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1. GIRIS

Koroner Arter Hastali§1 (KAH) gelismis tilkelerde mortalite ve morbitidenin en
onemli nedenidir (1). Her yil yeni ¢alismalar yapilmakta olup, gerek perkutan gerekse
cerrahi tekniklerin yenilenip gelistirilmesine ragmen Diinya Saglik Orgiitii (DSO)’ niin
hazirladig1 6lim nedenleri listesinde 2020 yilinda KAH birinci sirada yer almaktadir
(2).

Tirk Erigkinlerinde Kalp Hastaligi Risk Faktorleri (TEKHARF) calismasinda,
Tirkiye’ de erigkin niifusta KAH prevelansi %3.8” dir. Ancak ileri yaslarda (60-69 yas)
prevelansin %14 i astig1 gozlemlenmektedir (3). KAH i¢in ¢esitli major risk faktorleri
tanimlanmigtir; Sigara, hipertansiyon, hiperlipidemi ve diyabet bunlarin en
onemlileridir. ATP III kilavuzunda ve Tiirk Kardiyoloji Dernegi’nin 2002°de
yayinladigr Koroner Kalp Hastaligi Korunma ve Tedavi Klavuzunda diyabet artik
kardiyovaskiiler hastalik esdegeri olarak kabul edilmis ve diyabetik her hastay1 koroner
arter hastas1 gibi degerlendirmek gerektigi bildirilmistir (4,5). Asikar diyabetin ve
yiiksek kan sekeri diizeylerinin diyabetin komplikasyonlaria neden oldugu saniliyordu.
Fakat son yillarda yapilan caligmalar gostermistir ki heniiz kan sekeri diizeyi
yiikselmeden diyabetin erken donem komplikasyonlar1 gelismeye baglamaktadir (6).
Onun i¢in diyabet yoniinden risk tasiyan ve aclik kan sekeri 100-125 mg/dl olan her
hastaya Oral Glikoz Tolerans Testi (OGTT) yapilmali ve neticesinde bozulmus glikoz
tolerans1 (BGT) tespit edilmelidir (7). BGT’ nin temelinde ¢izgili kas hiicrelerinde

glikoz alimma karst insiilin direnci mevcuttur. Metabolik agidan insiilin direnci,



insiilinin hiicre diizeyindeki metabolik olaylara etkisinin azalmas1 veya insiiline kars1
hiicre diizeyinde normaldeki duyarliligin azalmasi olarak tarif edilebilir (8).

Daha oOnceki yapilan biiylik calismalarda aglik plazma glikoz diizeyinden
bagimsiz olarak BGT ile KAH arasinda iliski oldugu gosterilmistir (9,10, 11).

Invaziv olmayan yontemlerle aortun sertliginin (AS) degerlendirilmesi
aterosklerozun erken tanisinda oldukca yararli oldugu bilinmektedir. KAH ile AS
arasindaki iliski; asendan aortanin koroner arterlerden kaynaklanan vazo vazorumlarla
beslenmesi ve genellikle yaygin tutulum gosteren aterosklerozun koroner arterlerin yani
sira aortu da etkilemesi ile agiklanabilir (12). Ayrica biiyiik arterlerdeki sertlesmenin
kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditenin en 1iyi belirteci oldugu bildirilmis ve
ekokardiyografik inceleme ile Olgiilebilen AS indeksi artisinin kardiyovaskiiler olay
riskini 6n gormede kullanilabilecegi rapor edilmistir (13). AS aort duvarinin
mekaniksel gerilimini ve elastikiyetini yansitir. Yapilan caligmalarda, hipertansiyon,
diyabetes mellitus (DM), ateroskleroz, Marfan sendromu, sigara igme ve yaslanma ile
birlikte AS’ nin arttig1 gosterilmistir (14). AS fizyolojik olarak yasla, ateroskleroz ve
intravaskiiler gerilim basinciyla artmaktadir (15, 16). Fakat arterial sertligin
epidemiyolojisini etkileyen faktorler diisiiniildiigiinden ¢ok daha fazladir (17).

Daha oOnceki c¢alismalarda BGT ile KAH yayginligi ve ciddiyeti degisik
calismalarda degerlendirilmistir. BGT olan kisilerde Gensini skoru (18) ile bakilan
KAH yaygmnligi ile Aortun elastik paremetreleri arasindaki iliski degerlendirilmemistir.
Bu ¢alismada BGT olanlarda aortun elastik parametreleri ile Gensini skoru kullanilarak
belirlenen KAH yaygmhgi ve ciddiyeti arasindaki iliskinin degerlendirilmesi

amacland1



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1 Normal Arter Duvari

Normal arter duvari 3 tabakadan olusur. En icte liimeni ¢evreleyen tabaka intima’
dir. intima, kan ile temas eden tek tabaka endotel hiicreleri ve diiz kas hiicreleri arasina
giren ekstraseliiler matriks icerir (19). Intima tabakasi, medya tabakasindan internal
elastik membran ile ayrilir. Bu tabakay1 olusturan 6geler arter yataginin her kesiminde
ayni olsa da, intima kalmlig: yerel bazi farkliliklar gosterir (20). Intima kalmlhiginm en
fazla oldugu bolgeler arterlerin dallanim noktalar1 ve yan dallarmm baslangic
kesimleridir. Dikkat cekici 6zellik ise, aterosklerozun daha ¢ok bu bdlgelere yerlesiyor
olmasidir (21).

Media tabakas1 arterin miiskiiler duvar1 olup internal ve eksternal elastik
lamina ile g¢evrelenmistir. Bu laminalar degisik madde ve hiicrelerin her iki yonde
gecisine imkan saglayan biiyiikliikte ¢cok sayida acikliga sahip elastik lif tabakalarindan
olusurlar (22). En dis tabaka ise adventisya’dir. Gevsek bir bag dokusu yapisindaki bu
tabaka, boyuna dizilmis kollajen liflerden, vaza vazorumlardan ve sinir uglarindan

olusmaktadir (23). (Sekil 1)



Elastica interna

Limen

dlz kas hucreleri

Sekil 1. Normal arter duvarinin yapisi

2.2 KORONER ARTER HASTALIGI ETYOPATOGENEZI

Ateroskleroz, gelismis toplumlarda mortalite ve morbitidenin en Onemli
nedenidir. (19). Epidemiyolojik ¢aligmalar sonucu c¢esitli risk faktorleri saptanmistir.
Pozitif aile Oykiisii, ileri yas, erkek cinsiyet, dislipidemi, diyabet, insiilin direnci ve
metabolik sendrom, hipertansiyon, sedanter yasam, sigara i¢imi, yiiksek homosistein
diizeyi, yiiksek C- reaktif protein (CRP) diizeyi, yiiksek fibrinojen diizeyi ve kadinlarda
diisiik Ostrojen diizeyi bunlar arasinda en 6nemlileridir (24, 25, 26).

Ateroskleroz arter intimasinda plazmadan kaynaklanan aterojenik lipoprotein
birikmesine kars1 gelisen karmasik bir inflamatuvar, fibroproliferatif yanittir (27). Ileri
evrelerde cesitli lezyonlar bir arada goriilebilirse de intimal plaklar karakteristik
lezyonudur (13). Kopilik hiicreleri biiylik oranda arter limeninden plak icine giren

monositlerden koken alan makrofajlardan olusur (28).

2.2.1. Diisiik Dansiteli Lipoprotein Birikmesi ve Modifikasyonu

Bir¢ok yaym Diislik Dansiteli Lipoprotein (LDL)’ nin temel aterojenik faktor

oldugunu desteklemekte ve LDL’ nin disiiriilmesinin KAH riskini azalttigini



gostermektedir (29). Buna gore Ulusal Kolesterol Egitim Programi (NCEP), lipid
disiiriicti tedavide LDL kolesteroliinii temel hedef olarak gdstermistir (30). Belirlenmis
koroner kalp hastalig1 olan hastalarda NCEP LDL kolesterol seviyelerini <100 mg/dl
olarak hedeflemektedir.

LDL’ nin proinflamatuar bir ajan oldugu bulunmus ve kronik inflamatuar cevabi
harekete gecirerek aterosklerotik lezyon baslamasma neden oldugu ortaya konmustur.
(31). Plazmada ytiksek LDL kolesterol seviyelerinin mevcudiyeti LDL partikiillerinin
arter duvarinda retansiyonunun artmasina, oksidasyonuna ve g¢esitli inflamatuar
mediyatorlerin sekresyonuna neden olur (32). Bu olaylarin bir sonucu olarak okside
LDL tarafindan endotel hiicre disfonksiyonu ve bunun sonucunda nitrik oksid

iiretiminin azalmasidir (33, 34).

2.2.2. Kopiik Hiicre Olusumu

Aterosklererozun baslamasinda makrofajlarin  ¢cok Onemli yeri vardir.
Hiperkolesterolemi devam ettigi siirece monosit adezyonu, diiz kas hiicrelerinin
subendotelyal gogii ve makrofajlar ile diiz kas hiicrelerinde lipid birikimi siirer ve en
sonunda makroskobik olarak yagh ¢izgilenmeler seklinde olan intimada kopiiksii hiicre
agregatlar1 ile sonuglanmaktadir. Makrofajlar okside olmus lipoproteinleri i¢ine alma
ozellikleri vardir. Neticesinde kolesterolii biriktirirler ve lipid dolu kopiik hiicresine

dontistiiriirler. Olusan bu kopiik hiicreleri ise aterosklerozun 6ncii hiicreleridir (35).

2.2.3. Aterosklerotik Plak Gelisimi

Arter endotelinin zedelenmesi ile aterogenez baslar. Endotel damar i¢ ylizeyinde
tek sira halindedir, kana gec¢irgen degildir, pasif bir bariyer olmayip son derece aktiftir;
endokrin, parakrin, otokrin fonksiyonlar1 vardir ve hemostaz ile vaskiiler fonksiyonlarin
ayarlanmasinda temel rol oynar (36, 37, 38, 39). Normalde saglikli endotel, kaygan,
parlak yiizeyli vazodilatasyona egilimli bir yapidadir. Ancak biitiin risk faktorleri
oksidatif stres, mekanik, hemodinamik simik etkiler sonucu endotel yapisini bozarlar
(40). Endotel hasarindan sonra, monositler scavenger hiicreler olan makrofajlara
degisim gosterirler. Makrofajlar ¢opcii reseptorleri ile modifiye ve okside LDL’ yi

alirlar ve kopiik hiicreleri olusur (23).



Aterosklerotik siirecte endotelden, trombositlerden, monosit ve makrofajlardan
cok cesitli kemotaktik faktorler ile adhezyon molekiilleri, sitokinler ve biiyiime
faktorleri salgilanmaktadir ve gelisen inflamasyon sonucu diiz kas hiicre migrasyonu ve
proliferasyonu meydana gelmektedir (35, 41, 36, 42).

Diiz kas hiicrelerinin ¢ogalmasina bazi biiylime faktorleri karigmaktadir ki, en
onemlisi ise PDGF’ dir (35).
Odaksal veya masif kalsifikasyon, luminal yilizeyin fissiirlesmesi veya iilserasyonu
ile plagin riiptiirii, fissiirlesmis veya iilsere lezyonlarin iizerine trombiis gelismesi, plak
icine kanama gibi degisimler gosterebilirler (35).

Asagidaki semada temel ateroskleroz siireci 6zetlenmistir (43).
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Sekil 2 : Temel Ateroskleroz Siireci. Plazmadaki LDL intimaya girer, modifiye olur
ve endotelde monosit migrasyonuyla sonuclanan degisiklikleri baslatir. intimada daha
da fazla okside olan LDL, makrofajlar tarafindan aktif bicimde alindiginda kopiik
hiicreleri olusur. Makrofa; oliimiiyle, lipidler serbest kalarak ¢ekirdegi olusturur.
Endotel hiicreleri ve makrofajlar tarafindan salman biiylime faktorleri, diiz kas

hiicresinde biiylimeyi ve bag dokusu matriksinde sentezi uyarirlar.



2.3 ATEROSKLEROZUN HiSTOPATOLOJISI

Amerikan Kalp Cemiyeti Damar Lezyonlar1 Komitesi lezyonun ilerleme siirecini
sekiz degisik sathaya ayiran histolojik siniflama 6ne stirmiistiir (44).
Tip I Lezyon: Dogumdan hemen sonra ¢ocuklarin ¢ogunda tip I lezyon vardir, minor
lipid pargaciklar1 ve nadir makrofaj kopiik hiicreleri ile karakterizedir.
Tip II lezyon: Makrofaj kopiik hiicreleri daha fazla sayidadir ve arterlerin i¢ yiizeyinde
sar1, yiizeyden kabarik ¢izgi olarak yagh ¢izgilenmeler seklinde goriiniirler.
Tip III lezyon: Kiigiik ekstraselliiler lipid depozitleri ile karakterizedirler. Tip I-11I
lezyonlar dnciil lezyon olmalarina ragmen klinik semptoma yol agmadiklarindan dolay1
cogu zaman medikal tedavi verilmezler.
Tip IV lezyon: Ekstraselliiler lipid miktar1 artmis ve hiicreden yoksun bir kolesterol
depozit havuzu olusmustur. Lipid birikimi hem dejenere olmus kopiik hiicrelerinden,
hem de lipoprotein lipidlerin direk birikiminden kaynaklanmaktadir.
Tip V lezyon: Yogun bag doku depolanmasi vardir ve lipid ¢ekirdegi cevreleyen fibroz
bir kapsiil olusur.
Tip VI lezyon: Tip V plaklarda gelisen trombozun veya kanamanin komplike ettigi
plak seklinde goriiliir cogunlukla.
Tip VII plaklarda yogun kalsifikasyon vardir.
Tip VIII plaklar ise neredeyse tiimiiyle kollajen ve diiz kas hiicrelerinden olusur. Son
zamanlarda statinlerin bu sekilde plak stabilizasyonu sagladigini gosteren ¢aligmalar

mevcuttur (45).

2.4 ATEROSKLEROZ iCiN RiSK FAKTORLERI

Risk faktorlerinin tanimlanmasi primer ve seconder koruma agisindan c¢ok
onemlidir (23). Ulusal Kolesterol Egitim Programi’nin (NCEP) 2001°de yaymlanan III.
Yetiskin Tedavi Panelinde (ATP III), KAH risk faktorleri su sekilde smiflandirilmistir
(30):

Koroner Arter Hastahigi Risk Faktorleri (NCEP ATP III) (30):

1. Lipid risk faktorleri (LDL, Trigliseridler, Non-HDL Kolesterol, HDL diisiikliigii,
Aterojenik dislipidemi)
2. Nonlipid risk faktorleri



A. Modifiye edilebilen risk faktorleri
a. Hipertansiyon

b. Sigara i¢iyor olmak

c. Diyabetes Mellitus

d. Fazla kiloluluk/ Obezite

e. Fiziksel inaktivite

f. Aterojenik diyet

g. Trombojenik/ hemostatik durum

B. Modifiye edilemeyen risk faktorleri
a. Yas
b. Erkek cinsiyeti

c. Ailede erken koroner kalp hastaligi oykiisii

Koroner Arter Hastahigi icin Bagimsiz Risk Faktorleri (NCEP ATP III) (30):
1. Yas (erkeklerde >45, kadinlarda >55 )

2. Ailede erken koroner kalp hastalig1 6ykiisii

3. Sigara i¢iyor olmak

4. Hipertansiyon ( Kan basinct >140/90 mmHg veya antihipertansif ila¢ kullanimi )
5. Diistik HDL kolesterol ( HDL <40 mg/dl )

6. Yiiksek LDL kolseterol ( LDL >130 mg/dl )

Tiirk Kardiyoloji Dernegi’nin 2002°de yayinladig1 Koroner Kalp
Hastahg1 Korunma ve Tedavi Klavuzunda koroner kalp hastahig: risk faktorlerini

asagidaki sekilde siralanistir (5):

1-Yas (erkeklerde >45, kadinlarda >55 veya erken menopoz)

2. Aile oyKkiisii (birinci derece akrabalardan erkekte 55, kadinda 65 yasindan 6nce KAH
bulunmas)

3. Sigara iciyor olmak

4. Hipertansiyon (kan basmci >140/90 mmHg veya antihipertansif tedavi goriiyor
olmak)

5. Hiperkolesterolemi (total kolesterol >200 mg/dl, LDL-kolesterol >130 mg/dl)



6. Diisiik HDL-Kkolesterol degeri (<40 mg/dl)
7. Diabetes mellitus (Diyabet bir risk faktorii olmanin yani sira ayn1 zamanda koroner
kalp hastalig1 varligia esdeger bir risk tasidigindan risk degerlendirmesinde ayr1 bir

onemi vardir)
2.4.1. Lipoproteinler

KAH riski serum tatol kolesterol seviyeleri ile dogru korelasyon gostermektedir,
total kolesterol seviyeleri biiyiik 6l¢iide LDL kolesterol seviyeleri ile iligkilidir (46, 47).
Serum kolesterol seviyeleri ile koroner kalp hastalig1 riski arasindaki iliski dogrusaldir
(47). Diisiik total ve LDL kolesterol seviyelerine sahip olan toplumlarda diger risk
faktorleri (sigara igiciligi, hipertansiyon, diyabet... gibi) sik olsa bile koroner kalp
hastaligi riski ise diigiik bulunmustur (48).

Aterojenik dislipidemi yliksek konsantrasyonlarda trigliserid, kiigiik yogun LDL ve
diisiik seviyelerde HDL kombinasyonu olarak tanimlanir (49).

TEKHARF c¢alismasi, total kolesterol / HDL kolesterol oraninin, halkimizda
koroner kalp hastaliginin en iyi lipid dngoriiciisii oldugunu ortaya koymustur. Bu
calismada total kolesterol / HDL kolesterol oraninda 2 birimlik artis, koroner olay ve
oliim riskini bagimsiz bigimde % 68 oraninda ytikselttigini gdstermistir (3).

Kanda total kolesterol ve LDL kolesterol diizeyleri ylikseldik¢e kardiyovaskiiler
risk artmaktadir. Trigliserid ile birlikte bu iki degiskenin normal ve diger dilim simnirlari
Tablo 1' de 6zetlenmistir (30).

Tablo 1 - Lipid diizeylerinin siniflandirilmasi1 (NCEP ATP III)

Total kolesterol LDL-kolesterol Trigliserid
(mg/dL) (mg/dL) (mg/dL)
Optimal | | <100
Normal .':1200 ::100-129 <150
Swurda yiiksek 200-239 130-159 150-199
Yiiksek =240 160-189 200-499
Cok yiiksek _ |Z190 2500




2.4.2. Hipertansiyon:

Hipertansiyon, kolesterole bagimli bir ateroskleroz hizlandiricisidir. Ayni
zamanda KAH i¢in tek basina bir risk faktoriidiir (50). Hipertansiyon tilkemizde ¢ok
yaygin bir risk faktorii olup halen 5 milyon erkek ile 7 milyon kadmimizda bulundugu
tahmin edilmektedir (3). KAH hipertansif kisilerde normotansif olanlara gore 2-3 kat
daha fazla oranda goriilmektedir (51).

Hipertansiyonda endotelyal disfonksiyon rastlanmaktadir. Damar rezistansinin
bozulmus vazodilatator cevabi hipertansif vakalar1 igeren c¢aligmalarin ¢ogunda
gosterilmistir (50). Hipertansiyonda asil olarak azalmis nitrik oksit biyoaktivitesi
tanimlanmistir (52). Vazokonstriktorler agisindan, endotelin seviyeleri bazi hipertansif
hastalarda artmis olarak rapor edilmistir (53).

Hipertansiyonun koroner olaylara neden olusundaki olasi mekanizmalar,
bozulmus endotel fonksiyonu, endotel lipoprotein gecirgenliginin artisi, artmig oksidatif
stres, akut plak riiptiiriinii tetikleyen hemodinamik stres, artmis myokardiyal duvar
stresi ve artmis myokardiyal oksijen ihtiyacii igerir. AS bir isareti olan genis nabiz
basinci, Koroner kalp hastaligini tahmin eden bir faktor olarak onem kazanmaktadir

(54).

2.4.3. Sigara

TEKHAREF caligsmasinda, sigara i¢iciligi iilkemizde en yaygin KAH risk faktori
oldugunu ortaya koymaktadir (3). Sigara igme patogenetik olarak kolesterole bagl bir
risk faktoriidiir ve diger risk faktorleriyle sinerjistik yonde etki ederek KAH riskini
artirir (55).

Yapilan caligmalar neticesinde sigara i¢iciliginin oksise LDL diizeyini arttirtigi,
HDL diizeyini diisiirdiigii, trombosit agregasyanu ve fibrinojen seviyelerini arttirdigi

gosterilmistir (56, 57, 58).

2.4.4. Fiziksel inaktivite

Fizik aktivite azliginn KAH riskini iki kat arttirdigi gosterilmistir. Fiziksel

aktivite insanlarda anjiyografik olarak tanimlanmis koroner aterosklerozun ilerlemesini
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engellemektedir (59). Diizenli olarak yapilan fiziksel aktivite sonucunda kilo azalmakta
(60), LDL kolesterol ve trigliserid diizeyleri diismekte, HDL kolesterol diizeyleri
yiikselmekte (61), insiiline duyarlilik artmakta (62), kan basinci diismekte (63), endotele
bagl vazodilatasyon (61) ve fibrinolitik aktivite artmaktadir (64).

2.4.5. Yas ve Cinsiyet

Erkek hastalarda koroner atreskleroz kadinlara gore daha c¢ok goriliir.
Kadinlarda ise menapoz doneminden sonra belirgin bir artig gosterir. Bu cinsiyet
belirginligi siyah irka gore beyazlarda daha da fazla olmaktadir (65). Erkeklerde 45 yas,
kadinlarda ise 55 yas lizeri KAH i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir (23). Cinsiyetin KAH
riski {izerindeki en Onemli etkisi kolesterole bagimli oldugu distliniilmekte olup
menopoz Oncesi donemde Gstrojenin lipid metobolizmasina pozitif katkilarindan dolay1

kadinlarda KAH goriilmesi daha azdir (66).

2.4.6. Genetik ve Ailesel Predispozisyon

Koroner aterosklerozun bazi aile gruplarinda daha fazla goriildiigii bir gercektir
(65). Birinci derecede erkek akrabalarda 55 yasindan, birinci derecede kadin
akrabalarda 65 yasindan dnce enfarktiis veya ani 6liim bulunmasi KAH riskini 1,3- 1,6
kat artirmaktadir. Yapilan bircok calismada aile Oykiisiiniin 6nemli bir risk faktori

oldugu gosterilmistir (67).

2.4.7. Alkol

Alkol tiikketiminin KAH riskini azaltict etkisi yiiksek oranda HDL kolesterol ve
insiilin duyarliligini artirmasina, fibrinojeni azaltmasmna baglanmistir (68). Onerilen
faydali etkilerinin yani sira alkol tiiketiminin fetal alkol sendromu, kardiyomiyopati,
hipertansiyon, hemorajik inme, kardiyak aritmi ve ani 6liim gibi bilinen bir¢cok kotii

etkileri mevcuttur (69).
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2.4.8. Psikolojik, Sosyal, Kiiltiirel ve Yapisal Faktorler:

Stres gibi bir¢cok psikolojik faktoriin KAH olusturmadaki etki mekanizmalari
tam olarak aydmlatilmamistir. Strese maruz kalan bireylerde kan basinci ve kalp atimi
hizlanmakta ve epinefrin, norepinefrin hormonlar1 saliniminin ve kan sekerinin artmasi

gibi metabolik etkiler goriilmektedir (70, 71).

2.4.9. Diyet

Aterojenik diyet ve fiziksel aktivite azlig1 sigara kullanimindan sonra 6liimiin
onlenebilir nedenleri olarak distiniilebilinir (72). Diyet ile koroner kalp hastaligi
arasindaki iliskiyi irdeleyen arastirma sonuclar1 asagida 6zetlenmistir:

1. Toplumlar arasinda yeme aligkanliklar1 bakimindan 6nemli farhiliklar goriilmektedir.
Bu farkliliklar, koroner kalp hastaliklarmin goriilme sikligmni etkilemektedir (73).

2. Bireysel yeme aliskanliklar1 da KKH ile iliskilidir (74).

3. Yaglar, proteinler, karbonhidratlar, mineraller, vitaminler, alkol ve diger diyet
bilesenleri birlikte diisiiniildiigii zaman, alinan yagin miktar1 ve tipid icerigi KAH' inin

olusumunu etkileyen en 6nemli faktordiir.

2.4.10. Obezite

Obezite Amerikan Kalp Birligi tarafindan koroner kalp hastaligi i¢cin major bir
risk faktorii olarak tanimlanmistir. Metabolik sendromlu (MS) hastalarda KAH riski 3
kat artmistir. Kardiyovaskiiler mortalite MS’ 11 hastalarda %12 iken, MS olmayanlarda
bu oran %2.2 dir (75).

Obezite; insiilin direnci, hiperinsiilinemi, tip 2 diyabet, hipertansiyon,
hipertrigliseridemi, diisiik HDL kolesterol, yiiksek LDL kolesterol, protrombik faktorler
ve sol ventrikiil hipertrofisi ile birliktelik gdsterir (76).

MS’ in belirtilen tiim komponentlerinin, koroner kalp hastaligi ile ¢ok yakindan

iligkili olup ateroskleroza neden olan sonug iliskisi, sekil 3° de gosterilmistir.
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Hipertansiyon
Obezite

Hiperinstlinemi
Metabolik Diabet __ | Ateroskleroz |

Sendrom _| Hipertrigliseridemi

Kuctk yogun DL

Sekil 3: Metabolik Sendromun Ateroskleroz ile Iliskisi

Obezite ile birlikte genelde birgok risk faktorii birlikte bulunmaktadir.
Hipertansiyon, hiperlipidemi, hiperglisemi gibi diger risk faktorlerinin siklikla obezite
ile birlikte olmasi, obezitenin bagimsiz bir risk faktori olup olmadiginin
sorgulanmasina neden olmaktadir (77).

Obezitenin tiirii ve derecesi de dnemlidir. Insiilin rezistans ile iliskili olmast,
MS’ in bir pargast olmas1 ve KAH i¢in artmis risk faktorii olmasi nedeniyle abdominal

(santral) obezitenin ¢ok dnemli oldugu bilinmektedir (78).

2.4.11. Diyabetes Mellitus

Amerikan Diyabet Birligine (ADA) gore DM tanist aglik kan glikozunun vendz
plazmada en az iki ardisik 6lglimde 126 mg/dl veya daha yiiksek olmasi ile konur. Yine
gilinlin herhangi bir saatinde aglik veya tokluk durumuna bakilmaksizin rastgele plazma
glikozunun 200 mg/dl iizerinde olmasi ve polidipsi, poliliri, polifaji, zayiflama gibi
semptomlarin olusu ile da tan1 konulabilir (79).

TEKHARF c¢alismasinda, iilkemizde Tip 2 Diyabet prevalansinin
eriskinlerimizde 2 milyona vardigini, diyabetli sayisinin yilda ortalama % 6 veya 120
bin arttigini ortaya koymus olup, bunun da kardiyovaskiiler sagligimiz i¢in endise verici
bir durum oldugu vurgulanmstir (3).

Tip 2 diyabetin kesin etyolojisi bilinmemektedir. Heterojen bir hastalik oldugu
disiiniilmektedir ve cogu bireyde genetik ve cevresel faktorler rol oynamaktadir.

Diyebetin, sistolik kan basinci, santral obezite ve dislipidemiden bagimsiz olarak
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kardiyak olaylar1t % 70 dolaymnda yiikselttigi prospektif calismalarla ortaya
konulmustur. Hiperinsiilineminin diyabetli olmayan erkek ve kadmlarimizda koroner
kalp hastaliginin 6nemli bagimsiz bir etkeni oldugu ortaya konulmustur (80).

Diyabet, KAH gelisimi ag¢isindan onemli bir risk faktorii olup, eriskin
diyabetiklerin % 75-80’1 kardiyovaskiiler hastaliklar nedeniyle hayatin1 kaybetmektedir.
Diyabet varligt KAH riskini, erkeklerde 2-3, kadinlarda 3-7 kat kadar arttirmaktadir
(81).

Premenopozal kadinlar erkeklere oranla nisbeten KAH’ a karsi korunmaktadir.
Fakat diyabetin bu korunmay1 ortadan kaldirdig1 goriilmiistiir (81). Diyabetik kadinlarin
erkekler ile karsilastirildiginda tekrarlayan myokard infarktiisii riski yaklasik olarak iki
kat daha fazla bulunmustur (82).

Tip 2 diyabetli hastalarda insiilin rezistansi ile birlikte goriilen ve diyabetik
dislipidemi olarak da bilinen anormal lipoprotein profili, muhtemelen kardiyovaskiiler
riskteki artisin en 6nemli nedenidir. Diyabetli hastalarda LDL kolesterol seviyeleri
genellikle normale yakin seyretmesine ragmen, LDL pargaciklarinin daha kii¢iildiigii ve
yogunlastigr ve boylece daha aterojenik olma egilimi kazandigi yapilan caligmalar
neticesinde saptanmistir (19).

Hiperglisemi proteinlerin ve fosfolipidlerin glikolizasyonuna neden olarak hiire
ici oksidatif stresi arttirir. Maillard ya da kahverengilesme reaksiyonu olarak bilinen
enzimatik olmayan reaktif tirlinler, glikozdan tretilen schiff bazi ve amadorti iiriinleri,
kimyasal olarak geri doniislii erken glikozillenme firiinleri olustururlar, bunlar sonra
tekrardan bir araya gelerek daha stabil {riinler olustururlar, bunlarin bazilar1 uzun
omiirlii proteinlerdir ve ileri glikozillenme son iirlinlerini (AGE) olusturmak tizere
karmagik kimyasal islemlerden ge¢gmeye devam eder. AGE bir kez olustuktan sonra
stabil olup geri doniissiizdiir. AGE reaktif oksijen metabolitlerini (O2- , H202, HO,
HOCL gibi) olusturur ve sonrasinda damardaki oksidatif hasar artar (83).

Tip 2 DM ve BGT, bir¢ok kardiyovaskiiler risk faktorii (hipertansiyon, obesite,
hiperinsiilinemi ve serum lipid ve lipoprotein anormallikleri) ile birlikte bulunmaktadir
(84, 85). Yaymlanmig veriler anormal endotel islevlerinin damarsal hastaligin diger
bulgularindan o6nce geldigine MS’ in tip 2 diyabete ilerlemesi, endotel islev
bozuklugunun ateroskleroza ilerlemesine paralel olduguna isaret etmektedir. Hem tip 1

hem de tip 2 diyabet, MS ve diger kardiyovaskiiler risk faktorleri anormal bir endotel

14



yanitin1  belirler ve bu yanitin da ateroskleroz gelisiminden Once olustugu
disiiniilmektedir (83).

Diyabetin ateroskleroza yol agma mekanizmalar1 sdyle Ozetlenebilir: diisiik
HDL, ytiksek trigliserid / artmis lipoprotein kalint1 partikiilleri, artmus LDL, yiiksek
lipoprotein a konsantrasyonu, artmis lipoprotein oksidasyonu, LDL glikasyonu, artmis
fibrinojen, artmis trombosit agregasyonu, artmis plasminojen aktivatér inhibitori-1,
bozulmus fibrinoliz, yliksek von Willebrand faktor seviyeleri, lokosit aktivasyonu,

genetik, hiperinsiilinemi ve bozulmus endotel fonksiyonlarini igerir (29).

2.4.12. insiilin Direnci

Insiilin direnci, iskelet adalesi, kas ve yag dokusunda, normal konsantrasyondaki
insiilin ile uyarilan glikoz transportu ve metabolizmasinda azalma ve hepatik glikoz
dretiminin insiilinle baskilanamamas: ile karakterizedir (86). Tip2 diyabetin tiim
safhalarinda insiilin direnci olmasina ragmen, MS tanist almis ancak hiperglisemi
saptanmayan ve tip 2 diyabet gelisimi agisindan yiiksek risk tasiyan bircok kiside
insiilin direnci oldugu gozlenmektedir.

Iskelet kas1 tiim glikoz tutulumunun %80-90° indan sorumludur. Yapilan
calismalar gostermektedir ki tip 2 diyabetik hastalarda normal kisilerle kiyaslandigi
zaman iskelet kasinda insiilinle uyarilmis glikoz transportu belirgin olarak azalmistir.

Obezlerde, ozellikle visseral obezitede artmis yag dokusu tiimor nekrozis faktor-
a ve lipolizin artmasi nedeniyle (insiilin yag dokusuna etki edememesi nedeniyle)
trigliserid donilisimii olamamakta ve lipoprotein lipaz aktivitesinin de azalmasi
nedeniyle serbest yag asitleri portal vende ¢gogalmaktadir. Sonucta kas hiicre i¢i serbest
glikoz artar. Fazla miktardaki serbest glikoz insiilinin kas icerisindeki etkisini
baskilamaktadir. Serbest yag asitlerinin de artmasi ile kas hiicresinde glikozun kullanimi1
daha da azalmakta ve hiperglisemiye, glikoz ve beta hiicresinde insiilin salinmasinin
azalmasina ve tip 2 diyabetin gelismesine sebep olmaktadir (87).

Android obez kisilerde insiilin tayini ile beraber yapilan OGTT kontrolleri ile
karsilastirildiginda glisemi diizeyleri ayni olmasina ragmen yiiksek insiilin diizeyleri
saptanmistir. Yani bu tablo gostermektedir ki; obez kisinin kan sekerini belli bir
diizeyde tutmak i¢in obez olmayan kisiye gore daha fazla insiilin salinimi

gerekmektedir. Diyabet gelisiminin ilk sathalarinda hastalarda normal glikoz diizeyinin
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saglanabilmesi icin siirekli insiilin iiretimini yiiksek diizeyde tutmak zorunda kalan
pankreas beta hiicreleri, zaman i¢inde insiilin sentez ve sekresyon kapasitesini
yitirmekte ve daha fazla yiikselen kan sekeri beta hiicre desensitizasyonu yapmaktadir.
Bunun sonucunda insiilin diizeyi azalmakta kan glikoz diizeyleri artmaktadir. Kan
glikoz diizeyinin yiikselmesinin hizlandig1 durumda tani prediyabet olarak konmakla

birlikte azalmis karbonhidrat toleransi, tip 2 diabet gelisimine neden olmaktadir (88).

Insiilin Direnci Sikhg;

* Normal OGTT’ li sagliklilarda % 25

* BGT olanlarda % 59

* Tip 2 diyabetiklerde % 88

* Esansiyel hipertansiyonu olanlarda % 50
* Obez bireylerde % 80

Hiperinsiilinemi sodyum tutulumuna, hiicresel proliferasyon ve matriks
genislemesi gibi vaskiiler yanitlara neden olur. Ayrica angiotensin-2, endotelin ve
vazoaktif intestinal peptid gibi nérohiimoral faktdrleri arttirarak endotel ve vaskiiler diiz
kas hiicrelerinde proliferasyonu hizlandirir. Cesitli biiylime faktorlerine etkisi ile de
aterosklerozu hizlandirarak damar hasar1 yapar (89).

Insiilin direnci veya prediyabet durumunda belirgin hipergliseminin ortaya
cikisindan once kardiyovaskiiler riskin artisina dair giderek artan bir kabul ve endise
ortaya ¢ikmistir. San Antonio'daki Texas Universitesi Saglik Merkezinden Dr.Steven
Haffner, bu verilerden bazilarin1 Ozetlemistir (90). Yaptig1 arastirmaya gore,
prediabetlerde heterojenlik oldugu goriilirken insiiline kars1 direngli olanlarin
olmayanlara oranla ayni glikoz diizeyinde, daha fazla kardiyovaskiiler risk faktoriine
(6rnegin; hipertrigliseridemi, diisik HDL-K) sahip oldugunu belirlenmistir. Ayrica,
insiiline direngli prediyabet kisilerin, plasminojen aktivator inhibitorii-1 ve CRP, gibi
klinik belirtiler sergilemeyen yliksek enflamasyon gostergelerine sahip olduguna isaret
edilmistir. Makrovaskiiler hastaklik riski yliksek olan 592 hastanin 5 yil boyunca takip
edildigi bir alman arastirmasinda, CRP, kardiyovaskiiler 6liimlerde, diyabetli alt grup ve
genel kohorttaki klasik risk faktorleri ile karsilastirildiginda bile en giiglii risk faktori
olarak tespit edilmistir (91).

16



Amerika'da yapilan kemik erimesi arastirmalarinda, 65 yas tstli kadinlarda MS’
nin varhig1 ve Oliime etkileri degerlendirilmistir. Sonuclar; MS’li hastalarda 2-3 kati
olim artig1 ve 3 kat1 kardiyovaskiiler 6liimii ortaya koymustur (92). Goriinen odur ki;
insiilin direncine erken asamalarda miidahale, kardiyovaskiiler komplikasyonlarin

azaltilmasinda hayati 6nem tagimaktadir.

2.4.13. Yeni Risk Faktorleri

KAH prevalansini ve bazi hastalarda ortaya ¢ikan erken 6nem KAH nedenini
anlamak icn, klasik major risk faktorleri yeterli olmamaktadir. Son yillarda yapilan
calismalarda (Hiperhomosisteinemi, Lipoprotein (a) yiiksekligi, Brain Natritiretik
Peptit, high-sensitive C-reactive protein yliksekligi, enfeksiyon, protrombotik faktorler,
coziilebilir CD40 Ligand iliskisi gibi) bazi yeni risk faktorleri belirlenmistir. Ancak
bunlarin bazilar1 genis epidemiyolojik ¢aligmalarda tam kanitlanamamis veya
bazilarmm modifikasyonu ile KAH’da regresyon saglanip saglanamayacagi tam

anlasilamamistir.

3. BOZULMUS GLIKOZ TOLERANSI iLE KORONER ARTER
HASTALIGI ARASINDAKI ILISKi

Insiilin salmmmi ve insiiline doku yanitiyla plazma glikoz seviyeleri normal
sinirlar i¢inde tutulmasi saglanir. Glikoz intoleransi insiilin sekresyonunda bozukluk
veya insiilin etkisindeki bozukluk oldugunda meydana gelmektedir. Yapilan
calismalarda postprandiyal hiperglisemi olusumunda insiilin etki bozuklugu insiilin
sekresyonundaki bozukluktan daha fazla yere sahiptir (93).

Aclik plazma glikoz diizeyi 100 mg/dl altinda olan ve diyabet agisindan yiiksek
risk tastyan bireylerde belirli araliklarla OGTT yapilarak BGT veya diyabet aranmalidir
(94). DSO asagidaki risk faktorlerinden bir ya da birkagima sahip bireylerin tip 2 diyabet
acisindan taranmasi gerektigini vurgulamaktadir. 45 yasm Ustiinde ve 6zellikle Viicut
Kitle indeksi ( VKI ) > 27 kg/m? olan kisilerde diyabet taranmali. Sonuglar normal olsa
bile 3 yilda bir tekrarlanmalidir.
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DSO OGTT yapilma endikasyonlari:

a) Birinci derece akrabasinda tip 2 diyabet veya MODY tip diyabeti olanlar

b) Sedanter yasam tarzi olanlar

c)Yiiksek riskli etnik gruplara mensup olanlar (6rn; Afrikalilar, Latin

Amerikalilar, Asyalilar, Amerika da yasayan yerliler).

d) Daha 6nce gestasyonel diyabet ya da gestasyonel glikoz intoleransi tanis1 almis olan
veya iri bebek ( dogum agirli§i1 > 4 kg olan ) doguran kadinlar.

e) MS’in komponentlerini tagiyan bireyler.

f) Insiilin direnci veya insiilin eksikligine neden olan bir hastalig1 olan (sekonder DM )
bireyler.

OGTT Testine Hazirlik ve Testin Yapilmasi:

OGTT srrasinda dikkate alinmasi gerekli bazi kurallar asagida goriilmektedir:

+ Testten Once, en az {i¢ giin yeterli miktarda ( >150 gr/giin ) karbonhidrat alinmali ve
olagan fizik aktivite yapilmalidir.

- Test en az sekiz saatlik aglik sonrasi sabah uygulanir.

- Testten dnceki aksam 30-50 gr karbonhidrat iceren bir 6giin tiiketilmesi Onerilir.

- Test Oncesinde ve sirasinda su igilebilir, ancak cay/kahve gibi icecekler veya sigara
icilmesine izin verilmez.

- Karbonhidrat toleransini bozan ilaglar1 kullanmak, inaktivite, akut/ kronik enfeksiyon
gibi durumlarda OGTT yapilmamalidir.

- Aglik kan 6rnegi alindiktan sonra standart olarak 75 gr anhidroz glikoz veya 82,5 gr
glukoz monohidrat 250-300 ml su i¢inde eritilip bes dakika i¢inde igirilir.

- Glikozlu svinin igilmeye basladigi an, testin baslangict kabul edilir. Bu noktadan iki
saat sonraki kan Ornegi alinir. Cocuklarda verilecek glikoz miktar1 1.75 gr/kg

(maksimum 75 gr)’ dir (95).
Diyabetes Mellitus Tani1 Kriterleri (ADA 2003) (79) :
Aclik Plazma Glikozu
Normal : <100 mg/dl

Bozulmus acglik glikozu (IFG): 100- 125 mg/dl
Diyabet : >125 mg/dl
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OGTT sirasinda 2. saat plazma glikozu
Normal: <140 mg/dl
Bozulmus glikoz toleransi:140- 199 mg/dl
Diyabet: >199 mg/dl

Aclik plazma glikoz diizeyi, 110-126 mg/dl arasinda olmasina ragmen, OGTT
ile 2.saat plazma glikoz diizeyi, 140 mg/dI’nin altinda olan hastalarda, a¢hk glisemi
homeostazisinin bozuklugu s6z konusudur. Ancak bu durum, diyabet tanis1 i¢in yeterli
degildir. Bu grup hastalar, aclik glisemi yiiksekligi olarak smiflandirilir ve genellikle bir
siire sonra, BGT sekline doniistir.

Yapilan bircok ¢esitli ¢alismalarda, BGT olan hastalarda, diyabetin
kardiyovaskiiler komplikasyonlarmin goriilme riskinin, %26; 10 yil icinde diyabet
gelisme riskinin ise %30 civarinda oldugu gosterilmistir. Bu donemin de tanidan once,
yaklagik 2-12 yil 6nce olustugu tahmin edilmektedir (96). Diyabet komplikasyonlari
daha aglik kan glikozu normal seviyelerdeyken yani postprandiyal hiperglisemi
mevcutken gelismeye baslamaktadir. Yani, postprandiyal hiperglisemi aclik
hiperglisemiden KAH i¢in daha belirleyicidir.

Bozulmus aglik glikozu ile BGT arsindaki farki arastirmak i¢in Baltimore
Longitudinal Yaslanma calismast yapilmistir. Benzer kardiyovaskiiler risk faktorlerine
sahip hastalar 9,5 yil boyunca takip edilmisve ¢alisma sonucunda IFG’ 1i hastalar ve
normal glikoz toleransi olan hastalar arasinda temel kardiyovaskiiler risk farklilik
gostermezken BGT olanlarda kardiyovaskiiler risk anlamli derecede yiiksek
bulunmustur (97).

Yapilan bircok calismada KAH ile aglhik insiilin seviyeleri iliskili bulunmus
olup insiilin duyarlilig1 azalmis olarak bulunmustur. Yapilan bir calismada KAH olup
bilinen diyabeti olmayan hastalarda OGTT sonras1 postprandiyal insiilin yanitlarinin
fazla oldugu hastalarda insiilin yanitlarinin normal oldugu gruba gére KAH yaygmlig:
fazla saptanmistir (98). Diger risk faktorleri yoklugunda bile hiperinsiilinemi KAH i¢in
bir risk faktorii olarak tanimlanmaktadir (99). Son yapilan prospektif caligmalarda
insiilin seviyeleri ile kalp hastalig1 iliskili oldugu bulunmus fakat epidemiyolojik
kanitlar hiperinsiilineminin kalp hastaligi i¢in major bir risk faktorii oldugunu

desteklememektedir. Mevcut kanitlara gore insiilin direnci ateroskleroz, diyabet,
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obezite, trombogenez ve hipertansiyon ile iliskili bulunmus olmasma ragmen
hiperinsiilinemi ile bu patolojiler iliskisiz saptanmigstir (100).

Yine son zamanlarda yapilan prospektif caligmalardan elde edilen bulgular
gostermistir ki proinsiilin KAH belirte¢i olarak insiilinden daha iyi olabilecegi
diisiiniilmiistiir. Netice olarak 6zgiin insiilin konsantrasyonlar1 ve KAH riski arasindaki

iligki belirsizligini korumaktadir (101).

4. KORONER ARTER HASTALIGI VE AORTIK SERTLIK

4.1. Aortun elastik ozellikleri:

Yapilan calismalar neticesinde santral arterlerin asir1 kan basinci degisiklerini
azaltmada tampon goérevi gordiiglii anlasilmistir. Bu 6zelliginden dolay1 aort, nabiz
basmcini diisiiriir, periferik kan akisini kolaylastirir ve genel olarak kardiyovaskiiler
verimliligi arttrr (102). Arteryel sertlik, distensibilite veya kompliyans; biiyiik
arterlerin nabiz basinci karsisinda genisleme kabiliyetinin gostergeleridir. Yaslanma,
DM, ateroskleroz, hipertansiyon, kronik bdbrek yetmezligi (KBY) gibi durumlarda
arteryel sertlik artar. Bu durumun KAH, inme, demans i¢in bir belirte¢ oldugu
gosterilmistir. (103, 104). Ayrica arteryel sertligin kendisi de vaskiiler yapiy1

ateroskleroza duyarli hale getirir (105).

4.2. Arteryel Sertlik ve Komplians Ol¢iimii:

1. Direkt yontemler: Anjiografi, manyetik rezonans goriintiileme,
ekokardiyografi, intravaskiiler ultrason ve vendz okliizyon pletismografi.

2. indirekt yontemler: Atim hacmi/nabiz basinci orani, nabiz dalga hizi, nabiz
kontiir analizi, total komplians.

En 6nemli direkt 6lgme yontemi es zamanli nabiz basinciyla arterin ¢ap veya
alan degisikliginin in vivo olarak Olgiilmesidir. Insanlardaki in vivo ¢alismalarda
anjiografi, manyetik rezonans goriintiileme, ekokardiyografi ile aortik komplians ve
aortik sertligi(AS) degerlendirmede kullanilmislardir.

Indirekt 6lgmede en sik nabiz dalga hizi (NDH) kullanilmistir (110,111). NDH,

nabiz basing dalgasinin ayaga varig siiresinden ve bu dalganm katettigi mesafeden
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hesaplanmaktadir. Ekokardiyografik yontemle ise EKG kilavuzlugunda parasternal
uzun eksen pencereden aortun M-mod goriintiisii elde edilir. EKG referans almarak
aortun sistolik (ASC) ve diyastolik (ADC) caplar1 6lgtiliir. Es zamanl olarak tansiyon
aleti yardimiyla sistolik kan basincit (SKB) ve diyastolik kan basinci (DKB) 6lgiiliir ve
nabiz basinci (NB) hesaplanir. Non invazif olarak elde edilen bu parametrelerle invazif
olarak elde edilenlerin benzer oldugu gosterilmistir (106). Yalniz bu parametrelerin
gosterdigi elastikiyetin, ¢ikan aortaya ait olusu ve bu bolgenin koroner kan akimimdan
etkilenmesi baz1 durumlarda kisitlama olusturabilir (107). Bu kisitlamay1 asmak icin
Schieken ve arkadaslarinin 6nerdikleri inen aort akim doppler trasesinden hesaplanan

AS indeksi kullanilabilir (108).

1-AORTIK STRAIN(GERILME): Aortik strain (AoS) (%) = (As¢—

Adg) x100 /Adg.

2-AORTIK DIiSTENSIBILITE(ZORLANMA): Distensibilite (AoD) (cm2/dyn /103)
= (2 X AoS) /(SKB-DKB).

4.3. Arteryal sertligin mekanizmalar:

Damar duvarmin yapi iskeletini olusturan iki protein; kollajen ve elastindir.
Damar duvarinin esnekligi, kompliyansi ve stabilitesi bu proteinler tarafindan saglanir.
Bu proteinler damar duvarmi stabilize eder. Bu iki yapimin stabilitesi yavas fakat
dinamik yapim ve yikim siireciyle saglanir. Bu dengenin bozulmasina, esas olarak
inflamatuar ¢evrenin stimiilasyonu, anormal asir1 kollajen iiretimi ve normal elastin
kalitesinin azalmas1 yol agar. Sonugta, bu etkenler arteryel sertligin gelismesine katkida
bulunur (109) Arteryal sertlik, damar duvarindaki hiicresel ve yapisal elementlerdeki
degisikliklerin, dinamik ve karmasik etkilesimi ile gelisir (Sekil 3 ). Bu damarsal
degisiklikler glikoz regrasyonu, tuz ve hormonlar gibi ekstrinsik faktorlerden ve
hemodinamik giiclerden etkilenmektedir (110). Sertlik periferik damarlardan ziyade
daha ¢ok santral damarlarda meydana gelmektedir (111, 112).
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Endotelval hiicreler: Media: VSMC
Endotelyal disfonksiyon artist, kollajen,
Permeabiliteyi arttinr AGE’s. MMP ve
elastin azalmas1

Intima:

Kollajen artis1, AGE’s
MP. l6kositler, I-CAM.
MMP, TGF-B, VSMC
ve elastin azalmas:

Adventisva;
Kollajen artisi,
fibroblastlar

Ekstrinsik etkiler: NaCl, lipidler, anjiotensin, sempatik
nérohormonlar, shear stres, artmis luminal cap

Sekil 4: Arteryal sertlik olusum mekanizmalari

5. KORONER ARTER HASTALIGI ICIN RiSK FAKTORU OLARAK
ARTERYAL SERTLIK:

Arter sertligi ile ateroskleroz arasinda acik bir iliski oldugu gosterilmistir.
Arteryal sertlesme ve ateroskleroz genelde beraber bulunur. Ileride gelisebilecek
kardiyovaskiiler ve koroner olaylar hakkinda arter sertligi yol gdstericidir.

Arter sertligi ile koroner sonuclar arasindaki iligkiyi ilk goteren calisma 2002
yilinda Boutuyrie ve arkadaslarinin yaptig1 calismadir (113). Calismanin neticesinde
anjiografik olarak KAH olanlarda olmayanlara gore NDH’ da igeren arteryal sertlik
indeksleri daha yiiksek bulunmustur (114, 115, 116). Yine yapilmis bazi ¢caligmalar da
arter sertligi ile KAH ciddiyeti arasinda ciddi iliski oldugunu gostermiglerdir.

Biiyiik arterlerin elastikiyetindeki azalma KAH iskemik semptomlarini arttirir
(117). Aort elastikiyetindeki azalma NB’ de artisa, bu da ateroskleroza meyili artiran
istenmeyen hemodinamik degisikliklere neden olabilir. NB’ deki artis, duvar gerilimine
bu da endotel disfonksiyona neden olarak ateroskleroza yol acabilecegi gibi, olusan
aterosklerozun sonucu ya da aterosklerozdan bagimsiz olarak aort elastikiyetindeki

azalmanin kendisi, miyokardiyal beslenmeyi bozabilir (118).
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6. DIYABETES MELLITUS VE AORTIK STIFFNES

Bilindigi lizere diyabet arterlerde hem fonksiyonel hem de yapisal degisiklikler
meydana getirirerek, mortalite ve morbidite artisa neden olmaktadir (119). Diyabetin
damar duvarinda yaptig1 bir takim degisiklikler neticesinde arteryel kompliyans ve
stiffnesde degisiklikler olur. Yapilan ARIC caligmasinda tip 2 diyabeti olanlarda glikoz
seviyesiyle karotis arterin artan sertligi pozitif olarak korele bulunmustur (120). Sonug
olarak diyabetli hastalarda AS artar ve bunun sonucunda da kardiyovaskiiler mortalite

ve morbiditede artis meydana gelir.

7. KORONER ARTER LEZYON YAYGINLIGI VE GENSINi
SKORLAMA SIiSTEMi

Stenoz skorlamasi: Bu teknik Gensini tarafindan tanimlanmigtir (12).
Anjiyografik stenoz derecesine gore; %0-25 arasi darlik i¢in 1 puan, %25-50 arasi
darlik i¢in 2 puan, %50-75 arasi darlik i¢cin 4 puan, %75-90 aras1 darlik i¢cin 8 puan,
%90-99 aras1 darlik icim 16 puan %100 total lezyon i¢in 32 puan verilir. Daha sonra her
bir ana koroner arter ve her bir segment i¢in tanimlanmis olan katsayi ile carpilir ve
sonuclar toplanir. Segment ve katsayilar1 ise: LMCA (X5) LAD proksimal (X2.5), mid
(X1.5), apikal (X1), diagonal 1 (X1) ve diagonal 2 (X0.5) segmentlerine; CX proksimal
(X2.5), distal (X1), obtus marjin (OM XI1) ve eger sol dominant ise posterior
descending arter
(PDA X1), posterolateral arter (PL X0.5) segmentlerine; RCA ise proksimal (X1),

mid (X1), distal (X1) ve PDA (X1) segmentlerine ayrilmistir ( tablo 2 ).
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Tablo 2: Gensini skorlama indeksi hesaplanmasi

Liimen darhi Skor Carpim Faktirii
=%25 1
¥26-50 2
%%al1-75 4
% F6-90 8
%%31-99 16
%100 32
Sal koroner arter
Sal ana koroner arter 5
Sol anteriyor inen arter
Proksimal segment 2.5
Orta segment 1,3
apikal segment 1
1. Diyagonal 1
2. Diyagonal 0,5
Sirkumfleks arter
Proksimal segment 2,5 (390"
Orta segment 12*
Distal segrment 12*
Obtus marginal dal 1
Posterolateral dal 0,5
Sad koroner arter
Proksimal segment 1
Orta segment 1
Distal segrment 1
Posteriyar inen arter 1

W Sirhumiiicks aricr dominant s carpumn iSOG olaran paranter iF deder Aualisrgl
Bu skorlama sistemi koroner arter darlik ciddiyetinin daha dogru bir bicimde

degerlendirilmesine olanak tanmidigindan ve kolayca uygulanabildiginden son derece

kullanisglt bir sistemdir ve giiniimiizde de yaygin olarak kullanilmaya devam etmektedir.
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8. GEREC ve YONTEMLER

Hasta Grubu: Turgut Ozal Tip Merkezi Kardiyoloji klinigine basvuran ve
anamnez, ekokardiyografi, efor testi ve myokard perfiizyon sintigrafisi sonucunda
koroner arter hastaligi 6n tanis1 ile koroner angiografi planlanan ardisik hastalar
calismaya dahil edildi. Kapak hastaligi, kardiyomiyopati, akut kalp yetersizligi,
karaciger yetersizligi, diyabet Oykiisii, maling tiimor hikayesi olanlar ve koroner by-pass
uygulanmis hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Caligma i¢in hastane etik kurulundan
onay alindi1 ve hastalara bilgi ve onam formlar1 imzalatildi. Koroner anjiografi 6ncesi
her hastanim boy, kilo, bel ¢evresi, sistolik ve diyastolik kan basinci dlgiildii. Aglik kan
sekeri normal olan ardisitk 100 hastaya OGTT wuygulandi. 2. saat kan sekerleri
sonucunda 39 (%39)’ unda normal glikoz tolerans1 (NGT), 40 (%40)’ mda BGT ve 21
(%21)’ inde diyabetik glikoz toleransi tespit edildi. 39 (15 kadin /24 erkek ortalama yas
61,7 £ 12,7 y1l) normal glikoz toleransi, 40 (10 kadin /30 erkek ortalama yas 58 + 11,6
yil) BGT olmak iizere toplam 79 hasta caligmaya alindi. BGT ve NGT olanlar (kontrol)
seklinde iki grup olusturuldu.

Kan orneklemesi ve oral glikoz tolerans testi (OGTT) : Hastalara 10 saatlik
aclik ardindan aglik glikozu, total kolesterol, LDL kolesterol, HDL kolesterol ve
trigliserid diizeyleri 6lgiildii. Standart OGTT, DSO kriterlerine gore uygulandi. Glikoz
verilmesinden 2 saat sonra kan sekeri diizeyleri 6l¢iildii ve ADA kriterlerine gore glikoz

tolerans durumu degerlendirildi.
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Ekokardiyografik inceleme:Transtorasik ekokardiyografi, yiiksek rezoliisyonlu
ekokardiyografi cihaziyla (HDI-5000: ATL, Borhell, Washington-USA) ve 4-MHz bir
prob ile yapildi. Rutin ekokardiyografi incelemesi sonrasi hastalar sol lateral dekibiitis
pozisyonda parasternal uzun aks 2-D kilavuzlugunda M- mode ile asendan aort kayitlar
almdi. Bu M-mode asendan aorta kayitlar1 aort kapagin 3 cm kadar distalinden yapild.
Aort caplar1 sistolde ve diyastolde aortun on ve arka duvar i¢ kenarlar1 arasindaki
mesafeler alinarak hesaplandi (Sekil 5). ASC aort kapagi tam ac¢ik konumda iken alind1.
ADC ise EKG kayitlarinda QRS’in tepe noktasi ile es zamanl alindi. Arka arkaya 4

atimda 6l¢iim yapildi ve ortalama deger alindi.

KAYA, YASIN MI 1.4 06/28/10
10-06-28-142241 TURGUT OZAL TIP MERKEZI TIS 0.6 14:24:57

ERISKIN  + Di
$3-1 '
27Hz

17cm

Sekil 5: Parasternal uzun eksen M-mod goriintiide, aort kapak seviyesinin 3 cm
distalinden asendan aorta iist duvarmin alt siirini ve alt duvarm iist sinirin1 icerecek

sekilde sistoldeki ve diyastoldeki aort ¢aplarinin 6lgiimii.

Koroner anjiyografi : Selektif koroner anjiyografi, 6-7 F Judkins klavuz kateterleri ile
femoral yaklasimla uygulandi (Philips medikal sistemleri, Integris H 3500 ve 5000).
LAD; Cx en az dort pozda ve RCA en az iki pozda degerlendirildi. Koroner vasospazmi
onlemek ve optimal dlglimler yapmak i¢in 10- 100 mikrogram nitrogliserin hastanin
tansiyon durumuna gore intrakoroner uygulandi. Koroner referans segment lezyon
proksimali ve distalinden se¢ildi. Klavuz kateter kalibrasyonu ile ¢ap ve liimen darlig1

Ol¢iildii. Koroner liimen daralmalar1 hastanin klinik durumunu bilmeyen dort kardiyolog
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tarafindan degerlendirildi. Koroner anjiyografiler KAH ciddiyet skoru ile yorumlandi.
Bu skorlamada daha 6nce tanimlanan Gensini skoru kullanild1 (18).
Istatistiki analiz :

Istatistiksel analiz icin SPSS 10.0 paket programi (SPSS Inc, Chicago, Illinois,
ABD) kullanildi. Devamli degiskenler ortalama + standart sapma olarak ifade edildi.
Katagorik degiskenler ylizde ve say1 olarak ifade edildi. Kategorik degiskenler Pearson
Ki-Kare testi, devamli degiskenler student’s-t testi uygulandi. Degiskenler arasindaki
iligki Pearson korelasyon testi ile analiz edildi. P degeri <0,05’ in altida anlamli kabul

edildi.
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9. BULGULAR

Gruplar arasinda ortalama yas (58,00 + 11,6 yil karsin 61,79 £ 12,7 yil p=0,171)
, boy (1,69 £ 0,08 m karsin 1,68 £+ 0,08 m p=0,633), kilo (81,58 £ 10,58 kg karsin 77,26
+ 11,09 kg p=0,081), VKI (28,12 + 4,14 kg/m2 karsin 26,92 + 3,94 kg/m2 p=0,538), bel
cevresi (95,6 £ 12,732 cm karsm 93,7 £ 11,732 cm p=0,725), sigara kullanim1 (%53,8
karsin %46,2 p=0,918) ve hipertansiyon (%53,2 karsin %46,8 p=0,905) fark yoktu.
BGT olanlarda LDL (143,455 £ 33,60 mg/dl karsin 117,56 + 24,64 mg/dl p<0,0001) ve
T.Kolesterol (219,10 £ 48,62 mg/dl karsin 187,44 £ 28,77 mg/dl p=0,001) diizeyi daha
yiiksek tespit edildi. Gruplarin demografik ve biyokimyasal paremetrelerinin

karsilagtirilmasi tablo 3’ de gosterilmistir.
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Tablo 3 : Gruplarin demografik ve biyokimyasal paremetrelerinin karsilastirilmasi

BGT olanlar | Kontrol Grubu | p
(n=40) (n=39)

Yas (y1l) 58+11,6 61 12,7 0,171
Kadin (%, n) 10K (%25) 15K (%38.5) 0,198
Boy (m) 1,69 + 0,08 1,68 £ 0,08 0,633
Kilo (kg) 81,58 £10,58 77,26 + 11,09 0,081
Viicut kitle indeksi (kg/m2) 28,12+ 4,14 26,92 + 3,94 0,538
Bel ¢evresi (cm) 95,6 £ 12,732 93,7+ 11,732 0,725
Sigara (%, n) %53.8 %46,2 0,918
Hipertansiyon (%, n) %53,2 %46,8 0,905
Total kolesterol (mg/dl) 219,10 £ 48,62 187,44 £ 28,77 0,001
HDL (mg/dl) 39,85 £11,36 42,82 £ 16,57 0,355
LDL (mg/dl) 143,455 + 33,60 117,56 +24,64 0,0001
Trigliserit (mg/dl) 180,08 £ 76,66 164,18 £ 85,73 0,387
Aclik kan sekeri (mg/dl) 96,43 + 9,68 91,56 £ 9,16 0,081
Postprandiyal kan sekeri | 169,5 + 21,513 123,72 £ 8,10 0,0001
(mg/dl)

Sistolik kan basinci (mmHg) 126,8 + 23,8 119.02 £ 15.66 0,091
Diastolik kan basinci (mmHg) 86,45 + 14,28 85,05 £ 13,61 0,657
Nabiz basinci (mmHg) 40,35+ 19,4 33,97 +7,27 0,058

Kontrol grubu ile karsilastirildiginda BGT olan grupta Gensini skoru anlamli olarak

daha ytiksekti (27,63 + 12,74 karsin 14,78 £ 8,2 p<0,0001) (Grafik 1).
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Grafik 1 : Gensini skorunun gruplarda dagilimi

Gruplar arasinda ASC (3,22 £ 0,16 cm karsin 3,19 £ 0,23 cm p=0,491), ADC
(3,13 £ 0,16 cm karsin 3,05 £ 0,21 cm p=0,072), SKB (126,8 + 23,8 mmHg karsin
119,02 + 15,66 mmHg p=0,091) DKB (86,45 + 14,28 mmHg karsm 85,05 + 13,61
mmHg p=0,657) ve NB (40,35 + 19,4 mmHg karsmn 33,97 £ 7,27 mmHg p=0,058)
arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi.
Aortun elastik paremetrelerinin ve Gensini skorunun karsilagtirilmas: Tablo 4° de
gosterilmistir.

Tablo 4: Aortun elastik paremetrelerinin ve Gensini skorunun karsilastirilmasi

BGT olanlar Kontrol grubu | P degeri

Ort SD Ort SD
ASC (cm) 3,22+0,16 3,19+0,23 0,491
ADC (cm) 3,13+0,16 3,05+021 |0,072
AoS (%) 2,95 +2,07 4,55 + 3,04 0,008
AoD (cm2/dyn/103) 1,35+ 0,83 2,50+ 1,13 0,0001
Aortik ¢ap degisimi (cm) | 0,092 + 0,06 0,13 £0,09 0,01
Gensini skoru 27,63 + 12,74 14,78 + 8,2 0,0001




Kontrol grubu ile karsilastirildiginda BGT olan grupta, aortik cap degisimi,
strain, distensibilite anlaml olarak diisiik bulundu (0,092 + 0,06 cm karsin 0,13 + 0,09
cm p= 0,01, 2,95 + 2,07 % karsm 4,55 £ 3,04 % p=0,008, 1,35 £ 0,83 cm2/dyn/103
karsm 2,50 = 1,13 cm2/dyn/103 p<0,0001, sirasiyla) Grafik 2’ de gruplar aras1 AoS
dagilimi goriilmektedir.

BGT olanlarda yapilan korelasyon analizinde Gensini skoru ile postprandiyal
kan gekeri arasinda anlaml iliski bulundu (r=0,659 p<0,0001) (Grafik 3). OGTT 2.saat
kan sekeri diizeyi ylikseldikge Gensini skoru belirgin olarak artmaktaydi. Gensini skoru,
LDL kolesterol (r=0,533 p=0,002) ve T.Kolesterol (r=0,447 p=0,001) diizeyleri arasinda
anlaml iligski gostermekteydi. Gensini skoru ile AoS arasinda istatistiksel olarak anlaml
ters iliski bulundu (r=-0,491 p=0,004). Gensini skoru arttikca AoS azalmakta idi (Grafik
4). Gensini skoru ile AoD arasinda istatistiksel olarak anlamli ters iligki bulundu (r=-

0,741 p<0,0001) Gensini skoru arttikca AoD azalmakta idi ( Grafik 5).

20,007
P =0,008

15,007

10,007

Aortik Strain

5,00

0,00

I
Kontrol Bozulmus Glukoz Toleransi

Grafik 2 : Gruplarm aortik strain dagilim
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Grafik 3: Oral Glikoz Tolerans Testi 2.saat kan sekeri ile Gensini skoru
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Grafik 4 : Gensini skoru ile aortik strain arasindaki iligki
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10. TARTISMA

Calismamizin sonuglarini iki ana baglikta 6zetleyebiliriz: (1) BGT olan grubta
KAH’ i ciddiyetini gosteren Gensini skoru yliksek ve aortun elastik paremetreleri
kontrol grubuna gore anlamh olarak daha diisiik bulundu. (2) BGT olan grupta bakilan
Gensini skoru ile AoS ve AoD arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif iliski
bulundu.

Her yil yeni calismalar yapilmakta olup, gerek perkiitan gerekse cerrahi
tekniklerin yenilenip gelistirilmesine ragmen DSO’ niin hazirladig1 6liim nedenleri
listesinde 2020 yilinda KAH birinci sirada yer almaktadir (2). KAH i¢in diyabet major
bir risk faktoriidir ve cok Onemli bir yere sahiptir. Hatta diyabet son ATP-III
klavuzunda kardiyovaskiiler hastalik esdegeri olarak kabul edilmistir (4). Yani diyabet
ve ateroskleroz paralel seyreden iki hastaliktir ve diyabetik hastalarin Gliimlerinin
yaklais %80 nedeni ateroskleroz nedenlidir. Bagka bir 6nemli husus da heniiz kan sekeri
diizeyi yiikselmeden yani asikar diyabet olmadan diyabetin erken donem
komplikasyonlar1 gelismeye baslamaktadir (6). Fakat hastalarmm bu donemde herhangi
bir klinik bulgular1 olmadigindan ve prediyabetin saptanmasi i¢in tarama
yapilmamasmdan dolay1 tani genellikle rastlantisal olarak konmaktadir. Bu durum
arastirmacilart BGT’ nin KAH agisindan nedenli 6nemli oldugunu arastirmaya itmistir.

Cotinho ve arkadaglarinin 20 caligmalik meta analizlerinde BGT’ nin artmis
kardiyovaskiiler riskle iliskili oldugunu ve bu riskin diyabet diizeyinden ¢ok daha 6nce
ortaya c¢iktigmi gostermislerdir (121). Yine damar skoru kullanilarak KAH ciddiyeti
belirlendigi bagka bir calismada 2.saat kan sekeri diizeyi KAH ciddiyeti i¢in ¢ok 6nemli

bagimsiz bir risk faktorii oldugu sdylenmistir (122). Nurkalem ve arkadaslarinin yapmis
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oldugu ¢alismada ise tokluk kan glikoz degeri ile KAH iligkisinde, tutulan damar sayis1
ile kan glikoz degerinin korele oldugunu gostermistir (123).

Kowalska ve arkadaglarinin 2001 yilinda yaptiklar1 ¢alismada; BGT veya
postprandiyal hiperglisemi ile koroner ateroskleroz ciddiyeti incelenmis, pozitif iligki
saptanmistir ve ¢ok damar hastalarinda BGT siklig1 belirgin yiiksek bulunmustur (11).
Japonya’ da, BGT’ nin KAH ile iliskisini saptamak i¢cin Funugata ¢alismasi yapilmistir.
7 yillik gozlem sonucunda BGT, kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in risk faktorii olarak
tanimlanmis ancak IFG i¢in boyle bir riskin olmadig: bildirilmistir (8). Son yillarda
yapilan bir caligmada BGT ve diyabetik glikoz toleransi olanlarda Gensini skoru yiiksek
tespit edilmis ve erken taninin avantajli olabilecegini ileri stirmiislerdir (124).

Biz de calismamizda onceki ¢alismalarla benzer sekilde BGT olan grupta KAH
cididyetini belirlemek i¢in kullandigimiz gensini skorunu, NGT olan gruba gore daha
yiiksek bulduk. Ayrica OGTT sonrasi Ol¢iilen 2. saat kan sekeri diizeyi ile gensini skoru
arasinda anlaml iligki saptadik. Kan sekeri diizeyi ylikseldikce buna paralel olarak
Gensini skoru da artmakta idi.

Invaziv olmayan ydntemlerle AS’ nin degerlendirilmesi aterosklerozun erken
tanisinda olduk¢a yararli oldugu bilinmektedir. Biiylik arterlerdeki sertlesmenin
kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditenin en 1iy1 belirteci oldugu bildirilmis ve
ekokardiyografik inceleme ile Slgiilebilen aortik sertlik indeksi artisinin ve AoD’ nin
kardiyovaskiiler olay riskini 6ngérmede kullanilabilecegi rapor edilmistir (13). AS, daha
onceki kardiyovaskiiler olaylar, yas ve DM’ den bagimsiz olarak, kardiyovaskiiler ve
tiim nedenli 6liimlerde bagimsiz bir risk belirleyicisidir (125).

Yapilan caligmalarda, hipertansiyon, DM, ateroskleroz, Marfan sendromu,
sigara icme, kronik bobrek yetmezligi ve yaslanma ile birlikte AS’ nin arttig
gosterilmistir (14).

Prediyabetik donem olarak bilinen BGT’ nin endotelyal disfonksiyona neden
oldugu bilinmektedir. Endotelyal disfonksiyonun temel nedeni ise damar duvarinda
biriken AGE sorumlu tutulmaktadir. Biriken bu iirtinlerin sonucunda; nitrik oksit sentezi
azalmakta, lipit oksidasyonu artmakta, ateroskleroz ve sempatik sistem aktive
olmaktadir (126-129). Arteriyel sertlik artis1 sonucu myokard oksijen ihtiyac1 ve ard
yiikii artar ve koroner dolusun bozulmasma neden olur (120).

Rerkpattanapipat ve arkadaslar1 45-85 yas arast1 BGT ve NGT olan

hastalarda, proximal aortik sertlik ve sol ventrikiil kitle indeksini karsilagtirmiglardir. Bu
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calismada yas, cinsiyet, etnik koken ve diger kardiyak risk faktorlerine bakildiginda
BGT olanlarda, AS ve sol ventrikiil kiitle indeksi artmis bulunmustur. Fakat kardiyak
risk faktorleri devreye girdiginde anlamli bir ilski saptanmamistir. Sonu¢ olarak bu
calismada BGT’ nin tam1 ve tedavisiyle kardiyak risk faktorii olarak bilinen AS ve sol
ventrikii kitle indeks artiginin 6nlenebilecegi belirtilmistr (130).

Cay ve arkadaslarmin yapmis olduklar1 ¢alismada postprandiyal kan sekeri
diizeyi ile AS arasinda anlamli iliski saptamislardir. BGT’ nin, AS ve endotelial
disfonksiyonla birlikte olabilecegini sdylemislerdir (131).

HOORN c¢alismasinda; periferik arterlerde AS arastirilmis. Diyabetik ve BGT
olanlarda AS’ de anlaml artis saptanmistir. Sonugta BGT ve AS’ nin kardiyovaskiiler
bir risk faktorii olabilecegi sdylenmistir (132).

Bizim yapmis oldugumuz c¢alismada BGT olan grupta aortun elastikiyet
paremetreleri kontrol grubuna gore anlamli olarak diisiik saptandi. AS gostergeleri olan,
AoS ve AoD ile OGTT sonras1 bakilan 2.saat kan sekeri diizeyleri arasinda anlaml ters
iligki saptadik.

Yapilan baska bir ¢alisma arteriyel sertlik artismnin KAH i¢in 6nemli bir risk
faktorii oldugunu ileri stirmiistiir. KAH olanlarda, AS’ 1 artmis olarak bulmuslardir
(133).

Yildiz ve arkadaslarinin yapmis oldugu ¢alisma sonucunda KAH ciddiyeti ile
AoS ve AoD arasinda anlaml iliski oldugu gosterilmistir. KAH ciddiyetini tespit etmek
icin Gensini skoru kullanilmistir (134).

Bizim yapmis oldugumuz calismada, BGT olan hastalarda aortun elastikiyet
paremetreleri azaldikca KAH yayginlig1 ve ciddiyetini daha yiiksek tespit ettik.

Sonug olarak; Gensini skoru ile bakilan KAH ciddiyeti BGT ile iliskilidir.
Ucuz ve kolay ulasilabilen OGTT ile saptanan BGT’ nin erken tam ve tedavisiyle, KAH
siddetini azaltmak miimkiin olabilir. Yine non invaziv olmasi ve giiniimiizde bir¢cok
merkezde yapilyor olmasiyla ekokardiyografik olarak saptanan AS kardiyovaskiiler
riski saptamada faydali olabilecek bir yontemdir. BGT olan kisilerde aortun elastik
parametrelerinde bozulma KAH yayginligi ve ciddiyetinin bir belirteci olarak
kullanilabilir. Bu basit invaziv olmayan teknik ile erken tani aterosklerotik hastaligin
ciddiyetini azaltabilir. Ancak daha fazla sayida hasta igeren ve uzun siireli prospektif

calismalara ihtiya¢c duyulmaktadir.
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11. OZET

Giris ve Amacg

Diyabetes mellitus Koroner Arter Hastalig1 (KAH) i¢in major bir risk faktorii
olmakla birlikte, diyabete bagli komplikasyonlarin aclik kan sekeri diizeyi normal iken
basladig1 bilinmektedir. Calismamizda bozulmus glukoz toleranst (BGT) olan
hastalarda KAH yayginligi1 ve ciddiyetini gosteren Gensini skoru ile aortik elastik
paremetreler (Aortik distensibilite (AoD) ve Aortik strain(AoS) ) arasindaki iliskinin

arastirilmasi amaglandi.

Materyal ve Metodlar

Calismaya KAH 0On tanisi ile koroner angiografi yapilan 39 (15 kadin /24 erkek
ortalama yas 61,7 + 12,7 yil) normal glikoz toleransl (kontrol), 40 (10 kadin /30 erkek
ortalama yas 58 £+ 11,6 y1l) BGT’ li olmak iizere toplam 79 hasta alindi. Bu hastalara
ekokardiyografi ile aortun elastik paremetreleri bakildi. Koroner anjiyografi sonuglarina

gore Gensini skoru hesaplandi.

Sonuclar

Her iki grup, klinik ve demografik Ozellikler agisindan (Ortalama yas,
hipertansiyon, viicut kitle indeksi, bel c¢evresi, sigara icimi) benzer bulundu. Kontrol

grubu ile karsilastirildiginda BGT olan grupta Gensini skoru anlamli olarak daha
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yiiksekti (p<0,0001). Kontrol grubu ile karsilastirildiginda BGT olan grupta, aortik ¢ap
degisimi, strain, distensibilite anlamli olarak diisiik bulundu (p=0,01, p=0,008,
p<0,0001). Gensini skoru ile postprandiyal kan sekeri (r=0,659 p<0,0001), diisiik
dansiteli lipoprotein (r=0,533 p=0,002) ve total kolesterol (r=0,447 p=0,001) arasinda
anlamli pozitif iliski, AoS (r=-0,491 p=0,004) ve AoD (r=-0,741 p<0,0001) arasinda
negatif iliski bulundu.

Karar
BGT olan hastalarda gensini skoru ve aortik elastik parametreler arasinda
anlaml iliski saptandi. BGT olan kisilerde aortun elastik parametrelerinde bozulma

KAH yayginlig1 ve ciddiyetinin bir belirteci olarak kullanilabilir.

Anahtar kelimeler: Bozulmus glikoz toleransi, Gensini skoru, Aortik strain, Aortik

distensibilite
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12. SUMMARY

introduction and Aim

Although diabetes mellitus (DM) is a major risk factor for coronary artery
disease (CAD), it is known that complications of DM begin while fasting blood glucose
level is normal. In our study, we aimed to search relationship between aortic elastic
parameters (aortic strain (AoS) and aortic distensibility (AoD)) and Gensini score
which indicates prevalence and severity of CAD in patients with impaired glucose

tolerance (IGT).

Materials and Methods

39 patients (15 females, 24 males, mean age 61.7+12.7 year) with normal
glucose tolerance and 40 patients (10 females, 30 males, mean age 58+11.6 year) with
IGT, totally 79 patients with coronary angiography for diagnosis of CAD were included
in this study. Aortic elastic parameters were measured with echocardiography in these

patients. Gensini score was calculated according to the results of coronary angiography.

Results

Both groups, in terms of clinical and demografic characteristics (men age,
hypertension, body mass index, waist circumference, smoking status) were smiliar.

Gensini score was significantly higher in the group that had IGT when in compaired
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with the control group (p<0.0001). The IGT group when compared with the control
group, the aortic diameter change, strain, distensibility was significantly lower (p=0.01,
p=0.008, p<0.0001). Gensini score had positive correlation with postprandial blood
glocose (r=0.659 p<0.0001), low-density lipoprotein (r=0.533 p=0.002), total
cholesterol (r=0.447 p=0.001) and negative correlation with AoS (r=-0.491 p=0.004)
and AoD (r=-0.741 p<0.0001).

Conclusion
Statistically significant relationship was determined between Gensini score and
aortic elastic parameters in patients with IGT. Deterioration of aortic elastic parameters

could be used as an indicator of prevalence and severity of CAD in patients with IGT.

Key Words: Impaired glucose tolerance, Gensini score, aortic strain, aortic

distensibility.
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