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OZET

AMAG: Sistemik inflamasyonun endotel islevini bozdugu bilinmektedir. Bununla beraber, komplikasyonsuz perkiitan
koroner girisim (PKG)’in endotel islevini bozup bozmadigi kesin olarak bilinmemektedir. Bu calismada stabil anjina
pektorisi (SAP) olan hastalarda yapilan komplikasyonsuz PKG’in sistemik inflamasyon ve brakiyal arterin akimla uyarilan
vazodilatasyonu (AUV) fiizerine etkisi arastirilmistir.

GEREC VE YONTEM: PKG yapilan ve temel inflamasyon markirlart normal bulunan, stabil anjina pektoris (SAP) klinigi
olan 40 hasta (30 erkek 10 kadin, yas ortalamasi 56+10) ile ¢alisma tamamlandi. hs-CRP ve brakiyal arter AUV’u PKG
6ncesi ve PKG’den 48 saat sonra élgiildii.

BULGULAR: PKG sonrast hs-CRP diizeylerinde hafif artis izlendi (0,243 £ 0,105 mg/dl ve 0,434 + 0,130 mg/dl, p<0,0001).
Bununla birlikte, AUV miktarinda PKG 8ncesi ve sonrasinda anlamli degisiklik saptanmads (%7,542,2 ve % 7,1£2.6,
p>0,05).

SONUC: Stabil anjina pektorisli hastalarda yapilan komplikasyonsuz perkiitan koroner girisim sonrasi, serum hs-CRP
diizeylerinde hafif diizeyde artis olmakla birlikte brakiyal arterin akimla uyarilan dilatasyonu bozulmamaktadir.
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SUMMARY

AIM: It is well known that systemic inflammation impairs endothelial function. However, it is not clear whether
uncomplicated percutaneus coronary intervention (PCI) causes endothelial dysfunction. The aim of this study was to
investigate the effects of uncomplicated PCI on systemic inflammation and brachial artery flow mediated dilation (BAFMD)
in patients with stable angina pectoris.

MATETRIAL AND METHOD: Forty patients with stable angina pectoris (SAP), (30 male, 10 female, mean age: 56+10
years) with normal basal inflammation markers who had uncomplicated PCI were admitted to study. hs-CRP and BAFMD
were measured before and 48 hours after PCL

RESULTS: There was a slight increase in hs-CRP levels after PCI (0,243 + 0,105 vs 0,434 = 0,130 mg/dl, p<0,0001).
However, there were no statistically significant differences in BAFMD before and after PCI (%7,5 £2,2 vs %7,1 + 2,6,
p>0,05).

CONCLUSION: Although there were a slight increase in serum hs-CRP levels following uncomplicated percutaneous

coronary intervention of patients with stable angina pectoris, brachial artery flow mediated dilation was not impaired.

Key Words: Flow mediated dilatation, Inflammation, Percutaneus coronary intervention

GIRIS

Aterosklerotik plak gelisiminin tim agamalarinda
inflamasyonun anahtar rol oynadigmin anlagilmasi,
inflamatuvar gostergelerin gelismekte olan ateroskle-
rotik plagin veya koroner olaym bir belirteci olabile-
cegi fikrini ortaya ¢ikartmustir. Birgok deneysel ¢alig-
mada yitksek duyarlibikli serum reaktif proteini’nin
(hs-CRP) endotelyal doku islevlerini bozdufu gdste-
rilmistir  (1-6). Benzer ¢aligmalardan elde edilen
sonuclar hs-CRP’nin ateroskleroz igin bir risk faktorii
olabilecegini gdstermistir. Artmuig hs-CRP diizeylerinin
damar iizerindeki endotel bagimli dilatasyonu (EBD)
bozdugu ve bdylece serum hs-CRP diizeylerinin
endoteliyal dokunun vazomotor islevlerinin bir goster-
gesi olabilecegi diistiniilmiistiir (7,8).

Perkiitan koroner girisim (PKG) ile yapilan vaskiiler
travmanmn da hs-CRP diizeylerinde artiga neden oldugu
bir kac calisma ile gosterilmistir (9,10). Ancak PKG’ye
bagli olarak meydana gelen hs-CRP artig miktarlarmin
endotel islevleri lizerine etkisi heniiz arastirlmamugtir.
Biz calismamizda stabil anjina pektoris (SAP) yakin-
mast olan hastalarda PKG sonras1 yiiksek duyarlilikli
CRP diizeylerindeki artigin akimla uyarilan vazodilatas-
yonu (AUV) bozup bozmadigin: arastirdik.

GEREC VE YONTEM
Hasta gurubu

Son bir yil icerisinde akut koroner hastalik tablosu
yasamamis, klinik ve laboratuvar bulgulari 1s1ginda
SAP tamsi almug, koroner anjiyografi sonrasi PKG
planlanan hastalar ¢aligmaya alindi. Asagida ayrin-

tilart ile anlatilan dislama kriterleri tasiyan hastalar
calismadan cikartildiktan sonra ¢aliyma 10 kadin ve
30 erkek hasta ile tamamland.

Calisma protokolii

Tiim hastalara dykii, rutin fizik baki, 6n-arka akciger
filmi, rutin biyokimya, tam kan sayimi, bel ve karm
cevresi, viicut kitle indeksi, elektrokardiyografik de-
gerlendirmeleri yapildi. Kalp yetersizligi olanlar, aktif
infeksiyonu olanlar, sistemik inflamatuvar hastalik
gibi bilinen bir kronik hastalig1 olanlar ve bazal hs-
CRP’si yilksek olanlar ¢alisma dig1 birakildi. Ayrica
PKG sonrast miyokardiyal hasarlanmay1 gosterecek
diizeyde troponin I ve CK-MB yilkselmesi olan,
girisim yerinde hematom gelisen, serebral iskemik
hastalik, periferik arter iskemisi veya embolisi gelisen
hastalar ¢alismadan g¢ikartildi. Tiim hastalarm, PKG
Oncesi ve sonrast ilag tedavisinin benzer olmasi
saglandi. Hastalar ¢alisma siiresince steroid igermiyen
antiinflamatuvar, kortison ve immiin baskilayici ilag
kullanmadilar.

Koroner anjiyografi sonrast PKG karari verilen hasta-
larda bir hafta sonra brakiyal arter ultrasonografik 6l-
climleri yapildi ve alinan kanlarindan serum ayrilarak -
40 C° da saklandi. PKG sonrasi 48.nci saatte brakiyal
arter ultrasonografik dlgiimleri tekrarlandi, 48.nci saatte
alinan kanlarin serumlar: da -40 Cde saklandi.

Ultrasonografik ol¢iimler

Brakiyal arter iizerinde, asagida ayrintilart ile anlatilan
Slgiimler koroner anjiografiden bir hafta sonra ve PKG
sonrasi 48.nc¢i saatte olmak tizere her hasta i¢in iki kez
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tekrarlandi. Olgiimler ESAOTA Technos MPX ultra-
sonografi cihazt ve 5,5-12,5 MHz probla yapild:.

Bazal brakiyal arter ol¢iimiileri

Brakiyal arter ultrasonografik Slciimleri standart tek-
niklere gére yapildi (11). Islem sessiz ve 21-23°C
sicakliginda bir ortamda alkollii ve kafeinli igeceklerin
de yasaklandig1 12 saatlik bir a¢lik déneminden sonra
gerceklestirildi. Hastalar sirtiistii rahat bir konumda
yaturildi. Prob dirsegin 4-5 cm iizerinde sag kol lize-
Arter hatti boyunca kivrmtinin
olmadigt ve en iyi goriintiniin alindig: bdlgede bra-

rine yerlestirildi.

kiyal arter uzunlamasina goriintiilendi. Ultrasonografi
cihazinmn biyiitme, odaklama ve frekans 6zellikleri
Olgiim  yerini
standardize etmek igin, kiirsor omuza bakacak sekilde

kullanilarak goriinti netlestirildi.

transdiiser kenarmm izdistimi, cilt {izerine miirek-
kepli kalemle isaretlendi. Bu miirekkeple isaretli nok-
tanin el orta parmagma uzaklig1 Slgiilerek kaydedildi.
Brakiyal arter ¢ap1 (intimadan—intimaya) ¢ kez 6l¢iil-
dii ve bu ii¢ Oleiimiin ortalamas: bazal ¢ap olarak
kaydedildi. Brakiyal arter Slglimleri diyastol sonunda
(Elektrokardiografide R dalgastun baslangici) yapildi.
Cap Olgiiminiin yapildiga brakiyal arter bolgesinden
kan akim hizi sistoliin en {ist noktasmnda Olgiilerek
kaydedildi.

Akimla uyarilan vazodilatasyonun (AUV) dletimii

Temel brakiyal arter ¢cap1 ve akim hizi kaydedildikten
sonra tansiyon aletinin mangonu ortalama 250 mmHg
basingta sigirilerek 5 dakika boyunca bu sekilde
tutuldu. Manson aniden indirildi ve prob daha &nce
kalemle isaretlenmis cilt {izerine uygun sekilde
yerlestirildi ve kan akim hizi 15 sn icinde 6lgiildi
(hiperemik cevap). Hiperemik cevap sonrasi olugan
AUV’u degerlendirmek igin 90 sn siiresince brakiyal
arter gorintisi alindi ve 60.nc1 sn deki arter cap:
(endotel uyartmi sonrasi ¢cap=EUSC) ol¢iildi. AUV
temel damar capindaki (TC) % (ylizde) artig olarak
ifade edildi. Kisaca "AUV=[(TC-EUSC) /TC] x100”
esitligi ile hesaplandi.

hs-CRP ol¢timii

40 C*de saklanan serumlardan hs-CRP &lgiimleri yapilda.
Olgiimler igin hs-Beckman Coulter Immage (Becman
Coulter Inc. USA) nefelometre kitleri kullamld.

istatistik analizi

Stirekli degerler ortalama + standart sapma ve kate-
gorik degerler yiizde (%) ile tamimlandi. Sirekli
degiskenleri karsilagtirmak icin student t kullanildi.
Karsilastirmalarda 0,05 in altindaki P degeri istatis-
tiksel olarak anlamli kabul edildi. Sirekli degiskenler
arasindaki iliski Pearson korelasyon analizi ile yapildi.

BULGULAR

Hastalarin temel Gzellikleri Tablo 1 de &zetlenmigtir.
Hastalarin 25’1 (% 62,5) tek damar, 12’si (30) iki da-
mar, 3’0 (%7,5) iic damar hastasiydi. Toplam 47 darliga
(34 hastada tek, bes hastada 2, bir hastada 3) Perkiitan
Koroner girisim (PKG) yapildi. Bu darliklardan 18’1 sol
6n inen koroner arter (LAD), 14’4 sag koroner arter
(RCA) ve 15’1 sirkiimfleks arter sistemindeydi. On dort
hastada 16 lezyona predilatasyon uygulands, 29 hastada
31 lezyona direkt stent yerlestirildi.

Tablo 1. Calisma gurubunun demografik 6zelikleri

Say1 Yiizde (%)
Olgu Say1st 40 _
Yas (yil) 56+ 10
Kadin 10 25
Erkek 30 75
VKI (kg/m2) 27. 2+ 5.2
MI 8ykiisit 10 25
Hipertansiyon 6ykiisii 42.5 %17
Diyabet 8 20
Sigara kullanim 19 47.5
Ateroskleroz aile dykiisti 21 52
Total kolesterol(mg/dl) 210.3+ 585
LDL(mg/dl) 173+ 78
HDL (mg/dl) 46.2: 10
Trigliserid(mg/dl) 173+ 53

VKI: Viicut kitle indeksi, Mi: Miyokardiyal infarktiis.

PKG sonrast hs-CRP diizeylerinde hafif artig izlendi.
PKG o6ncesi hs-CRP 0,243 + 0,105 mg/dI’den PKG
sonrast 0,434 + 0,130 mg/dl’ye yikseldi (p <0,0001)
(Sekil 1). PKG sonrast AUV miktarlarinda anlamli
azalma saptanmadi. PKG Oncesi AUV %7,5+2,2 den
PKG sonrast % 7,1£2,6’ya disti ancak bu diigiis
istatistiksel diizeyde anlamli degildi (p=0,4) (Sekil 2).
PKG Oncesi ve sonrast hs-CRP diizeyleri ile AUV
arasinda iliski saptanmadi (swrasiyla; r = -0,14, p>0,05; r
=-0,2, p>0,05).
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p<0,0001

oy

l[:] Girigim 6ncesi

Girigsim sonrasi

Sekil 1. Perkiitan koroner girisim dnce ve sonrasi plazma hs-CRP diizeyleri

10+
9,5
9-
8,54

AUV (%) 8-

p=04

[0 PKG oncesi AUV [ PKG sonrast AUV

Sekil-2.Perkiitan koroner girisim Once ve sonrast brakiyal arterde akimla uyarilan vazodilatasyon (AUV).
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TARTISMA

Inflamasyonun, akut koroner sendrom siireci ile ilig-
kili oldugu birgok ¢aligmada gdsterilmistir. Akut
koroner sendrom patogenezinde plak riiptiirii nemli
bir rol oynamaktadir. Bundan hareketle PKG’in plakta
zedelenmeye (yirtilma, pargalanma, ezilme) yol acarak
akut koroner sendromda oldugu gibi inflamasyonu
baslattigr  diistiniilmektedir. Calismamizda stabil
anjinasi olan ve bazal inflamasyon belirtecleri normal
bulunan olgularda PKG sonrasi 48.nci saate hs-CRP
degerleri PKG o6ncesine gore yaklasik iki katina
yikselmigtir (hs-CRP diizeyleri 0,243+0,105 mg/dl
den 0,434+ 0,130 mg/dl ye yiikselmistir). Bu konuda
yapilan ilk caligma Azar ve arkadaglarna aittir (10).
Bu calisma stabil anjinali ve bazal hs-CRP diizeyleri
normal olan olgularda yapilmustir, Bu c¢alismada
sadece koroner anjiyografi islemi hs-CRP artigina yol
agmazken, PKG sonrasi 48.nci saatte 6lciilen hs-CRP
degerlerinde  anlamli artiy oldugu saptanmistir
(0,44+0,35 mg/dl den 2,7+2,2 mg/dl ye yiikselmistir).
Bu konuda yapilmis diger calisma Liuzzo ve arkadas-
larna aittir (9). Calismaya hem kararsiz anjina pekto-
risli (KAP) hem de SAP’li hastalar alinmistir. Stabil
anjinali hastalarda PKG sonrasi hs-CRP degerlerinde
anlamli artig saptanmamugtir. Bazal hs-CRP degerleri
normal olan kararsiz anjinali hastalarda da yine stabil
anjinalilarda oldugu gibi hs-CRP’de anlamli artiglar
olmamistir. Bununla birlikte bazal hs-CRP degerleri
yiksek olan KAP’lilarda PKG ile hs-CRP degerleri
daha da yiiksek seviyelere yiikselmistir. Bu iki ¢alisma
PKG’nin neden oldugu endotel hasarmin ve plak
yirtiimasiun hs-CRP diizeylerine etkilerini tam olarak
agiklayamamustir. Ciinkii bu ¢alismalarda hs-CRP arti-
sina neden olabilecek komplikasyonlu olgular (troponin
artig, yerel vaskiiler) ¢alisma dis1 birakilmamistir.
Calismamizda komplikasyon geligen olgular ¢alisma
dist birakildigt igin sadece PKG’nin mekanik travma-
smi hs-CRP diizeyleri iizerine etkisini incelemek
miimkiin olmustur. Caligmamizda hs-CRP diizeyi ile
AUV arasinda iligki saptanmamistir. Cleland ve arka-
daslar1 hs-CRP diizeyi ile bazal NO sentezi arasida
ters bir iliski saptamiglardir(8). Bu ¢alismada hs-CRP
diizeyi ile L-NMMA (N(G)-monomethyl-L-arginine,
bir NO sentaz inhibitérii) nin neden oldugu 6n kol kan
akimindaki azalma arasinda ¢ok giiclii bir iliski sap-
tanmigtir (r= 0,85, p=0,004). Fichtlscherer ve arkadas-
larmin yaptig1 baska bir calismada ise hs-CRP diizey-
leri ile asetilkolin ile uyarilmis én kol kan akimu
degerleri arasmda orta derecede (r= -0.46, p=0.001)

ters iliski saptanmustir (7). Ayrica hs-CRP diizeyleri
0,5 mg/di’den az olan olgularda daha yiiksek hs-CRP
degerleri olan olgulara gore asetilkolin ile daha yiiksek
6n kol kan akimi saptanmistir (7). Bu konuda yapilan
tiglincii bir aragtrma ise Vitale ve arkadaslarmm yaptig
caligmadir (12). Bu ¢alismada hs-CRP diizeyleri yiiksek
olan gurupta hs-CRP ile AUV degerleri arasinda orta
derecede (r = - 0,56 p<0.05) ters iligki saptanirken hs-
CRP diizeyi diisiik olan gurupta bu iliski saptanma-
mugtir. Ayrica Fichtlscherer ve ark. ile Vitale ve
ark.’nin yaptig1 her iki ¢alismada da hs-CRP diizey-
lerindeki azalma ile 6n kol kan akim artisinin kismen
iyilestigi gosterilmistir.

Yukarda ozetlenen {i¢ caligmada plazma hs-CRP
diizeyleri ile akimla uyarilan vazodilatasyon arasinda
ters bir iliski oldugu gdsterilmistir. Fichtlscherer ve
ark.’nm ¢aligmasinda 0,5 mg/dl nin altindaki hs-CRP
degerlerinde akimla uyarilan vazodilatasyon 0,5 mg/dl
Ustiindeki degerlerdeki vazodilatasyona gére kismen
korunmaktadir. Ayrica Vitale ve ark.’nin calismasinda
hs- CRP diizeyi diisiik (0,9+0,56 mg/d) olan kontrol
gurubunda hs-CRP ile AUV arasinda iliski saptanma-
migtir. Caligmamizda ise PKG 6ncesi ve PKG sonrasi
hs-CRP diizeyleri sirayla 0,243 + 0,105 mg/dl ve hs-
CRP 0,434 £ 0,130 mg/dl olup Fichtlscherer ve ark.
ile Vitale ve ark.’min ¢aligmalarindaki diizeyin ¢ok
altindadir. Calismamizda PKG 6ncesi hs-CRP diizey-
leri ile AUV arast iligki (r=-0,14, p>0,05) ve PKG
sonrasi hs-CRP diizeyleri ile AUV arast iliski (=-0,2,
p>0,05) saptanmamustir ki; bu durum hs-CRP diizey-
lerinin akimla uyarilan vazodilatasyonu etkileyecek
derecede yiikselmemesine ve hs-CRP ile AUV
arasinda iligki olusmamasina baglanabilir.

PKG’nin yaptif1 koroner travmanin, inflamasyonu
tetikleyerek hs-CRP diizeylerinde artiga yol agacagi ve
bdylece akimla uyarilan vazodilatasyonu azaltacag:
6ngoriilmils olmakla beraber, calismamizda PKG
sonrast 48.nci saatte AUV’da anlamli bir azalma
saptanmamugtir. AUV %7,5£2,2 den % 7,1+2,6’ya
azalmigtir (p=0,4) (Sekil 2). Calismamizda her ne
kadar PKG sonrasi hs-CRP artis1 olsa da hs-CRP
diizeyleri genelde 0,5 mg/dI’nin altinda kalmistir. Bu
diigik  hs-CRP  diizeylerinin AUV’u  azaltacak
seviyede olmadifi kabul edilmistir. Fichtlscherer ve
arkadaslarinin galismasinda da hs-CRP degerleri 0,5
mg/dl'nin altinda olanlarda, brakiyal arterde akimla
uyarilan kan akimimn daha yiiksek hs-CRP diizeyle-
rine gére korunmusg oldugu gésterilmistir.
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SONUC

Baslangicta yiiksek duyarlilikli CRP degerleri normal
stabil anjinali hastalarda, komplikasyonsuz perkiitan
koroner girisim sonrasi hafif artislar olmakla birlikte,
bu artiglar brakiyal arterde akimla uyarilan vazodila-
tasyonu bozmamaktadir.
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