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Koroner kollateral dolaşımı ve ghrelin peptidi
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Koroner arterler uç damarlar olarak biliniyor 
olsa da, epikart damarlarını birbirine bağ-

layan ve fonksiyonel olarak anlamlı katkı sağlayan, 
kollateral arterler, birer doğal anastomotik damar ağı 
oluşturmaktadır. Kollateral arterler, koroner arter tı-
kanmalarında kanlanmaya yardımcı olarak miyo-
kartın beslenmesini sağlar, bu sayede sol ventrikül 
işlevlerinin korunmasına destek olurlar. Mevcut çalış-
malar kollateral damarların sadece iskemi neticesinde 
oluşmadığını, koroner arter hastalığı olmayanlarda 
da var olduğunu göstermektedir.[1] Koroner arter has-
talığı olanların üçte ikisinde yeterli kollateral damar 
ağı gelişmemektedir. Bu durumun nedeni tam olarak 
bilinmemekle birlikte genetik faktörlerin rol oynadığı 
düşünülmektedir.[2]

Kronik tam tıkanması olan hastalarda, koroner an-
jiyografi dışında kollateral dolaşımı somut olarak öl-
çecek girişimsel olmayan bir yöntem yoktur. Bugün 
için kollaterallerdeki akımı ölçmede en çok tercih edi-
len yöntem, koroner anjiyografi görüntülerinin görsel 
değerlendirmesi ile yapılan Rentrop sınıflamasıdır.
[3] Klasik metot kontralateral damarın balon ile tıkan-
ması sonrası yapılır, ancak günümüzde değerlendirme 
çoğunlukla bu tıkama yapılmadan gerçekleştirilmekte-
dir. Halbuki karşı yan damar tıkanmazsa, geriye doğru 
olan basınç kollateral gelişiminin olduğundan az gö-
rünmesine neden olacaktır. Görsel değerlendirmenin 
diğer kısıtlılıkları, kan basıncından, kontrast enjeksi-
yonunun gücünden ve filme kaydetme süresinden etki-
lenmesidir. Rentrop sınıflaması dışında, kollateral akı-

mı değerlendirmede kullanılan bir diğer yöntem, daha 
nesnel bir ölçüm sağlayan kollateral akım indeksidir. 
Kollateral akım indeksi, Doppler hız ölçümü ve daha 
doğru ölçümler yapıldığı bilinen basınç ölçümü olmak 
üzere iki farklı teknikle ölçülebilmektedir.[1,4]

Kollateral dolaşımı tetikleyen en önemli mekaniz-
ma endotel seviyesinde meydana gelen teğet shear 
stres ve kemik iliği kaynaklı mononükleer hücreler-
dir.[5] Büyük epikart damarlarında gelişen daralma 
veya tıkanma neticesinde kollateral arteriyoller üze-
rinde bir basınç farkı oluşmakta ve bu fiziksel shear 
stresi algılayan endotel hücrelerinde bir tepkiler zinci-
ri başlamaktadır. Bu mekanik sezgi sisteminin meka-
nizması tam açıklanamamış olmakla birlikte, endotel 
hücresinin yüzeyi, hücre iskeleti ve glikokaliksin bir-
likte görev aldığı düşünülmektedir.[6,7] Endotel hücresi 
üzerindeki bazı katyon kanallarının, mekanik güçleri 
algılayan reseptörler olabileceği de varsayılmaktadır. 
Hücresel adhezyon molekülleri shear stres ile doğru 
orantılı olarak artmakta ve dolaşımdaki mononükleer 
hücrelerin adhezyonunu kolaylaştırmaktadır. Aynı za-
manda komşu düz kas hücreleri ile iletişime geçmekte 
ve nitrik oksit yapımı artmaktadır. Kollateral dolaşı-
mı oluşturan bu karmaşık sinyalizasyon ve hücreler 
arası iletişim yanıtında, endotel ve genel olarak kar-
diyovasküler sistem üzerinde farklı etkileri bilinen ve 
başlıca mideden salınan 28 aminoasitli bir peptid olan 
ghrelinin nasıl bir rol oyandığı henüz bilinmemekte-
dir. Ghrelin vazodilatasyon yapabilmekte, kardiyomi-
yositlerde apoptozu engellemekte ve interlökin-1be-
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ta, interlökin-6 ve TNF-alfa gibi pro-enflamatuvar 
sitokinleri engelleyebilmektedir. Ghrelin enjeksiyo-
nu sonrası kan basıncında düşüş, kalbin artyükünde 
azalma ve kalp debisinde artış kaydedilmiştir.[8,9] Aynı 
zamanda ghrelinin bağlandığı growth hormon sekra-
togog reseptörleri (GHSR) kalp ventriküllerinde ve 
damarlarda izole edilmiştir. Bu da ghrelinin doğrudan 
kardiyovasküler etkileri olduğunu kanıtlamaktadır.

Türk Kardiyoloji Derneği Arşivi’nin bu sayısında 
yayımlanan “Kardiyoprotektif ve anjiyojenik bir bi-
yobelirteç olan ghrelin koroner kolateral gelişimi ve 
koroner aterosklerozunun ciddiyetini öngördürebilir 
mi?” başlıklı çalışmada,[10] yazarlar ilk kez ghrelin 
peptidi seviyesi yüksek olan ve ciddi koroner arter 
hastalığı olan hastalarda kollateral gelişiminin daha iyi 
olduğunu kaydetmişlerdir. Çalışma ileriye dönük ke-
sitsel-gözlemsel olarak tasarlanmıştır. Darlık derecesi 
%90 ve üzerinde olan 91 hasta çalışmaya dahil edilmiş 
ve kollateral dolaşımın değerlendirilmesi görsel bir 
yöntem olan Rentrop sınıflamasına göre, çoğu işlem-
cinin yaptığı gibi karşı yan koroner arteri balon ile tı-
kanmadan yapılmıştır. Kollateral gelişimi iyi olanlarda 
ghrelin ve vasküler endotelyal büyüme faktörlerinin 
(VEGF-A) seviyeleri yüksek bulunmuş, aynı zaman-
da, koroner arter hastalığının yaygınlığı ve ciddiyetini 
sayısallaştıran, SYNTAX skoru ile de istatistiksel ola-
rak anlamlı, ters bir korelasyon olduğu gösterilmiştir. 
Çok değişkenli analizde ghrelin düzeyinin kollateral 
gelişimi için bağımsız bir öngördürücü olduğu göste-
rilmiş olmakla beraber, açlık kan şekeri ve kronik tam 
tıkanma varlığı da diğer bağımsız öngördürücülerdir. 
Ghrelin düzeylerinin kan şekeri düzeyi ve diabetes 
mellitus varlığı ile ilişkili olduğu başka çalışmalarda 
gösterilmiştir.[11] Ancak çok değişkenli analizde bu iki 
faktörün birbirinden bağımsız etkileri olması ghrelinin 
vasküler direkt etkileri ile de kollateral dolaşıma katkı 
sağlamış olabileceğini düşündürtmektedir.

Oldukça karmaşık bir mekanizmaya sahip anjiyo-
genez ve kollateral oluşumuna, yazarların bu araştır-
mayla getirdikleri yeni bakış açıları sayesinde, per-
kütan veya cerrahi yöntemle revaskülarize olamayan 
hastalara yeni tedavi olanaklarının gelişmesine katkı 
sağlanabilir.
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