + | - + | 182 32 85 2,80 | 197 115 | 402 47
20 | 51 | K 6 - - - - 112 30 52 | 242 | 159 81 126 53
21 |59 | K 30 + | + | - - 285 29 8,1 2,81 | 249 153 95 77
22 |57 | K 2 + | + | - - 99 28 55 10,53 | 244 138 133 79
23 |36 | E 15 + |+ |+ |+ | 173 24 10,7 | 6,19 | 210 129 199 41
24 160 | K 4 + | - - - 96 36 6,3 | 424 | 160 83 191 38
25160 | E 5 - - - | + | 163 24 7,6 | 2,80 | 256 159 166 63
26 [ 58 | K 5 + | + | - - 116 37 7,6 | 2,71 | 270 | 203 140 39
27156 | K 10 + | + | - - 197 31 7,8 10,74 | 165 99 177 31
28163 | K 15 + | + | - - 134 29 6,0 | 4,60 | 207 184 | 206 35
2955 | K 10 + | + | - - 165 26 74 | 0,88 | 125 63 115 39
30156 | K 10 + | + | - - 152 30 6,4 1,01 | 148 84 118 40
31161 | K 6 + | + | - - 107 27 4,5 | 0,70 | 209 161 175 40
32148 | K 2 + | + | - + | 104 25 5,1 3,24 | 190 140 160 43
33143 | E 2 + | - + | - 246 28 84 | 0,70 | 170 100 105 44
34174 | K 5 + | - - + | 114 27 54 10,80 | 198 140 144 41
35161 | K 10 + | + | - - 127 29 6,6 | 0,60 | 117 87 113 67
36 144 | K 2 - - |+ 104 28 42 10,84 | 184 100 125 44
37158 | K 14 - - - - 129 24 5,7 10,60 175 95 104 59
38150 K 3 + | + | - - 158 26 52 | 2,13 | 190 106 | 212 41
39156 | K 5 + | + | - - 96 23 5,6 | 422 | 110 44 58 54
40 | 51 | K 2 + |+ - |+ | 133 32 8,6 10,6 | 240 194 | 209 30
41 |52 | K 5 - |t - - 163 29 74 | 6,30 | 259 144 | 293 56
42 148 | K 12 - |+ - |+ | 168 27 9,5 10,70 | 186 115 91 52
43169 | K 15 + | + | - + | 124 26 6,9 | 2,34 | 190 130 140 41
44 172 | K 10 + | - - | + | 105 28 44 | 0,78 | 205 160 174 38
45 [ 58 | K 2 + - - - 115 28 52 |1 085 | 178 106 101 52
46 | 67 | K 20 + | - - - 255 30 9,5 | 2,44 | 132 58 144 45
47 155 | K 8 + | - + | - 114 23 6,2 | 2,31 178 64 130 42
48 164 | K 20 + | + | - + | 202 43 74 | 0,80 | 233 168 112 42
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49163 | K 5 + | - 105 31 42 1096 | 170 | 101 | 105 39
50 146 | E 7 - |- 131 24 5,7 12,10 | 164 91 135 45
51|61 | K| 10 | + | + 111 25 6,3 | 427 | 304 | 216 | 160 56
52164 | K| 25 + | + 154 33 82 | 0,70 | 260 | 185 | 210 29
53168 | K 2 + | - 128 22 6,1 | 2,40 | 150 75 120 55
54164 K| 20 | + | - 152 28 7,0 12,70 | 118 44 138 46
55171 | K 3 + | - 134 29 6,0 | 1,01 | 120 50 125 44
56 |57 | E 5 + | - 103 25 7,1 1094 | 180 | 105 | 133 46
57|59 | K| 10 | + | - 195 22 19,60 | 2,60 | 216 | 138 | 113 55
58147 | E 5 - |+ 136 24 | 8,60 | 0,54 | 216 | 114 | 297 43
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Tablo 16. MPS’nde perflizyon defekti izlenen hastalarin demografik bilgileri

= - z =< = —~ c ~~
Zl .l 2 Ea R T R R I EEI
| E1EZ (25| E|2|8 0|22 2E 2585 3280 0%|Ey
] Z 20 @ | 2 Q2 S =
E\7|E(g°| 7|7 7| 5|E|- 22|28 |28\ SE|TE|=E
1 |62 ] E 13 - |+ -1-135/] 26 94 | 7,15 | 158 | 92 196 | 27
2 |61 | E| 25 - |-+ + 124 ] 26 5,6 1094 | 151 98 76 38
3 149 E 10 - + | - [ 170 | 29 6,7 88 | 249 | 177 | 166 | 38
4 |53 K| 10 - |- - 1192 | 37 9,7 1 38,1 | 181 | 106 | 106 53
5 |63 E 5 - |- [+ ] -]106 | 26 59 1037 | 167 | 112 95 36
6 |45 E 10 -l -1 -1 - 124 25 10,1 | 2,15 | 201 | 119 | 277 26
7 160 E 3 + |+ -] - 95 24 56 | 480 | 177 | 112 | 72 50
8 |75 | E 100 |+ -1-1- 98 32 87 | 18,8 | 183 | 115 | 191 29
9 |67 E 8 + - |+ 112 ] 35 6,0 | 12,5 232 | 138 | 278 | 38
10145 | K 3 -l -1 -1+ 107 35 6,1 | 3,79 | 228 | 131 | 220 51
11|51 E 15 - -+ + 1136 28 7,1 | 340 | 158 82 249 26
12158 | K 12 + | -1 -1 -1]111 31 5,7 1240 | 125 42 97 63
13174 | K 2 + |+ -]+ 120 30 5,7 1628 | 215 | 142 | 111 36
145 | E 10 - | - [+ ] -] 105 35 82 1098 | 244 | 158 | 176 50
15|63 | E IS |+ ]+ -1 -1179 ] 25 ]10,7 | 3,16 | 266 | 160 | 137 | 78
16 |52 | K| 13 |+ [+ ]|+ | +] 144 ] 36 6,9 | 1,17 | 146 85 131 35
17165 | K 7 + 1 -1 -1-1276] 27 88 | 0,58 | 108 39 164 | 37
I8 55| E 10 | + | + 90 27 6,5 | 2,49 | 16l 78 1219 | 39
19160 | E 2 + | - - | - | 122 34 6,5 | 2,15 | 245 | 158 | 186 50
20170 | K 3 + |+ -] -] 118 27 6,0 | 1,13 | 277 | 179 | 254 49
21|74 | E 9 + |+ +]-1273 28 9,3 14,60 | 236 | 161 | 106 53
22 |58 | E 10 - |+ |+ | +] 135 27 7,8 12,01 | 261 | 130 | 447 42
23 |55 | E 5 + |+ |+ +] 69 26 7,6 | 0,80 | 152 81 106 | 50
24165 | K 15 + |+ -] - | 140 25 7,2 10,60 | 190 | 125 | 302 48
25159 | K 10 + |+ -]+ ]| 134 27 54 1090 | 210 | 184 | 220 34
26|52 | K 8 + - | - [ 163 29 7,5 | 4,60 | 163 73 | 240 | 42
27161 | E 8 - |- + | 124 23 50 | 343 | 218 | 133 | 207 44
28 |58 | E 5 + |+ -]+ | 103 33 4,7 4,6 140 74 122 42
29 |53 | K 8 + 1 -1 -1-114 38 6,8 | 2,1 | 203 | 119 | 137 57
3081 | E | 20 + |+ -] - | 127 26 9.4 6,1 138 67 82 55
31|57 | K 5 + |+ -] - 1144 ] 29 8.9 38 | 119 | 60 89 41
32166 | K 5 -l -1 -1 - 1106 | 21 52 1 02 | 196 | 117 | 56 106
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5. TARTISMA

DM giderek artan sikligi ile diinya ¢apinda basta gelen morbidite ve mortalite
sebebi olmaya aday bir hastaliktir. Ateroskleroz ve aterosklerotik kalp hastaligi riski
diyabetlilerde normal popiilasyona gore daha siktir, daha erken yasta goriilmektedir
ve prognozu daha kotiidiir (1). Kardiyovaskiiler mortalite diyabetik olmayanlara gore
diyabetik erkeklerde 2-3 kat, diyabetik kadinlarda 3-5 kat artmustir. Tiim diyabetik
hasta oliimlerinin %70-80’inden kardiyovaskiiler hastaliklar sorumludur ve bu

Oliimlerin dortte tigii koroner arter hastaligina baglidir (2,3).

Diyabetik hastalarda KAH’nin erken teshis edilmesi diyabet tanisi
olmayanlara gore daha zordur. Diyabetik hastalarda sessiz miyokard iskemisi olmasi
herhangibir semptom vermeden KAH’nin ileri ve prognostik olarak énemli evrelere
ulagsmasina neden olmaktadir. Hatta bazen KAHnin ilk bulgusu akut miyokard
infarktiisii veya ani kardiyak oliim olabilmektedir (91). KAH bulgusu olmayan
diyabetiklerde miyokard infarktiisii riski, daha onceden MI ge¢irmis diyabetik
olmayan hastalara benzerlik gdstermektedir (92). Bu nedenle diyabet tanisi olan tiim
hastalar daha 6nceden MI gecirmis hastalar gibi KAH acisindan dikkatli olarak takip

edilmelidir.

DM tanisi olup, KAH semptomlari olmayan ve MPS ile iskemi tespit
edilmesine yonelik yapilan bir ¢alismada, aseptomatik diyabetiklerin 1/5’inden
fazlasinda (%22) iskemi bulgusu izlenmistir (93). Lacourciere ve arkadaglarinin
yapmis oldugu MPS ¢alismasinda iskemi siklig1 diyabetik hastalarda %41.4, diyabet
tanist olmayan grupta %27,7 olarak bulunmustur (94). Yine Araz ve arkadaslarinin
yapmis oldugu baska bir calisgmada MPS ile sessiz miyokard iskemi yayginligi
%15.5 olarak bulunmustur (95). Yapilan farkli ¢calismalar diyabetik hastalarda sessiz
iskemi yayginliginin %6,4 ile %56,7 gibi genis bir aralikta oldugunu gdstermektedir
(96,97). Calismalarda diyabetik hastalarda KAH yaygiliginin degisiklik géstermesi,
hasta popiilasyonlar1 arasindaki 6nemli farkliliklardan (cinsiyet, diabetin siiresi,
glisemik kontrol durumu, diger risk faktorlerinin ve diyabet komplikasyonlarinin
eslik edip-etmedigi vs.) kaynaklanmaktadir. Hasta popiilasyonlar1 arasindaki bu
farkliliklarin ortadan kaldirilmasi miimkiin olmamaktadir. Bizim ¢alismamizda daha

once KAH tanis1 almamis 90 tip 2 diyabetik hastanin 32’sinde (%35,6) MPS’nde
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perfiizyon defekti saptandi, 58 (%64,4) hasta ise sintigrafik olarak normal olarak
degerlendirildi.

May ve arkadaslar1 yapmis olduklari bir ¢aligmada diyebetik hastalarda sessiz
miyokard iskemisi ile yas, cinsiyet, diyabet siiresi, sigara kullanimi, ailede koroner
arter hastalig1 oykisii, viicut kitle indeksi, serum lipid diizeyleri ve HbAlc diizeyleri
arasinda anlamh iligki bulamamiglardir (98). Benzer sekilde bizim ¢alismamizda da
perfiizyon defekti izlenen ve MPS’si normal olarak degerlendirilen gruplar arasinda
yas, diyabet siiresi, aile dykiisii, VKI, serum lipid diizeyleri ve HbAlc diizeyleri

acisindan anlamh farklilik gézlenmedi.

Cinsiyet agisindan bakildiginda; Milan aragtirmasinda diyabetik erkeklerde
daha yiliksek oranda KAH seviyesi tespit edilmistir (97). Yine bazi ¢aligmalarda
KAH’nin erkeklerde daha yaygin oldugu goriilmistiir (99,100). Cinsiyetin erkek
olmasi yalniz basma bir risk faktorii olsa da Sargin ve arkadaglarmin yaptigi
calismada diyabetik erkek ve kadin hastalar arasinda KAH prevalansinda belirgin
farklilik saptanmamistir (101). Bizim c¢alismamizda erkek hastalarda perfiizyon
defekti izlenme oranm1 %76, kadinlarda %20 olarak bulundu. Cinsiyet agisindan
degerlendirdigimizde iki grup arasinda anlamli degisklik gozlendi. Bu sonu¢ Milan

arastirmasi sonucu ile benzerdi (97).

Sigara kullananlarda perflizyon defekti izlenme orani1 %64,7 iken, sigara
icmeyenlerde bu oran %28,8 olarak tespit edildi. Istatiksel olarak sigara igenlerde
perflizyon defekti izlenme orani1 daha yiiksek bulundu. Erkeklerde perfiizyon defekti
izlenme oraninin daha yiiksek olmasi ve bu hastalarda sigara kullaniminin daha fazla

olmasi bunu destekler nitelikteydi.

Yapilan birgok c¢alisma, diyabetik olgularda kardiyovaskiiler olaylarla,
glisemik kontroliin bagimsiz birlikteligini ortaya koymustur (102,103). Araz ve
arkadaglarinin yapmis oldugu calismada diyabetik hastalarda kotii glisemik kontrolii
olanlarda KAH sikliginin daha fazla oldugu bulunmustur (95). Yine The Diabetes
Complications and Control Trial (DCCT) ¢alismasinda HbAlc nin %7’°nin altinda
olmasinin vaskiiler komplikasyon gelisme riskini azalttigin1 kanitlanmistir (104).
Bizim calismamizda perfiizyon defekti izlenmesiyle, HbAlc degerlerine gore

glisemik kontroliin iyi veya kotli olmasi arasinda anlamli iligki saptanmadi.
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HbAlc’nin geriye doniik olarak son 3 aylik donemdeki kan sekeri diizenini
gostermesi nedeniyle, diyabetiklerde kotii glisemik kontroliin KAH goriilme riskini
artirlp artirmadiginin degerlendirilmesi agisindan HbAlc diizeyleri uzun siire takip
edilmis hastalarda iskemi arastirtlmasina yonelik calismalarin  gerektigini

diisiinmekteyiz.

Ateroskleroz ile inflamasyon arasindaki iliskinin acik bir sekilde
tanimlanmasi, dolasimdaki inflamatuvar belirteglerin kardiyovaskiiler olay riskini
belirlemede yol gosterici olup olmayacagi sorusunu giindeme getirmistir. Bu
belirtecler arasinda en yogun kanitlar yiiksek duyarlikli C-reaktif protein (hsCRP) ile
iliskilidir. Amerikan Kalp Birligi (AHA) hs-CRP diizeyi >3.0 mgr/l olan hastalar
yiiksek risk grubu olarak belirlemistir (33). Ridker ve ark. tarafindan yapilan
caligmalarda hem kadinlarda hem de erkeklerde yiiksek hs-CRP diizeyinin
kardiyovaskiiler risk artig1 ile iligkili oldugu oOne siiriilmiistir (105). Bizim
calismamizda hsCRP agisindan yiiksek risk gurubundaki hastalarda (hsCRP>3
mg/dl) perfiizyon defekti izlenme oran1 %46,9 iken, hsCRP<3 mg/dl olan grupta bu
oran %29,3 olarak tespit edildi. Yiiksek risk gurubundaki hastalarda perflizyon
defekti izlenme oran1 daha fazla olmasina ragmen, iki grup arasinda istatiksel olarak
anlaml degisiklik gézlenmedi. Kardiyovaskiiler riskin degerlendirilmesindeki yeri
bircok c¢alismada kanitlanan hsCRP, diger belirteglerle karsilastirildiginda rutin
kullanim i¢in en fazla timit veren belirte¢ gibi goriinse de, rutinde kullaniminda
cesitli sinirliliklar1 bulunmaktadir. inflamatuar olaylar, yiiksek kan basinci, obezite,
sigara kullanimi, metabolik sendrom, DM, diisiik HDL kolesterol/yiiksek TG, yliksek
proteinli diyet gibi faktdrler hsCRP degerlerinde hafif artisa neden olabilmektedir
(106). Ayrica Kog¢ ve arkadaglarinin ¢aligmasinda hsCRP degerlerinin giin i¢inde
farkliliklar gosterebildigi bildirilmistir (107).

MPS koroner arter hastaliginin tanisinda ve prognozunu belirlemede
kullanilan oldukg¢a etkili noninvaziv bir goriintiileme yontemidir. Koroner arter
hastaliklarinda prognoz belirlenmesinde MPS’nin normal olmasi halinde bir yillik
kardiyak olay beklentisi %1’den azdir. MPS ile belirlenen perfiizyon defektinin
yayginligt ve defekt siddeti diger testler ve klinikten daha gii¢li prognoz
gostergesidir (108). Ozellikle gated SPECT uygulamasi ile birlikte perfiizyon ve
fonksiyonun birlikte degerlendirilmesi prognostik degerini artirmistir (109). MPS
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diyabetik hastalarin asemptomatik donemde degerlendirilmesinde yiiksek duyarliliga
sahip bir yontemdir. Kang ve arkadaslarinin yaptigir 1271 diyabetli hastanin dahil
edildigi bir ¢alismada; normal miyokard perfiizyon sintigrafisi saptanan olgular yilda
%1-2 kardiyovaskiiler olay gecirirken, anormal bulgular saptanan grupta insidans
%7’den daha fazla saptanmistir (110). Puente ve arkadaslarinin diyabetik hastalarda
yaptiklar1 ¢alismada MPS’nin sessiz miyokard iskemisini saptamada sensitivitesi
%97, spesifitesi %97, pozitif prediktif degeri %90 ve negatif prediktif degeri %2
olarak bulunmustur (111). MPS’nin duyarlilik ve 6zgiilliigi KAH tanisinda gold
standart olarak kabul edilen koroner anjiografi ile karsilastirilarak belirlenmektedir.
MPS agisindan KAH tamisinda duyarlilik ve 6zgiilliikk i¢in yayimlanan rakamlar
oldukg¢a farklilik gostermektedir ve c¢alisilan popiilasyona (6rnegin cinsiyet, yas,
semptomlar, ila¢g tedavisi, Onceden gecirilmis enfarktiis varligi vs.), kullanilan
goriintiileme yontemi (planar veya SPECT, kalitatif veya yari-kantitatif analiz) ve
merkezin deneyimine baglidir. Ancak uygun sartlada yapildig1 takdirde, miyokard
perflizyon sintigrafisi iskemik kalp hastaligin1 saptamada etkili bir yontemdir ve
SPECT goriintileme yontemi kullanildiginda sensitivitesi %91’e ve spesifitesi
%89’a kadar ¢ikmaktadir (112). Calismamizda Gated SPECT MPS’de perfiizyon
defekti izlenen 29 hastaya koroner anjiografi yapildi. Hastalarin 16’s1 (%55,2)
koroner anjiografide KAH tanis1 aldi. , 6 hastada (%20,7) yavas akim fenomeni
(YAF) saptand1. Anjiografik olarak 7 hasta (%24,1) normal olarak degerlendirildi.

Koroner YAF tam olarak acikliga kavusturulamamis bir durumdur.
Genellikle tipik gogiis agrisi ile beraber efor testi pozitifligi veya miyokard
perfiizyon sintigrafisinde iskemi bulgulari izlenirken, anjiografide koroner arterlerin
normal olarak izlendigi bir durum olarak karsimiza ¢ikmaktadir. ilk kez 1972’de
tanimlanan YAF, onceleri gdgiis agrisi, pozitif efor testi ve normal koroner anjiografi
ticlemesi ile tan1 alan Kardiyak sendrom X tanimi igerisinde degerlendirilmekteydi
(113). Son zamanlarda yapilan intrakoroner dlglimlerde YAF’ne sahip hastalarda
endotelin diizeyi yliksekligi ve nitrik oksit diizeyi disiikligliniin saptanmasi
mikrovaskiiler direngte artis oldugunu gostermektedir. Koroner yavas akim
anjiografide kontrast maddenin koroner arterlerden temizlenmesinde gecikmenin
goriildiigli bir anjiografi bulgusudur ve yapilan bir¢ok calismada bu durumun

sebebinin, endotel disfonksiyonu, vazomotor disfonksiyon, mikrovaskiiler bozukluk
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veya diffiiz okluziv hastalik olabilecegi One siiriilmiistiir (114-116). Pekdemir ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada koroner yavas akim izlenen hastalarin 6énemli bir
kisminda koroner arterlerde intimal kalinlagma, yaygin kalsifikasyon ve liimen
diizensizligi yapmayan aterom plaklar1 oldugu gosterilmistir (117). Bunlara
dayanarak daha onceleri kardiyak sendrom X’in bir alt grubu olarak degerlendirilen
Y AF’ni koroner arter hastalig1 alt sinifi olarak degerlendirmek daha dogru olacaktir
(118). Calismamizda koroner anjiografi yapilan hastalarin %20,7’sinde YAF

saptandi.

MPS’nin spesifitesini etkileyen pek¢ok faktor vardir. Bunlar iginde yumusak
doku atenuasyonuna bagli artefaktlar, mitral kapak yetmezligi, mitral kapak
prolapsusu, intramiyokardiyal kitleler, yapisal anomaliler ve diisiikk kalitede
goriintiileme bazilaridir. Anjinasi olup, koroner anjiografisi normal olan se¢ilmis
hasta grubunda iskemik perflizyon defekti goriilme oraninin %27’ye kadar
ulagabildigi bildirilmektedir (119). Anjiografi bir siliiet teknigidir ve buna bagl
birtakim sinirlamalar1 vardir. Koroner anjiografi ile ancak 100 mikron iizerinde ¢ap1
olan damarlarin degerlendirilmesi miimkiindiir. Koroner sirkiilasyonun énemli bir
kismin1 olusturan mikrovaskiiler patolojilerin miyokard perfiizyonu iizerine etkisi
ancak MPS ile ortaya konabilmektedir (120). Ayrica intravaskiiler ultrasonografi ile
yapilan caligsmalarda koroner anjiografinin baslangic donemindeki plaklari
belirlemekte yetersiz kaldigi bildirilmistir (121). Erbel ve arkadaslarinin intrakoroner
sonografi ve doppler yontemiyle yapmig olduklar1 bir ¢alismada koroner anjiografisi
normal olan 44 hastanin %48’inde sol ana koroner arterde ve LAD’de ateroskleroz
ve plak formasyonu bulunmustur. Bu hastalarin 29°’una MPS yapilmis ve %62’sinde
miyokard perflizyon defektleri saptanmistir (122) Genel olarak anjiografi normalken
MPS’nin pozitif olmasi1 mikrovaskiiler disfonksiyona bagli koroner vazodilator
reservin bozuldugu hasta grubunda goriilmektedir (123). Bizim c¢alismamizda da
MPS’nde perfiizyon defekti olup, anjiografik acidan normal olarak degerlendirilen

(%24,1) hastalar mevcuttu.

Diyabetik hastalar KAH yoniinden en ciddi risk tasiyan gruptur ve bu nedenle
diyabetiklerde hastalik teshisinin erken konulmasi biiyiik 6nem tasir. Diyabet tanisi
olan hastalarda Gated SPECT MPS’nin tanisal dogrulugu, prognostik degeri ve risk
belirlenmesindeki rolii kabul edilmistir (124). Bizim c¢alismamizda 90 Tip 2
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diyabetik hastada MPS’nde perfiizyon defekti izlenme oran1 %35,6 olarak bulundu.
Erkek cinsiyet ve sigara kullanim1 gibi risk faktorleri olan olgularda pozitiflik orani
belirgin olarak daha fazlaydi. Sonug olarak diyabetik hastalar KAH agisindan artmis
riske sahip olmalar1 sebebiyle MPS ile tetkik edilmelidir. Boylece sessiz iskemi ile
iligkili oldugu bilinen diyabetik hastalarda KAH erken donemde saptanabilir ve

gerekli tedavilerle yasam siiresi uzatilabilir.
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SONUC

Tip 2 DM son yilllarda siklig1 gittikge artis gdsteren kronik metabolik bir
hastaliktir. Tip 2 DM hastalarinda morbidite ve mortalitenin en 6nemli sebebi
kardiyovaskiiler hastaliklardir. KAH riski normal popiilasyonla karsilastirildiginda
diyabetik hastalarda daha fazla goriilmektedir. Tip 2 diyabetiklerde sik goriilen sessiz
miyokard iskemisi KAH tanisinin gecikmesine neden oldugundan, KAH yoniinden
tip 2 diyabetik hastalarda daha dikkatli olmak gerekmektedir. KAH tanisinda altin
standart siiphesiz koroner anjiografidir. Ancak invaziv bir yontem olmasi KAH’ nin
erken donemde saptanmasina yonelik tarama amaglh kullanilmasini kisitlamaktadir.
Ayrica koroner arterlerin normal oldugu, ancak miyokard perfiizyonunun bozuldugu
sol dal blogu, kardiyomiyopati, aort stenozu, sendrom X, koroner yavas akim ve HT
gibi fizyopatolojik durumlarin olusturdugu iskemik kalp hastalig1 koroner anjiografi
ile tespit edilememektedir. Gated SPECT MPS KAH tanis1 olmayan tip 2 diyabetik
hastalarda tarama amacl tercih edilebilecek, gilivenilir noninvaziv bir goriintiileme
yontemidir. Literatiire baktigimizda tip 2 diyabetik hastalarda sessiz iskemi
aragtirtlmasina yonelik yapilan aragtirmalarda, sessiz iskemi sikliginin olduk¢a genis
bir aralikta oldugu goriilmektedir (%6.,4 ile %56,7 arasinda). Bizim c¢alismamizda
KAH tanist olmayan 90 tip 2 diyabetik hastanin 32’sinde (% 35,6) gated SPECT
MPS’de KAH bulgular1 saptanmistir. Ayrica hastalarin genel Ozellikleri ve risk
faktorleriye MPS bulgular arasinda karsilastirma yapilmis; yas, diyabet siiresi, HT,
HL, aile oykiisii, viicut kitle indeksi, aclik kan sekeri ve lipid profili ile MPS
bulgular1 arasinda anlamli korelasyon izlenmezken; cinsiyet agisindan erkeklerde ve
sigara kullanimi olanlarda gated SPECT MPS’de KAH bulgular istatiksel olarak
anlaml diizeyde daha fazla bulunmustur. Ayrica HbAlc degelerine gore glisemik
kontroliin iyi veya kotli olmasi arasinda ve hsCRP degerlerinde gore yiiksek risk

grubu ile diger grup arasinda anlaml iliski saptanmamustir.

Sonug olarak tip 2 DM tanili hastalar kardiyovaskiiler hastalik yoniinden
potansiyel olarak artmis riskleri nedeniyle, gated SPECT MPS ile KAH’nin erken
dondemde saptanmasina yonelik tetkik edilmelidir. Bu sekilde hastalarda erken tani

ve tedavi ile hayat kalitesi yiikseltilebilir ve yasam siiresi uzatilabilir.
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OZET

Tip 2 Diyabetik Hastalarin Koroner Arter Hastali@1 Yoniiniiden Gated SPECT

Miyokard Perfiizyon Sintigrafisi ile Degerlendirilmesi

Bu ¢aligmanin amaci bilinen KAH tanist olmayan Tip 2 diyabetik hastalarin
KAH varlig1 yoniinden MPS ile degerlendirilmesi; KAH risk faktorleri, diyabet
stiresi, AKS, HbAlc ve hsCRP gibi parametrelerle iskemik kalp hastalig1 arasindaki
iliskinin incelenmesidir. Calisamaya 90 tip 2 DM tanili hasta (65 kadin, 25 erkek)
dahil edildi. 32 hastada (%35,6) MPS’de KAH bulgular1 saptandi. Yas, diyabet
siiresi, AKS, HT, HL, aile 6yiikiisii, VKI ve lipid profili degerlendirmelerine gére
gruplar arasinda MPS bulgular1 acisindan anlamli fark yoktu. Anormal MPS
bulgular1 cinsiyetin erkek olmasi ve sigara kullanimi ile iligkili bulundu. HbAlc
degerlerine gore glisemik kontroliin iyi veya kotii olmasi arasinda ve hsCRP
degerlerine gore yiiksek riskli grupla diger grup arasinda MPS bulgular agisindan
anlamli fark izlenmedi. MPS’de perfiizyon defekti izlenen 29 hastaya KA yapildi.
KA’de 16 hasta KAH tanis1 aldi, 6 hastada YAF saptandi ve 7 hasta normal olarak
degerlendirildi. Sonug¢ olarak tip 2 diyabetik hastalarda KAH’nin erken tanisi
noninvaziv bir yontem olan gated SPECT MPS ile yapilmalidir.

Anahtar Kelimeler: Tip 2 diabetes mellitus, koroner arter hastaligi, miyokard
perflizyon sintigrafisi
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SUMMARY

The Evaluation of Coronary Artery Disease in Type 2 Diabetic Patients with

Gated SPECT of Myocardial Perfusion Scintigraphy

The aim of this study is to evaluate Type 2 diabetic patients not diagnosed
with known coronary artery disease for the existence of coronary artery disease using
myocardial perfusion scintigraphy and determine the relationship between ischemic
heart disease and coronary artery disease risk factors, duration of diabetes, fasting
blood glucose, HbAlc and hsCRP parameters. 90 patients (65 female, 25 male)
diagnosed with Type 2 diabetes mellitus have been included in the study. 32 patients
(35.6%) have been diagnosed with coronary artery disease using myocardial
perfusion scintigraphy. Age, duration of diabetes, fasting blood glucose,
hypertension, hyperlipidemia, family story, body mass index, and lipid profile have
not been significantly different between the two groups in terms of myocardial
perfusion scintigraphy. Abnormal myocardial perfusion scintigraphy findings have
been associated with smoking and being male. No significant difference as to
whether glycemic control is good or bad according to the values of HbAlc has been
detected. Furthermore, any kind of significant difference between high-risk groups
and other groups according to values of hsCRP in terms of myocardial perfusion
scintigraphy has not been detected. In myocardial perfusion scintigraphy, coronary
angiography was applied to 29 patients with perfusion defect. 16 patients have been
diagnosed with coronary artery disease using coronary angiography, 6 patients have
slow flow phenomenon, and 7 patients are normal. As a result, early diagnosis of
coronary artery disease in patients with Type 2 diabetes should be performed using
the Gated SPECT myocardial perfusion scintigraphy, a noninvasive method.

Keywords: Type 2 diabetes mellitus, coronary artery disease, myocardial perfusion
scintigraphy
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