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Koroner kolateral dolaşım (KKD), normal kalpte 
bulunan ve kan akımını bozan ciddi bir darlık ya da 
tam tıkanma geliştiğinde lezyonun distalinde kalan 
miyokart dokusunun perfüzyon ve canlılığını ko-
rumak üzere iskemik miyokart alanına kan akımını 
sağlamak amacıyla, aynı koroner arterin bölümleri 
arasında veya farklı koroner arterler arasında kronik, 
uyum sağlayıcı bir yanıt olarak gelişen potansiyel da-
marsal yapılar olarak tanımlanmaktadır.[1]

Koroner arterler arasında bağlantı sağlayan anasto-
motik bir bağ olabileceği fikri ilk olarak 1869 yılında 
İngiliz anatomist Richard Lower tarafından ortaya atıl-
mıştır.[2] Baroldi ve ark.[3] 1956 yılında yaptıkları çalış-
mada, doğum sırasında, insan kalbinde 20-350 µm lü-

men çapında ve 1-5 cm uzunluğunda, daha çok tirbuşon 
şeklinde kolateral damarlar bulunduğunu göstermişler-
dir. Takeshita ve ark.[4] ise aralıklı iskemiye yanıt olarak 
kolateral damarlar geliştiğini, bu damarların istirahat 
halinde kapalı olmasına karşın talep halinde hızlı bir 
şekilde fonksiyon kazandığını göstermişlerdir. 

Bu nedenle, koroner kolateral damarları yeni da-
marlar yerine, ihtiyaç duyulana kadar görünürde olma-
yan damarlar olarak tanımlamak daha doğru olacaktır.

Koroner kolateral dolaşımın
gelişim mekanizmaları

Kolateral damar ağının gelişim mekanizmasını an-
lamak üzere birçok çalışma yapılmıştır. Başlangıçta 

Koroner kolateral dolaşım

Coronary collateral circulation

Dr. Turgay Çelik, Dr. Murat Çelik, Dr. Atila İyisoy

Gülhane Askeri Tıp Akademisi Kardiyoloji Anabilim Dalı, Ankara

Geliş tarihi: 16.02.2010   Kabul tarihi: 30.03.2010
Yazışma adresi: Dr. Murat Çelik. Gülhane Askeri Tıp Akademisi, Kardiyoloji Anabilim Dalı, 06018 Etlik, Ankara.
Tel: 0312 - 304 23 20   e-posta: drcelik00@hotmail.com

Kalpte koroner arterler arasında bulunan ve bunları 
birbirine bağlayan çok sayıda küçük çaplı vasküler 
yapıların oluşturduğu bir dolaşım ağı vardır. Koroner 
kolateral dolaşımın öncüsü durumundaki bu yapılar 
normal koroner damarları olan ya da hafif-orta derecede 
koroner darlığı olanlarda görülmez; çünkü, hem koroner 
anjiyografide görülemeyecek kadar çok küçük çaplı-
dırlar, hem de kan akımları çok zayıftır. Sadece otop-
si incelemelerinde gözlenebilmişlerdir. Aterosklerozun 
yaygınlığı ve ciddiyeti kadar organların iskemiye karşı 
olan hassasiyetleri de önemlidir. Yeteri kadar zengin bir 
kolateral ağa sahip olan bir organ iskemiye karşı daha 
dayanıklıdır ve bu durumun görüldüğü hastalar daha az 
oranda semptomatiktir. İleri derece koroner darlığa bir 
yanıt olarak meydana gelen koroner kolateral dolaşımın 
gelişimi açısından aynı derecede koroner arter hastalığı 
varlığında bireyler arasında neden büyük farklılıklar 
olduğu ve hangi faktörlerin bu farklılığa yol açtığı tam 
olarak ortaya konamamıştır.
Anahtar sözcükler: Kolateral dolaşım/fizyoloji; koroner arter 
hastalığı; koroner dolaşım/fizyoloji; koroner darlık.

There is a circulatory network in the heart consisting 
of multiple small-diameter vascular structures between 
the coronary arteries, connecting the coronary arteries 
to each other. These vascular structures which are the 
precursor of coronary collateral circulation are not vis-
ible in those having normal coronary arteries or mild-to-
moderate coronary artery occlusions because they are too 
small in diameter to be seen on coronary angiograms and 
also have minimal blood flow. They have been observed 
only in postmortem studies. The sensitivity of tissues to 
ischemia is important as well as the extent and severity of 
atherosclerosis. The presence of well-developed coronary 
collateral circulation renders the myocardial tissue more 
resistant to ischemia and the patients less symptomatic. 
Considering the fact that coronary collateral circulation 
develops in response to severe coronary artery disease, it 
remains unknown why there are major differences among 
patients with the same degree of coronary artery disease 
and which factors are responsible for these differences. 
Key words: Collateral circulation/physiology; coronary artery 
disease; coronary circulation/physiology; coronary stenosis.



506 Türk Kardiyol Dern Arş

bütün koroner kolateral damarların ihtiyaç halinde açıl-
dığına inanılmasına karşın, bugün için insan kalbinde 
koroner kolateral damar gelişiminin hem mevcut kan 
damarlarından kılcal damarların tomurcuklanmasıyla 
yeni damarların oluşması (anjiyogenez), hem de koroner 
arterler arasında mevcut olan anastomoz kanallarının 
büyüyüp olgunlaşmasıyla meydana gelen arteriyogenez 
şeklinde olduğuna ve bu iki mekanizmanın birbirine 
paralel geliştiğine inanılmaktadır. Bununla birlikte, 
KKD oluşum mekanizmaları ile ilgili tartışmalar hala 
devam etmektedir. Anjiyogenez ve arteriyogenez farklı 
mekanizmalarla tetiklenmektedir.

Anjiyogenez. Anjiyogenez önceden var olan kan 
damarlarından yeni damar oluşumu demektir. Damar 
endotelini oluşturan endotel hücreleri anjiyogenez sü-
reci içinde yer alan temel hücrelerdir. Vasküler endo-
tel hücreleri düşük yenileme hızına sahip olmalarına 
karşın, yaşamları boyunca yeni kan damarları oluştu-
racak çoğalma kapasitesine sahiptirler.

Anjiyogenez çokbasamaklı ve oldukça karmaşık 
bir süreçtir. Anjiyogenezin evreleri pek çok büyü-
me faktörü ve düzenleyici proteinin kontrolü altın-
dadır. Anjiyogenik uyaranların artışı ve anjiyogenez 
inhibitörlerinin azalışı anjiyogenezi başlatmaktadır. 
Anjiyogenez için ilk uyarı, hücrelerin yetersiz oksi-
jenizasyonudur. Hipoksi, lokal endotel hücrelerini 
birçok büyüme faktörünün kemotaktik ve proliferatif 
etkilerine karşı uyarır ve bir transkripsiyonel faktör 
olan hipoksi-uyarımlı faktör-1 (hypoxia-inducible fac-
tor-1, HIF-1) ekspresyonunu artırır. HIF-1 de nitrik 
oksit sentaz (NOS) ve vasküler endotel büyüme fak-
törü (VEGF) üretimini artırır.[5] Üretimi kısmen de 
nitrik oksit (NO) tarafından düzenlenen VEGF trom-
bosit endotel hücre adezyon molekülü-1 (PECAM-1) 
ve vasküler endotelyal kaderin aracılığı ile damarsal 
geçirgenliği artırır.[6] Bunu proteinlerin damar dışına 
çıkışı takip eder.

Anjiyogenik uyarı sonrası lokal olarak salınan bü-
yüme faktörleri ve enflamatuvar mediyatörler vazodila-
tasyona, vasküler geçirgenlikte artışa ve monosit-mak-
rofaj birikimine neden olur. Bu enflamatuvar hücreler, 
yeni gelişen damar yüzey matriks ve bazal membranını 
yıkan matriks metalloproteinazların salınımına neden 
olur. Hücre dışı matriksin proteazlarca yıkılması, oraya 
göç edecek hücrelere yer açılmasını sağlar. Hücre dışı 
matriksin yıkımını takiben artık endotel hücreleri göç 
edebilmek ve çoğalabilmek için serbesttir.[6]

Endotel hücreleri hücre dışı matrikse göç ettikten 
sonra burada çoğalır ve katı şeritler oluşturacak şe-
kilde dizilerek birbirleri ile birleşirler. Oluşturdukları 

hücreiçi vakuollerle devamlılık kurarlar ve yeni bir 
lümeni olan kılcal damarları meydana getirirler. Olu-
şan bu yeni damarlar, organ ve dokuların ihtiyacına 
göre anjiyogenik uyarı doğrultusunda özelleşmeye ve 
tomurcuklanmaya devam ederek damarsal yapıyı ge-
nişletirler.

Anjiyogenezde önemli olan sadece endotel hücre 
çoğalması değildir. Vasküler düz kas hücreleri yeni 
oluşan damarların dayanıklılığını artırırken (kılcal 
damarlar için ise perisitler), hücre dışı matriks de bü-
yüme faktörleri ve matriks metalloproteinazların de-
polanmasına olanak sağlayarak yapısal ve fonksiyonel 
destek sağlarlar.

Arteriyogenez. Yeni oluşan damarların veya önce-
den var olan rudimenter kolaterallerin, vasküler düz 
kas hücreleri ve ekstrasellüler matriks ile çevrelene-
rek üç katmanlı damar yapısına sahip ve vazomotor 
özellikler içeren fonksiyonel damarlar halini almasına 
arteriyogenez denmektedir.

Doğuştan var olan kolateral ağ normalde kapalıdır 
ve fonksiyonel değildir.[7] Büyük epikardiyal koroner 
arterde veya dallarından birinde ciddi bir darlık ge-
lişmesi halinde lezyon distalinde basınç düşer, iskemi 
ve hipoksi oluşur. Bunun sonucunda, normal damar-
sal bölge ile darlığın olduğu bölge arasında ve dar-
lık distalini diğer bir koroner artere bağlayan küçük 
vasküler yapıların iki ucu arasında basınç farkı artar. 
Bu basınç farkı, tıkalı artere paralel seyreden, küçük 
çaplı, yüksek dirençli, rudimenter anastomoz ve bağ-
lantılardaki kan akım hızını artırır.[7]

Kan akım hızındaki artışa bağlı damarlarda artan 
duvar stresi, endotel hücrelerinin birbirlerinden ayrıl-
malarına, hücreler arasındaki kontakt inhibisyonun 
ortadan kalkmasına, endotel kemokinlerinin, adhez-
yon moleküllerinin ve büyüme faktörlerinin salını-
mına yol açar.[7] Bu faktörlerin salgılanması düz kas 
büyümesi ve damarların genişlemesine yol açar.[8] Bu 
işlemde trombosit kaynaklı büyüme faktörü önemli 
rol oynar. Monositler günler içerisinde kolateral da-
marların duvarına infiltre olur ve proteolitik olarak 
duvarın yeniden şekillenmesini sağlarlar.[8] Böylece, 
kolateral damarların açılması ile tıkanıklığın distali-
ne kan akımı sağlanmış ve miyokart iskemisi engel-
lenmiş olur. Kolateral ağın gelişmesinde, basınç farkı 
dışında, distal segmentin lümen çapı, koroner vasküler 
direnç, kan viskozitesi ve miyokart kontraktilitesinin 
de etkili olduğu öne sürülmektedir.[9]

Koroner darlık ya da tıkanıklık sonrası meydana 
gelen basınç farkı sonucu açılan bu kolateral damarlar 
üç aşamada olgun kolaterallere dönüşürler.[9] 
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İlk 24 saati kapsayan başlangıç evresinde, geli-
şen basınç farkı sonucu başlayan kan akımı, artmış 
duvar stresi ve salınan proteolitik enzimlerin etki-
siyle internal elastik membran parçalanır ve medya 
tabakasına doğru yer değiştirir.[10] Yaklaşık üç hafta 
sürecek olan ikinci aşamaya enflamasyon ve hücresel 
proliferasyon damgasını vurur.[11] Bölgeye gelip da-
mar duvarına göç eden monositler, çeşitli sitokinler 
ve büyüme faktörleri salgılayarak fibroblastlar, düz 
kas hücreleri ve vasküler endoteli içeren hücresel 
proliferasyonu sağlarlar.[12] Birkaç hafta içinde bu 
hücreler dairesel ve uzunlamasına tabakalar yapa-
cak şekilde yeniden düzenlenirler.[11] Bu ilk iki faz-
da damarların lümen çapı yaklaşık 10 kat artar. Son 
aşamada (3. hafta - 6. ay) ise hücre dışı matriksin de-
polanması ve hücre proliferasyonunun devam etme-
sinden dolayı damar kalınlığı artar. Bu son aşamada 
kolaterallerin lümeniçi çapları 1 mm’ye ulaşarak ol-
gun kolateraller haline gelir.[13] 

Koroner kolateral dolaşımın gelişimini 
etkileyen faktörler

Miyokart iskemisinin koroner kolateral gelişimini 
tetiklediği bilinmektedir. Bununla birlikte, yeterli bir 
KKD ağının gelişimi açısından iskemik kalp hastalığı 
olan kişiler arasında neden farklılıklar olduğu konusu 
hala tam olarak aydınlatılamamıştır. Bu konuyu ay-
dınlatmak üzere çeşitli klinik durumların, birçok bi-
yokimyasal belirteç, fizyolojik durum ve sitokinlerin 
KKD gelişimi üzerine olan etkileri araştırılmıştır.

Tıkanıklığın ciddiyeti ve gelişme hızı. Darlığın 
ciddiyeti KKD gelişiminde kritik bir rol oynamakta-
dır. Darlık ne kadar ciddi ise kolaterallerin görüntüle-
nebilme olasılığı o derece yüksektir.[11] Kolateral geli-
şimi için darlık derecesinin en az %80, kolaterallerin 
anjiyografik olarak görüntülenebilir hale gelmesi için 
ise darlığın en az %90 civarına ulaşması gerekir. Na-
diren de olsa önemsiz plaklar üzerinde gelişen vazos-
pazmlar da kolateral gelişimini uyarabilmektedir.[14]

Aterosklerotik plağın uzun bir zaman dilimi için-
de ilerleme gösterdiği durumlarda kolateral gelişimi 
daha iyi olmaktadır. Yavaş gelişen koroner darlığı 
olan koroner kalp hastalıklı bireylerde otopsi sırasın-
da daha fazla oranda KKD ağı olduğu gösterilmiştir.[3] 

Kolateral gelişimi ile ilgili diğer bir faktör lezyo-
nun yeridir. Yapılan çalışmalarda koroner lezyonun 
proksimal yerleşimli olmasının kolateral gelişiminde 
daha etkili bir uyarıcı olduğu gösterilmiştir.[14] 

Angina pektoris. Angina pektoris varlığı ve süre-
sinin kolateral gelişiminde bağımsız bir faktör oldu-

ğu öne sürülmüştür. Fulton[15] yaptığı otopsi incele-
melerinde, ölüm öncesi anginal yakınmaların şiddeti 
ve süresi ile kolateral gelişim derecesi arasında sıkı 
bir ilişki gözlemiş ve anginal yakınmaları daha uzun 
süreli olan hastalarda kolateral damar gelişiminin 
daha geniş çaplı olduğunu göstermiştir. Fujita ve 
ark.[16] ise iyi gelişmiş KKD sıklığını akut miyokart 
enfarktüsü (AME) öncesinde anginası olanlarda 
%57, olmayanlarda ise %26 olarak bildirmişlerdir. 
Buna paralel olarak, Herlitz ve ark.[17] AME önce-
sinde kısa bir zaman için angina tarif eden hastalar 
ile karşılaştırıldığında AME öncesi daha uzun süre-
li angina tarif eden hastalarda enfarktüs alanlarının 
daha küçük olduğunu, bunun da kronik iskemiye 
yanıt olarak gelişen kolateral damar ağı ile ilişkili 
olduğunu göstermişlerdir.

Kardiyovasküler risk faktörleri. Kardiyovasküler 
risk faktörlerinin KKD gelişimi üzerine olan etkile-
rini inceleyen çalışmalarda çeşitli sonuçlar elde edil-
miştir. Ateroskleroz patofizyolojisinde rol alan ileri 
yaş, hiperkolesterolemi, genetik yatkınlık, diyabet, hi-
pertansiyon ve sigara gibi birçok kardiyovasküler risk 
faktörü varlığında anjiyogenik faktörlerin salınımının 
azalmış ve KKD gelişiminin olumsuz etkilendiği bu-
lunmuştur.[18]

Diyabetik hastalarda endotel disfonksiyonu geliş-
tiği, sitokinlere endotel vazodilatatör yanıtın bozul-
duğu ve iskemiye yanıt olarak neovaskülarizasyon ve 
koroner kolateral gelişimi yanıtının yetersiz olduğu 
gösterilmiştir.[19,20] Metabolik sendromlu hastalarda 
da koroner kolateral gelişiminin kötü olduğu göste-
rilmiştir.[21] Kolesterol metabolizmasının anjiyogenezi 
yavaşlattığı, fakat hipertansiyon varlığının KKD ge-
lişimini olumlu etkileyebileceği bildirilmiştir.[22] Ko-
roner kolateral dolaşımın beden kütle indeksi yüksek 
olan koroner arter hastalarında, beden kütle indeksi 
normal olan koroner arter hastalarına göre daha kötü 
olduğu gösterilmiştir.[23] 

Kalıtsal faktörler. Koroner kolateral dolaşımın 
yaygınlığı ve anatomik dağılımının genetik olarak be-
lirlendiği, farklı türler hatta aynı türden farklı bireyler 
arasında genetik yatkınlık açısından önemli ayrılıklar 
olduğu gösterilmiştir.[24] Çeşitli hayvan türlerinde ya-
pılan çalışmalarda da genetik faktörlere bağlı olarak 
KKD’nin farklılıklar gösterdiği görülmüştür.[24] 

Egzersiz. Egzersiz sırasında kalp debisi ve arteryel 
dallardaki koroner kan akımı artmaktadır. Egzersizin 
normal şartlarda ilkel kolateral kanalların gelişimi 
üzerine etkisi yoktur. Egzersizin darlık öncesi damar 
segmentinde kan akım hızını artırması sonucu, darlık 
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öncesi ve sonrası segmentler arasında türbülan akım 
ve basınç farkı oluşmaktadır. Böylelikle, kan akımı 
koroner kolateral öncülleri olan anastomotik kanallara 
doğru yönelmektedir. 

Fiziksel egzersizlerin KKD gelişimi üzerine 
olumlu etkileri olabileceği görüşüne karşın, bazı ça-
lışmalarda koroner darlığı olan hastalarda egzersizin 
kolateral gelişimi ile ilgisi gösterilememiştir. İki ça-
lışmada koroner arter hastalarında anjiyografik olarak 
gösterilebilen KKD varlığı ile fiziksel açıdan aktif bir 
yaşam tarzı arasında herhangi bir ilişki bulunamamış-
tır.[25,26] Bir başka çalışmada egzersiz programı uygu-
lanan ve uygulanmayan hasta grupları karşılaştırılmış 
ve yeni KKD gelişimi açısından gruplar arasında fark 
bulunmamıştır.[27]

İlaçlar. Nitratlar ve beta-adrenerjik agonistler ko-
roner kolateralleri genişletirken, kalsiyum kanal blo-
kerleri ve alfa-agonistlerin kolateraller üzerine bariz 
bir etkisi yoktur.[28,29] Beta-blokerler ise KKD diren-
cini artırarak ve miyokart oksijen ihtiyacını azaltarak 
kolateral kan akımını azaltmaktadır.[30]

Deneysel çalışmalarda statin ve anjiyotensin dö-
nüştürücü enzim inhibitörlerinin damar gelişimini 
artırdığı gösterilmesine karşın, insan çalışmaları-
nın sayısı yetersizdir. Anjiyotensin dönüştürücü en-
zim inhibitörlerinin KKD’ye katkıda bulunduğu ve 
bunu bradikinin üzerinden etkilediği öne sürülmüş-
tür.[31] Buna karşın, anjiyotensin reseptör blokerlerinin 
KKD’ye etkisinin olmadığı saptanmıştır.[32] Statin 
dozu ve kullanım süresinin KKD üzerine etkisinin 
araştırıldığı çalışmalarda, statinin ancak üç aydan 
sonra ve kullanılan doz ≥10 mgr olduğunda (özellikle 
atorvastatin için) KKD gelişimini önemli derecede et-
kilediği saptanmıştır.[33]

Kronik koroner tıkanma olan köpek deneklerde, 
yüksek doz aspirin (15 mgr/kg) düşük doz aspirine (1 
mgr/kg) göre kolateral vazokonstriksiyona ve KKD 
ağında %40’a varan azalmaya yol açmıştır.[34]

Heparinin anjiyogenik olduğu insan ve hayvan 
çalışmalarında gösterilmiştir. Heparinin hücre dışı 
matrikste büyüme faktörleri yıkımını engellediği, 
plasminojen aktivatör salınımını artırdığı, büyüme 
faktörlerinin endotel reseptörlerine bağlanmasını en-
gelleyen alfa-2 makroglobulinin etkisini bloke ettiği 
ve endotel hücre göçünü artırdığı gösterilmiştir.[35] 

Ayrıca, heparin bağlayan büyüme faktörü ailesinin 
üyeleri olan VEGF ve bazik fibroblast büyüme faktö-
rünün (bFGF) etkileri heparin ilavesiyle artırılabil-
mekte ve KKD gelişimi olumlu etkilenmektedir.[36] 
Yapılan çalışmalarda heparin kullanımının iskemi-

nin eşik değerini yükselttiği ve miyokart enfarktü-
sünden sonra kolateral kan akımını düzelttiği göste-
rilmiştir.[36] 

Endojen mediyatörlerin etkisi. Büyüme faktörleri 
arasından KKD gelişimi üzerine etkisi en çok araş-
tırılan iki faktör fibroblast büyüme faktörü (FGF) 
ve VEGF’dir. Vasküler endotel büyüme faktörünün 
anjiyogenezin anahtar bileşenleri olan NO’ya bağ-
lı vazodilatasyonu artırdığı, monosit kemotaksisini 
düzenlediği, proteazların ve adezyon moleküllerinin 
ekspresyonunu artırdığı gösterilmiştir.[37] Koroner 
kolateral dolaşımı iyi gelişmiş bireylerde VEGF dü-
zeyi yüksek bulunurken, KKD gelişimi olmayanlar-
da VEGF düzeyinin ve VEGF’nin hipoksiye bağlı 
uyarılmasının daha düşük olduğu gözlemlenmiştir.[37] 
Fibroblast büyüme faktörü ise hem anjiyogenez hem 
de arteriyogenez olan bölgelerde saptanmıştır. Koro-
ner tıkanma olan köpeklere koroner içine ve sistemik 
bFGF uygulandığında, artmış endotel hücre prolife-
rasyonuna bağlı olarak KKD yoğunluğu ve kan akı-
mının arttığı, enfarktüs büyüklüğünün azaldığı gös-
terilmiştir.[38] 

Nitrik oksit, koroner kolateral büyümenin önemli 
bir düzenleyicisi olup in vivo ve in vitro olarak an-
jiyogenezi uyarmaktadır. Vasküler düz kas hücreleri-
nin göçü ve çoğalmasını inhibe ederken endotel hücre 
göçü ve tüp oluşumunu tetiklemektedir. Vasküler en-
dotel büyüme faktörü ile KKD gelişiminin uyarılması 
için de NO gereklidir. Nitrik oksit sentezi inhibe edil-
diğinde kolateral kan akımının belirgin şekilde azal-
dığı gösterilmiştir.[39]

Asimetrik dimetilarginin (ADMA) endojen an-
ti-anjiyogenik bir faktördür. Endotelyal nitrik oksit 
sentazın (eNOS) endojen yarışmalı inhibitörü olarak 
eNOS’un üretimini ve biyoyararlanımını azaltarak 
NO’yu inhibe etmekte, dolayısıyla damar kompli-
yansını azaltmakta, damar direncini artırmakta, kan 
akımını sınırlandırmakta ve KKD gelişimi üzerine 
olumsuz etki göstermektedir.[40] 

Oksidatif stres. Enerji üretim süreçlerinin doğal 
bir yan ürünü olan, yüksek düzeyde reaktif ve potan-
siyel olarak zararlı maddeler olan serbest oksijen radi-
kalleri endojen ve eksojen antioksidanlar ile nötralize 
edilir. Serbest oksijen radikallerinin oluşum hızı ve 
bunların antioksidanlar tarafından nötralize edilme 
hızı arasındaki dengenin serbest oksijen radikalleri 
lehine bozulduğu durumlarda oksidatif stresten bah-
sedilir. 

Endotel disfonksiyonu aterosklerotik vasküler 
hastalık sürecinde merkezi bir rol oynar ve vazo-
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konstriksiyon, trombosit agregasyonu, düz kas hücre 
proliferasyonu, lökosit adezyonu ve oksidatif stres 
gibi aterosklerozu artıran etkilere yol açar. Klinik ve 
deneysel çalışmalar, endotel disfonksiyonunun art-
mış serbest oksijen radikallerine bağlı gelişen oksi-
datif stres ile ilişkili olduğunu göstermiştir. Koroner 
kolateral dolaşımın gelişim sürecinde rol alan hem 
anjiyogenez hem de arteriyogenez mekanizmaları 
endotel bağımlıdır. Dolayısıyla, endotel disfonksiyo-
nu gelişen durumlarda KKD gelişimi de etkileniyor 
gibi gözükmektedir. Bununla birlikte, oksidatif stres 
ve antioksidan tedavi ile KKD gelişimi arasındaki 
ilişkiyi inceleyen çalışmalarda çelişkili sonuçlar elde 
edilmiştir. Demirbağ ve ark.[41] koroner arterlerinden 
biri tam tıkalı olan 176 erkek hastada, toplam antiok-
sidan kapasitenin plazma peroksit konsantrasyonuna 
bölünmesi ile elde edilen oksidatif stres indeksi (OSİ) 
ile KKD gelişimi arasındaki ilişkiyi araştırmışlardır. 
Bu çalışmada iyi gelişmiş kolateralleri olan hastalarda 
plazma peroksit konsantrasyonunun ve OSİ’nin artmış 
olduğu gösterilmiştir. Ayrıca, oksidatif stres altında 
yarılanma ömrü azalan NO, süperoksit anyonlarıyla 
birleşerek peroksinitrit meydana gelmekte, meydana 
gelen bu ürün lipit peroksidasyonuna yol açmakta-
dır. Meydana gelen peroksinitrit ADMA miktarında 
artışa ve böylece NO düzeylerinde azalmaya yol aç-
maktadır.[42] Asimetrik dimetilarginin düzeyindeki bu 
artış endotel disfonksiyonunun derecesi ile de ilişki 
göstermektedir.[43]

Koroner kolateral dolaşımın fonksiyonel 
önemi ve kapasitesi
Kolateral gelişimi üzerine olan ilgi son yıllarda 

damar lümen çapından ziyade, kan akımı kapasitesi 
ve fonksiyonel önem üzerine yoğunlaşmıştır. Ancak, 
KKD’nin fonksiyonel önemine yönelik yapılan çalış-
malarda net sonuçlar alınamamıştır. Birçok çalışmada 
koroner anjiyografi ile kanıtlanmış KKD ile onun su-
ladığı poststenotik segmentin perfüzyon derecesi ara-
sındaki ilişki değerlendirilmiş ve iyi gelişmiş KKD’ye 
rağmen, poststenotik segmentin kan akımı düşük bu-
lunmuştur.[44] Bu gözlem fonksiyonel vasküler duru-
mun KKD için önemini göstermektedir. 

Koroner iskemi sırasında mevcut bulunan veya 
akım stresi etkisiyle ilk planda oluşan kolateraller 
daha zayıf olup subepikardiyal sahayı beslemekte-
dir. Ancak, kronik dönemde iskemik yanıtın artması, 
neovaskülarizasyon süreci sırasında iyi gelişmiş su-
bendokardiyal kolaterallerin oluşmasına zemin hazır-
lamaktadır. Tam gelişmiş kolateraller, düz kas hücre 
yapısında, kalın duvarlı ve dar lümenlidir. Ayrıca, bu 
olgunlaşmış kolateral damarlar vazomotor fonksiyon-

lara da (dilatasyon ve konstriksiyona yanıt verebilen) 
sahiptir. Koroner kolateral dolaşımın vazomotor fonk-
siyonu, endojen hormonlar, trombosit ürünleri ve va-
zoaktif ilaçlardan etkilenir. 

Kolateral damarlarla sağlanan perfüzyonun %90 
darlık bulunan bir arterin sağladığı perfüzyon mikta-
rına eşit olduğu bildirilmiştir. Distal koroner kolateral 
akım, normal koroner akımın %28’ini sağladığında, 
lezyonlu miyokart segmentinde iskemi oluşmadığı 
gösterilmiştir.[45] Kronik koroner tıkanması olan kö-
peklerde, tam gelişmiş kolateral arterlerlerin KKD’ye 
bağımlı bölgelerde istirahat ya da orta dereceli egzer-
sizde normal düzeyde perfüzyon sağlayabilmesine 
karşın, zirve egzersizde veya zirve farmakolojik dila-
tasyonda, özellikle subendokardiyal bölge olmak üze-
re kolaterale bağımlı akımın azaldığı gösterilmiştir.[24] 

Akut miyokart enfarktüsü sonrası ikinci haftada 
kolateral kan akımı anjiyografik olarak gösterilebilir 
hale gelirken, kolateral damarların vazodilatör kapa-
sitesi ancak beşinci haftada tam olarak normal düzey-
lere gelebilmektedir.[46] Buna karşın, koroner tıkanma-
nın düzeltilmesiyle KKD hızla kaybolup anjiyografik 
olarak görüntülenemezken, aylar sonra tekrar tıkanık-
lık gelişmesiyle bir saat içinde KKD’nin tekrar başla-
dığı anjiyografik olarak gösterilmiştir.[24] 

Koroner kolateral dolaşımın klinik önemi

Koroner kolateral dolaşımın iskemiyi önleminin 
yanında enfarktüs alanının azalması, sol ventrikül 
anevrizma gelişiminin önlenmesi, enfarktüs sonra-
sı sol ventrikül fonksiyonlarının düzelmesi, koroner 
mortalitenin azalması ve uzun dönemde sağkalımın 
uzaması gibi pek çok yararlı etkileri de bulunmak-
tadır. Ancak, unutulmamalıdır ki, iyi gelişmiş KKD 
ağının bulunması aynı zamanda genellikle ciddi ko-
roner arter hastalığının da işareti sayılmaktadır. He-
modinamik olarak ciddi aterosklerotik lezyonları olan 
hastaların ancak üçte biri miyokart iskemisini önleye-
bilecek yeterli KKD yapısına sahiptir. 

Koroner kolateral dolaşımın miyokart iskemisi 
ve klinik seyir üzerine etkisi. İyi gelişmiş KKD var-
lığında iskeminin eşiği ve süresi gibi çeşitli iskemik 
göstergelerin düzeldiğini savunan çalışmalar çoğun-
luktadır. Tam koroner tıkanma öncesi kısa süreli ko-
roner yetersizlikler kolaterallerin büyümesine neden 
olur ve miyokart hasarını azaltacak genişliğe ulaşma-
larını sağlar. Koroner arter darlığının yavaş ilerleme 
göstermesinden dolayı, muhtemelen iskemik “ön ko-
şullanma” mekanizması ile KKD gelişmekte, bu da 
miyokart enfarktüsünün gelişmesini önlemekte veya 
yayılımını sınırlamaktadır.
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Cohen ve Rentrop[14] kolaterallerin antiiskemik et-
kinliğini test etmek için perkütan translüminal koro-
ner anjiyoplasti (PTKA) ile kontrollü koroner tıkan-
ma oluşturdukları bir çalışmada, KKD varlığında, 
balonun şişirilmesi sırasında kolaterallerin açıldığını 
ve kolaterallere doğru olan kan akımının arttığını 
göstermişlerdir. Bu çalışmada elektrokardiyografik 
ST-segment yükselmesi, duvar hareket anormalliği ve 
transmiyokardiyal laktat düzeyine bakılarak kolate-
rallerin miyokardı iskemiye karşı koruduğu gösteril-
miştir. 

Rudimanter kolateral dolaşım, normal insan kal-
binde akut koroner tıkanma sırasında miyokart hasa-
rını önlemek için yeterli değildir. Ancak, iyi gelişmiş 
KKD’si olan hastalarda enfarktüs öncesi angina sıklı-
ğı daha fazla, kalp yetersizliği daha az ve kardiyojenik 
şoka bağlı hastaneiçi ölüm oranları daha az bulunmuş-
tur.[30] Spain ve ark.[47] daha önce çeşitli semptomlarla 
başvuran ve tedavi gören hastalarda kolaterallerin iyi 
gelişmiş olduğunu, daha önce koroner kalp hastalığı 
tanısı konmamış ve ani kardiyak ölüm gelişen hasta-
larda ise çoğunlukla KKD’nin iyi gelişmemiş olduğu-
nu gözlemişlerdir.

Koroner kolateral dolaşımın sol ventrikül fonk-
siyonları üzerine etkisi. Koroner arterde tam tıka-
nıklık ve yeterli KKD’si olan hastalarda bölgesel sol 
ventrikül kontraksiyonu, yetersiz KKD’si olan has-
talara nazaran daha iyidir. Yapılan bir çalışmada, 
yeterli KKD’si olan grupta iskemik alandaki duvar 
hareket bozukluğu daha sınırlı, sol ventrikül diyas-
tol sonu basıncı belirgin olarak daha düşük, kardiyak 
indeks ve ejeksiyon fraksiyonu daha yüksek bulun-
muştur.[48] Ayrıca, KKD’si iyi gelişmiş hastalarda 
akut iskemiye hemodinamik yanıtın daha iyi olduğu 
da gözlenmiştir.[24] 

Koroner kolateral dolaşımın, hastaları miyokart 
enfarktüsünden korumadığı; buna karşın, enfarktüs 
boyutunu ve enfarktüs komplikasyonlarını azaltabi-
leceği yönünde yaygın bir görüş birliği vardır. Akut 
miyokart enfarktüsü sonrası global sol ventrikül 
fonksiyonları ve enfarktüs alanında duvar hareketleri 
o bölgede rezidüel akımın derecesi ile ilişkilidir. İyi 
gelişmiş KKD, AME sırasında nekrozun subendokar-
diyumdan subepikardiyuma yayılmasını engelleyerek 
fibroz oranının azalmasını, miyokart canlılığının ko-
runarak ventrikül kontraktil fonksiyonlarının devam 
etmesini sağlamakta ve sol ventrikül anevrizma olu-
şumunu önlemektedir.[49,50]

Bütün bu olumlu etki göstergelerine rağmen, ko-
laterallerin sol ventrikül fonksiyonunda etki yapma-

dığını öne süren görüşler de vardır. Helfant ve ark.[25] 

kolateral akımın yoğunluğu ile sol ventrikül fonksi-
yonları arasında ilişki olmadığını; Blanke ve ark.[51] 
ise kolateral akım yoğunluğunun ejeksiyon fraksiyo-
nunu düşürdüğünü bildirmişlerdir. 

Koroner kolateral dolaşımın antiaritmik etkinli-
ği. İyi gelişmiş KKD aritmi riskini de azaltmaktadır. 
Garza ve ark.[52] KKD’si iyi gelişmiş köpeklerde koro-
ner tıkanmayı takiben ölçülen ventrikül fibrilasyonu 
eşiğinin daha yüksek olduğunu göstermişlerdir. 

Koroner kolateral dolaşımın mortalite üzerine 
etkisi. Koroner kolateral dolaşımı iyi gelişmiş olan 
hastaların prognozu, olmayanlara göre daha iyidir. 
Webster ve ark.[53] koroner kalp hastalığı olan ve iyi 
gelişmiş KKD’ye sahip hasta grubunda mortalite ora-
nını daha düşük bulmuşlar; Antoniucci ve ark.[54] ise 
AME’li hastalarda işlem öncesi KKD varlığını anji-
yografik olarak değerlendirmişler ve altı aylık takip-
te KKD’si olmayan hastalar ile karşılaştırıldığında 
KKD’si olanlarda mortalite oranlarının daha düşük 
olduğunu göstermişlerdir. 

Koroner kolateral dolaşımın belirlenmesi ve 
değerlendirilmesi

Kolateraller esas olarak subendokardiyumda bu-
lunmakla birlikte, son dönemde yapılan çalışmalarda 
intramural dağılımlarının da olduğu gösterilmiştir. 
Gelişmiş olan bu kolateral damar yapısını ölçmek ve 
derecesini belirlemek oldukça güçtür. Perkütan trans-
lüminal koroner anjiyoplastinin ortaya çıkması ve he-
modinamik çalışmalar ile kolaterallerin gelişimi hak-
kında ilerleme kaydedilmiştir. 

Kolateral damarlar genellikle ana koroner arter 
çapının yaklaşık %90’ından fazlasının daraldığı du-
rumlarda, ancak anjiyografik olarak görüntülenebi-
lirler hale gelirler. Yapılan bir çalışmada AME’den 
sonra altıncı saatte hastaların yarıya yakınında, 24 
saatten sonra ise hemen hemen tüm hastalarda an-
jiyografik olarak görülebilir kolaterallerin oluştuğu 
gösterilmiştir.[46] Bu sonuçlar, kolateral akımın daha 
önce düşünülenden daha erken, belki de tam tıka-
nıklıktan sonra saatler içerisinde geliştiğini göster-
mektedir. 

Koroner anjiyografi. Koroner kolateral dolaşımın 
belirlenmesinde kullanılan standart yöntem koroner 
anjiyografidir. Koroner anjiyografi kolateral tespitinde 
çok sık kullanılmasına karşın, birtakım kısıtlılıklara 
sahiptir ve niteliksel bir yöntem olmaktan öteye gide-
memiştir. Kolateral damarlar genişleyerek 100 mikro-
metreye ulaştıklarında anjiyografide görüntülenebilir 
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hale gelirler.[9] Ancak, insanlarda kolaterallerin çoğu 
subendokardiyal yerleşimlidir ve bu bölgedeki kola-
teraller anjiyografik olarak görüntülenemezler. Dola-
yısıyla, kolateral artere sahip olmadığı düşünülen has-
talarda aslında anjiyografik olarak görüntülenemeyen 
küçük kolateraller olabilir.

Koroner kolateral dolaşımı anjiyografik olarak 
belirlemek ve sınıflandırmak için farklı yöntemler 
kullanılmıştır. Rentrop sınıflaması kolateral alan da-
marın dolumuna göre sınıflandırma yaparken, Gib-
son ve Werner kolateral damarın büyüklüğüne göre 
sınıflandırma yapmıştır. Koroner akım indeksi ile 
karşılaştırıldığında, KKD’yi değerlendirmede en uy-
gun anjiyografik yöntemin Rentrop kolateral sınıflama 
yöntemi olduğu gösterilmiştir.[55] 

Rentrop ve ark.[56] stenotik lezyonlu olgularda 
çift kateter kullanarak balon anjiyoplasti işlemi sıra-
sında lezyonlu bölgede balonun şişirilmesi ile akut 
tıkanma meydana getirmişler ve iki taraflı koroner 
anjiyografi ile KKD’yi sınıflandırmışlardır. Rent-
rop kolateral sınıflamasına göre, Rentrop 0 kolate-
ral akım yokluğunu, Rentrop 1 zayıf kolateral akım 
varlığını, Rentrop 2-3 ise iyi kolateral akım varlığını 
gösterir (Tablo 1).

Ayrıca, yeni gelişmiş olan kolateral yolaklar, bağ-
lantı sağladıkları anatomik yerleşimlerine göre, septal 
(SE), atriyal-epikardiyal (AT), bridging (BR), distal 
interarteryel (Dİ) olmak üzere dört gruba ayrılarak 
değerlendirilebilir. Kolaterallerin yaygınlığı kadar 
fonksiyonel olması da önemlidir. Atriyal-epikardiyal 
kolateral damarların diğerlerine göre daha yüksek 
akım kapasitesine sahip olduğu gösterilmiştir.[57]

Kullanılan diğer bir yöntem ise yarı-niteliksel bir 
yöntem olan yıkanma kolaterometrisidir (washout col-
laterometry).[58] Bu yöntemde, balon şişirilmeden he-
men önce, anjiyografik kontrast madde kolateral alan 
arterde balon distaline enjekte edilir. Sonrasında ise, 
enjekte edilen kontrast maddenin kaç kalp atımı sü-
resince yıkandığı (ortamdan uzaklaştırıldığı) hesapla-
nır. Şişirilen balon distaline enjekte edilen bu kontrast 
madde ancak iyi gelişmiş KKD ağı olanlarda ortam-
dan hızlıca temizlenebilmektedir. Bu yıkanma zama-
nının ≤11 atım olması yeterli bir KKD ağı olduğunu 
gösterir.[58] 

Koroneriçi Doppler basınç ölçümleri. Son za-
manlarda yapılan çalışmalarda, Rentrop sınıflaması 
ile iyi uyum gösteren, fakat daha niceliksel veriler 
içeren ve miyokart perfüzyonu hakkında fikir veren 
yeni ölçüm parametreleri geliştirilmiştir. Koroner 
kolateral dolaşım hakkında daha niceliksel bilgi-

ler elde etmek için koroner akım rezervi ve fraksi-
yonel akım rezervi ölçümleri kullanılabilmekte ve 
KKD’nin hemodinamik değişkenlerinin değerlen-
dirilmesi yapılabilmektedir.[59] Basınç veya Doppler 
tabanlı koroneriçi kolateral ölçümleri klinik olarak 
koroner kolateral akımların değerlendirilmesinde re-
ferans yöntemdir. 

Bunlardan en önemlisi balon tıkanması veya tam tı-
kanma sırasında aortik akım ile distal koroner akımın 
sistemik venöz basınç ile farklarını oranlayan basınçlı 
fraksiyonel kolateral kan akımı indeksidir.[60] Koroner 
içindeki basınç veya kan akım hızlarının ölçüm man-
tığı, tıkalı bir arterin distalinden elde edilen perfüzyon 
basınçlarının veya hız sinyallerinin kolateral damar-
lardan elde edilebileceği prensibine dayanmaktadır. 
Kolateral akım indeksi (KAİ)[36] eşzamanlı ölçülen 
ortalama aortik basınç (Pao), ortalama distal koroner 
tıkayıcı basınç (Ptıkayıcı), santral venöz basıncın (SVB) 
elde edilmesi ve KAİ=(Ptıkayıcı-SVB) / (Pao-SVB) for-
mülü ile hesaplanır. Sonuç 0.24’den fazla olduğunda 
yeterli kolateral akım varlığından söz edilir.

Diğer yöntemler. Koroner kolateral dolaşım ge-
lişimini değerlendirmek için birçok girişimsel olma-
yan tanı yöntemi de kullanılmıştır. Pozitron emisyon 
tomografi (PET) ile bölgesel miyokart kan akımının, 
akım rezervinin ve kolateral kan akım potansiyeli-
nin niceliksel olarak ölçülebildiği bildirilmiştir.[61] 
Başka bir çalışmada, miyokart canlılığını gösterme-
de, kolateral kan akımını ve koroner yeniden akımı 
birlikte değerlendirmede miyokardiyal kontrast eko-
kardiyografinin yüksek duyarlığa sahip olduğu vur-
gulanmıştır.[30] Koroner kolateral dolaşımı belirle-
mede manyetik rezonans görüntüleme ve çokkesitli 
bilgisayarlı tomografi de kullanılabilir. Ayrıca, akut 
dönem EKG’deki Q dalgasının yokluğu kolateral do-
laşımı tahmin etmede girişimsel olmayan bir para-
metre olarak kullanılabilir. Akut anteriyor miyokart 
enfarktüsü sonrası Q dalgası gerilemesi olan hasta-

Tablo 1. Rentrop kolateral sınıflaması

Rentrop 0	 Kolateral dolum yok.
Rentrop 1	 Güçlükle belirlenebilen kolateral akım var.
	 Kontrast madde kısmen kolateral damarlara
	 geçer, ancak hiçbir zaman epikardiyal damarlara
	 geçmez.
Rentrop 2	 Kısmi kolateral akım var. Kontrast madde
	 kolateral damarlara geçer, ancak epikardiyal
	 damar tam olarak opasifiye edilemez.
Rentrop 3	 Tam perfüzyon var. Kontrast madde kolateral
	 damarlara geçer ve epikardiyal damar tamamıyle
	 opasifiye olur.
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larda, yüksek oranda kendiliğinden rekanalizasyon 
veya iyi gelişmiş kolateral dolaşım bulunduğu gös-
terilmiştir.[62]

Sonuç

Çoğu zaman gözardı edilmesine karşın, KKD 
gelişimi miyokart canlılığının devam ettirilmesinde 
oldukça büyük bir öneme sahiptir. Yeteri kadar zen-
gin bir kolateral dolaşım ağı miyokart iskemisini ve 
enfarktüs alanını sınırlandırmakta, miyokart canlılı-
ğının uzun süre devam etmesini sağlayarak prognoz 
üzerine olumlu etki göstermektedir. Dolayısıyla, has-
talar daha az oranda semptomatik olmaktadır.

İleri derece koroner darlığa bir yanıt olarak 
meydana gelen KKD’nin gelişimi açısından aynı 
derecede koroner kalp hastalığı varlığında bireyler 
arasında büyük farklılıklar vardır. Birçok fizyopa-
tolojik ve biyokimyasal belirteç KKD gelişimini 
etkileyebilmektedir. Koroner kolateral dolaşımın 
gelişim mekanizmasını ve hangi faktörlerin kolate-
ral gelişimi üzerine etki ettiğini tam olarak anlaya-
bilmek, özellikle revaskülarizasyona uygun olmadı-
ğı düşünülen hastalarda biyolojik “baypas” olarak 
adlandırılan bu kolateral dolaşım ağının gelişimine 
katkıda bulunabilir. 
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