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OZET
TANISAL KORONER ANJiYOGRAFIYE iNFLAMATUAR YANIT: TRANSRADIAL VE
TRANSFEMORAL YOLUN KARSILASTIRILMASI

Ozge Cetinarslan, istanbul Universitesi, Cerrahpasa, Kardiyoloji Enstitiisii Kardiyoloji Anabilim Dali, istanbul, Tiirkiye

GIRiS VE AMAC

Perkutan Koroner Girisimler(PKG) sirasindaki koroner arter hasarina bagli
olarak inflamatuar yanitin tetiklendigi ve inflamatuar belirteclerin yukseldigi
bilinmektedir. Goldberg ve arkadaslaritransfemoral tanisal koroner anjiyografinin
(KAG) de PKG olmaksizin inflamatuar belirtecleri artirdigini gostermislerdir.
GuUnUmuzde radial arter vyoluyla tanisal anjiyografi giderek daha yaygin
kullanilmaktadir. Bu ¢alismanin amaci transradial KAG ile olusan inflamatuar yaniti
saptamak, transfemoral ve transradial vyollari inflamatuar yanit acisindan
karsilastirmaktir.

YONTEM

Calismaya Aralik 2017- Aralik2018 (12 ay) siiresince istanbul Universitesi,
Cerrahpasa, Kardiyoloji Enstitlisi’'ne stabil angina pectoris (SAP) tanisiyla
basvuran, transradial veya transfemoral yaklasimla KAG planlanan 42 kadin 54
erkek olmak lzere 96 hasta dahil edildi. Calismaya dahil edilen hastalar SAP tanisi
ile yatislarindan itibaren prospektif olarak takip edildi. Calismaya alinan hastalarin
demografik ozellikleri (yas, cinsiyet, 6zgecmis, kullandiklari tedaviler),isleme ait
Ozellikler, 2. Ve 48. saat muayenelerinde hematom/ekimoz/tromboz gibi
komplikasyonlarin varligi KAG sirasinda, 6nceden hazirlanan ¢alisma formuna
kaydedildi.

GFR<30, >75 yas, LVEF<%30, gecirilmis CABG oykusu, inflamatuar hastalik
oykust, malignite oykist ve ponksiyon sirasinda komplikasyon olan hastalar
calisma disi birakildi.



Ponksiyon oncesi kateter laboratuvarinda bazal ven6z hemogram, kreatinin,
yuksek duyarhlikli C reaktif protein(hs-CRP) ve timor nekroz faktor alfa(TNFa) ;
ponksiyon sonrasi 2. saat ve 48.saat hs-CRP, TNFa dizeyleri olgimu icin kan
ornekleri alindi. Yas, LVEF, boy ve kilo gibi degerler hasta dosyasindan elde edildi.

istatistiksel analizler bilgisayar ortaminda SPSS (Statistical Package for Social
Science) for Windows 23. 0 programi kullanilarak yapildi. Normal dagilim kosulunu
saglayan parametreler, iki bagimsiz gruba gore karsilastirildigina Student t testi
kullanildi, kosulu saglamayan ve 2 bagimsiz gruba gore karsilastirilan parametreler
icin de Mann-Whitney U testi uygulandi. Kategorik yapidaki degerlerin
karsilastiriimasinda ise Ki-Kare (x?) analizi uygulanarak bagimsizlik kontroli
gerceklestirildi. Korelasyon analizleri Spearman korelasyon analizi ile yapildi.
istatistiksel anlamhlik siniri olarak p<0.05 kabul edildi.

BULGULAR

Transradial ve transfemoral grup arasinda sigara igme oraninin transradial KAG
kolunda anlamli olarak daha yiiksek saptanmasi disinda(%18.8-%7.3, p<0.05) her
iki grup bazal demografik 6zellikler agisindan benzer degerlere sahip saptandi.

KAG sonrasi hem tiim grupta hem de transradial ve transfemoral altgrupta
inflamasyonun anlamli derecede arttig1 gosterildi(p:0.000).

Her iki ¢calisma kolu arasinda bazal, 2. saat ve 48. saat hs-CRP diizeyleri arasinda
anlamli fark saptanmadi. Ayni zamanda 0-2 saat ve 0-48 saat artis miktarlari olan A
dizeyleri arasinda da anlamli fark gortlmedi. Hem bazal ve hem de 2. saat TNFa
diizeyleri ise transradial KAG kolunda anlamli olarak daha yiiksek Ol¢lildii(p:0.01).
48. Saat TNFa ve 0-2 saat ve 0-48 saat A dlizeyleri arasinda da anlamli fark
gorulmedi.

TARTISMA

Bu ¢alismada koroner anjiyografinin olusturdugu inflamasyon yanitinin giris
seklinden bagimsiz oldugu, radial ve femoral yoldan yapilan tanisal anjiyografinin
benzer dlzeyde inflamasyona neden oldugu karsilastirmali olarak gosterilmistir.
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Radial ve femoral yaklasimlarda benzer olan bu artis kullanilan kontrast
miktari ve radial yaklasimda kilif boyutu ile iliskili goziikmektedir.

Transradial KAG’ de kullanilan kontrast miktari ve floroskopi stresi anlamli
olarak daha fazla saptanmistir. X-ray dozu ise transradial KAG kolunda daha yiiksek
olmakla birlikte anlamli fark saptanmamistir. Bu sonuclar KBY ve kalp yetersizligi
hastalarinda transradial yontem tercih edilirken kontrast nefropatisi ve volim
yliklenmesini gz 6nliinde bulundurmak gerektigini diistindiirmektedir.

Transfemoral ve transradial KAG yontemleri dogrudan karsilastiran bu
calisma daha 6nce ayri serilerde bildirilen sonuglarinin aksine transradial yolun
kullanilmasiyla biyolojik inflamatuar belirteclerdeki artisin transfemoral yaklasimla
benzer oldugunu gostermistir.

Anahtar Kelimeler: transradial koroner anjiyografi, transfemoral koroner
anjiyografi, hs-CRP, TNFa, inflamasyon



ABSTRACT
INFLAMMATORY RESPONSE to DIAGNOSTIC CORONARY ANGIOGRAPHY:
COMPARISON of TRANSRADIAL and TRANSFEMORAL APPROACHES

Ozge Cetinarslan, University of Istanbul, Institute of Cardiology, Istanbul, Turkey

INTRODUCTION

In the course of percutaneous coronary interventions (PCl), endothelial
injury of coronary arteries triggers inflammatory response and inflammation
markers rise. Goldberger and his colleagues demonstrated that transfemoral
coronary angiography (CAG) without PCl causes rising in the inflammation
markers. Transradial approach has become a popular method for CAG. In this
study, we aimed to evaluate inflammatory response to CAG and to compare the
inflammatory response of transradial and transfemoral approaches.

METHOD

We included 96 consecutive patients (42 female, 54 male) presenting with
stable angina pectoris (SAP) and underwent transradial or transfemoral
angiography between December 2017 and December 2018. All patients were
followed prospectively. Demographic and clinical characteristics, total
angiography and fluoroscopy time, contrast media volume, quantity of X-ray,
access site, number of puncture attempts, use of sedation, size of sheath and
catheters, occurrence of radial artery spasm was , contents of intrarterial
cocktails,ing complications during in hospital period and angiographic findings
were recorded .

Patients with an estimated glomerular filtration rate of <30 ml/min /1.7 m2,
age<75 years, history of CABG, inflammatory diseases or malignancies and those
with procedural complications were not included in the study group.

Venous blood samples for hs-CRP and TNFa levels were obtained prior to
puncture and post procedure at 2" and 48™ hours. Other biochemical findings
(hemogram, blood glucose, creatinine, lipids) as well as patients height, weight
and left ventricular ejection fraction were obtained from hospital records.



All statistical analysis was carried out using SPSS 23.0 software (SPSS Inc.,
Chicago, IL, USA). The enumeration data were presented as rate, and compared
using x2 test. Data are presented as means £+ SD when normally distributed and
median and interquartile ranges otherwise using one-way analysis of variance
with LSD-t test. P < 0.05 was considered as statistically significant.

RESULTS

Basal characteristics of transradial and transfemoral groups were similar
except for smoking which is more prevalent in the transradial group (18.8%-7.3%,
p<0.05).

Coronary angiography caused a similar increase in inflammatory markers in
both subgroups as well as in the whole study population. Basal, 2" and 48" hours
hs-CRP values of both groups were similar whereas basal and 2" hours TNFa
values of the transradial group were significantly higher compared to transfemoral
group (p:0.01). But the relative increase from baseline was similar in both groups.

CONCLUSION

This study demonstrates that inflammatory response caused by CAG is
unrelated to access site and similar in transradial and transfemoral approaches.
This similar increase in inflammatory markers in both study groups seems to be
related to contrast volume and sheath size in transradial group.

Larger contrast volume and longer fluoroscopy time in the transradial group
as well as higher X-ray dosage, although statistically insignificant indicate the
importance of carefully selecting the angiographic route especially in patients with
chronic heart failure and chronic renal impairment.

This study is the first head to head comparison of transradial and
transfemoral routes in regard to inflammatory response. In contrast to previous
single arm studies reporting a higher inflammatory response with transradial
route our results show a similar increase in inflammation parameters in both
approaches.

Key Words: transradial CAG, transfemoral CAG, hs-CRP, TNFa, inflammation
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KISALTMALAR

AKS: Akut Koroner Sendrom

CABG: Koroner Arter Bypass Greft
Cx: Sirkimfeks Arter

hs-CRP: Yiksek Duyarhlikli C Reaktif Protein
IL-1: interldkin-1

KAG: Koroner Anjiyografi

KAH: Koroner Arter Hastaligi

KKAH: Kararli Koroner Arter Hastaligi
LAD: Sol On inen Arter

LDL: Dustk Yogunluklu Lipoprotein
LIMA: Sol internal Mamarian Arter

LMCA: Sol Ana Koroner Arter

MATRIX: Minimizing Adverse Haemorrhagic Events by Transradial Access Site and

Systemic Implementation of AngioX

M-CSF: Monosit-Koloni Stimule Edici Faktor
MI: Miyokart infarktisu

MMP: Matriks Metalloproteinaz

NF- kB: Nukleer Faktor- kB

NO: Nitrik Oksit

NSTEMI: ST-yiikselmesiz Miyokart infarktiisii

PDA: Arka inen Arter
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PKG: Perkutan Koroner Girisim

RAO: Radial Arter Okliizyonu

RCA: Sag Koroner Arter

REVERE: Randomized Evaluation of Vascular Entry Site and Radiation Exposure

RIFLE-STEACS: Radial Verses Femoral Randomized Investigation in ST elevation
Acute Coronary Syndrome

RIVAL: The Radial Versus Femoral Access for Coronary Angiography and
Intervention in Patients with Acute Coronary Syndromes

SAP: Stabil Angina Pectoris

STEMI: ST-yiikselmeli Miyokart infarktiisi
TG: Trigliserid

TNFa: Tumor Nekroz Faktor Alfa

TOO: Test Oncesi Olasilik
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I.GIRIS VE AMAC

Ateroskleroz kaynakl hastaliklar, tim dinyada, o6zellikle endustrilesmis
toplumlarda en 6nemli morbidite ve mortalite nedenidir. Endotel disfonksiyonu,
vazospazm, inflamatuar hiicrelerin birikimi, sitokin Uretiminde artis ve diiz kas
hicrelerinin migrasyonu ile aterosklerotik plak olusumu baslamaktadir. Lokal
inflamatuar yanitlar plagin blydmesini, rlptlirini ve takibinde trombojenik
olaylari tetikleyerek akut koroner sendromlarin ortaya ¢ikmasina neden olurlar.
Guncel yayinlar, sadece lokal inflamatuar yanitin degil, ayrica sistemik inflamatuar
cevabin da kardiyometabolik patogenez ve prognozda kritik roli oldugunu
gostermistir.' Endotel disfonksiyonu ile koroner arterlerde, sistemik inflamasyonda
aktive olmus notrofiller ve nétrofil aktivasyonu sonucunda Uretilen inflamatuar
belirteglerin reseptorlerinin arttigl saptanmistir. > Normal sinirlar icerisinde dahi
olsa, serum CRP duzeylerindeki hafif bir ylksekligin bile koroner arter spazmi ile
iliskili oldugu gosterilmistir.’

Kardiyak kataterizasyonun gelisimi, 1628 yilinda William Harvey tarafindan
kan dolasiminin ilk kez tanimlanmasindan bu yana doért asirlik bir sirectir. Bir
sonraki onemli gelisme ise tam bir asir sonra Stephen Hales tarafindan kan
basincinin tanimlanmasi olmustur. 19. ylzyil, kardiyovaskuler fizyolojinin altin ¢agi
olarak bilinirken, ilk sag kalp kataterizasyon islemi brakial ven kullanilarak 1929
yilinda Werner Forssman tarafindan yapilmistir. 1960’larin basinda Mason Sones
tarafindan selektif koroner anjiyografinin (KAG) tanimlanmasinin ardindan asil ileri
girisimsel islemler 1970’lerin sonlarinda Andreas Gruentzig tarafindan
baslatilmistir.*

Son 20 yillik stirece kadar temel olarak transfemoral yontemle ilerleyen bu
sureg ilk kez 1989 yilinda Campeau ve arkadaslarinin transradial KAG yapmalarinin
ardindan, 1993 yilinda Kiemeneij and Laarman’in transradial perkutan koroner
girisim(PKG) gerceklestirmeleriyle transradial yéntemin zaman zaman daha 6n
planda tutuldugu bir déneme girmistir.>® Radial arter kullanimi, kanama ve
vaskller komplikasyonlarinin az goriilmesi, hasta konforu, mortalite oranlarinin
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dustk saptanmasi, antikoagiilan kullanan hastalarda daha glivenli olmasi,
hastanede yatis ve takip sliresinin kisa olmasi ve hastalarin transfemoral yénteme
kiyasla transradial yontemde daha mutlu olmalari nedeniyle tercih edilir hale
gelmistir.

Akut koroner sendrom (AKS) olsun ya da olmasin, transradial yolla PKG
yapilmasinin CRP ve diger inflamasyon belirteclerini yiikselttigini gosteren pek ¢ok
calisma yapilmistir.”*> Bu calismalarda bazalde yiksek olan veya islem sonrasi
yukselen inflamatuar belirteclerin erken komplikasyonlar ve restenozlarla iliskili
oldugu gosterilmistir. Literatlirde PKG yapilmaksizin, sadece KAG ile sistemik
inflamatuar yanitin artip artmadigini inceleyen az sayida hasta sayisi iceren 4
calisma mevcuttur. SAP tanili 26 hastalik kiclk bir hasta popilasyonunda,
transfemoral yolla yapilan hem KAG hem PKG islemlerinin 24. ve 48. saat CRP
dizeylerinde benzer dizeyde anlamli artisa neden oldugu gosterilmistir.”> Ayni
calisma IL-6 diizeyindeki ylkselisi de gostererek sonuclarini kuvvetlendirmistir. 96
stabil angina pectoris (SAP) tanili, bazal CRP seviyeleri negatif olan hastayi iceren
bir diger calismada ise transradial yolla yapilan KAG ile inflamatuar belirteglerde
anlamli artis oldugu gosterilmistir.* Radial ponksiyonda, femoral ponksiyona gére
daha az lokal doku hasari olsa da, kateterler ile kilavuz tellerin, in-stabil aterom
plaklarini de-stabilize edebilecek inflamasyonu anlamli olarak tetikleyebilecegi ve
islem sirasinda kullanilan kontrast maddelerin endotelyal hasara neden olabilecegi
gosterilmistir. Fakat inflamatuar biyolojik belirteclerdeki etkilenmeyi transradial ve
transfemoral KAG arasinda karsilastiran bir ¢alisma bulunmamaktadir.

Biz de bu calismamizda, SAP tanili hastalarda transfemoral ve transradial
KAG isleminin inflamatuar yanita etkisini, TNFa ve hs-CRP dizeyleri Gzerinden
karsilastirdik. Klinik pratigimizde en sik kullanilan inflamasyon belirteci olmasi
nedeniyle; yukarida bahsedilen, literatiirde bu konuyla ilgili mevcut ¢alismalarda
da kullanildigi sekilde inflamasyon belirteci olarak hs-CRP tercih ettik. Daha 6nce
pek c¢cok calismada kanitlanan salinim kinetigine uygun olarak 0O.saat, artisa
basladigl deger olarak 2.saat ve pik deger olarak 48.saat kullandik. Sonuglarimizi
kuvvetlendirmek adina, TNFa duzeyindeki degisiklikleri de salinim kinetigine uygun
olarak bazal, 2.saat (pik) ve 48.saat (bazal diizeye donme) planiyla olctiik.
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Il. GENEL BiLGILER

A.ATEROSKLEROZ VE INFLAMASYON

Kardiyovaskiler hastaliklar sanayilesmis tlkelerde 6nde gelen 6lim nedeni
olup 2020 yilina kadar da durumun degismesi beklenmemektedir.” Koroner arter
hastaligi(KAH) klinik belirtileri sessiz iskemi, kararl anjina pektoris, kararsiz anjina,
miyokart infarktlisi (MI), kalp vyetersizligi ve ani olimdur. Yillardir yapilan
ateroskleroz klinikopatoloji calismalari ile plak ylzeyindeki catlamalar, erozyon,
Ulserasyon ve sonucunda plak riptird ile devam eden bir degisim slirecine isaret
eder. Aterosklerozda en dnemli mekanizma oldugu gosterilen bu strecin merkez
rollinG alan hicreler; endotelyal, inflamatuar ve diz kas hicreleridir. Endotelyal
disfonksiyon; endotelin bariyer olma 06zelligini, secici gecirgenligini ve
antitrombosit yapisini bozar. Bunun sonucunda gelisen inflamatuar ve proliferatif
olaylar dizisi aterosklerotik plagin olusmasina neden olur. Bazi aterosklerotik
plaklarin ise dejenerasyona daha egilimli oldugu dikkat cekmektedir. “Vulnerabl
plaklar” olarak isimlendirilen bu aterosklerotik plaklar lipitten zengin ve ince fibroz
kapsalladar.™

Fakat plaklarin zayiflamasindan ve riptlire olmasindan sorumlu
mekanizmalar henliz net olarak ortaya konulamadigi icin, gincel ¢alismalar bu
mekanizmalari ¢cozmeye yonelmistir. Plazmada diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL)
duzeyleri yukseldigi zaman ¢ok miktarda LDL endotelden gecgerek intimaya girer.
LDL, intimada agregasyon, oksidasyon ve LDL partikillerinin pargalanmasini igeren
bir seri modifikasyona ugrar. LDL'nin oksidasyonuyla ortaya cikan modifiye
lipitlerden bazilari endotel hicrelerini aktive eden sinyal molekilleri olarak rol
oynar. Aktive olmus endotel hiicreleri, aktive T hicreleri, diiz kas htcreleri ve
makrofajlar; adezyon molekillerini (VCAM-1, ICAM-1/2, selektinler), sitokinleri (IL-
1,IL-6, IL-4, TNF), kemokinleri (MCP- 1,IL-8) ve blyiume faktorlerini (PDGF,FGF)
salgilar. Endotel hiicreleri tarafindan salinan l6kosit adezyon molekilleri monosit
ve T hicrelerinin endotele yapismasini saglar. VCAM-1 erken aterogenezde sadece
aterom plaktaki monosit ve T hiicrelerinden salinan integrin (VLA-4) ile etkilestigi
icin onemlidir. E-selektin (endotelyal selektin) polimorfonikleer |6kositlerin
cagrilmasini saglar. P-selektin (platelet kaynakh) lokositlerin ¢agrilmasinda ve
|6kositlerin endotel Uzerinde yuvarlanma hareketi yapmalarinda etkilidirler.
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Endotel ylzeyine yapisan lokositlerin migrasyonunu, endotelden gegcisini ise
kemokinler saglar. Kemotaktik sitokinlerin uyarilari mononikleer hicrelerin
endotel tabakasindan subendotelyal intima igerisine gocuni baslatir. IL-6, esas
olarak prokoagllan sitokindir. Fibrinojen, plazminojen aktivator inhibitoru tipl,
CRP diizeylerini arttirir. Salgilanan kemotaktik maddelerle lezyonlu alana gé¢ eden
monositler inflamatuar sitokinler salgilar. IL-1, TNF, CRP gibi sitokinler, adezyon
molekdillerinin salinimini arttirir ve endotele daha cok |6kosit ve LDL baglanmasina
neden olurlar ve trombojenisiteyi arttirirlar. CRP ayni zamanda monositleri
uyararak koagtilasyonda rol oynayan doku faktori salinmasini arttirir ve endotel
kaynakli nitrik oksitin (NO) salinimin hasarli damar bolgesinde azalmasina sebep
olur.

SEKIL 1: inflamasyon baslama anindan itibaren Angiotensin-2, TNFa, IL-6, IL-8 ve CRP kinetigi
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Endotele tutunduktan sonra subendotelyal alana go¢ eden monositler
burada makrofaja donusurler. Bu sireg, aktif edilmis damar hicreleri tarafindan
Uretilen monosit-koloni stimile edici faktor (M-CSF) tarafindan baslatilir.
Makrofajlar okside LDLyi fagosite ederek koplk hicresine donlsir ve yagh
cizgilenmeyi baslatirlar. Ayni zamanda aktive T ve mast hiicreleri de endotele
tutunurlar. Bu hiicreler metalloproteinazlarin Uretimini saglar. Bu proteolitik
enzimler kollajenin parcalanmasina ve fibroz kilifin bozulmasina neden olur; doku
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faktori ve ateromatéz vyikintinin dolasimla temasini saglayarak tromboz
olusumunu destekler. T hiicreleri de makrofajlar gibi arterin intimasina aktive
olmus endotele baglandiktan sonra girerek diiz kas hiicrelerinin proliferasyonunu
inhibe ederek kollajen Uretimini azaltirlar. T hicrelerinin aktive olmasi dogal
immin yaniti baglatir. En 6nemli T hicre sitokini 6nemli vaskiiler aktivitesi bulunan
gamma interferondur. Gamma-interferon, makrofajlari uyaran temel sitokindir.
Aktiflesen makrofajlar, TNF-a ve interlokin-1(IL-1) gibi inflamatuar sitokinleri
salgilar, proteolitik enzimleri aciga cikarir, toksik oksijen ve NO radikalleri Uretir.
Ayrica TNF-a, prokoaglilan aktiviteyi uyarir ve matriks metalloproteinazlarla
(MMP) artisi ise kollajenin parcalanmasina neden olarak plak yapisini zayiflatarak
raptire olmasina neden olur. TNF-a ve IL-1 béylece immun sistem ile plak riptiru
arasinda bir baglanti olusturmus olur. Tum bu etkiler aterosklerozu uyarir.'’

Aterosklerozun kompleks plaklar haline donismesinde diiz kas hiicreleri rol
oynar. Duz kas hicreleri, subendotelyal araliga goc¢ ederler, boélUntrler ve
ekstraselltler matriksi sentezlerler. Diiz kas hiicrelerinden fazla miktarda kollajen
Uretimini saglayan uyarilar; PDGF ve TGF-R’dir. Hlcre disi matriksin birikiminde de
matriks molekdillerinin biyosentezinin dengesine baglidir. Hicre disi matriksin
MMP’ larla yikimindan ortaya ¢ikan makro molekiller diiz kas hicrelerinin media
tabakasindan intimaya go¢ etmesine neden olur. Sonugta lezyonun lipid dolu
cekirdegini, endotelyal yizeyden ayiran fibroéz bir sapka olusur. Bu sapka,
cevresinde kendi matriksinin kalin tabakalari bulunan uzun diiz kas hiicrelerinden

® inflamasyonun, aterosklerozun her basamaginda ve akut koroner

olusur.
sendromlarin olusumunda en goze ¢arpan 6zellik oldugunu gosterilmistir. Lokal
inflamatuar yanit genelleserek ve c¢ok sayida sitokin olusumunu tetikleyerek,
endotelin sahip oldugu dogal anti-adheziv ve anti-koaglilan 6zelliklerini degistirir;
matrix sentezini azaltip, parcalanmasini artirarak plak riptlrtine neden olurlar.
Ayrica inflamatuar sitokinlerin endotelyal hiicrelerden ve makrofajlardan
endotelin salinimini uyarmasi ile vasokonstriksiyon tetiklenerek AKS ortaya g¢ikar.

AKS, aterosklerozun yasami tehdit edici belirtisini temsil eder.

Aterosklerotik slrece inflamatuar yanitta pek c¢ok gen de sorumlu
gorilmektedir. Bu genlerin en onemlisi nikleer faktor- kB’dir(NF- kB). NF- kB
monosit kemoatraktan protein 1 transkripsiyonunu aktive ederek MMP genlerinin
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aktivasyonunu uyarir. Aktive NF- kB, post mortem calismalarda aterosklerotik
damarlarin intima ve media tabakarinda saptanmis ve aterosklerozun yayginligi ile
iliskili bulunmustur.”® Bu konuda yapilan bir ¢alismada kararsiz angina tanili 19
hastanin 17’sinde, kararli anginasi olan 83 hastanin ise sadece 2 tanesinde NF- kB
aktivasyonu kaniti bulunmustur. NF- kB aktivasyonu saptanan tim hastalarda 24
saat icinde AKS gelismesi ise inflamatuar sirecin klinik sendrom ortaya ¢cikmadan
cok 6nce basladigini kanitlamaktadir.

GUnlUmuzde ise calismalar AKS'nin sadece plak ruptlri cevresindeki lokal
inflamatuar yanitla degil, sistemik inflamatuar yanitla iliskili komponentleri de
icerdigine yonelik olarak yapilmaktadir. AKS hastalarinda dolasimdaki notrofillerin
disik myeloperoksidaz icerigine sahip oldugu gosterilmistir. Myeloperoksidaz,
notrofillerdeki azurofilik grantllerin en 6nemli icerigidir ve c¢esitli uyaranlarla
notrofillerin aktivasyonu sonrasi dolasima salinir. AKS’ nin dlzelmesi sonrasi
notrofillerdeki myeloperoksidaz diizeyinin de kararli angina hastalari ile benzer
dizeye donmesi notrofil aktivasyonunun AKS patofizyolojisinde roli oldugunu
kanitlamaktadir.?® Diger yandan AKS hastalarinin dolasimindaki lenfositler doku
faktorini uyararak koagllasyon kaskadini baslatabilmekteyken, kararl koroner
arter hastaligi olan ve ya saglkh kisilerde bu etki gorilmemektedir. Ek olarak AKS
sonrasi 8-12 haftada bu etkinin ortadan kalktig gosterilmistir.”*

Hem kararsiz angina hem MI hastalarinda CRP diizeylerinin yiiksek oldugu
pek cok calisma ile gosterilmistir. Genis capli epidemiyolojik calismalarda ise CRP
dizeylerinde minimal artislari olan saglikli kisilerin Ml ve inme icin ylksek riskli
oldugunu goéstermistir.”> Tum bu calismalar ortaya su soruyu atmaktadir:
inflamasyon koroner plak riiptiiriiniin nedeni mi yoksa sonucu mudur? Liuzzo ve
arkadaslari ise CRP dizeyinin miyokard hasarindan bagimsiz olarak, kreatin
kinaz(CK) ve troponin T(Trop T) diizeyleri normalken de vyiksek oldugunu
gostermistir. Ayrica ayni c¢alismada hastane basvurusundaki yiksek CRP
dizeylerinin (>3mg/L) kararsiz angina hastalarinda kotl prognozla iliskili oldugunu
gostermislerdir.”®> CRP; inflamasyon, enfeksiyon ve doku hasari gibi cesitli
nedenlerde salinan IL-1 ve IL-6 gibi sitokinlerin hepatik aktivasyon saglamasi ile
Uretilen, spesifik olmayan bir belirtectir. CRP ylksekliginin iskemik kalp
hastaliklarinda bagimsiz bir risk faktort olduguna dair glicli kanitlar olsa da, heniz
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nasil etki ettigi net olarak bilinmemektedir. Basitce CRP yliksekligi devam eden
inflamasyonun ve ateroskleroz gelisiminin gostermektedir. Fakat glincel ¢calismalar
gostermektedir ki; CRP aterosklerotik siirece hem direkt klasik yoldan kompleman
sistemini aktive ederek hem de monositleri uyarip prokoagtlan etkiyi baslatarak
dogrudan etki etmektedir.”

SEKIL 2: inflamasyon baslangici sonrasi CRP kinetigi
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B. KORONER ARTER HASTALIGI

B.1.KARARLI KORONER ARTER HASTALIGI
SEKIL 3: Gogiis agrisinin geleneksel klinik siniflandiriimasi

TiPiK ANGINA ATiPiK ANGINA NON-KARDIiYAK GA

esternum arkasinda tipik

nitelik ve stireklilikte Tipik angina pectoris *Bu 6zelliklerin hi¢ birini ya da
rahatsizlik hissi + ozelliklerinden yalnizca iki yalnizca bir tanesini karsilar.
eefor ve emosyonel stresle tanesini karsilar.

tetiklenme +

edinlenme/nitrat ile dakikalar
icinde rahatlama +
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Kararli koroner arter hastaligi(KKAH) miyokart iskemisi ve hipoksi, kan
sunumu ve metabolik ihtiyag¢ arasindaki gecici bir dengesizlik sonucu ortaya ¢ikar.
Kardiyak iskemik agri éngérilebilir bir zamansal siralamayla gelisir. iskemik
bolgeden gelen vendz kanda ylksek H+ ve K+ konsantrasyonu sonrasi ventrikiler
diyastolik ve sonrasinda sistolik islev bozuklugu ile bolgesel duvar hareket
bozuklugu bulgulari meydana gelir. Takibinde ST-T degisikliklerinin gelismesi ve
kardiyak iskemik agri (anjina) ortaya cikar.

SEKIL 4: KKAH siiphesi olan hastalarda ilk tanisal degerlendirme.

KKAH siiphesi olan hastalar

¥

Anamnez + Fizik muayene

¥

EKG + Biyokimya + Ekokardiyografi + gereginde PA akciger goriintiileme

L 5

KAH disi olasi nedenler? ‘» Evet:Etiolojiye yonelik tedavi

R 2

Hayir:SVEF<%50? » Evet: tipik angina? m Evet: KAG

¥ b

Hayir: iskemi tetkik testi

Hayir: iskemi tetkik testi

o6ncesi KAH olasiligini
& oncesi KAH olasiligini

degerlendi
egerlendir degerlendir

Diisiik olasilik (<%15)

Orta olasilik (%15-85)

Yiiksek olasilik (>%85)

=

¥

e =

Diger nedenleri diisiin

iskemi tetkik

KAG
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TABLO 1: Kararh gogis agrisi belirtileri olan hastalarda klinik test 6ncesi olasiliklar

TIPIK ANGINA ATIPIK ANGINA ANGINA DISI AGRI

YAS Erkek Kadin Erkek Kadin Erkek Kadin
30-39 59 28 29 10 18 5
40-49 69 37 38 14 25 8
50-59 77 47 49 20 34 12
60-69 84 58 59 28 44 17
70-79 89 68 69 37 54 24
>80 93 76 78 47 665 32

Test &ncesi olasiligl(TOO) <%15 olan hastalar ileri test yapilmadan takip
edilebilir. TOO %15-%65 olan hastalara baslangic testi olarak egzersiz EKG
yapilabilir. Ancak, merkezin uzmanlk diizeyi ve olanaklari gérintileme temelli
non-invaziv bir iskemi testine elverisli ise, Ustlin tanisal yeterliliklerinden dolay bu
gibi testler tercih edilebilir. TOO %66-85 arasinda olan gruplarda KKAH tanisi
koymak icin non-invaziv bir islevsel gériintiileme testi uygulanmalidir. TOO>%85’
olan gruplar KKAH mevcut kabul edilebilir.

B.2.AKUT KORONER SENDROMLAR

AKS iki grupta siniflandirilir; ST-ylkselmeli Ml (STEMI), ST-ylikselmesiz M
(NSTEMI) veya kararsiz anjina. STEMI, akut gogls agrisi ve israrci (>20 dk) ST-
segment ylkselmesi olan hastalar icin kullanilan tanim olmakla birlikte genellikle
akut total koroner okliizyonu yansitmaktadir. Tedavide amag birincil anjiyoplasti
veya fibrinolitik tedaviyle hizli, tam ve siliregelen bir reperfliizyon saglamaktir.
NSTEMI hastalari akut gogis agrisi ile birlikte cogunlukla israrci veya gecici ST
segment cokmesi veya negatif T dalgasi, diiz T dalgalari, yaniltict normallesmis T
dalgalari veya tamamen normal EKG bulgulariyla basvururlar. AKS'nin tipik klinik
belirtisi sternum arkasinda algilanan, sol kol, boyun ve ¢ceneye yayilan, aralikli gelip
genellikle birkac dakika slrebilen ya da kalici agri/baski hissidir (‘anjina’). Bu
yakinmalara asiri terleme, bulanti, karin agrisi, nefes darligi ve senkop gibi baska
belirtiler de eslik edebilir. Ancak epigastrik agri, sindirim zorlugu, bicak saplanir
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gibi veya bir miktar akciger zari yangisi belirtileriyle birlikte gogus agrisi veya
giderek artan nefes darligi gibi atipik belirtiler de gorilebilmektedir. Atipik
belirtiler daha ¢ok yasli (> 75 yas) hastalarda, kadinlarda, diyabet, kronik bobrek

yetmezligi veya demansi olan kisilerde gézlenmektedir. *>*°

Koroner anjiyografi
KAHIn varligi ve siddet derecesi hakkinda benzersiz bilgiler sagladigindan altin
standart incelemedir. AKS’de siklikla var olan dinamik bileseni dislamak igin
koroner anjiyografinin koroner atardamar icine damar genisletici ilaclar (nitratlar)
vermeden once ve sonra ¢ekilmesi dnerilir. Yiksek riskli hastalarda, semptomlari
devam eden veya tanisal EKG degisiklikleri yoklugunda ayirici taninin kesin

olmadig hastalarda tanisal amach acil anjiyografi cekilmelidir.

$EKiL 5: AKS spektrumu. EKG = elektrokardiyogram; NSTEMI = ST yiikselmesiz miyokart

SIKAYET GOGUS AGRISI
DUSUNULEN
AKUT KORONER SENDROM
TANI
EKG Israrci ST ST/T Normal ya
yiikselmesi anormalikleri da belirsiz
BiYOKIMYA Troponin 1/ Troponin N
KARARSIZ
TANI STEMI NSTEMI
ANGINA
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C. NORMAL KORONER ANATOMI

Koroner anatomi, genel popllasyonda benzer olmak ile birlikte cesitli
varyasyonlari icerebilir. Koroner arterler, kalp parankimine kan tasiyan arter veya
arter dallari olarak tanimlanir. Koroner arterler, proksimal aorta, ana pulmoner
arter, semilunar ve atriyoventrikiler kapaklar, visseral perikardiyum ve vena kava
superiyorun kicuk bir bolimU de parankim kavraminin icindedir. Normal koroner
anatomiyi belirleyici bazi dlcutler tanimlanmustir:®’

e Her bir koroner arterin kendine ait sinus valsalvadan koken almasi.

e Sag koroner arterin (RCA) sag atriyo-ventrikiler olukta seyretmesi.

e Sol ana koroner arterin (LMCA), sol 6n inen arter (LAD) dali ile anterior
interventrikiler olukta ve sirkimfeks arter (Cx) dali ile sol atriyo-ventrikiler
olukta seyretmesi.

e Arka inen arterin (PDA) sag veya sol koroner arterden ciktiktan sonra
posterior interventrikiler olukta seyretmesi.

e Major koroner dallarin epikardiyal seyretmesi (ekstramural).

Koroner arterlerin kapiller diizeyde sonlanmasi (miyokard diizeyinde).
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SEKIL 6: Klinigimizde koroner anjiyografi sonuglarinin raporlanmasinda kullanilan ve normal
koroner anatomiyi gbsteren sema.

C.1. BiR TANI YONTEMi OLARAK KORONER ANJiYOGRAFi (KAG)

Arteriyel yolla koroner damarlara kontrast madde verilip sineanjiografik
olarak goriintl elde edilmesi islemine KAG denilmektedir. Bu yontemle sadece
koroner arterler degil kalp bosluklari, aorta, pulmoner venler ve periferik damarlar
hastalik, anomali ve tikaniklik icin incelenebilir ve kardiyovaskiiler hemodinamik

parametreler (basing, kardiyak debi, oksimetri) hesaplanabilir 1960’larin basinda
Mason Sones tarafindan selektif KAG tanimlanmasinin ardindan, zaman iginde pek
cok goriuntileme yontemi gelismesine karsin, KAG; anlamli koroner arter
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hastaliginin varligini géstermekte altin standart tani yontemi olmustur. Judkins'in
1967 de sol ve sag koroner arterleri icin 6nceden sekil verilmis kateterleri (Judkins
kateterleri) femoral arter yolu ile kullanmaya baslamasi, yeni bir teknigin KAG
alanina girmesini saglamistir. Bu sekilde gelisen KAG, koroner arter hastaliginin
tanisini koymakta, patogenezini anlamakta ve dogal seyrini takipte 6nemli bir
laboratuvar metodu haline gelmistir. Birlesik Devletlerde yilda 1. 5-2 milyondan
fazla kardiyak kataterizasyon islemi yapilmaktadir. KAG potansiyel riskleri olan
invaziv bir prosedir oldugu icin, KAG yapacak kardiyologun 200 tanesinde primer
operatdr olmak lGzere en az 300 KAG yapmis olmasi gerekir.

TABLO 2: KAG endikasyonlari ve rélatif kontrendikasyonlari

ENDiIKASYONLAR

ROLATIF KONTRENDIKASYONLAR

Akut miyokard infarktisu

Aktif kanama

Kararsiz angina

Koaglilapati

ilaclarla kontrol altina alinamayan kararli | Akut ya da kronik bébrek yetmezligi
angina

iskemi tetkik/ stres testlerinin iskemi + | Aktif enfeksiyon

sonuclanmasi

Ventrikiler aritmiler Ciddi anemi

Sol ventrikil disfonksiyonu

Elektrolit bozukluklar

Kapak hastaliklari

Sirt Ustl yatamayacak olmak (dekompanse KKY
vb)

Kardiyovaskdler cerrahi 6ncesi degerlendirme

Malign hipertansiyon

Non-kardiyak cerrahi 6ncesi degerlendirme

Cok fazla komorbidite olmasi (risk>fayda)

Kardiyak transplantasyon sonrasi rutin takip

Hasta tercihi

Koroner anjiyografi

genelde elektif

(6nceden planlanmis) bir tani

yontemidir. Acil durumlar hari¢ hasta KAG icin énceden hazirlanmaldir. islem
oncesi, hastaya islem hakkinda yeterli bilgi verilmeli ve hasta onam formu mutlaka
alinmalidir. Yatis dosyasi kontrol edildikten sonra hasta hazirhk odasina alinir.
islem 6ncesi hastayi sakinlestirmek icin sedatif etkileri olan difenhidramin ve
diezepam gibi ajanlar verilebilir. Laboratuvarda ise ihtiya¢ halinde ek sedatifler,
Clnkd
komplikasyonlar acgisindan hastanin doktoru uyarmasina engel olur. Hastalar

ancak asirni sedasyondan kacinilmahdir. islem sirasinda olusabilecek

kontrast enjeksiyonu sirasinda 30 sn. kadar strebilecek sicaklik ve bulanti
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hissedebileceklerine dair bilgilendirilmelidir. Ayrica kontrast enjeksiyonuna bagh
bradikardinin diizelmesinde yardimci olan bir manevra oldugu icin islem sirasinda
“6kslirmesi” istenebilecegi de hastaya anlatilarak operatérle uyum iginde olmasi
saglanmalidir. Sedasyon vyapilan tim hastalarda vital bulgular dizenli takip
edilmeli, EKG ve 6nemli laboratuvar testleri kontrol edilmelidir. Renal yetmezligi
olan hastalarda islem 6ncesi ve sonrasi iyi bir sekilde hidrasyon saglanmali,
mumkun olan nefrotoksik ilaclara ara verilmeli ve islem sirasinda mimkin olan en
dustik miktarlarda izo-ozmolar kontrast madde kullanilmalidir.? Diyabetik hastalar
islem oOncesi a¢ kaldiklari icin kullandiklari instlin dozlari ayarlanmalidir. Kateter
oncesi antiplatelet tedavinin kesilmesi gerekmez, ancak warfarinin 6nceden
kesilmesi ve islem ®ncesi INR degerinin <1. 8 olmasi gerekir. infeksiyon riskini
azaltmak icin hastanin islem o©ncesinde ponksiyon bdlgesinin tirasi yapilmis
olmalidir.

C.l1l.a. Transfemoral KAG

Femoral arterin retrograd ponksiyonu 1953’de Seldinger’in tarifinden sonra
arteriyel erisim icin altin standart olmustur. Ana femoral arterin femur basinin
anteriorunda seyretmesi ve damar capinin bu dizeyde genis olmasi en biyuk
avantajidir. En glc¢li femoral nabzin alindigl noktanin %92,7 oraninda ana femoral
arter oldugu tespit edilmistir.”® Ancak periferik damar hastaligi olanlarda,
obezlerde, tortiyoz damar yapisina sahip hastalarda, hematom varliginda ve
tansiyonun disiik oldugu hastalarda palpasyon zor olabilir. inguinal ligament palpe
edildikten sonra yaklasik 2 cm altindan femoral nabiz palpe edilir. Ana femoral
arter palpe edildikten sonra giris icin tek veya cift duvar igne teknigi kullanilir. igne
icerisinden arteriyel kan akisi gorildiikten sonra kilavuz tel ilerletilerek igne cekilip
kilavuz tel Uzerinden femoral kilif yerlestirilir. Femoral giriste dikkat edilmesi
gereken onemli faktorlerden birisi inguinal ligament dlizeyinin altindan giris
yapilmasidir. inguinal ligament diizeyinin daha yukarisindan giris yapildiginda
posteriyorda yeterli destek olmadigindan optimal kompresyon
saglanamamaktadir. Bu nedenle retroperitoneal hematom riski artmaktadir.
Koroner anjiyografi icin en cok sag ve sol Judkins (JR 3.5,4,5,6 velL3.5,4,4.5,5
ve 6), Amplatz (AR |, II, lll ve AL I, II, lll) ve Multipurpose (A, B, C) kateterler, sag ve
sol koroner bypass greft kateterleri kullanilmaktadir. Asendan aorta genis oldugu
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takdirde ylksek numarali kateterler tercih edilmektedir. Sol ventrikilografi
yapmak icin ise sikhkla pigtail kateterler olmak lizere multipurpose kateterler de
kullanilabilmektedir. Ayrica, sol ve sag IMA’yi gdstermek icin 6zel kateterler
mevcuttur. Koroner anjiyografi esnasinda kullanilan kateter lg¢ yan yolu bulunan,
basin¢ 6lcmeye, serum vermeye ve kontrast madde vermeye yarayan "manifold" a
baglanir. Manifoldun diger ucuna da kontrast maddeyi manuel olarak enjekte
etmek icin bir otomatik enjektdr baglanir. islem esnasinda femoral artere bir
arteriyel kilif (sheath) (5, 6, 7 French) yerlestirilir. Kateterlerin kalbe kolay ve
herhangi bir komplikasyona (disseksiyon gibi) yol acmadan gonderilmesini
saglamak icin 180 cm uzunlugunda ve ucu J seklinde 0.035 inch ¢apinda kilavuz tel
(guidewire) kullanilir. islem esnasinda énce koroner arterler goriintiilenmeli ve

.. . 1
sonra sol ventrikilografi yapiimalidir.>®?

C.1.b Transradial KAG

Yillarca KAG temelde transfemoral yol ile yapilmistir. Teknoloji ve
tekniklerdeki ilerlemelerle kanama komplikasyonlarinin olduk¢a azalmis olmasina
ragmen, kanama komplikasyonu gelisen AKS hastalarinda mortalitenin 2-8 kat
artmasi alternatif olarak transradial yolun kullaniimasina dikkat cekmistir.>* **
radial arter girisi tanisal ve girisimsel islemlerde 6zellikle kardiyologlar tarafindan
giderek artan siklikta kullanilan bir yaklasim sekli haline gelmistir. The Radial
Versus Femoral Access for Coronary Angiography and Intervention in Patients with
Acute Coronary Syndromes (RIVAL) cok merkezli ve 7201 hasta iceren calisma AKS
hastalarinda transradial yolun transfemoral yola UstlnlUglini gostermek igin
yapilmistir. Transradial proseduirler, transfemoral islemlere kiyasla %60 daha
disiik oranda vaskiiler komplikasyonlara sahip olsa da 6lim, MI, inme ve major
kanamada anlamli fark gosterilememistir. Yalnizca STEMI alt grubunda 30 glinliik
total mortalitenin transradial yaklasimla yapilan grupta anlaml olarak daha az
oldugu tespit edilmistir.>>*°

RIVAL ¢alismasinin sonuglari Minimizing Adverse Haemorrhagic Events by
Transradial Access Site and Systemic Implementation of AngioX (MATRIX)
calismasinin yapilmasina ortam hazirlamistir. Yine ¢ok merkezli, AKS hastalarini
iceren bu c¢alismada da 8404 hasta degerlendirilmistir. 30 ginlik MI, inme,
koroner arter bypass greft (CABG) iliskili olmayan kanamalarda anlamli fark
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bulunmazken, vaskiler komplikasyonlarin transradial grupta %63 oraninda daha
az oldugu gosterilmistir. RIVAL galismasindan farkl olarak net advers klinik olaylar,
tim nedenlere bagli 6lim ve majér kanama, sadece STEMI grubunda degil, tim
calisma popilasyonunda transradial grupta anlamli olarak az bulunmustur.’’

Takibinde yapilan 4 ayn italyan merkezde yapilan 1001 hastalik Radial
Verses Femoral Randomized Investigation in ST elevation Acute Coronary
Syndrome (RIFLE-STEACS) calismasi ve devamindaki 12 calisma, 5055 hastalik
meta analizle STEMI hastalarinda girisim vyeri iliskili kanama komplikasyonlari %47
daha az gorilmus. Vaskiler komplikasyonlardaki bu azalma 6zellikle yiksek riskli
olan obez, 80 yas Ustl ve kadin hastalarda gortlmdistir. Diger calismalardan farkl
olarak ise kardiyak olim ve hastane yatis sliresinin de transradial prosedirlerde
anlamli oranda azaldigi gosterilmistir.

Transradial yaklasimda islem siiresi ve radyasyon maruziyetini azaltmak icin
50 hastalik bir 6grenme periyodu saptanmistir. Daha fazla deneyim sahibi
operatorlerin daha kompleks girisimleri de transradial yolla gergeklestirmesi
nedeniyle 50 hasta sonrasinda sire ve radyasyon maruziyetinde anlamli azalma
olmamaktadir. Guiniimlzde Cin, Japonya ve Britanya’ da prosedirlerin %80-90’i
transradial yolla gerceklestiriimektedir.*

Ulnar arter eli yeteri kadar besliyorsa radial giris daha guvenli olarak
kullanilabilir. Bu amacgla “Allen testi” kullanilir. El yumruk pozisyonunda iken radial
ve ulnar arter komprese edilir. Daha sonra yumruk agilarak ulnar kompresyon
kaldirihr. Elin 10 sn. igerisinde normal rengini almasi ulnar kollateralin yeterli
oldugunu gosterir. Pulse oksimetri ve pletismografi kollateralleri degerlendirmek
icin daha sensitif yontemlerdir. Radial arter bu test sonrasi 6F ve Uzeri kiliflar ile
erkeklerin %70, bayanlarin ise %45’inde dusik komplikasyon orani ile

941 Hastanin vendz yolu girisim yapilmayan kolda olmalidir. Radial

yerlestirilebilir.
arter spazmi ise transradial islemlerin %10-15’inde go6rilen bir fenomendir.
Anksiyeteye bagl katekolamin desarji radial arterde spazma neden olabildigi icin
islem Oncesi iletisim ve sedatif ilaglarla hastalarin mimkin oldugunca rahat olmasi
saglanmalidir.* Kateter laboratuvarlarinin yerlesimi ve operatériin konforu

nedeniyle genellikle sag kol tercih edilmektedir. Randomized Evaluation of
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Vascular Entry Site and Radiation Exposure (REVERE) calismasi sol radial
yaklasimin islem basarisini artirabilecegi ve radyasyon maruziyetini azaltabilecegi
suphesini yanitlamak igin yapilmis 1500 hastalik bir calismadir. Fakat femoral, sag
ve sol radial yaklasimlarda islem siresi, radyasyon maruziyeti, kontrast miktari,
islem basarisi ve kullanilan kateterlerin genisligi acisindan anlamli fark olmadigi
gosterilmistir. Major kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler olay oranlari da benzer
bulunmustur. Norgaz ve arkadaslari bu sonucu, sol subclavian arterin 3 kat daha

4% % 50| radial arter kullaniminin

fazla tortiyoz olmasiyla iliskilendirmislerdir.
avantaji ise daha kisa ve kolay 6grenme sureci olmasi, sol internal mamarian arter
(LIMA) — sol 6n inen arter (LAD) greftine kolay erisim saglamasidir. LIMA-LAD greft
kateterizasyonu  sag radial  vyol kullanildiginda %27  basarisizlikla
sonuclanmaktadir.*® Radial arter ponksiyonu 30-45 derece aci ile styloid procesin 2
cm proksimalindan yapilmalidir. Sheath ’in daha kolay ve daha az spazm yaparak
ilerlemesi icin ufak bir insizyon yapilmasi da uygundur. Bare-metal
Micropuncture® sistem (Cook Medical) ve Glidesheath Slender hydrophilic-coated
introducer sheath (Terumo) gibi hazir radial girisim yeri kitlerinin tercihi operator
bagimhdir. Radial sheath yerlestirildikten sonra vazospazmi onlemek amaciyla
spazmolitik ajanlar uygulanir. 75 Ulkeyi iceren bir taramada operatorlerin buytk
kismi tarafindan (%85. 3) tercih edilen spazmolitik ajan verapamil olarak
saptanmistir (nitratla kombine ya da tek basina). Japonya’da operatorlerin %72. 2
oraninda spazmolitik kokteyl tercih etmemesi ise proflaktik spazmolitik
kokteyllerin  kullaniminin  dislnildigld  kadar 6nemli  olmayabilecegini
dustindiirmektedir.” Transradial yontemin en énemli avantaji yizeysel ilerleyisi
nedeniyle kompresyonunun kolay olmasidir. TR Band " (Terumo), RadiStop™ (St.
Jude Medical), RADstat (Merit Medical Systems) ve Helix band (Vascular
Perspectives) gibi ¢esitli kompresyon cihazlari gelistirmislerdir. Yine de transradial
yaklasimin en sik komplikasyonu radial arter okliizyonudur(RAO). Fakat ulnar-
radial kollaterallerin varligi bu komplikasyonun siklikla asemptomatik seyretmesini
saglar. islem siiresi, damar capi/ sheath orani, kompresyon siiresi ve basing miktari
RAO risk faktérleridir. *® Heparin kullaniminin RAO’yu azalttigi ve heparin dozu
arttikca RAO’nun azaldigi gosterilmistir.** Bu nedenle pek cok operatér sheath
sonrasi kullanilan kokteylde 5000 U ya da 70 u/kg heparin kullanmaktadir. Heparin
uygulanisinin intraarteryel ya da intraven6z verilmesi arasinda ise anlamh fark
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bulunmamaktadir.®® Radial arter spazminin, RAO’yu icin bir risk faktéri oldugu
bilinse de, kullanilan spazmolitik kokteylin RAO’dan korunmada faydali olup
olmadigi bilinmemektedir.”*

D. TRANSRADIAL KAG iLiSKiLi SISTEMiK INFLAMASYON
STEMI ile basvuran hastalarda, sistemik inflamasyonun tek basina miyokard
52

lezyonunu baslatabildigi ya da parcasi olabildigi bilinmektedir.”® PKG yapilan
hastalarda CRP duzeylerinin 2-3. glinde pik dlzeye ulastigi bilinirken,
komplikasyon olmayan hastalarda CRP yiksekliginin tek basina PKG ile mi iliskili
oldugu yoksa STEMI siirecinin bir parcasi mi oldugu net olarak bilinmemekteydi. ilk
bilgilerimiz ise PKG ile bu inflamasyonun tetiklendigi yoniinde olmustur.>>**ilk kez
26 hastalik bir vaka serisinde transfemoral KAG yapilan hastalarda da sistemik
inflamatuar yanitin tetiklendigi gosterilmistir.”> Fakat bu sonu¢ miyokardiyal
subklinik hasarin ve endotelyal stresin inflamasyona neden olabilecegi seklinde
yorumlanmistir. Bu soruyu hedef alan ¢alisma ise Mariama Akodad ve arkadaslari
tarafindan transradial KAG’ nin de tek basina sistemik inflamasyonu
tetikleyebilecegini gostermek amaciyla 96 hastalik bir popilasyonda yapilmistir.™
Miyokardiyal hasari gosteren biyokimyasal Olcltleri negatif olan 251 hasta
taranarak bazal CRP diizeyleri >5 olan 147 hasta ¢alisma disi birakilmistir. Kalan
104 hastadan 2 tanesi femoral yola gecilmesi nedeniyle, 1 tanesi romatoid artrit
tanisi nedeniyle ve 1 tanesi de infektif endokardit tanisi nedeniyle calisma disi
birakilarak 96 hastadan islem 6ncesi(D0O) ve islem sonrasi 48. saat (D2) hs-CRP
Olclimu icin kan 6rnekleri alinmistir. Bu ¢alisma ile ilk kez anjiyoplasti yapilmasa
dahi transradial KAG ile tipki daha once transfemoral KAG ile gosterildigi gibi,
inflamatuar yanitin istatistiksel olarak anlamli arttigi gosterilmistir. CRP
dizeylerindeki bu artis yas ile dogru orantili, kullanilan kontrast miktari ile ters
orantili saptanmistir. Boylece kateterler ile kilavuz tellerin, in-stabil aterom
plaklarini de-stabilize edebilecek inflamasyonu anlamli olarak tetikleyebilecegi ve
islem sirasinda kullanilan kontrast maddelerin endotelyal hasara neden olabilecegi
gosterilmistir.
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I1l. GEREC VE YONTEMLER

“Tanisal Koroner Anjiyografiye inflamatuar Yanit: Transradial Ve Transfemoral
Yolun Karsilastiriimasi” isimli calismamiza Aralik 2017- Aralik2018 (12 ay) siiresince
istanbul Universitesi, Cerrahpasa, Kardiyoloji Enstitiisi’ne stabil angina pectoris
(SAP) tanisiyla basvuran, benzer demografik Ozellik ve risk faktorlerine sahip
transradial veya transfemoral yaklasimla KAG planlanan 96 hasta dahil edildi.

Diglama kriterleri:

e GFR<30,

e >75vyas,

e LVEF<%30,

e Gegcirilmis CABG oykusu,

e inflamatuar hastalik 6ykusd,

e malignite oykusu,

e Ponksiyon sirasinda komplikasyon gelismesi olarak belirlendi.

Calismaya dahil edilen hastalar SAP tanisi ile yatislarindan itibaren prospektif
olarak takip edildi. Hastalarin cinsiyet dagilimi incelendiginde 42 kadin, 54 erkek
hasta kaydedilmistir.

Ponksiyon oncesi kateter laboratuvarinda bazal ven6z hemogram, kreatinin, hs-
CRP ve TNFa ; ponksiyon sonrasi 2. saat ve 48.saat hs-CRP, TNFa dizeyleri 6lcimi
icin kan ornekleri alindi. Tim kan ornekleri kan alimini takiben aliquatlanarak
calisma bitiminde analizler yapilana kadar -80°C’ de saklandi.

Hastalarin diger biyokimyasal degerleri (Hemogram, AKS, kreatinin, lipitler)
hasta dosyalarindan kaydedildi. GFR degerleri CKD-EPI formli ile hesaplandi.

Calismaya alinan hastalarin demografik o6zellikleri (yas, cinsiyet, 6zgec¢cmis,
kullandiklari tedaviler),ponksiyon yeri, ponksiyon sayisi, islem siresi, floroskopi
suresi, kullanilan kontrast maddenin adi ve miktari, X-ray dozu, sheath boyutu,
kullanilan katater boyutlar, ventrikilografi yapilip yapilmadigi, sedasyon igin
verilen ilacin adi ve miktari, kullanilan kokteylin icerigi, spazm olup olmadigi ve
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olduysa spazm ¢Ozliclu olarak ne yapildigi, 2. Ve 48. saat muayenelerinde
hematom/ekimoz/tromboz gibi komplikasyonlarin varligi KAG sirasinda, 6nceden
hazirlanan ve tablo 3’ te gosterilen calisma formuna kaydedildi. KAG sonuglari ise
laboratuvarda izlenerek normal koroner arterler, anlamli darlik yapmayan KAH ve
anlamli darlik olusturan KAH olarak 3 ana grupta kaydedildi.

Tiim 6rnekler tamamlandiktan sonra istanbul Universitesi Kardiyoloji Enstitiisi
biyokimya laboratuvarinda calisildi. Hemogram olciiminde, UniCel DX 800 DX8
cihazinda (Beckman Coulter (UK) Ltd), kreatinin 6lcimiinde ise Cobas C501 kimya
analizoriinde (Roche Diagnostics GmbH, Almanya) ticari kitler kullanildi. Serum
orneklerinde hs-CRP monoklonal anti-CRP kapli latex mikropartikillerin serumda
bulunan CRP ile baglanmasi sonucu olusan antijen-antikor kompleksinin neden
oldugu bulaniklik immunotiirbidimetrik olarak Cobas C501 kimya analizériinde
(Roche Diagnostics GmbH, Almanya) olclldi. hs-CRP kiti icin 6lcim referans degeri
< 5. 0 mg/dl'dir. TNFa icin ise The Invitrogen™ Human TNF-alpha Platinum ELISA
BMS223/4 Kit kullanarak serum érneklerinde kantitatif (Thermo Fisher Scientific -
Bender MedSystems GmbH, Viyana/Avusturya) 6l¢im yapildi. Normal kisilerin
serumunda TNF-alpha ol¢tilemeyecek diizeydedir.

Tim hastalara ponksiyon Seldinger teknigi ile deneyimli bir operatér tarafindan
yapildi. Transradial KAG kolundaki tim hastalara ponksiyon oncesi 2 mg iv
Dormicum ile sedasyon saglandi ve ponksiyondan hemen sonra 50001U heparin ile
200mcg nitrogliserin iceren kokteyl uygulandi. Transradial KAG sonrasi ponksiyon
yerine TR bant (Terumo, Somerset, New Jersey) uygulanarak kanama kontroli
saglandi.
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TABLO 3: Calisma formu
TARIH:

RADIAL/FEMORAL:
AD-SOYAD:

YAS:

CiNSIYET:

BOY-KiLO:

HT ASA

EF

DM P2Y12

KLOP.

TICA.

PRAS.

HL STATIN

KBY BBLOKER

GEC.PCI ACEI/ARB

SIGARA KKB

DHP

NDHP

KREATININ

GFR

HGB/HCT

Hs-CRP

Hs-TNFa

PONKSiYON SAATI

PONKSIYON SAYISI

PONKSIYON YAPAN KiSi SAYISI
(2’DEN FAZLA iSE ALINMAYACAK)

PONK. SIRASI

RR

LR

R->>L

SHEATH BOYUTU

4F

5F

6F

KOKTEYL

HEPARIN

DIiLTiZEM

NIiTRAT

SEDASYON iLACI VE DOZU

KATETER

SOL

SAG

JL3.5

JR3.5

JL4.9

JR4.0

JL5.0

JR5.0

TIGER

TIGER

KATETER DIiGER

VENTRIKULOGRAFi(VAR/YOK)

X-RAY DOZU

KONTRAST MARKASI

OMNIPAQUE

DIiGER

KONTRAST DOZU

iSLEM SURESI

SKOPi SURESI

SPASM?(VAR/YOK)

SPASM TEDAAVi

NIiTRAT

ANESTEZi

HOT PACK | KKB
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2.SAAT Hs-TNFa

2.SAAT MUAYENE HEMATOM EKiIMOZ TROMBOZ(NABIZ)

48.SAAT Hs-CRP

48.SAAT MUAYENE HEMATOM EKIMOZ TROMBOZ(NABIZ)

IV. iISTATISTIKSEL ANALIiZ

istatistiksel analizler bilgisayar ortaminda SPSS (Statistical Package for Social
Science) for Windows 23. 0 programi kullanilarak yapildi. Normal dagilim kosulunu
saglayan parametreler, iki bagimsiz gruba gore karsilastirildigina Student t testi
kullanildi, kosulu saglamayan ve 2 bagimsiz gruba gore karsilastirilan parametreler
icin de Mann-Whitney U testi uygulandi. Kategorik yapidaki degerlerin
karsilastiriimasinda ise Ki-Kare (x?) analizi uygulanarak bagimsizlik kontroli
gerceklestirildi. 0. Saat, 2.saat ve 48. Saat hs-CRP, TNFa Mann-Whitney U testi ile
karsilastirildi. Korelasyon analizleri Spearman korelasyon analizi ile yapildi.
istatistiksel anlamhlik siniri olarak p<0.05 kabul edildi.

V. BULGULAR
Calismaya alinmasi planlanan 140 hastadan, 23 hasta PKG ile devam ettigi
icin, 19 hasta 48.saat kanlari alinamadigl icin ve 2 hasta ponksiyon sirasinda
gelisen komplikasyonlar nedeniyle c¢alisma disi birakildi. 96 kisilik hasta
poplilasyonunda 42 kadin, 54 erkek hasta kaydedildi( %43. 8-%56. 3, p:0.21).
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TABLO 4: Hasta tarama ve alinma siireci akis semasi

140
hasta
tarandl -23 hasta PKG ile devam etti.
-19 hastadan D2 kani alinamadi.
-2 hastada ponksiyon sirasinda
komplikasyon gelisti.
9 2 -4 hastanin kan ornekleri kayboldu.
hasta
~
46 46
transradial transfemoral

Transradial ve transfemoral grup arasinda kadin cinsiyet sirasiyla %37.5 ve %50
saptandi(p:0.21) Calisma hastalarinin yas ortalamasi 57.1 + 9.57 olarak hesaplandi
ve her iki grup arasinda anlaml fark izlenmedi. Bazal demografik ve prosediirle
iliskili 6zellikler Tablo 3, 4 ve 5 olarak 6zetlendi. Her iki grup bazal demografik
ozelliklerden HT, DM, HL, KBY, gecirilmis PKG oykist, GFR, BMI, LVEF,
Trigliserid(TG), LDL ve Hb degerleri agisindan benzer degerlere sahip olup, sadece
sigara icme orani transradial KAG kolunda anlaml olarak daha ylksek
saptandi(%18.8-%7.3, p<0.05).
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TABLO 5: Bazal demografik 6zellikler

Komorbidite Radial Femoral P degeri
Kadin cinsiyet (%) |37.5 50.0 0.21
HT (%) 72.9 68.8 0.65
DM (%) 47.9 33.3 0.14
HL (%) 50.0 39.6 0.30
KBY (%) 2.1 2.1 1.0
PKG oykiisii (%) 6.3 10.4 0.27
Sigara (%) 18.8 7.3 0.01
Yas (yil) 57.1£8.5 57.1£10.6 0.99
GFR (ml/dk) 95.4+20. 4 93.8+18.0 0.67
Htc (%) 40.7+4. 4 38.945. 1 0.07
BMI 28.8 (20. 8-52.8) |30.3(21.3-48.7) 0.33
LVEF 60 (30-60) 60 (20-60) 0.59
Hb 14 (10.8-18.0) 13.4 (11.1-19.0) 0.31
Yas (yil) 57.1+8.5 57.1£10.6 0.99
LDL(mg/dl) 133143 143+45 0.33
TG(mg/dl) 161473 154+80 0.72
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Gruplar arasinda bazalde kullanilan medikal tedaviler acisindan da anlamh

bir fark gérilmedi.

TABLO 6: Bazal medikal tedavi

Medikal Tedavi Radial Femoral P degeri
ASA (%) 41.7 35.4 0.52
Klopidogrel (%) 10.4 12.5 0.74
Tikagrelor (%) 0.0 1.0 0.23
Stalin (%) 37.5 333 0.66
BB (%) 41.7 333 0.39
RAAS (%) 50.0 52.1 0.83
DHP (%) 14.6 16.7 0.77
NDHP (%) 1.0 0.0 0.23
TABLO 7: Proseddrle iliskili 6zellikler
Parametre Transradial Transfemoral P degeri
Ponksiyon sayisi (%)

e Tek ponsiyon 70.8 75.0

e Multiple 29.2 25.0

ponksiyon
0.139

Sheath Boyutu(%)

e 5F 18.8 0.0

e 6F 81.2 100.0

0.000
Katater sol (%)
33.3 2.1

© 35 31.3 95.8

° 40 2.1 2.1

° 50 33.3 0.0

o Tiger
Katater sag (%)

e 35 12.5 0.0

e 4.0 58.3 97.9

e 50 2.1 2.1
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Tiger 12.5 0.0

Spazm (%) 8.3 1.0 0.009

X Ray dozu( Gy) 706.5 (241.7- | 687.9 (303.6- | 0.24
2162) 1228)

Kontrast miktari(mL) 70 (30-130) 50 (20-100) 0.03

islem siiresi(dk) 10.5 (4-33) 10 (4-21) 0.14

Skopi siiresi(dk) 4.5 (1.5-17.2) 3.4 (1.0-8.2) 0.000

Transradial ve transfemoral grupta ponksiyon sayilari ve ponksiyon yapan
kisi sayisi arasinda anlamlh fark bulunmadi(p:0,139, p:1,0). Transradial KAG’ de
kullanilan sol kateterler kullanim miktarina gére azalan sirayla Tiger, Judkins Left
(JL) 3.5, JL 4.0 ve JL 5.0( %33.3, %33.3, %31.3 ve %2,1); transfemoral KAG’ de
kullanilan sol kateterler ise JL 4.0, JL 3.5 ve JL 5.0 (%95.8, %2.1 ve %2.1) olarak
saptandi. . Transradial KAG de kullanilan sag kateterler ise kullanim miktarina gore
azalan sirayla JL 4.0, Tiger, JL 3.5 ve JL 5.0( %58.3, %12.5, %12.5 ve %2.1);
transfemoral KAG’ de kullanilan sag kateterler ise JL 4.0 ve JL 5.0( %97.9 ve %2.1)
olarak saptandi. Her iki grupta da ventrikiilografi yapilma orani %4.2 olarak
hesaplandi.

Her iki kolda islem siiresi hemen hemen birbirine yakin olmasina karsilik,
transradial KAG kolunda skopi siiresi anlamli olarak daha uzun saptandi. (4.5 dk-
3.4 dk, p<0.05). Fakat hem her iki subgrupta, hem de genel popilasyonda skopi
suresi inflamasyonla iliskili bulunmadi. X-ray dozu transradial KAG hastalarinda
daha ylksek olma egiliminde ol¢lilmesine ragmen anlaml fark gorilmedi(706.5
Gy- 687.9 Gy, p:0.24). Kullanilan kontrast miktari ise transradial KAG grubunda 70
mL ile transfemoral KAG grubuna gore(50 mL) anlamli yiksek saptandi(p:0.03).
Transradial KAG hastalarinda %8. 3 oraninda spazm oldugu ve tedavide hepsi esit
oranda (%2.1) olmak Uzere nitrogliserin+ sicak su torbasi, nitrogliserin+ KKB,
dormicum+ KKB ya da KKB+ sicak su torbasi kullanildigi goralda.
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TABLO 8: Transradial ve Transfemoral KAG 2. Saat muayenelerinin karsilastiriimasi

Komplikasyon(%) Transradial Transfemoral p degeri
Hematom %2.2 %6.5 0.434
Ekimoz %0 %10.9 0.058
Tromboz %2.2 %0 -
Komplikasyon %4.4 %17.4 0.036

2. saat muayenede radial ponksiyonlarda 1 adet hematom(%2.2), 1 adet
tromboz(%2.2) ve 1 adet hematom+ ekimoz(%2.2) gorilirken; femoral
ponksiyonlarda 3 adet hematom(%6.5), 5 adet ekimoz(%10.9) ve 2 adet
hematom+ ekimoz(%4.3) vakasi gorildii(p<0.05). 48. saat muayenede radial
ponksiyonlarda 1 adet hematom(%2.2) ve 1 adet tromboz(%2.2) devam
ederken,2 adet ekimoz(%4.3) vakasi gorildl. 48.saat femoral ponksiyon sonrasi
kontrolde ise 3 adet hematom(%6.5), 3 adet ekimoz(%6.5) ve 3 adet hematom+
ekimoz(%6.5) vakasi gorildii(p>0.05).

Transradial KAG kolunda %18,8 oraninda 5F, %81,2 oraninda 6F sheath
kullanilirken, transfemoral KAG kolunda tim hastalarda 6F sheath kullanildig
goruldl. Transradial grupta 6F katater kullanilmasinin 2. Saat TNFa yuksekligi ile
anlamli olarak iliskili oldugu gosterildi(p:0.03).

Biyokimyasal analizler sonucunda bazal hs-CRP ve TNFa diizeylerinin
medyan degeri sirasiyla transfemoral KAG hastalarinda 3. 1 mg/dl ve 4. 21 pg/d|;
transradial KAG hastalarinda ise 2.03 mg/dl ve 8.95 pg/dl 6lculd.

40



TABLO 9: TUim hasta populasyonumuzda hsCRP seyri
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TABLO 10: Tum polilasyonumuzda TNFa seyri
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KAG sonrasi hem tiim grupta hem de transradial ve transfemoral altgrupta
inflamasyonun anlamli derecede arttig1 gosterildi.

TABLO 11: KAG oncesi ve sonrasi hs-CRP degisimleri

Popiilasyon,

KAG oncesi hsCRP

KAG sonrasi hsCRP

median P degeri
Tiim grup, 2.67(0.29-21.47 5.29(0.43-116.35) 0.000
Transfemoral grup | 3.11(0.320-21.47) 6.26(0.84-75.17) 0.000
Transradial grup 2.03(0.29-17.99) | 4.22(0.43-116.35) 0.000

TABLO 12: KAG oncesi ve sonrasi TNFa degisimleri
Popula:c,yon, KAG oncesi TNFa | KAG sonrasi TNFa P degeri
median

Tiim grup, 4.96(2.24-11.78) 5.08(2.27-16.02) 0.000
Transfemoral grup | 4.21(2.24-10.63) 4.49(2.27-11.05) 0.001
Transradial grup 8.95(2.42-11.78) 9.23(2.47-16.02) 0.026
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TABLO 13: Transfemoral ve Transradial yaklasimla KAG sonrasi 0, 2 ve 48. Saat hs-CRP ve TNFa

degerlerinin karsilastiriimasi

Parametre Transfemoral Transradial p degeri
CRP 3.1(0.32-21.47) 2.03(0.29-17.99) 0.12
0.s(mg/dl)median R ' ' ' ' |
CRP

.4(0.31-52 .23(0.41-122. .
2.s(mg/dl)median 3.4(0.31-52) 3.23(0.4 63) |0.5
CRP 6.2(0.84-75) 4.22(0.43-116.35) |0.07
48.s(mg/dl)median o ' ' ' |
CRPAO-
2(mg/dl)median 0.2(-0.26-37) 0.27(-0.45-120.27) | 0.16
CRP A0-48
(mg/dl)median 3.4(-3.24-71.68) 1.77(-3.44-113.99) | 0.16
TNFa O.s

.21(2.24-10. .95(2.42-11. .01
(pg/dl)median pg/dl 4.21(2.24-10.63) 8.95(2.4 78) 0.0
TNFa 2.s

49(2.27-11. .23(2.42-16.02 .01
(pg/d)median pg/dl 4.49(2.27-11.05) 9.23(2.42-16.02) 0.0
TNFa
48.s(pg/dl)median 4.17(1.19-19.70) 4.69(188-13.50) 0.68
pg/dl
TNFa AO-
2(pg/dl)median pg/d 0.145(-1.03-0.99) 0.052(-1.18-2.72) |0.61
TNFa AO-
48(pg/dl)median 0.348(-10.48-14.56) | -4.74(-807-10.15) 0.15

pg/dl
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Her iki calisma kolu arasinda bazal, 2. saat ve 48. saat hs-CRP dizeyleri

arasinda anlaml fark saptanmadi. Ayni zamanda 0-2 saat ve 0-48 saat artis

miktarlari olan A dizeyleri arasinda da anlamli fark gérilmedi. Hem bazal ve hem

de 2. saat TNFa duizeyleri ise transradial KAG kolunda anlamli olarak daha yliksek
Olclldli(p:0.01). 48. Saat TNFa ve 0-2 saat ve 0-48 saat A diizeyleri arasinda da

anlamli fark gorilmedi.

LDL dizeyi tim gruplarda bazal

gorilmezken; TG dizeyi bazal TNFa dizeyi yiksekligi ile iliskili bulundu.

hs-CRP ve TNFa dizeylerine etkili

Sigara icmek ne tiim calisma populasyonunda ne de alt grup analizlerinde bazal

TNFa ve hs-CRP duzeyleri ile iligkili bulunmadi.

TABLO 14 Sigara i¢en hasta populasyonunda bazal hs-CRP ve TNFa lizerine etkisi

Parametre Transradial Transfemoral P degeri
TNFa 0.5 (pe/dl) 1 55 5 10.6) 8.9(2.4-12.7) 0.505
median
CRP 3.1(0.4-21.4) 2.0(0.2-17.9) 0.814

0.s(mg/dl)median
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KAH ciddiyeti ile inflamasyon belirteclerinin bazal degeri ve yukselisi
arasinda anlamli fark gorilmedi.

TABLO 15: KAH ile KAG Oncesi ve sonrasi inflamasyon iliskisi

Parametre KAH(-) KAH(+) P degeri
TNFo 0.5
96(2.2-11. :99(2.37-10.91 .

(og/dllmedian 4.96 7) | 4.99(2.37-10.91) 0.83
TNFa 2.5 (pg/dl) 5.08(2.27-16.02) | 5.85(2.47-11.20) 0.97
median

CRP 0.5(mg/dI) 2.85(0.29-17.99) | 1.81(0.41-21.47) 0.62
median

CRP48.s(mg/dl) | , 15(061-116.35) | 4.91(0.43-69.37) 0.83
median

Kontrast miktarindaki artis tim hasta popllasyonunda inflamasyonla
anlaml olarak iliskili bulunmakla birlikte spearman korelasyon analizi ile 2. Saat
TNFa dizeyindeki yikselisi %0.5 aciklayabildigi gerIdU(rZ:O.OSS). Transfemoral
KAG kolunda kontrast miktari ile inflamasyon parametreleri arasinda anlamli iligki
gorilmezken, transradial KAG grubunda genel popilasyona benzer sekilde anlamli
iliski saptandi(p:0.011). Yapilan korelasyon analizi ile kontrast miktarindaki artisin
transfemoral KAG’ de 2. Saat TNFa dlzeylerindeki artisi %12 oraninda
aciklayabildigi gortlda.
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SEKIL 7: Tim grupta kontrast miktari ile 2. Saat TNFa iliskisini gdsteren nokta dagilim grafigi
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SEKIL 8: Transradial KAG alt grubunda kontrast miktari ile 2.
dagihm grafigi
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VI.TARTISMA ve SONUC
Bu ¢alismada koroner anjiyografinin olusturdugu inflamasyon yanitinin giris
seklinden bagimsiz oldugu, radial ve femoral yoldan yapilan tanisal anjiyografinin
benzer diizeyde inflamasyona neden oldugu karsilastirmali olarak gosterilmistir.

inflamasyonun ateroskleroz gelisiminde anahtar roli oldugu cok sayida
calismada gosterilmistir. Bu nedenle KAH olan tim hastalarda sistemik inflamatuar
yaniti artiracak etkenlerden kaginilmaya ¢ahlisilmaktadir.

Sistemik biyolojik inflamatuar yanit yiikselisi AKS hastalarinda gosterilmis®
ve SAP hastalarinda da aterosklerotik plak progresyonu ile iliskili bulunmustur.>®
Her iki hasta grubunda da bazal CRP yuksekligi kotl prognozla iliskili bulunmustur.
Basitce CRP vyuksekligi devam eden inflamasyonu ve ateroskleroz gelisimini
gostermektedir. Fakat gincel calismalar gostermektedir ki; CRP aterosklerotik
surece hem direkt klasik yoldan kompleman sistemini aktive ederek hem de

monositleri uyarip prokoagiilan etkiyi baslatarak dogrudan etki etmektedir.?

Literatlirde PKG yapilmaksizin, sadece KAG ile sistemik inflamatuar yanitin
artip artmadigini inceleyen az sayida hasta sayisi iceren 4 calisma mevcuttur. SAP
tanili 26 hastalik kiglik bir hasta poptlasyonunda, transfemoral yolla yapilan hem
KAG hem PKG islemlerinin 24. ve 48. saat CRP dizeylerinde benzer diizeyde
anlamli artisa neden oldugu gésterilmistir.”> Ayni calisma IL-6 dizeyindeki yukselisi
de gostererek sonuglarini kuvvetlendirmistir ama TNFa diizeylerinde yikselme
gorulmemistir. Biz de calismamizda benzer sekilde hem transfemoral hem
transradial KAG ile hs-CRP diizeyinde anlamli dlzeyde arttigini gosterdik. Fakat
yukarida belirtilen ¢alismadan farkl olarak KAG ile TNFa dizeylerinde de anlamli
artis oldugunu gosterdik. 96 stabil angina pectoris (SAP) tanili, bazal CRP seviyeleri
negatif olan hastayi iceren bir diger ¢alismada ise transradial yolla yapilan KAG
sonrasi CRP duzeylerinde hafif ama anlamli artis oldugu gosterilmistir.™* Mariama
ve arkadaslarinin bu calismasinda ikinci saat ve ikinci glin kontrollerinde hicbir
hastada komplikasyon saptanmamistir. Fakat inflamatuar biyolojik belirteclerdeki
etkilenmeyi transradial ve transfemoral KAG arasinda karsilastiran bir ¢alisma
bulunmamaktadir.
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Calismamizda, ilk kez, PKG olmaksizin KAG, SAP tanil ardisik transfemoral ve
transradial hasta gruplarinda biyolojik inflamatuar yaniti tetikleme acisindan
prospektif olarak karsilastiriimigtir.

Transradial ve transfemoral KAG yontemlerini karsilastiran The RADIAL-
CABG (RADIAL Versus Femoral Access for Coronary Artery Bypass Graft
Angiography and Intervention) calismasinin sonuclarina benzer sekilde, bizim
calismamizda transradial KAG” de kullanilan kontrast miktari ve floroskopi stresi
anlaml olarak daha fazla saptanmistir. X-ray dozu ise transradial KAG kolunda
daha yiiksek olmakla birlikte anlamli fark saptanmamistir. Bu sonuglar KBY ve kalp
yetersizligi hastalarinda transradial yontem tercih edilirken kontrast nefropatisi ve
volim yiklenmesini g6z 6niinde bulundurmak gerektigini distindirmektedir.

Ayrica kontrast miktarindaki artis, hem tim hasta poptlasyonunda hem de
transradial KAG hastalarinda inflamasyonla iliskili bulunmustur. Bu iliskinin
transfemoral KAG alt grubunda gorilmemesi, transradial KAG grubunda radial
arter trasesi boyunca kontrollu ilerleyebilmek adina verilen kontrast maddenin
kGigik damarlara verdigi hasarla iliskili digtintlmugstar.

Her iki calisma kolu arasinda bazal, 2. saat ve 48. saat hs-CRP diizeyleri ve 0-
2 saat ve 0-48 saat A dlizeyleri arasinda da anlaml fark goriilmezken bazal ve 2.
saat TNFa dizeyleri ise transradial KAG kolunda anlamli olarak daha yliksek
Olclldii(p:0,01). 48. Saat TNFa ve 0-2 saat ve 0-48 saat A diizeyleri arasinda da
anlamh fark gorilmedi. hs-CRP yukselisi ile desteklenmeyen ve 0-2 saat A
degerinde de anlamli artisin eslik etmedigi 2. Saat TNFa ylkselisi kontrast
miktarinin, sheath boyutunun ve skopi siresinin yiksekligi ile istatistiksel olarak
yeterince glcli aciklanamamasi nedeniyle bazal TNFa degerinin yiksek olmasi ile
iliskilendirildi. Sigara ve TNFa arasindaki pozitif ve glgla iliskiyi kanitlayan pek ¢ok
calisma goz oninde bulundurularak transradial KAG hasta popililasyonunda sigara
iciciliginin anlamh yuksek olmasinin bazal TNFa yuksekligi ile iliskili olabilecegi
dustnuldu. >’Bu etkilesmeyi kontrol etmek adina yapilan korelasyon analizinde
sigara icen ve icmeyen hastalarin bazal TNFa dlizeyleri arasinda anlaml iliski
bulunmamistir. Sigara ve TNFa duzeyleri arasinda, diger ¢alismalarin aksine bir
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sonu¢ cikmasinin hasta populasyonumuzda sadece 24 adet sigara icen hasta
olmasiyla iliskili olabilecegi dugtnulda.

Daha 6nce yapilan ¢alismalardan farkli olarak transradial KAG kolunda hs-
CRP degerlerinin anlamli yiksek c¢ikmamasinin iki nedenle iliskili olabilecegi
distiinildid. Oncelikle bu iki yéntemi karsilastiran az sayida retrospektif calismada
islem sonrasi hematom, ekimoz ve tromboz gibi komplikasyon gelisen hastalar
calisma disi birakilmistir. Bizim c¢alismamizda ise 2.saat muayene femoral
ponksiyon yapilan grupta hematom ve ekimozun anlamli olarak daha ylksek
olmasi hs-CRP dizeylerinin de transradial KAG ile benzer seviyede ylkselmesini
aciklayabilmektedir. ikinci olarak; pek cok merkezde ilk olarak yeni &grenen
hekime ponksiyon denetilmesi gelenegi, 2-3 kez tekrarlayan ve travmatik basarisiz
ponksiyonlara neden olmaktadir.”® Bizim calismamizda ise yontem kisminda da
belirtildigi Uzere transradial ponksiyonlar ya ilk olarak ya da ilk deneme sonrasi
deneyimli invaziv kardiyolog tarafindan yapilmistir. Transradial KAG kolunda
inflamasyon belirtecleri daha az oranda yukselmesi; tecriibeli operatorin radial
ponksiyon ve devaminda transradial KAG’ i yapmasi ile acgiklanabilir.

Bu calisma bizlere daha 6nce transfemoral ve transradial KAG yontemlerini
karsilastiran galismalarin sonuglarinin aksine deneyimli operatérler ile yapildiginda
transradial yontemde biyolojik inflamatuar belirteglerin transfemoral yol ile
benzer dizeylerde yikseldigini distindirmektedir. Bu sonu¢ kanama ve vaskiiler
komplikasyonlarinin az goritlmesi, hasta konforu, mortalite oranlarinin disuik
saptanmasi, antikoagtilan kullanan hastalarda daha givenli olmasi, hastanede
yatis ve takip suresinin kisa olmasi ve hastalarin transfemoral yoneteme kiyasla
transradial yontemde daha mutlu olmalari nedeniyle tercih edilir hale gelen
transradial KAG yontemine karsi inflamasyon konusundaki soru isaretlerimizi
azaltabilmesi agisindan 6nemlidir.

Diger pek c¢ok inflamasyon belirtecindeki degisikliklerin géz Onlnde
bulundurulamamasi ve KAG sonrasi inflamasyon yanitindaki bu artisin klinik
sonuglarinin bilinmemesi ise ¢calismamizin kisitlamalaridir.
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SONUC

Tanisal koroner anjiyografinin kendisi de PKG yapilmasa bile belli bir
dizeyde sistemik inflamasyon belirteclerinde artisa neden olmaktadir. Radial ve
femoral yaklasimlarda benzer olan bu artis kullanilan kontrast miktari ve radial
yaklasimda kilif boyutu ile iliskili goziikmektedir. Tanisal girisime bagh bu sistemik
inflamasyon yanitina etkili faktorleri daha kesin belirleyebilmek ve bu artisin
prognoza etkisini belirlemek icin daha genis capli ¢alismalar gereklidir. Eldeki
bulgularla kontrast miktarinin mimkin oldugunca kisith tutulmasi ve radial
yaklasimda kiictik caph kilif tercihinin 6nemine isaret etmektedir.
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