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OZET
Nitrat kullammminin radial ve koroner arterlere etkisi
Dr.Mehtap An
Uzmanlik Tezi
Konya, 2013

Giris: Perkiitan koroner girisimlerde transradial yaklagim, hastalarda daha az kanama, hizl
mobilizasyon, hasta konforu gibi nedenlerle popiiler hale gelmistir. islem &ncesinde oral
yolla uzun etkili nitrat kullaniminin; radial ve brakial arter ¢aplari, brakial AAD (akim aracili
dilatasyon), ve islem basarisi ile iligkisini inceleyen klinik arastirma bildirilmemistir.

Amag: Calismamizda, transradial koroner anjiografi yapilacak hastalara igslem Oncesi oral
uzun etkili nitrat verilmesinin, islem yapilan radial arterin ¢ap ve ag¢iklik oranlarina ve ayni
taraf brakial arter ¢ap ve fonksiyonlarina, KAH olan ve olmayanlarda islem basarisina olan
etkisini incelemeyi amagladik.

Metod: Calismamiza elektif sartlarda transradial yolla KAG veya Perkiitan koroner girisim
(PKG) yapilmasi planlanan 18-80 yas aras1 65 hasta alindi. Bir grup hastaya (n:25) islemden 1
hafta 6nce baslanip 1 ay devam edilecek sekilde izosorbit 5 mononitrat verildi. Hastalarin
nitrat dncesi(NO), nitrat sonrasi(NS), TRKAG sonrasi ilk 24 saat(ILK GUN) ve 1.AY da
olmak {izere radial ve brakial arter ¢aplar1 ve brakial artere ait FMD kaydedildi. Koroner arter
hastaligi (>% 50 koroner darlik) olan ve olmayanlarda nitrat alimimin islem basarisina etkisi
degerlendirildi.

Bulgular: Brakial arter caplarinda nitrat alanlarda; kisa dénemde yani NO/NS; ve NO/ILK
GUN arasinda anlaml artis izlenirken (sistolik cap icin p:0.002 ve 0.01); 1.AY da ise NO/
NS/ ILK GUN’ e gore anlamli farklilk olmadigi goriildii. Nitrat almayanlarda ise ILK
GUN/1.AY arasinda anlamli degisim olmazken; NO/1.AY ve NO/ ILK GUN arasinda ise
anlamli artis izlendi (p:0.001 ve 0.008). AAD da; nitrat almayanlarda 1.AY sonunda anlamli
olmayan bir azalma egilimi izlendi. Nitrat alanlarda ise NO’e gére NS ve 1.AY da anlamli
degisim goriilmemesinin yanida; NO/ILK GUN arasinda beklenmeyen sekilde anlamli
azalma bulundu (p:0.04). Radial arter ¢aplarinda ise 1.AY "da her iki grupta da fark izlenmedi.
Sonu¢: TRKAG yapilan hastalara islem 6ncesi uzun etkili oral nitrat verilmesi; islem sonrasi
kisa ve uzun dénemde brakial ve radial arter ¢aplari, brakial arter FMD ve islem basarisinda
etkili bulunmamistir. Bunun yaninda nitrat almayanlarin aksine nitrat alanlarda islem sonrasi

radial arter sertliginde azalma izlenmemistir.



ABSTRACT

Introduction:Transradial coronary angiography in percutaneous coronary procedures has
become popular because of less bleeding, early mobilisation and patient comfort. There is no
clinical research that investigates the relationship between the use of per oral long acting
nitrates and radial, brachial artery diameters, brachial artery flow mediated dilation (FMD)
and the success of the intervention.

Objective: In our trial, we aimed to evaluate the effect of per oral long acting nitrate to the
radial and brachial artery diameters, brachial artery FMD and success of intervention in
patients whom planned for transradial coronary angiography whether they have coronary

artery disease or not.
Method: 65 patients between 18 and 80 years who were going to elective TRCAG/TRPCI

were taken into trial. During the analysis phase; we extracted the TRPCI group from the
study. Isosorbite 5 mononitrate was taken by 25 patients in whom medication was started one
week before the intervention and continued for one month. Patients” brachial and radial artery
diameters and brachial FMD were recorded before randomisation(BN), one week after nitrate
theraphy(AN), postprocedural in the first day(FD) and one month (1M) after the intervention.
We also evaluated that if nitrate therapy would influence the success of intervention in
patients with and without coronary artery disease.

Results: In nitrate group, brachial artery diameters changed significantly in comparison of
BN /AN and BN/FD (p:0.002 and 0.01). Comparing 1M results with BN/AN/FD, the
difference was not significant. In control group we also observed significant increase in
comparisons for FD/1M and BN/FD (p:0.001and 0.008). In comparison between BN/1M; any
significant difference were found. About the results of FMD values; in nitrate group;
surprisingly, we found a significant reduction in BN/FD comparison (p:0.04). And comparing
BN/1M and AN/1M; any significant alteration was found. In control group we also didn’t find
a significant difference at 1 month. At the end of the study, radial artery diameters were not
different in all groups. Independently from CAD; there was no difference between the groups
regarding success of the procedure.

Conclusions: Briefly, giving oral isosorbite 5 mononitrate before TRCAG; doesn’t influence
the success of the intervention, brachial and radial artery diameters and brachial FMD values.

In opposition to control group, we didn’t find a reduction in radial stiffness in nitrate group.
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KISALTMALAR

AAD: Akim Aracili Dilatasyon

ADEi: Anjiotensin Doniistiiriici Enzim inhibitorii
AKS: Akut Koroner Sendrom

ARB: Anjiotensin Reseptor Blokori

ASA: Asetil Salisilik Asit

BA: Brakial Arter
BB: B blokor
FA: Femoral Arter

FDEI:  Fosfodiesteraz Inhibitorii
lLa: Intraarteriel

IMK: Intima Media Kalinh@
ITA: Internal Torasik Arter
KAG: Koroner Anjiyografi
KAH: Koroner Arter Hastalig1
KKB: Kalsiyum Kanal Blokdrii
KKY: Konjestif Kalp Yetersizligi
MI: Myokard Infarktiisii
NAD: Nitrat Aracili Dilatasyon
NO: Nitrik Oksit

OAK:  Oral Antikoagiilan

PWV: Nabiz Dalga Hiz1

RA: Radial Arter

RAO: Radial Arter Okliizyonu
RAS: Radial Arter Spazmi

TRG: Transradial Girigim



TRKAG: Transradial Koroner Anjiografi
TRPKG: Transradial Perkiitan Koroner Girisim

VKI: Viicut Kitle indeksi



1- GIRIS VE AMAC

Invaziv perkiitan islemlerde transradial koroner anjiografi, bir cok avantaji sayesinde
yillar igerisinde giderek yayginlasmis ve bu alanda konuyla ilgili bir ¢ok calisma
yapilmigtir. Endotel fonksiyon bozuklugunu degerlendirmede kullanilan akim aracili
dilatasyon (AAD) ve transradial islem teknigi iliskisini inceleyen ¢alismalar
dogrultusunda; radial teknigi bir anlamda zorlastiran radial arter spazmi ve radial arter
okliizyonu gibi komplikasyonlarin 6nlenmesi amaci ile daha 6nce yayinlanan caligmalar

mevcuttur.

Calismamizda, transradial koroner anjiografi yapilacak hastalara iglem 6ncesi oral uzun
etkili nitrat kullaniminin transradial koroner anjiografi islem basarisina, sonrasinda islem
yapilan radial arterin ¢ap ve acgiklik oranlarmma ve ayni taraf brakial arter ¢ap ve
fonksiyonlarma (AAD) olan etkisini ve koroner arter darligi olanlarda,nitrat alimi ile islem

basarisinin nasil etkilendigini incelemeyi amagladik.

2-GENEL BILGILER

2.1. Transradial Koroner Girisim (TKG)

2.1.1. TKG Gelisimi ve Avantajlari

1989°da Dr.Lucien Campeau'nun transradial koroner anjiografiyi ilk kez
tanimlamasinin ardindan; ilk perkiitan koroner girisimi Dr. Ferdinand Kiemeneij, 1993 te
basariyla gerceklestirdi (1). Zaman i¢inde Asya, Avrupa ve Kanada’da giderek yayginlasti
ve femoral yolun yerini almaya bagladi. Erken iyilesme, mobilizasyon ve taburculuk, yatis
stiresi ve maliyette azalma, daha az giris yeri komplikasyonlari, okluziv aortoiliak yada
periferik vaskiiler hastaligi olanlarda islem kolayligi, arterin cilde yakin olmas ponksiyon
ve hemostaz kolayligi, OAK tedaviye devam olanagi gibi avantajlar1 mevcuttur. Bunun
yaninda; islemin tecrilbbe ve Ogrenme egrisi gerektirmesi, damar ¢ap1 kiiclik olmasi
nedeniyle genis katater ile calisilamamasi, radial arter spazmi, radyasyon maruziyetinde

artis gibi dezavantajlar1 da bulunmaktadir.



Koroner girisimlere bakildiginda; femoral arter yoluyla yapilan islemlerde, lokal hematom,
psodoanevrizma, arteriovendz fistiill ve retroperitoneal kanama; hipotansiyon ve
hipoperfiizyona yol agarak hastada iskemik semptomlar1 belirgin hale getirirken
antiplatelet ve antiagregan kesilmesi ile de stent trombozu riski artmaktadir. Ayrica kan
transfliizyonlart ile alinan beklemis eritrositlerin mikrovaskiiler yatakta dilatasyonu
engelledigi bildirilmistir. OASIS-5 ve ACUITY calismalarinda kanama komplikasyonu ve
kan transfiizyonlarinin mortalitenin bagimsiz prediktorii oldugu gosterilmis (2,3). Bunun
yaninda hasta memnuniyetsizligi, hastanede kalis siiresinde uzama ve maliyet artis1 gibi
sorulnar da kendini gostermektedir. Radial ve femoral yolun basabas karsilagtirildigs;
AKS’lu (NSTEMI ve STEMI) hastalarin alindigi RIVAL calismasinda, 30 giinliik primer
sonlanim; 6liim, MI, inme, CABGO ile iliskisiz major kanama; sekonder sonlanim ise
6lim, MI, inme olan g¢alismada tiim kohort i¢in primer, sekonder ve non-CABGO
kanamada iki grup arasinda fark izlenmezken; STEMI grubunda 6liim, MI, inme ve non-
CABGO kanamada %40; yalnizca o6liimde ise %61 rolatif risk azalmasi tespit edilmis.
TRG’in TF e gore radyasyon maruziyetini artirdigi bilinmektedir. Bu farklilik sag radialde
daha belirgindir. TR islemde floroskopi siiresi ve doz*alan {riinii ; islem gegiren bir
hastanin %0.002 kanser gelisme riski gibi ¢ok az farklik gostermektedir (4).

Tim bu nedenlerden dolay1 femoral yaklasimdan uzaklasilmig ve farkli periferik yollar
denenmeye baslanmigtir. Brakial arter, femoral artere bir alternatif olsa da radial arter
kolay komprese edilebilmesi, biiyiik ven ve sinir yapilarindan uzak olmasi ve ulnar arter
gibi elin dolagimini saglayan yandas arterin bulunmasi gibi nedenlerle daha tercih edilir

olmustur.

2.1.2. TKG Teknik

Bagarili bir transradial girisim i¢in ilk ve en dnemli adim; hastalarin iyi se¢ilmesi ve
islem oncesi iyi degerlendirilmesidir. Ideal hasta karakteristikleri; hemodinamik stabilite,
yas<70, onceden ayni taraf brakial yada radial islem Oykiisiiniin olmamasi, Allen testi
normal olan gii¢lii nabiz palpe edilen radial arter bulunmasi olarak siralanabilir.

Allen testi; elin arteriel dolasimini saglayan palmar arkin dual sirkiilasyonunu dogrulayan
bir testtir. Radial ve ulnar arterler avug i¢i soluklasincaya kadar ayni anda okliide edilir.
Sonrasinda ulnar artere basi kaldirilir ve elin perfiizyonu gozlenir. Tekrar perflizyon 7 sn

icinde oluyorsa Allen (+); >15 sn ise Allen testi (-); 8-15 sn ise gii¢lii radial nabiz palpe



ediliyorsa isleme devam edilmesi onerilir (Resim 1). Hasta ve operator igin daha konforlu
olmasi ; yapilara ulagim kolaylig1 nedeniyle daha ¢ok sag RA tercih edilmektedir. Bunun
yaninda ITA goriintiilenmesi, koroner by-pass icin nondominant radial arterin kondiut
olarak kullanilmasi; hangi taraf radial arterin kulanilacagini belirleyebilir. Ayrica sol
radialden kalbe ulasim femoral girisime benzediginden tercih nedeni olabilir.

Islem icin gerekli ekipmanlar; lokal anestezik, mikroponksiyon ignesi (2-4 cm ve 19-21
gauge), kilavuz tel (0.021-0.025 hidrofilik +/-), 4-7F arasinda degisebilen 10 cm radial

sheath (kilif), antispazmotik ajanlar, hiperextansiyon i¢in malzeme, Cilt ortiistidiir.

Ponksiyon 6ncesi az miktarda lokal anestezik az kiitandz/subkiitanéz uygulanir. Ponksiyon
islemi, radial arterin distaldeki kiigiik capli ve bifurkasyon kismindan yapilmamasi icin
styloid ¢ikintinin 2 cm proksimalinden, 30-45 derece agi ile kisa (1.5 cm) 21 gauge igne
ile yapilir; ardindan 0.018-0.025 tel yerlestirilir. Kilif genelde 5F yada 6F tir. Hidrofilik
kilif, daha az arteriel yaralanma ve uzun donem arter agiklig1 sagladigindan tercih edilir.
Katater yerlesimi 0.035 J tip tel ile saglanir. Radial arterin loop yapmasi, erken orijin
almasi, konjenital anatomik varyasyonlar, yaslilarda axiller, subklavian ve innominate arter

tortiozitesi ve arteryel spazm gibi sebeplerle direng gozlenebilir.

Resim 1.Allen testi




Figiir 1. Transradial islem rolatif kontrendikasyonlari

Radial arter nabzinin palpe edilememesi

Raynaud gibi ciddi vasospastik hastalik

Kronik bobrek yetmezligi ve dializ amaciyla iist extremitede AV fistiil olmasi /

planlanmast

Radial arterin bypassta kondiut olarak kullanilacak olmas1

IMA goriintiilenmesi yapilmasi (sag radial arter kullanilabilir)

2.1.3. TKG Komplikasyonlari

Spazm, okliizyon, hematom, kompartman sendromu, perforasyon, laserasyon,
diseksiyon, AV fistiil, psédoanevrizma, Siibkiitan graniillomatdz reaksiyon(hidrofilik
katater ile), subakut/gecikmis okiizyon, dijital iskemi, akselere ateroskleroz, gecici vokal
kord paralizisi, mediastinal hematom, gecikmis reflex sempatik distrofi; transradial
islemlerden sonra sikliklart degismekle birlikte goriilebilir. Burada kisaca radial arter

spazmi1 (RAS) ve radial arter okliizyonundan (RAO) bahsedildi.

RADIAL ARTER SPAZMI (RAS)

RAS; islemin basarisini disiiren 6nemli bir olaydir ve TRG'e spesifik bir
komplikasyon olup kilif, kilavuz tel, katater yerlestirilmesi ve kilif cikarilmasi gibi
prosediiriin herhangi bir fazinda olusabilir. 19 calismanin alindig1 bir metaanalizde, RAS
sikligi %14.7 olarak bildirilmis (5). Radial arter ¢ap1 1.15-3.95 mm arasi degisebilmekle
beraber; erkeklerde 2.7+0.4 mm; kadinlarda 2.4+0.4 mm’dir (6). Bu ¢aplar kullanilan
katater ¢aplarina femoraldekinden daha yakindir ve bu durum radial arterin spazma
yatkinligini agiklayabilir. Radial arter diger somatik damarlara gore spazma daha sensitif
tip 11 arter sinifina girmektedir (7). Radial arter miiskiiler bir arter olup adventisyasinda

bol alfa reseptdr bulundurur ve dolasimdaki humoral mediatorlere daha duyarlidir. Artere




ulagildiktan hemen sonra, vaskiiler toniisii azaltan kalsiyum kanal blokorleri (verapamil /
diltiazem ) ve/veya nitrat (nitrogliserin) gibi ajanlar rutin profilaktik olarak uygulanabilir
(8). Spazmolitik kokteyller kan yada salin ile verildiginde yanma hissi ve arterde irritasyon
azaltilabilir. Yine hidrofilik kilif kullanimi ile kilif ¢ekimi sirasindaki agrinin azaldigi
goriilmis (9). RAS 6nlemede nicorandil, magnezyum siilfat, fentolamin, molsidomin gibi
ajanlarin da denendigi farkli vazodilatér maddeleri iceren kokteyller ile ilgili bir ¢ok
calisma yapilmig; ve giiniimiizde yaygin olarak, degisen miktarlarda olmak {izere

nitrogliserin, verapamil ve heparin i¢eren vazodilator kokteyller kullanilmaktadir (10-17).

RAS olustugunda tedavi amaci ile antispazmolitik i.a nitrat /verapamil verilebilir. Hastada
agr1 ve anxieteyi azaltmak i¢in i.v morfin, fentanil ve midazolam uygulanabilir. Ayrica
RAS meydana geldiginde katater ve kilif yavasca manipule edilmeli, diseksiyon veya
perforasyona neden olabileceginden asla zorla ¢ekilmemeli ve yanit vermeyen durumlarda
genel anestezi yapilabilir; bu durumda isleme femoral arterden devam edilmeli. Rutin

uygulama icin yeterli kanit olmasa da bilingli sedasyon se¢ilmis vakalarda faydali olabilir.

RADIAL ARTER OKLUZYONU (RAO)

TRG'in major komplikasyonu erken ve ge¢ radial arter okliizyonudur. RAO
genellikle asemptomatik bir komplikasyondur ve insidansi yaklasik %5-12 civarindadir
(18). Kiigiik c¢apta kilif/katater kullanimi, antikoagiilan uygulanmasi, uzun
kompresyonlardan kag¢inilmasi; asemptomatik RAO’u azaltabilir; hatta bu metodlar
uygulandiginda bu oran % 1-1.8lere ¢ekilebilir (19). 5F hidrofilik katater ve intraradial
verapamil 5 mg ile premedikasyon uygulanan bir calismada RAS % 1 olarak saptanirken
premedikasyon yapilmadan ve nonhidrofilik katater kullanildiginda ise bu oran %39 olarak
bulunmus (20). Rathore ve ark; ¢alismalarinda kilif uzunlugunun RAS azaltilmasinda
etkisi olmadigini bulsalar da (21) bu konuda basa bas dizayn edilmis bir calisma mevcut

degil.



Figiir 2. RAS / RAO prediktorleri Bazal RA capi
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RAO onlemede ve tedavide antikoagiilan kullanimina deginilecek olursa; RAO riskini
azaltmada yeterli antikoagiilasyonun 6nemi bilimektedir. i.a / i.v uygulanabilen heparinin;
dozu arttirildiginda RAO riski de orantili olarak azalmaktadir. Bu amagla bivaluridin ve
diisiik molekiil agirlikli heparin de kullanilabilir (18). Heparinin ne zaman yapilmasi
gerektigi konusunda net bilgi yoktur fakat kilif / katater ¢ikarilmasi ve kompresyon
sirasinda kanin duraganlagmasina bagli trombozu 6nlemek igin kilif ¢ekilmeden oOnce

herhangi bir zamanda uygulanmasi yeterli olabilecektir.

Oral antikoagiilasyon altinda da heparin yapilmali m1 sorusuna halen cevap bulunamamis
olup bazi operatorler warfarine heparin ekleyerek ACT yi PKG diizeyinde tutarken; kimi
operator ise yalnizca warfarine antiplatelet ekleyerek islem gerceklestirmektedir (22).
Radial arter trombozu %50 spontan rekanalize olabilir. Radial girisime bagli hematomlar
manuel kompresyonla kolay kontrol edilebilir. Kompresyon, kan akiminin tamamen
durdurulmas: seklinde degil; 60-120 dk'lik slirede Ve kan akisi saglanarak yapilmasi
gerekir ki bu metodun uzun donem radial arter agikligini saglamada etkinligi kanitlanmistir
(19).

2.2. Akim Aracih Dilatasyon (AAD)

2.2.1 Endotel Fonksiyon bozuklugu



Endotelyal fonksiyon bozuklugu; endotelin patolojik olarak vazokonstriktor ve
vazodilatér mediatorleri arasindaki dengesizlik durumudur (23). Normal endotel
hiicresinin; koagiilasyon, platelet adezyonu, immunite ,voliim ve elektrolit dengesinin
ayarlanmasi gibi fonksiyonlari mevcuttur. Endotel fonksiyon bozuklugu hipertansiyon,
hiperkolesterolemi, diabet, septik,sok, Behget hastaligi gibi hastalik/durumlarin
patogenezine katkida bulunur ve sigarahava kirliligi gibi c¢evresel etmenlerlden
etkilenebilir. Endotel fonksiyon bozuklugu koroner arter hastaligi ve diger aterosklerotik
hastaliklarin major patofizyolojik mekanizmasini olusturmaktadir (24). Endotelyal
fonksiyon bozuklugu; azalmis antikoagulan aktivite, artmis adezyon molekiil expresyonu,
kemokin ,sitokin ve reaktif oksijen iriinleri salinimi ve sonugta inflamasyon ve
miyofibroblast gogili ile karakterize olup ; aterogenez siirecine katkida bulunmaktadir.
Yapisal aterosklerotik degisimden 6nce endotel fonksiyon bozuklugu meydana gelmektedir
(25). Endotelde shear stres olusturularak ve bazi farmakolojik ajanlarla endotel hiicresinin
NO biyoyararlanimmin derecesi ve endotel fonksiyon bozukluguu belirlenebilmektedir
(26). Endotelyal fonksiyon bozuklugu siklikla NO biyoyararlaniminda azalma ile
karakterize olup; endotelyal nitrik oksit sentazin (eNOS ) NO iiretiminde azalma ve/veya
reaktif oksijen radikalleri ile NO yikiminda artma seklinde gergeklesebilir. NO, endotel
diiz kas hiicresine girer ve ¢cGMP aracili vazodilatasyona neden olur. Shear stres basta
olmak tizere bradikinin, adenozin, hipoksiye sekonder salinan vaskiiler endotelyal growth
faktor ve platelet agregasyonu sirasinda agiga cikan seratonin tarafindan eNOS aktive
edilir ve organ perfiizyon degisimlerine adaptasyon saglanir (27). NO’in aterosklerozu
Onleyici diger mekanizmalari; LDL oksidasyonu ve platelet agregasyonunda azalma; diiz

kas hiicre proliferasyonu ve l6kosit adezyonunu dnlemektir.

Aterosklerotik ilerlemenin erken donemlerinde; prostasiklin ve/veya endotelden salinan
hiperpolarizan faktérlerin (EDHF) kompanzatuar up-regiilasyonu ile endotel fonksiyonu
saglanir.  Prostasiklin, siklooksijenaz =~ sisteminin {iriinii olup NO ten bagimsiz

vazodilatasyon saglar fakat vaskiiler tonusu saglamada sinirli rolii mevcuttur.

Endotel fonksiyon bozuklugu ile baslayan siireci, artmis lipit permeabilitesi, aterom plagi
olusumu, oksidatif ve inflamatuar madde salinimi, plak riiptiirii ve protrombotik olaylar
takip eder. Endotel fonksiyon bozuklugu; inme ve MI igeren vaskiiler olaylarin bagimsiz
prediktorii olarak bilinmektedir. Bu nedenle endotel fonksiyon bozuklugu testi



kardiovaskiiler hastalik erken teshis ve degerlendirmesinde prognostik éneme sahiptir ve
son yillarda yapilan c¢alismalar bu Olglimiin klinik  pratikte kullanilabilecegini
gostermektedir  (28). Endotel fonksiyonu, invaziv ve noninvaziv testlerle
degerlendirilebilir. Invaziv olarak intrakoroner asetilkolin uygulanmas: ile saglam koroner
arterlerde NO aracili vazodilatasyon saglanip; NO salimmi defektif aterom plagi olan
koronerlerde paradoksik olarak vazokonstriksiyon olusturur ve bu sekilde endotel
fonksiyon bozuklugu anlasilir. Ach yerine substance P, adenosine, and bradikininin de
kullanilabildigi bu yontem; endotel fonksiyon bozukluguu degerlendirilmesinde altin
standart testtir; fakat islem kompleksligi ve invaziv bir yontem olmasi nedeni ile
arastirmalar disinda kullanilmamaktadir. Daha sonra endotel fonksiyon bozuklugunun tek
bir artere lokalize olmayip tiim arteriel sistemi ilgilendiren bir durum olmasindan yola
cikilarak; koroner fonksiyon bozuklugunu indirekt olarak gdsterebilen ve diger periferik
arterlerde uygulanabilen noninvaziv yontemler gelistirildi. MR, PET, CT, SPECT, Doppler
Ekokardiyografi, Doppler akim teli, 1s1 ve basing algilayan koroner tel, TIMI frame count
ve myokardial blush skorlamasi gibi koroner mikrovaskiiler fonksiyonu gosteren diger

invaziv ve noninvaziv tetkikler de mevcuttur.

2.2.2. Akim Aracih Dilatasyon (AAD) Tamim ve Fizyolojisi

Akim Aracili Dilatasyon; brakial arterin endotele bagimli dilatasyonunun
degerlendirildigi ; invaziv yontemlerle korele sonuglar verebilen ve koroner arter hastalig
yayginhigi ve ciddiyetini ongordiiren bir tanm1 yontemidir. AAD, endotelyal fonksiyonu
degerlendirmede en sik kullanilan non invaziv test olup; gecici arter okliizyonu yoluyla
reaktif hiperemi olusturulmas: ve FA, BA, RA gibi yiizeyel arterlerin damar ¢apindaki
artisin ultrasonografik yolla Sl¢lilmesine dayanir. Endotel hiicre membrani kalsiyumla
aktive olan K kanallar1 gibi 6zel 1yon kanallari igerir. Bu kanallar shear stres ile agildiginda
membran hiperpolarize olur ve hiicre igine Ca girisi olur. Ca, endotelyal NO sentazi
(eNOs) aktive eder ve NO salinimi gergeklesir. Genetik yolla eNOS'u inhibe edilmis
farelerde halen shear strese yanitin arttigi goriilmiis ve bu durum endotelden salinan

prostanoidlerin AADu devam ettirmesi ile agiklanmis (29).

AAD 2 sekilde degerlendirilebilir;



1) Endotel Bagimh Vazodilatasyon: Manson; arterde iskemi meydana getirecek sekilde
sigirildiginde olusan iskemi sonrasinda ilerideki rezistan damarlarda otoregiilator
mekanizmalarla dilatasyon meydana gelir. Manson indirildiginde ise aniden artan kan
akimi endotelde shear stres olusturur. Olusan shear strese yanit olarak endotelden NO
salimir ve sonug¢ olarak brakial arterde de dilatasyon meydana gelir. Akim aracili

dilatasyon; endotelin NO biyoyararlanimini gosterir.

1) Endotel Bagimsiz Nitrogliserin Aracih Vazodilatasyon: Reaktif hiperemi sonras1 10
dk beklenip shear stresin etkisi ortadan kalktiktan sonra tek yiiksek doz nitrogliserin sprey
(0.4mg) yada sublingual tb uygulanmasinin ardindan 3-4 dk sonra Ol¢limler tekrarlanir.
Nitrogliserinle indiiklenen dilatasyon muskiilaris propriaya bagimli oldugundan endotel

hiicrelerine daha az bagimlidir.
2.2.3. AAD Method:

Islemden 12 saat once belli ilaclarm almmmamas: ve a¢ kalinmasi; ve tercihen
hastanin sirkadyen ritmine uygun sekilde ayni saatlerde uygulanmasi gerckmektedir.
Hastanin yatar pozisyonda ve dinlenmis olmasi, 6l¢timlerin yeterince oksijenize edilmis ve
oda sicakliginda bir ortamda alinmasi gerekmektedir. 4-6 saat Onceden egzersiz
yaptlmamali, yiiksek yag iceren gidalar ,mansonein,vitamin C veya sigara alinmamali ve
AAD’i etkiledigi bilinen menstriiel siklus durumu sorgulanmalidir (30).

En az 7 MHz vaskiiler transduser, EKG monitorii, 2D ve Doppler ekokardiyografi
Ozellikleri olan ultrasonografi cihazi gerekmektedir. Prob, antekiibital fossada net anterior
ve posterior duvar kenarlar1 belirlenecek sekilde brakial arterin uzun aksina paralel
yerlestirilmeli ve islem siiresince ayni pozisyonda tutulmaya calisiimalidir. Cap Ol¢iimii
igin kisa aks goriintiiler onerilmemektedir. Bazal 6l¢iim sonrasi manson ; transduserin
asagisi yada yukarisina yerlestirilip kol i¢in iskemi yaratacak yeterli basing diizeyine
kadar; genellikle sistolik KB nin 50 mmHG {izerine ¢ikilarak sisirilmelidir. Manson 1n
yukariya yerlestirilmesi; 6nkola yerlestirilmesine gore daha fazla akim olusturup daha iyi
reaktif hiperemi olusturur. Manson; probun proksimaline baglandiginda olusan ve dlgiilen
vazodilatasyon, NO bagimsiz (endotele bagimli) AAD dir. Bu nedenle NO bioyararlanimi
Olciilmek isteniyorsa mangon distale baglanmalidir. Mangson 1n sisik tutulma stiresi 5 dk

olup; bu durum hastalar i¢in konforlu olmasa da manson’in daha kisa siireli sisik
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tutulmasmin yeterli iskemiyi saglayamayacagi gosterilmistir (29). Sonrasinda manson
indirilir; manson indirilmeden 30 sn Oncesinden manson indikten sonraki 2 dk a kadar
farkli stirelerde ikinci Ol¢timler alinabilir. Yapilan ¢aligmalara gore en fazla dilatasyonun
60.sn de oldugu saptanmistir (31) ve genellikle 60-90.sn” lerde AAD o6lgiiliir. Bazale gore
damar ¢apindaki yiizdelik artig hesaplanir (Sekil A) (31). Bazaldeki damar gap1, yiizdelik
degisim miktarin1 iki sekilde degistirebilir. Birincisi, biiyiik arterlerde c¢ap degisimi
yiizdelige daha az yansirken; kiiclik ¢apli arterler daha fazla kasilmaya meyilli oldugundan
cap degisim yiizdesi daha fazla gibi gozlenebilir. Damar ¢api ile vazodilatasyon miktari
ters orantilidir (sekil B) (31). Ayrica ¢ap1 2.5 mm’den diisiik arterlerde 6lgiim zorlasirken
>5mm ise endotel fonksiyonlari normal olsa da bu damarlarda vazodilatasyon saglamak
gliclesir. Populasyonun %90’dan fazlasinin nin brakial arter ¢apt 5 mm den kiigiiktiir (32).
Cap Olciimleri kardiak siklusa uygun alinmalidir. R dalgas1 baslangici end diastolii
tanimlarken; T dalga piki end sistolii gosterir. AAD 6lgtimleri manuel olarak yapilmakta
iken; islemin zaman gereketirmesi, teknisyen bagimli olup tekrar edilebilirliginin diisiik
olmasi gibi dezavantajlardan dolayi; semi-otomatize ve otomatize sistemler gelistirilmistir
(31,33).

2.2.4. AAD Yorum :

AAD ol¢iimiiniin 6 yillik takipte preklinik karotis arter hastaligi progresyonu ile

korele oldugu ve bu iliskinin geleneksel risk faktorlerinden daha giiclii oldugu gézlenmis
(34). AAD ile ilgili yapilan ¢alismalarda endotel fonksiyon bozuklugunun alinacak bazi
Onlemler, yasam tarzi degisikligi ve uygulanan medikal tedavi ile gerileyebilecegi
goriilmiis.Yapilan eski c¢alismalarda; lipid diisiiriicii ajanlar, ACEI ,dstrojen tedavisi,
antioksidan, vitamin, folik asit gibi uygulamalar ile AAD de iyilesme ,endotel fonksiyon
bozukluguunda gerileme ve dolayisiyla aterogenez siirecinde yavaslama goriilmiis.
(31,35,36,37)
Hem periferik vaskiiler hastalik hem de akut koroner sendromlarda sekonder korunmada,
AAD uzun donem; vaskiiler cerrahiye gideceklerde ise kisa donem prognostik bilgi
saglamaktadir (38). AAD yiizdesi hakkinda; yaygin degiskenlik gostermekle beraber, bu
konuda yapilan ¢alismalarda yaklasik % 5-15 arasinda degerler bildirilmistir. Normal
saglikli bireylerde AAD cevab1 %7-10 dur.
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2.3. Arteriel Stiffness (Sertlik)

Arteriel komplians , arter duvarinin elastiklik ve gerilebilirlik (distensibilite)
Ozelliklerini gosterirken "stiffness” ise tersini yani sertligi ifade eder. Sert (stiff) bir arter;
belirli ¢ap artisina ulasmak i¢in daha yiiksek basinglara ihtiya¢ duymaktadir (39). Yas,
hipertansiyon, DM, ateroskleroz, romatoid artrit gibi ¢ok sayida hastalikta arteriel sertlik
artmigtir (40). Son yillarda aortik sertlik derecesinin artmis mortalite ve morbidite i¢in
bagimsiz bir prediktor oldugu gosterilmistir (41). Bu nedenle aortik sertlik KV risk
faktorlerine eklenen bir deger haline gelmistir (42). Arteriel sertlik; ultrasonografik
yontemlerle nabiz basinci, nabiz dalga hiz1 (pulse wave velocity), sertlik indexi saptanmasi
gibi lokal, bolgesel ve sistemik olarak 6lgiilebilir. Bunlardan altin standart yontem rejyonel
karotis-femoral nabiz dalga hizi 6l¢iimii olmasina ragmen en yaygin kullanilan ve en
uygulananbilir olan1 sertlik indexidir ve KB a daha az bagimlidir (43). Lokal arteriel sertlik
degerlendirimesi; karotis, femoral, brakial arter gibi yiizeyel arterlerden ultrasonografik
cihazlar ile elde edilebilir. Vaskiiler USG (Echotracking) sistemleri ile arterin sistol ve
diastol cap degisimine dayanan Olgiim; uzun siire almasi ve teknik tecriibe gerektirmesi

gibi nedenlerle patofizyoloji, farmakoloji gibi alanlarda kullanilir (41).

Nitrat, kalsiyum kanal blokorii, ACEi gibi vazodilator ajanlarin brakial ve karotis gibi orta
capli arterlerde genisleme ve ayni1 zamanda sertlikte azalmaya neden olduklart gosterilmisti
(44). Bu degisim aort ve santral elastik arterlerde minimal iken brakial ve karotis gibi
miskiiler arterlerde belirgindir. Arteriel sertlikte azalmaya neden olan ilaglardan; diiiretik,
betabloker, RAS blokerleri, kalsiyum kanal bolkerleri, nitratlar, aldosteron antagonistleri,

statin , sildenafil ve antidiabetikler bildirilmistir (45-54).
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3- GEREC VE YONTEM
3.1. Hasta Se¢imi

Calismamiza 05/2012 -05/2013 tarihleri arasinda klinigimize angina pektoris ile
basvuran ve yapilan efor testi sonucunda elektif sartlarda transradial yolla KAG veya
Perkiitan koroner girisim (PKG) yapilmasi planlanan 18-80 yas aras1 Allen testi (+) olan 65
hasta alindi. Atriyal fibrilasyon, isosorbit 5 mononitrat kullanamayacak olan hastalar,
radial arter yoluyla girisim yapilamayacak hastalar (fistiil ile hemodiyalize girenler,sol iist
extremite plejik olanlar), goniilli onam formunu imzalamamis olanlar, acil sartlarda

KAG/PKG yapilacak hastalar ve Allen testi negatif olanlar ¢alismaya dahil edilmedi.

Arastirmaya katilan hastalardan imzali bilgilendirilmis goniillii onam formu alinmis olup;
hastanemiz Klinik Arastirmalar Etik Kurulu ve T.C Ilag Eczacilik Genel Miidiirliigii nden

etik kurul onay1 alinmstir.
3.2. Hastalarin Degerlendirilmesi

Hastalarin randomizasyon oncesi anamnezleri alindi ve fizik muayeneleri yapildi,
kan basinc1 ve dakika nabiz sayisini igeren vital bulgulari, yas, boy , kilo, VKI igeren
demografik verileri kaydedildi.islem &ncesinde 12 saatlik aclik sonras1 Total Kolesterol,
LDL, HDL, trigliserid, aglik kan sekeri , kan tire azotu (BUN), kreatinin, hematokrit ve
hemoglobin degerleri kaydedildi.Hastalarin 6nceden radial arter girisim Oykiisii ,sigara,
diabetes mellitus, hipertansiyon, hiperlipidemi, KBY , bilinen KAH ve KKY o&ykiileri ve
kullanmakta olduklar1 ilaglar; ADEI/ARB, betabloker, alfabloker, dihidropiridin-
nondihidropiridin kalsiyum kanal blokorleri, ditiretik, klopidogrel, coumadin, dabigatran,
dipiridamol, ASA, FDEi-sildenafil; 6grenildi.

Hastalar iglem Oncesi uzun etkili nitrat alan ve almayan seklinde iki kola randomize edildi.
Nitrat alan hastalara islem 6ncesi baglanmak iizere tiim hastalara koroner arter hastaligina
yonelik ESC 2010 Myokardial Revaskiilarizasyon (55) ve ACC Stabil Iskemik Kalp
Hastalig1 Kilavuzlari'na (56) uygun sekilde opimal medikal tedavi verildi. Nitrat verilen
hasta grubunda nitrat tedavisine 1 ay devam edildi . KAG/PKG 6ncesinde bir grup (n:25)
hastaya KAG /PKG isleminden 1 hafta 6nce baslanarak giinde bir kez 60 mg olacak
sekilde oral nitrat tedavisi verildi. Nitrat kullanimi sirasinda olusabilecek yan etkilerle ilgili
hastalar bilgilendirildi. Sik¢a goriilen bas agrisi1 igin parasetamol Onerildi ve hastalarin

koroner anjiografi oncesi ilact en az 1 hafta kullanmalar1 saglandi .Hastalarin TRKAG
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islemi sirasinda kullanilan kilif, katater ve kilavuz tel ¢aplari, igne girilme zamani, islem ve
floroskopi stiresi, kullanilan kontrast madde miktari, kilif ¢ekilme zamani, ulnar basi
yapilip yapilmadigi, hemostaz siiresi kaydedildi. Radial kilif girilmesini takiben her
hastaya radial arter okliizyonunu Onlemek amaci ile klinigimizde standart miktarlarda

heparin, verapamil ve nitrogliserin igeren kokteyl; kilif iginden intraradial olarak verildi.

Islem sonrasi, radial arter az miktarda kanatildiktan sonra birka¢ dakika manuel basi
yapildi, ardindan ulnar dolasim saglanacak sekilde radial artere 2 saat siiren baskili bandaj
uygulanarak radial arter hemostaz1 saglandi. Islem sonrasi 24 saat icinde ve 1. ayda
transradial arter girisime bagli olabilecek kanama, hematom, elde iskemi ve agr

semptomlar1 gibi komplikasyonlar kaydedildi.
3.3. Ultrasonografik Olgiimler

Nitrat alan gruba ila¢ baslanmadan 6nce; tiim hastalara KAG /PKG’den hemen 6nce;
islem sonrasi ilk 24 saat i¢inde ve 1.ayda olmak iizere; sistolik ve diastolik kan basinglari,
islem yapilan radial arterin sistolik ve diastolik caplari, Doppler sistolik KB lari, brakial
arter sistolik ve diastolik ¢aplari ile brakial arter akim aracili dilatasyon (AAD) Ol¢iimleri
yapildi. (figiir 3) Kan basinci ve arter ultrasonografik ol¢timleri, nitrat alanlara kor tek bir

aragtirmaci tarafindan yapildu.

3.4. Kan Basmea1 Ogiimleri

Istirahat sonras1 supin pozisyonda sol koldan standart manuel cival
sfingmomanometre ile korotkoff faz 1. Ve 5. sesler alinarak sistolik ve diastolik kan

basinglar1 kaydedildi.

3.5. Radial ve Brakial Arter Ol¢iimleri:

Radial ve brakial arter gap olgiimleri ; klinigimiz Philips HD 11 ekokardiografi
cihaz1 lineer prob ile artere paralel olacak sekilde; radial artere ponksiyon yapildigi yerde
styloid ¢ikintinin 2 cm proksimaline konularak; brakial arter 6l¢iimleri ise antekiibital fossa
hizasinda yine artere paralel olacak sekilde alindi. Sistolik ve diyastolik ¢ap olgtimleri,
EKG esliginde enddiastolik ve pik sistolik fazlarda (T dalgasi tizerinde sistolik; R dalgasi
tizerinde diastolik ¢ap belirlenerek) intimal sinirlar net belirtilecek sekilde “inner to inner

edge” metodu ile 3 6l¢iimiin ortalamasi alinarak yapildi. (Resim 2)
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Figiir 3. Calisma dizaym

KAH on tanisi ile KAG yapilmasi planlanan hastalar
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3.6. Akim Aracih Dilatasyon Olciimleri

Hastalarin FMD nin degerlendirilmesi igin brakial arter ¢ap 6l¢iimleri 20-23°C oda
sicaklig1 ve sessiz bir ortamda, supin pozisyonda 8 saatlik aglik ve 10 dk istirahat sonrast,
sol brakial arterden uygun sekilde yapildi (31). Hastalarin sigara, alkol, teofilin vs.
almamis olmalarina; ve mental stres durumlarina dikkat edildi. Brakial arter bazal ¢aplari
alindiktan sonra damarda kisa siireli iskemi amaci ile tansiyon aletinin mansoni,
calismamizda nitrat aracili dilatasyon alinmayacagindan ve daha kuvvetli iskemi
olusturulmak istendiginden; 6l¢iim alinan bdlgenin proksimaline yani 6n kolun yukarisina
baglandi. Hastanin bazal sistolik kan basinci; hangi deger fazla ise ya 50 mmHG yukarisi
yada 200 mmHG a ulasacak sekilde manson sisirildi. Bu sekilde 5 dk beklenip manson
indirildikten 90 sn sonra postiskemik sistolik ve diastolik ¢ap Olglimleri alindi. FMD

formiilii kullanilarak ¢ap artis yiizdeleri hesaplandi.
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3.7. Karsilastirmalar

Figiir 4'ten anlasilacagi gibi,

Nitrat alanlarda; nitrattan 6nce (NO) - nitrattan sonra (NS); nitrattan 6nce (NO) - KAG
sonrasi ilk 24 saat (ILK GUN); nitrattan 6nce (NO) - (1.AY); KAG sonrasi ilk 24 saat
(ILK GUN) - (1.AY); nitrattan sonra (NS) - (1.AY) karsilastirildi.

Nitrat almayanlarda; nitrattan énce (NO) — KAG sonrasi ilk 24 saat (ILK GUN);

nitrattan 6nce (NO) — (1.AY); KAG sonrasi ilk 24 saat (LK GUN) - (1.AY) karsilastirildi

Nitrat almayanlarda NS 6l¢limii olmamas1 ve nitrat alan grupta NS ile TRKAG sonrasi
alinan Ol¢limlerin arasinda 24 saat gibi kisa siire olmasi nedeniyle nitrat sonras1 (NS) ile

TRKAG sonrast ilk giin (ILK) karsilastirmas1 yapilmadi.

Figiir 4. Karsilastirma semasi

NITRAT (+) NIiTRAT(-)
BRAKIAL CAP - - —
NITRAT ONCESi=NO
RADIAL CAP )
NITRAT SOMRASI=NS
FMD
) TRKAG SONRASI LK GUN=ILK
STIFFNESS
. - LAY=AY
DISTENSIBILITE
(NO)- (NS) (NO)- (ILK)
I[N(j}- (ILK) {N@}_{ﬂ\f}
(NO)-(AY) (ILK)- (AY)
(ILK)- (&)
[NS)-(AY)
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3.8. Kullanilan Hesaplamalar

Calismamizda primer amaglarin yani sira; radial ve brakial arter sertlik indexleri ve
distensibilite degerleri de hesaplanarak TRKAG 06ncesi ve sonrasi kisa ve uzun dénemde

nitrat alimi ile degisimlerini de degerlendirdik.

Ds: (mm) sistolik cap  Dd: (mm) diyastolik cap Ps: SKB (mm Hg) Pd: DKB (mm Hg)

Arteriel distensibilite : Adist (%/10 mmHg) = [(Ds - Dd)/Dd] / (Ps - Pd) *1000
Yiiksek degerler damar elastikiyetini gosterir.

Stiffness Indexi: Stiffness index B=(In (Ps/Pd)) x (Dd/(Ds-Dd))

Yiiksek degerler artmis damar sertligini gosterir.

Flow Mediated Dilatasyon : FMD (%) = [(postiskemik ¢ap — bazal ¢ap)/bazal ¢ap] x 100.

3.9. Koroner Anjiografi Islemi

Koroner anjiyografi islemi, klinigimiz anjiyografi laboratuvarinda yapildi.
Goriintiileme i¢in, GE INNOVA 2100 cihaz1 kullanildi. Ponksiyon dncesinde 1 cc %2’ lik
Prilocaine (Citanest) iceren lokal anestezik sol radial arter bolgesine uygulandi. Styloid
cikintinin 2 cm proksimalinden mikroponksiyon ignesi ile ponksiyon yapildi. 0,014-0,032
non-hidrofilik guidewire vasitasi ile 5F/6F kilif yerlestirildi. Ardindan antispazmotik
olarak 3500 U UFH; 100 mcg nitrogliserin, 5 mg diltiazem igeren 10cc kokteyl; kilif
iginden intraradial olarak uygulandi. Koroner arterler Judkins teknigi ile 0.035 guidewire
ile vasitastyla 5F/6F boyutunda tanisal kateterler kullanilarak kaniile edildi. Kontrast ajan

olarak noniyonik ajanlar kullanildu.
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Koroner arter lezyonlari; kranial ve kaudal LAO ve RAO pozlari igeren standart koroner
anjiografi protokollerine uygun sekilde ¢ekim yapildiktan sonra islemi gergeklestiren tek
bir operator tarafindan belirlendi. Koroner arter hastaligi en az bir major arterde % 50'nin
tizerinde daralma olarak belirlendi ve koroner arter darligi olup olmamasina gore nitrat

aliminin islem basarisina etkisi degerlendirildi .

3.10. Istatistiksel analiz

Tiim degerlerin ortalamalar1 + SD olarak verildi ve normal dagilima uygunluklari
Kolmogrow-Smirnow testi ile degerlendirildi.iki grup arasindaki devamli degiskenilerin
analizi (nonparametrik test) Mann Whitney U kullanilarak yapildi. Sonuglar %95°lik giiven
araliginda, anlamlhilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi. Tiim istatistiksel analizler i¢in

SPSS Windows 15.0 programi kullanild.
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84- BULGULAR

4.1. Demografik Ozellikler

Calismaya alinan TRPKG yapilan, nitrat almayan gruptan 5; nitrat alan gruptan 7
hasta; transradial islem basarisi, radial ve brakial ¢ap ve AAD sonuglarini etkileyebilecegi
diistintildigiinden istatistiksel analiz asamasinda ¢alisma dis1 birakildi. Kalan (n:53) hastalarin
demografik, klinik ve laboratuar o6zellikleri asagidaki tabloda gosterilmistir (Tablo 1).
Cinsiyet, yas, hipertansiyon, diabet, hiperlipidemi, sigara kullanimi1 gibi bazal klinik
karakteristikler agisindan iki grup arasinda anlamli farklilik izlenmedi. Hastalarin almakta
olduklar1 medikal tedavi acisindan yalmizca betabloker ve antiplatelet (klopidogrel ya da
asetilsalisilik asit) kullanimi nitrat alan grupta anlamli oranda daha fazla idi. Labaratuar
degerleri ve ejeksiyon fraksiyonlar1 agisindan iki grup arasinda farklilik izlenmedi. Koroner
arter hastaligi agisindan iki grup arasinda fark izlenmedi (Tablo 1). Hastalarda nitrat

kullanimina bagli ciddi bir yan etki izlenmedi.

Tablo 1. Hastalarin demografik, klinik ve laboratuar ozellikleri

NIiTRAT(-) NiTRAT(+) p
n:35 n:18
Yas 61+10 647 0.4
Erkek %60 %44,4 0.28
Hipertansiyon %54 %78 0.22
Diabetes mellitus %32 %50 0.18
Hiperlipidemi %49 %61 0.38
KAH (> % 50 darlik) %51 %55 0.77
Sigara %45 %22 0.09
Statin %29 %28 0.56
AKEi %26 %39 0.32
BB %46 %83 0.006
KKB %12 %23 0.29
Antiplatelet %52 %89 0.007
EF (%) 5819 5617 0.12
VKi (kg/m?) 2915 3116 0.3
Hemoglobin (g/dl) 1312 1311.4 0.5
KREATININ (mg/dl) 0.8+0.2 0.9+0.6 0.2
KOLESTEROL (mg/dl) 197453 178+55 0.2
TRIGLISERIT (mg/dl) 162187 18546 0.5
HDL (mg/dl) 4018 3719 0.6
LDL (mg/dl) 125+45 105+40 0.15
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4.2. Ultrasonografik ol¢iimler

Biri CABGO sonrasi; digeri nonkardiovaskiiler hastalik nedeniyle kaybedilen 2 hasta;
1. Ay sonundaki AAD ve radial arter gap dlglimlerine dahil edilemezken; 1.ay kontrollerinde
nitrat alan grupta 1; almayan grupta ise 5 hastada radial arter okliizyonu gelismesi nedeniyle

bu hastalarda 1.ay radial arter cap OGl¢iimleri yapilamadi.

a. Radial arter sistolik ve diastolik ¢aplari

I) Nitrat alanlarda ve (Tablo 2,3,4,5,6);

I)Nitrat almayanlarda (Tablo 7,8,9) tiim karsilastirmalarda farklilik izlenmedi.
b. Radial arter distensibilite ve sertlik

(Distensibilite:%/mmHG olarak verildi)(sertlik indeksi olarak verildi)

I) Nitrat alanlarda anlamli farklilik izlenmezken;

II) Nitrat almayanlarda 1.AY degerleri NO ve ILK GUN ile karsilastirildiginda anlamli
sekilde distensibilitede azalma (NO/1.AY icin p:0.001) (ILK GUN/1.AY igin p:0.03); ve
sertlikta artma (NO/1.AY igin p:0.03) (ILK GUN/1.AY i¢in p:0.04) izlendi. (Tablo 8,9)

Tablo 2. Nitrat alanlarda NO ve NS radial arter cap, distensibilite ve sertlik degerleri

NiTRAT (+) (n:18) NO NS p

Radial diastolik gap(mm) | 2.2+0.4 221+0.4 0.05
Radial sistolik gap(mm) 23+04 23+04 0.3
Radial distensibilite 2.01.5 1.8+1.7 0.17
Radial sertlik 7.3%4.1 9.1+5.0 0.14

Tablo 3. Nitrat alanlarda NO ve ILK g. radial arter ¢ap, distensibilite ve sertlik degerleri

NiTRAT (+) (n:18) NO iLKk GUN p

Radial diastolik gap(mm) | 2.1+0.4 22+0.4 0.6
Radial sistolik cap(mm) 23104 23104 0.9
Radial distensibilite 21%15 24+1.7 0.9
Radial sertlik 7.3+4.1 7.1+3.6 0.7
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Tablo 4. Nitrat alanlarda ILK g. ve 1.AY radial arter ¢ap, distensibilite ve sertlik degerleri

NIiTRAT(+) (n:16) iLK GUN 1.AY p

Radial diastolik gap(mm) 22+04 2.1+0.4 0.4
Radial sistolik cap(mm) 23104 23105 0.4
Radial distensibilite 24+1.7 20+x14 0.4
Radial sertlik 7.1+3.6 7.9+4.0 0.5

Tablo 5. Nitrat alanlarda NS ve 1.AY radial arter ¢ap, distensibilite ve sertlik degerleri

NIiTRAT(+) (n:16) NS 1.AY p

Radial diastolik gap(mm) 22+04 21+04 0.5
Radial sistolik cap(mm) 23104 2.310.5 0.6
Radial distensibilite 1.8+1.7 2014 0.9
Radial sertlik 9.1+5.0 7.914.0 0.3

Tablo 6.Nitrat alanlarda NO ve 1.AY radial arter ¢ap, distensibilite ve sertlik degerleri

NiTRAT(+) (n:16) NO 1.AY p

Radial diastolik cap(mm) 21+04 21+04 0.9
Radial sistolik gap(mm) 23+04 23+0.5 0.9
Radial distensibilite 21+15 2014 0.9
Radial sertlik 7.3+4.1 7.9+4.0 0.6

Tablo 7. Nitrat almayanlarda NO ve ILK g. radial arter cap, distensibilite ve sertlik degerleri

NIiTRAT(-) (n:35) NO iLK p

Radial diastolik cap(mm) 2.0%0.3 20104 0.4
Radial sistolik gap(mm) 2.2+0.3 23+04 0.7
Radial distensibilite 33%+15 3.3+2.0 0.6
Radial sertlik 40+%2.2 43124 0.2




Tablo 8. Nitrat almayanlarda NO ve 1.AY radial arter ¢ap, distensibilite ve sertlik degerleri

NiTRAT(-) (n:29) NO 1.AY p
Radial diastolik cap(mm) 20+0.3 21+04 0.09
Radial sistolik ¢ap(mm) 2.2+0.3 23+04 0.7
Radial distensibilite 33+1.5 24+1.6 0.001
Radial sertlik 40+2.1 6.3+34 0.03
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Tablo 9. Nitrat almayanlarda ILK g. ve 1.AY radial arter cap, distensibilite ve sertlik degerleri

iLK

NITRAT(-) (n:29) 1.AY p

Radial diastolik cap(mm) 2.0+0.4 2.1+04 0.8
Radial sistolik ¢ap(mm) 23104 23104 0.17
Radial distensibilite 3.3+2.0 24+1.6 0.03
Radial sertlik 43+2.4 6.3+3.4 0.04

c. Brakial arter bazal / 90.sn sistolik ve diastolik ¢aplar:

I) Nitrat alan hastalarda NO /NS ve NO/ILK GUN Kkarsilastirildiginda anlamli artis
goriiliirken (p<0.01); NO ,NS ,ILK GUN / 1.AY arasinda anlaml farklilik izlenmedi. (Tablo
10,11) ve (Tablo 10,11,12,13,14)

II) Nitrat almayanlarda

NO /ILK GUN, NO/ 1.AY Kkarsilastirmasinda anlamli artis

goriilmesine ragmen (p<0.03); ILK GUN/1.AY arasinda anlamli farklilik izlenmedi. (Tablo
10,11) ve (Tablo 12,13,14,15,16,17).

Tablo 10. Nitrat alanlarda NO ve NS Brakial arter ¢ap, distensibilite ve sertlik degerleri

NO

NIiTRAT(+) (n:18) NS p
Brakial diyastolik cap(mm) 3.9+0.7 4.1+0.6 0.003
Brakial sistolik ¢ap(mm) 4.1+0.7 4.2+0.6 0.002
90 sn diastolik cap(mm) 4.1+0.7 43+0.6 0.012
90 sn sistolik cap(mm) 43+0.7 45+0.6 0.012
AAD (%) 5.4+3.4 4.1+1.7 0.12
Brakial distensibilite 15+1.3 1.0+0.5 0.09
Brakial sertlik 114+74 14.2 + 8.6 0.2




Tablo 11. Nitrat alanlarda NO ve ILK g. Brakial arter cap, distensibilite ve sertlik degerleri

NiTRAT(+) (n:18) NO iLK GUN p

Brakial diyastolik cap(mm) 3.9+0.7 4.1+0.7 0.007
Brakial sistolik cap(mm) 4.1+0.7 4.3+0.7 0.01
90 sn diastolik gap(mm) 4.1+0.7 4.3+0.7 0.005
90 sn sistolik cap(mm) 43+0.7 4.6 0.7 0.003
AAD (%) 5.4+3.4 39+24 0.04
Brakial distensibilite 15+1.3 1.2+0.8 0.25
Brakial arter sertlik 114+74 13+6.5 0.25

Tablo 12. Nitrat alanlarda NS ve 1.AY Brakial arter cap, distensibilite ve sertlik degerleri

NiTRAT(+) (n:17) NS 1.AY p

Brakial diyastolik cap(mm) 41+0.5 4.2+0.7 0.12
Brakial sistolik cap(mm) 43+0.5 4.310.7 0.12
90 sn diastolik ¢cap(mm) 4.3+0.6 4.310.7 0.2
90 sn sistolik cap(mm) 4.5+0.6 4.3+0.7 0.2
AAD (%) 4.2+1.7 41+2.1 0.7
Brakial distensibilite 1.1+05 1.1+0.5 0.7
Brakial arter sertlik 13.6 +8.5 13.1+5.7 0.6

Tablo 13. Nitrat alanlarda ILK g. ve 1.AY Brakial arter ¢ap, distensibilite ve sertlik degerleri

NiTRAT(+) (n:17) iLK GUN 1.AY p

Brakial diyastolik ¢ap(mm) 4.1+0.7 4.2+0.7 0.7
Brakial sistolik ¢ap(mm) 4310.7 4.310.7 0.6
90 sn diastolik gap(mm) 4310.7 4.310.7 0.6
90 sn sistolik cap(mm) 4.6 0.7 4.310.7 0.5
AAD (%) 39+24 41+2.1 0.5
Brakial distensibilite 1.2 +0.8 1.1+05 0.7
Brakial arter sertlik 13+6.5 13.1+5.7 0.7




Tablo 14. Nitrat alanlarda NO ve 1.AY Brakial arter cap, distensibilite ve sertlik degerleri

NO

NIiTRAT(+) (n:17) 1.AY p

Brakial diyastolik ¢ap(mm) 3.9+0.7 4.2+0.7 0.07
Brakial sistolik cap(mm) 4.1+0.7 4.310.7 0.06
90 sn diastolik ¢ap(mm) 4.1+0.7 4.3+0.7 0.06
90 sn sistolik cap(mm) 4.3+0.7 4.3+0.7 0.06
AAD (%) 5.4+3.4 41+2.1 0.12
Brakial distensibilite 15+1.3 1.1+0.5 0.2
Brakial arter sertlik 114+7.4 13.1+5.7 0.4
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Tablo 15. Nitrat almayanlarda NO ve ILK g. Brakial arter cap, distensibilite ve sertlik degerleri

NO

iLK

NITRAT(-) (n:35) p
Brakial diyastolik cap(mm) 3.6+0.6 3.7+0.6 0.008
Brakial sistolik cap(mm) 3.810.6 40+0.6 0.008
90 sn diastolik cap(mm) 3.810.6 4.00.6 0.03
90 sn sistolik cap(mm) 42+0.5 4.3+0.6 0.01
AAD (%) 74145 7.6%5.3 0.4
Brakial distensibilite 20+14 21+14 0.8
Brakial arter sertlik indeksi 8.6%+6.3 7.6% 45 0.7

Tablo 16. Nitrat almayanlarda NO ve 1.AY Brakial arter cap, distensibilite ve sertlik degerleri

NO

NIiTRAT(-) (n:34) 1.AY p
Brakial diyastolik ¢ap(mm) 3.610.6 3.910.5 0.001
Brakial sistolik ¢ap(mm) 3.8+0.6 4.1+0.5 0.001
90 sn diastolik ¢ap(mm) 3.810.6 41+0.5 0.005
90 sn sistolik cap(mm) 42+0.5 43+0.5 0.001
AAD (%) 7.4+4,5 6.3+4.0 0.2
Brakial distensibilite 2014 1.7+15 0.5
Brakial arter sertlik 8.6+6.3 9.7%+5.5 0.2
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Tablo 17. Nitrat almayanlarda ILK g. ve 1.AY Brakial arter cap, distensibilite ve sertlik

degerleri

NiTRAT(-) (n:34) iLK GUN 1.AY p
Brakial diyastolik ¢ap(mm) 3.710.6 39105 0.06
Brakial sistolik ¢ap(mm) 40+0.6 4.1+0.5 0.08
90 sn diastolik ¢ap(mm) 4.0+0.6 41+0.5 0.4
90 sn sistolik cap(mm) 43+0.6 43+0.5 0.9
AAD (%) 7.6%5.3 6.3+4.0 0.12
Brakial distensibilite 2.1+1.4 1.7%+15 0.2
Brakial arter sertlik 76145 9.7%5.5 0.06

d. Brakial arter akim aracih dilatasyon dilatasyon (AAD) dl¢iimleri

I) Nitrat almayanlarda NO/ILK GUN, NO/1.AY ve ILK GUN /1.AY arasinda anlamh
degisim izlenmedi. (p:0.45, p:0.25 ve p:0.12), (Tablo 15,16,17)

I1) Nitrat alanlarda NO/ILK GUN anlamli azalma gériiliirken (p:0.04); NO/NS, NO/1.AY,
NS/1.AY, ILK GUN/1.AY karsilastirmalarinda ise anlamli  farkliik  izlenmedi.
(Tablo 10, 11, 12, 13, 14)

e. Brakial arter distensibilite ve sertlik; nitrat alan ve almayanlarda tim grup

karsilastirmalara bakildiginda farklilik gostermedi.
4.3. Transradial islem Basarisi

RAO izlenen 6 hastanin (% 11.3) 47inde 6F kilif (kilif) kullanilmis olup; 1’'inde
TRPKG yapilmistt ve cinsiyet farki yoktu. Yine bu hastalarin sadece biri semptomatik (elde
agr1) olup; digerleri asemptomatik idi. RAO gelisen hastalara 1 ay LMWH tedavisi uyguland.
Nitrat alan hastalarin ikisinde vazospazm nedeni ile isleme femoral yoldan devam edildi. Bu
iki hastada RAO dahil herhangi bir giris yeri komplikasyonu izlenmedi. Yine RAO gelisen 6
hastadan tigiine ulnar basi yapilmisti ve ulnar basi agisindan nitrat alan ve almayanlar arasinda

fark yoktu.

TRKAG islem basarisina bakildiginda islem siiresi ve floroskopi siiresi; nitrat alan grupta
daha uzun saptandi (p:0.001 ve p:0.04) (Tablo 18). Nitrat alan hastalarin % 62 sinde; nitrat



almayanlarin ise

izlendi (p:0.01).

28

%26 sinda 6F kilif kullanilmis olup istatistiksel olarak anlamli farklilik

Tablo 18.Nitrat alan ve almayanlarda islem basarisim ve radial arter agikhgim etkileyen

faktorler

NIiTRAT (-) NIiTRAT (+) p
(n:35) (n:18)
iGNE ZAMANI (sn) 69 + 57 74 + 68 0.9
iSLEM SURESI (dk) 15+5 23+12 0.001
FLOROSKOPI SURESI (dk) 53+19 6.6+2.5 0.04
KONTRAST MIKTARI (cc) 64 + 27 72 +£22 0.12
KILIF CAPI (6F) % 26 % 62 0,01
RADIAL BAZAL CAP (sistolik) 22+04 23+04 0.3
RADIAL BASI SURESI (dk) 20+ 11 21+12 0.6
ULNAR BASI (+) % 77 % 56 0.12

4.4. Koroner arter darhg: olanlar

Islem basarisi; KAH varligi agisindan iki ayr1 tabloda tekrar degerlendirildiginde ise;

Tablo 18°deki bulgulara benzer sekilde; nitrat alan grupta islem siiresi daha uzun saptanirken;

ayni sekilde diger degiskenlerde anlamli farklilik izlenmedi (p:0.01 ve p:0.006) (Tablo

19,20).

Tablo 19. Normal Kkoroneri olan hastalarda; nitrat alan ve almayanlarin

belirleyen faktorler

islem basarisimi

NORMAL KORONER NIiTRAT(-) NIiTRAT(+) p
(n:17) (n:8)

iGNE ZAMANI (sn) 76 £ 62 54+ 16 0.5

iSLEM SURESI (dk) 13+2.6 16+ 2.3 0.006

FLOROSKOPI SURESI (dk) 46+1.4 5.0+0.0 0.2

KONTRAST MIKTARI (cc) 55+18 65+ 16 0.09




Tablo 20. Koroner arter

belirleyen faktorler

darhigi olanlarda; nitrat alan ve almayanlarin
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islem basarisini

>%50 KORONER DARLIK NITRAT(-) NITRAT(+) p
(n:18) (n:10)

iGNE ZAMANI (sn) 63 + 54 90 + 88 0.5

iSLEM SURESI (dk) 18 +5.5 28+ 15 0.01

FLOROSKOPI SURESI (dk) 6.0+2.1 7.8+3.0 0.07

KONTRAST MIKTARI (cc) 73£32 78 £ 26 0.4
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5- TARTISMA

Calismamizda, transradial koroner anjiografi yapilacak hastalara islem 6ncesi Oral
uzun etkili nitrat kullaniminin transradial koroner anjiografi islem bagarisina, sonrasinda
islem yapilan radial arterin ¢ap ve agiklik oranlarima ve ayni taraf brakial arter ¢ap ve
fonksiyonlarma(FMD) olan etkisini ve koroner arter darligi olanlarda bu 6lgiimlerin nasil
etkilendigini incelemeyi amagladik. Bu ger¢evede ¢alismamiz; oral yolla uzun etkili nitratin
bu alanda degerlendirildigi ilk ¢alisma olup ; RAO o6nlemek amaci ile daha dnce yapilmis
caligmalardan islem Oncesi, siras1 ve sonrasinda uygulanan medikal ajan agisindan farklilik
tasimaktadir.Ve yine bilgilerimize goére c¢alismamiz; uzun etkili oral nitrat (izosorbit 5
mononitrat) verilerek TRKAG yapilmis hastalarda brakial FMD ve transradial islem

basarisinin degerlendirildigi ilk calisma 6zelligini tagimaktadir.

Nitrat alan hastalarda radial arter ¢apinda artisla iliskili olarak islem siiresinde ve floroskopi
stiresinde kisalma beklenirken; calismamizda nitrat alan grupta bu siirelerin kisalmig
olmadigi  gorlilmistiir. Oral nitrat aliminin radial yolla koroner anjiografi basarisini
etkilemedigini diisiinmekle beraber hasta sayisinin az olmasi bulgularimizi tartismali hale
getirmektedir. Ve bulgularimizin rastlantisal oldugunu diisiindiirmektedir. Nitrat alanlarin %
5’1 nitrat almayanlarin ise %14’ iinde RAO izlenmis olup hasta sayis1 yeterli olmadigindan
mbu veri istatsitiksel agidan degerlendirilememistir. Calismamizda, koroner arter darligi olup
olmamasinin; nitrat alimmin islem basarisina etkisini degistirmedigi izlendi. Calismamizda,
koroner arter darligi varligi ile nitrat kulaniminin islem basaris1 lizerine etkisi arasinda

herhangi anlamli bir iligki saptanmamustir.

Hastalar koroner arter hastaligi olan ve olmayanlar olarak iki ayr1 alt gruba boliindiigiinde her
iki alt grupta da nitrat alan ve almayan hastalar arasinda kontrast miktari, islem siiresi ve.....
bakimindan anlamli fark olmadigi tespit edilmistir. Calismadan PCIl grubu hastalar
cikarilmasina ragmen islem siliresinin nitrat alan grupta hem KAH olan hem de KAH
olmayanlarda, rastantisal olarak daha yiiksek bulunmasinin ardindan hasta verilerini gézden
gecirdigimizde; nitrat alan gruptan tek bir hastada 100 dk gibi uzun bir islem stiresi goriildii

ve sonuglar buna baglandi.

Wakeyama ve ark; sheath biiyiikliigiiniin RA’de 6nemli anatomik ve fonksiyonel degisime
neden oldugunu vurgulamis ve sheath yerlesiminin intimal hiperplazi ve vaskiiler yeniden
sekillenmeye neden oldugunu gostermisler (57). Bizim c¢alismamizda TRKAG yapilan

hastalarin nitrat alanlarin % 62 sinde; nitrat almayanlarin ise %26 sinda 6F sheath kullanilmis



31

olup istatistiksel olarak farkli bulunmustur (p:0.01). Hem c¢alisma dizayn1 hem de
degerlendirilen parametreler agisindan ¢alismamiza benzer bir ¢alisma olan, Trimetazidin’in
transradial kataterizasyon (KAG/PKG) sonrasi endotel disfonksiyonu ve sheath hasarina
etkisini arastiran bir ¢alismada,islem Oncesi trimetazidin kullanimi ile sheath sonrasi radial
arter ¢apinda artma izlenmis olup (p<0.01); FMD, trimetazidin almayan grupta sheath sonrasi
ol¢lime gore 10. haftada azalirken; trimetazidin verilenlerde bu azalmanin olmadig1 goriilmiis.
Ayni zamanda; sheath biiytikliigii , sheath-RA orani, sheath girilme siiresi , RA spazmi gibi
coklu degiskenlerle analiz edildiginde tekrarlayan sheath hasarinin (5Ften 6F e gegme); FMD
deki azalmanin bagimsiz prediktorii oldugu goriilmiis (58). Yine sheath ¢api ile giris yeri
komplikasyonu iligkisinin aragtirildigi bir ¢alismada 6F sheath kullanildiginda S5F e gore
anlamli oranda (p<0.001) daha fazla RAO gorilmiis (59). Istatistiki anlamlilik
degerlendirilemese de; ¢alismamizda RAO gelisen 6 hastanin 4 iinde 6F sheath kullanilmis
olup sheath biiyiikliigii ve hasari ile ilgili yapilan ¢alismalar1 desteklemektedir.

Transradial KAG sonras1 (2000U/ 5000U) heparin dozlarmin karsilastirildigi ve islem
sonrast ulnar artere basmin etkinlik ve giivenilirliginin degerlendirildigi bir ¢alismada;
doppler USG ile RAO saptanan vakalara 1 saatlik unlar basi ile radial arterin rekanalize
edilebilecegi gosterilmis ve heparin dozlari arasinda hematom agisindan fark izlenmemis (60).
Calismamiz dahilinde hastalarin radial arter hemostazi saglanirken, RAO izlenmesinden
bagimsiz olarak rutin olarak sheath ¢ikarilmasi esnasinda ulnar basi yapilmasina dikkat
edilmis ve ¢alismamizda iki grup arasinda unlar basi agisindan farklilik olmadigindan bu
durum RAO ve radial arter cap sonuglarini etkilememis goziikmektedir.

Radial girisim yerine kompresyon siiresi ile ilgili yapilan yakin zamanli bir c¢alismada,
kanama komplikasyonu olmaksizin 6 saat gibi uzun bir siireye karsilik kisa siireli (2 saat)
yapilan basmnin erken ve kronik RAO u 6nledigi ortaya konulmus (61). Sheath yerine basi
stiresi acisindan 1ki grup arasinda fark izlenmeyip beli siire(dk) el ile bast yapilmis olup tiim

hastalara toplam 2 saat bandaj uygulanmigstir.

1992-2001 yillar1 arasinda yapilan ¢aligmalarin alindigi, teknik degiskenlerin FMD e etkisinin
degerlerlendirildigi bir literatiir ¢alismasinda; ortalama FMD ler; saglikli bireylerde %0.20 -
%19.2; koroner kalp hastaligi olanlarda %-1.3 - %14, diabetiklerde ise %0.75 - %12 olarak
bildirilmis. Ol¢iimlerin antekiibital kiibital fossa veya {izerinden alinmasi, cihazin B mode
yada wall track olmasi ve kafin okliizyon basinglart arasinda farklilik olmadigi goriilmiis.

Bunun yaninda kafin sisirildigi yer agisindan, alt kolda okliizyon yapilmasi ile ; iist kola gore
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daha diisiik FMD degerleri elde edildigi anlasilmis (62). Yine 8300 hasta ve 14 ¢alismay1
iceren bir meta-analizde yazarlar, proksimal kaf kullanilmasinin en az distal kaf kadar
tahmin ettirici oldugunu bulmuglar ve distal kaf kullanildiginda daha ¢cok NO bagimli
sonuglar elde edilebilecegini vurgulamislar (63). Calismamizda okliizyon bolgesi olarak iist

kol secilmis olup, kullandigimiz teknik agisindan benzer ¢alismalar literatiirde mevcuttur.

Calismamizda, brakial arter sistolik - diyastolik c¢aplarina bakildiginda nitrat alanlarda; kisa
donemde yani NO/NS; ve NO/ILK GUN arasinda anlamli artis izlenirken; 1.AY 'da NO/ NS/
ILK GUN" e gore bu degerlerin artis egiliminde oldugu goriildii. Nitrat almayanlarda ise ILK
GUN/1.AY arasinda artmaya egilim; NO/1.AY ve NO/ ILK GUN arasinda ise anlaml artis

izlendi.

FMD degisimlerinde ; nitrat almayanlarda 1.AY sonunda azalmaya egilim izlendi. Nitrat
alanlarda ise; NS ve 1.AY da, NO’e gére azalmaya egilim izlenirken; bu azalma NO/ILK
GUN arasinda beklenmedik sekilde anlamli bulundu. Bu sonuglar bize; oral nitrat alimmimn
transradial koroner anjiografi sonrasi kisa ve uzun donemde brakial arter ¢ap ve
fonksiyonlarina herhangi bir etkisinin olmadigina isaret etmektedir ve bulgularimizin
rastlantisal olabilecegini gostermektedir. Nitrat verilen grupta nitrat sonrast (NS) bakilan
brakial arter c¢aptaki anlamli artigin yaninda; FMD'nin  NO’e gore azalmaya egilim
gOstermesi ise; nitrat verildikten sonra brakial arter ¢api artisina sekonder, FMD de rélatif
olarak azalma seklinde yorumlandi. Daha 6nce bildirilen yaymnlara gére FMD nin (brakial)

arter ¢apina bagimli oldugu bilinmektedir (32).

Inorganik nitrat iceren gidalarin viicutta nitrite, ardindan dolasimda NO’e cevrildigi bilgisine
dayanilarak yapilan bir ¢calismada inorganik nitrat iceren diyet sonrast FMD degerlerinde
degisme olmadigi izlenmis (64). Yine sigara i¢enler hastalarda yapilan bir ¢alismada; FDEi
olan cilastazoliin nitrat bagimli dilatasyonda artisa neden oldugu; fakat nitrattan bagimsiz
dilatasyonu yani FMD'1 degistirmedigi goriilmiis (65). Major depresyonlu olgularda plazma
nitrat seviyeleri ve FMD iligkisini inceleyen bir ¢alismada ilk major depresyon epizodunu
geciren geng saglikli bireylerde azalmis NOx konsantrasyonlari izlenmis olup; yas ve cinsiyet
eslestirilmesi yapildiginda FMD’ler farkli bulunmamis (66). DP Casey ve ark” nin yaptigy,

geng ve saglikli bireylerden olusan bir ¢alismada, sistemik plazma nitrit/nitrat seviyelerinin
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brakial FMD ile korele oldugu sonucuna ulasilmis (67). Ciddi anlamda proinflamatuar ve
antianjiogenik 6zellikleri ile vaskiiler disfonksiyon yaptigi bilinen paklitaksel ile tedavi edilen
meme kanserli hastalarda yapilan bir ¢alismada; paklitaxel ile FMD ve NMD da anlamli
azalma tespit edilmis (68). Meme kanseri nedeni ile tedavi edilen kadinlarda daha az
kardiovaskiiler olaylarin izlenmesinin potansiyel nedeni olarak; tamoxifen ile tedavinin
onemli kardiovaskiiler olay belirteci FMD ve karotis intima media (IMK) kalmhg ile
iligkisini inceleyen bir ¢alismada tamoksifen alanlarda azalmis total kolesterol degerleri,
artmis FMD oranlar1 ve azalmis stiffness indexi izlenmis (69). Bizim c¢alismamizda brakial
FMD lerde nitrat alimi ile artis izlenmemesi , yukaridaki ilk ii¢ calismayla uyumlu

goriinmekle birlikte diger ¢alismalarla ¢elismektedir.

Transradial islem yapilan hastalarda, ponksiyon yapilan ve karsidaki radial arterin ¢cap, FMD
ve NMD (nitrogliserin mediated dilatasyon) nin bazal ve 12.ay degerlerinin karsilastirildigi
bir calismada; 12 ay sonunda islem yapilan radial arter ¢capinda digerine gore anlamli bir
azalma oldugu fakat her iki radial artere ait FMD ve NMD deki degisme oraninin benzer
bulundugu goriilmiis (70). Calismamizda her ne kadar islem yapilan kolda ’brakial arter’
FMD leri degerlendirilmis olsa da 1.ay sonunda nitrat alanlarda da almayanlarda da ; hem
radial arter ¢aplart; hem de brakial arter FMD agisindan anlamli bir degisim izlenmediginden;
bahsedilen ¢aligmadaki gibi radial ¢ap-FMD iligkisinden bahsedemiyoruz ki ¢alismamizda

bdyle bir amag ve bu sekilde bir degerlendirme de mevcut degildi.

Santral arterlere zit olarak periferal arterlerde muskiilaritenin daha fazla olmasi ve damar
capmin daha kii¢iik olmasi nedeni ile genisleyebilirliginin ve vazodilator ilaglara yanitinin
diger arterlere gore daha iyi oldugu bilinmektedir (71,72). Caligmamizda brakial arter ¢apinda
nitrat alimindan bagimsizolarak ; yapilan karsilagtirmalarda anlamli ya da degil; artis seklinde
bir egilim olmasina ragmen; radial arter ¢apinda ise; yine nitrat alimindan bagimsiz; herhangi

degisim izlenmemesini; radial arterden islem yapilmis olmasi ile iliskilendiriyoruz.

Hipertansif hastalarda ultrasonografik ekotraking yontemi ile Kommon Karotis Arter (CCA),
femoral Arter (FA) ve Brakial Arter (BA) in sistolik ve diastolik ¢aplarina 20 mg isosorbit
dinitratin akut etkisinin incelendigi bir ¢alismada bu damarlarin kompliansinin arttig1
izlenmis (49). Yine ayn1 yontemle CCA ,FA, BA arteriel sertligin incelendigi 75 hastalik bir
calismada CCA ve FA in benzer; BA in ise diger iki arter ile uyumlu olmadig1 anlasildi. Bu
caligmanin bir 6zelligi; gozlemciler aras1 varyasyon analizi yapilmis olmasiydi ve iki ayri

gbozlemci arasinda CCA ve FA Olclimleri benzer bulunurken BA 6Glgiimlerinde ise belirgin
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farklilik izlenmisti (73). Kawasaki ve ark yaptig1 calismada da benzer sekilde BA ve FA
sertlik indexleri farkli bulunmustu (74). Calismamizda yukarida bahsedilen ilk ¢alismadan
ve nitrat ile brakial arter sertliginde azalmanin gosterildigi diger calismalardan farkli olarak
celiskili sonuglar bulunmas: ; yani nitrat alan hastalarda BA sertlikte azalma izlenmemesi ;
diger iki ¢alismadan da anlasilacagi gibi BA arteriel sertlik 6lgimlerinde degiskenligin soz

konusu olabilmesi ve 6zellikle BA agisindan gozlemci etkisi ile bagdastirilabilir.

Daha o6nce isosorbide dinitratin periferik arter elastikiyeti iizerine akut etkisi arastirilmis (75)
olup caligmamiz; izosorbit 5 mononitrat verilerek 1.ay sonunda radial arter elastikiyetini

degerlendirmesi acisindan farklilik tagimaktadir.

Calismamizda ,TRKAG sonrasi, nitrat almayanlarda anlamli oranda radial arter
distensibilitesinde azalma ve stiffnessinda artma izlenmesi; bize nitrat kullanimmin radial
isleme bagli damar duvari hasarmin ve damar elastikiyetindeki kaybin daha aza

indirgenebilecegini gosteriyor.

Calismamizin sinirlamalarina bakilacak olursa; istatistiksel agidan hasta sayisinin az olmasi
onemli kisitlamalardan biri idi. Ayrica oral yolla alinan nitrat preperatinin kisiler arasi
biyoyararlaniomimin farkli olma olasiligi acisindan hastalarin kan nitrat seviyelerinin
Olciilmemis olmasi da ¢alismay1 sinirlayan bir diger etmen olarak diisiiniilebilir. Nitrat alan
grup; betabloker ve antiplatelet kullanimi agisindan daha tstiindii. Bu farklilik; nitrat alan
gruba TRKAG oOncesinde nitrat tedavisi i¢in 1 hafta bekleneceginden bu hastalara koroner
arter hastaligina yonelik antiplatelet ve betabloker tedavisinin de verilmesi; nitrat almayan
grupta ise TRKAG i¢in beklenmeden endikasyon konduktan sonra hemen islem yapilmis
olmasindan kaynaklanip; ¢alismanin dizayninin getirmis oldugu bir sinirlamadir. Zaten her iki
grupta da brakial arter ¢ap degisimi anlamli olmas1 ve FMD agisindan nedeniyle bu farkliligin
sonuglar etkilemis oldugunu diistinmiiyoruz.

Gelecekte, uzun etkili oral nitrat aliminin radial koroner girisime etkisini degerlendiren , daha

uzun takip siireli ve daha fazla hasta sayisi igeren ¢alismalarin yapilmasini bekliyoruz .
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6-SONUC

Calismamizda transradial girisim 6ncesinde RAO 6nlemede invaziv kardiyologlara bir
secenek sunulabilecegini 6ngordiik. Ayrica TRKAG/PCI sonrasi hastalarin en azindan 1. Ay
poliklinik kontrollerinde, girisime bagli radial arter komplikasyonlarinin gerek anamnezle
gerekse ultrasonografik yontemlerle degerlendirilmesi gerektigini vurgulamayi da amagladik.
Sonug olarak uzun etkili oral nitrat alimi, brakial FMD, TRKAG sonrasi 1. Ayda radial arter

caplar ve islem basarisinda etkili bulunmamastir.
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