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OZET

Stabil Anjina Pektoris Hastalarinda Tip 2 Diabetes Mellitus’un Invaziv
Olarak Olgiilen Aortik Nabiz Dalga Hizi Uzerine Olan Etkisinin Incelenmesi

Calismanin amaci; stabil anjinast olan hastalarda diyabetin invaziv nabiz
dalga hiz1 (INDH) {izerine olan etkisinin ortaya konulmasi, klinik ve laboratuar
verileri ile karsilastirilmasidir.

Calismaya stabil anjina peltoris sikayeti ile koroner anjiografi karar1 verilen
toplam 63 hasta katildi. Hastalarin 17°sini kadin, 46’sin1 erkek hasta olusturdu.
Hastalarin 33’tinde Tip 2 Diabetes Mellitus (DM) saptanmazken, 30’unda DM tespit
edildi. Calismaya dahil olan hastalarin koroner anjiografiye hazirlik asamasinda
alinan anamnezde risk faktorleri ve biyokimyasal test sonuglar1 kaydedildi. Koroner
anjiografi islemi sirasinda INDH hesaplandi.

Diyabetik grupta INDH ortalamasi1 12.6 +3.11m/s, diyabeti olmayan grupta
9.9 £1.86m/s olup diyabet grubundaki nabiz dalga hiz1 yiiksekligi istatistiksel olarak
anlamli yiiksek bulundu (p<0.001). Diyabetik grupta hipertansiyon %73.3 oraninda
iken, diyabeti olmayan grupta %45.5 olup aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p:0.025). Diyabetik grupta ortalama viicut kitle indeksi (VKI) 27.5 kg/m?
iken, diyabeti olmayan grupta 26.3 kg/m? olup gruplar arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p=0.015). Diyabetik grupta INDH ile klinik parametreler
arasindaki korelasyon incelendi. INDH ile VKI, yas arasinda giiclii pozitif
korelasyon saptandi (sirasiyla r: 0.856, p<0.001 and r: 0.433, p=0.017).

Bu calismanin, koroner arter hastalarinda diyabet kontrolii ile arteriyel sertlik
parametrelerinde iyilesmenin arastirilmasinin  ve dolayisiyla kardiyovaskiiler
morbidite ve mortalitenin azaltilmasinin amaglandigi prospektif calismalara 1s1k
tutacagin1 diisiinmekteyiz. Ayrica koroner arter hastaligi acisindan yiiksek risk
grubunda bulunan diyabetlilerde koroner anjiografisi normal ya da non Kritik
olanlarda INDH hesaplanarak ileriye yonelik risk faktorii olarak degerlendirilebilir.

Anahtar Kelimeler : Koroner Arter Hastaligi, Diabetes Mellitus, Nabiz

Dalga Hiz1
Yazar Ad : Hv.Tbp. Utgm. Haluk Un
Danisman : Dog. Tbp.Yb. Zafer Isilak



SUMMARY

Effect of Type 2 Diabetes Mellitus on Invasively Measured Aortic Pulse
Wave Velocity in Patients with Stable Angina Pectoris

The aim of this study is to reveal the effects of diabetes in patients with stable
angina pectoris on invasive pulse wave velocity (IPWV) and to correlate these
effects with clinical and laboratory data.

Sixty-three patients who underwent coronary angiography because of stabile
angina pectoris were enrolled in the study. Seventeen patients were female and 46
patients were male. Thirty patients were Type 2 diabetic and 33 patients were non-
diabetic. Risk factors and biochemical test results of study participants were recorded
from anamnesis taken during angiography preparation period. Invasive aortic pulse
wave velocity was calculated during coronary angiography.

In the diabetic group mean IPWV was 12.6 £ 3.11 m/s, in the non-diabetic
group mean IPWV was 9.9 + 1.86 m/s Invasive pulse wave velocity was statistically
significantly higher in the diabetes group (p <0.001). While the rate of hypertension
in diabetic group was 73.3% and 45.5% in non-diabetic group, the difference was
found statistically significant (p = 0.025). In the diabetic group mean body mass
index (BMI) was 27.5 kg / m?, while in the non-diabetic group mean BMI was 26.3
kg/m?, difference between the groups was found statistically significant (p = 0.015).
Correlation between IPWV and clinical parameters were investigated in diabetic
patients. Invasive pulse wave velocity found strongly positive correlated with BMI
and age (r: 0.856, p<0.001 and r: 0.433, p=0.017 respectively).

We conclude that this study can guide further prospective trials which
investigates effects of diabetes regulation on arterial stiffness parameters in coronary
artery patients to reduce cardiovascular mortality and morbidity. Risk of coronary
artery disease is very high in diabetic patients. Invasive pulse wave velocity
calculation in diabetic patients whose coronary angiography is normal or with non-
critical coronary stenosis may be proposed as a prospective risk factor.

Keywords : Coronary Artery Disease, Diabetes Mellitus, Pulse Wave Velocity

Author  : Hv.Tbp. Utgm. Haluk Un

Supervisor: Dog. Tbp.Yb. Zafer Isilak
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1. GIRIS

Gelismis iilkelerde oldugu gibi tilkemizde de koroner arter hastaligi (KAH)
morbidite ve mortalite bakimindan ilk siradadir (1,2). Aterosklerozis risk faktorleri
kontrol altina alindiginda siklig1 6nemli derecede azalan ¢ok faktorlii hastaliklarin
arasinda en sik goriilen 6rnektir (3,4).

Arteriyel stiffness yaslanma ve metabolik bozukluklar ile yakin bir iligkisi
vardir ve bunlarla dogru orantili olarak arteriyel sertlik artma goriilmektedir (5).
Arteriyel sertlik sistolik kan basinci ve nabiz basincimi arttirir, diyastolik kan
basincini ise diigiiriir. Arteriyel stiffness; kalp yetmezIligi, miyokard enfarktiisii, renal
yetmezlik, stroke ve demans gibi vaskiiler hastaliklar i¢in de belirleyicidir (6-8).

Anjiyografi ve otopsi c¢alismalarinda diyabetik hastaligi bulunanlarda
yaygin ateroskleroz saptanmis ve patogenezden bu durumun sorumlu oldugu
disiiniilmistiir (9).

Saglikli kisilerde nabiz dalga hizt (NDH) 3-5 m/sn dir. Hipertansiyon, DM,
ileri yas ve son evre bobrek yetmezligi olan hastalarda NDH kardiyovaskiiler
olaylarm bir prediktériidiir (10-12). Invaziv nabiz dalga hiz1 l¢iimii pratik bir dlgiim
yontemi olmamasi sebebiyle sik olarak tercih edilen bir yontem degildir. Non-
invaziv yontemler ise daha kolay oldugu kabul edilse de maaliyet ve zaman
kisitliligindan pratik uygulamalarda tercih edilen yontemler degildir. Koroner
anjiografi ise koroner ater hastaligi tan1 ve tedavisinde tercih edilen en etkili ve altin
standart olarak kabul edilen yontemdir. Yapilan bir ¢aligmada sag judkins kateter ve
femoral sheath iizerinden nabiz dalga hizi Ol¢limiiniin etkinligi gosterilmistir.
Koroner anjiografisi yapilan stabil durumdaki anjina pektorisi bulunan hastalarda
islem esnasinda elde edilen verilerle nabiz dalga hizi 6lglimii yapilabilir. Koroner
arter hastaligi bakimindan yiiksek riskli gruba giren diyabet hastalarinda koroner
anjiografisi normal ya da non kritik olanlarin ileriye yonelik risk faktorii agisindan
degerlendirilmesi yapilabilir. Diyabeti bulunan hastalarin koroner arter hastaligina
iliskin takibi ile ilgili invaziv nabiz dalga hizi OGlgiimii seklinde bir ¢alisma
bulunmamaktadir. Bu ¢alismada stabil anjinasi olan hastalarda rutin koroner
anjiografi sirasinda elde edilen nabiz dalga hiz1 ile diyabet arasindaki iligkinin

degerlendirilmesi amaglandi.



2. GENEL BILGILER

2.1. KORONER ARTER HASTALIGI

Koroner arter hastaligi (KAH), diinyadaki mortalite sebepleri arasinda en sik
goriilenidir. Myokart infarktiisiinde sebep olarak gosterilen durum koronerlerdeki
aterosklerozdur (13). Ulkemizde de bu durum farkli degildir ve Tiirk Eriskinlerinde
Kalp Hastaligi ve Risk Faktorleri (TEKHARF) calismasinin sonuglari birlikte
incelendigi takdirde iilkemizde goriilen biitiin Oliimlerin  %45'inin kalp damar
hastaliklarindan, %36'sinin  kalp hastaliklarindan, %32'sinin de KAH’ligindan
kaynaklandig tesbit edilmektedir (14). Ulkemizde KAH’11g1 goriilme siklig1 %3,8 dir.

Toplumumuzda bulunan 60 yas iizerindeki bireylerin %15’ini etkilemektedir (15).

2.1.1. Ateroskleroz Patogenezi
Ateroskleroz arter intimasinda plazmadan koken alan aterojenik lipoprotein
birikimine karsi gelisen kompleks bir inflamatuar yanittir (16). Ateroskleroz siireci,

intima tabakasinda sinirlidir.

2.1.2. Endotel Fonksiyon Bozuklugu

Insan viicudundaki en biiyiik organ sistemi endoteldir ve birden fazla
fonksiyonel gorevi vardir. Bu fonksiyonlardan birkagi; vaskiiler tonusun devamu,
antiinflamatuvar siire¢ ve antitrombotik siireglerdir (17). Ross ve Glomset 1976
yilinda, "hasara yanit" hipotezini ateroskleroz patogenezi ile ilgili olarak
tanimlamiglardir (18). Oksidatif olarak modifiye olan lipidlerin birikiminin arter
duvarinda hasar olusturacak bi¢cimde diiz kas hiicresine bagimli bir tamir siirecini
baslattig1 diistintilmistiir (19,20).

Siire¢ sirasinda endotel hasarlanmasi ile lipoproteinlerin gegisi artar fakat
aterosklerozun ilerlemesindeki temel problem gegisin artisindan farkli olarak,

lipoprotein oksidasyonu seklinde oldugu bildirilmistir (21,22).



2.1.3. Diisiik Dansiteli Lipoprotein Oksidasyonu

LDL oksidasyonu ile endotelyum hiicrelerinin aktiflenmesini saglayan sinyal
molekiilleri sentezi yapilir (23). Endotel hasarmin yogun olarak go6zlendigi
bolgelerde transport artar ve inflamatuar olusumu yasanan hiicrelerde LDL

oksidasyonu gergeklesmis olur (24).

2.1.4. Kopiik Hiicre Olusumu

Makrofajlar okside olan LDL’nin birikmesi ile birlikte kopiik hiicresine
dontisiir. Olusan koptlik hiicresi aterosklerozun oncii hiicresini olusturmus olur.
Brown ve Goldstein, temizleyici reseptorleri kullanarak makrofajlarin, agirt miktarda
bulunan LDL’yi toplayabildigini gostermislerdir (25,26). Okside LDL’nin
toplanmasi ile birlikte makrofajin lipid yiiklii kopiik hiicresine doniisiinceye kadar

olan siire¢ gerceklesmis olur.

2.1.5. Lipid Cekirdeginin Olusumu

Lezyonun ilerlemesi ile hiicrenin dis kisminda da lipid birikmeye baslar. Bu
sekilde olusan lipid ¢ekirdek, intimanin bag dokusu yapisi i¢indeki hiicre yikim
tirtinleri ve kolesterol ile kaplanmis alanlardir. Bu asamada bahsi gecen lipid

¢ekirdeginin tizeri simdilik fibrotik bir tabaka ile ortiilmemistir (27,28).

2.1.6. Fibroz Kilif Olusumu

Lipit ¢ekirdeginin {izerini orten fibroz kapsiilii genel olarak diiz kas hiicreleri ve
onlarin iirettigi bag dokusu hiicreleri olusturur. Lezyonun yasi1 ilerledik¢e kapsiilde
bulunan diiz kas hiicre sayisinda da artis gozlenir. Lipid ¢ekirdek ve onu gevreleyen

fibréz kapsiilden meydana gelen ilerlemis durumdaki lezyona fibroaterom denir.
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Sekil 2.1: Ateroskleroz progresyonu (29)

Sekil 2.1°de ateroskleroz gelisim evreleri sematize edilmistir.

2.1.7. Ateroskleroz Gelisim Evreleri

2.1.7.1. Klasik Siniflama (30)

a. Yagh cizgi: Yag damlaciklar1 ile dolu makrofajlarin intimada birikmesi ile
olusur. Ayni bolgede meydana geldikleri icin ileri evre lezyonlara
doniisebilecegi tahmin edilir (31).

b. Yaygin intima kalinlasmasi: Bag dokusu igerisinde ¢ok miktarda diiz kas
hiicresinden meydana gelir. Inflamatuar hiicreler ve lipid birikintileri
yapiy1 meydana getiren diger elemanlaridir.

c. Fibroz plak: Genellikle damar yiizeyinden kabarik ve makroskobik olarak
beyaz renklidir. Cok yogun bag dokusundan meydana gelen bir fibroz
baslik ile ortiiliidiir. Bu lezyona kanama, tromboz veya kalsifikasyon

eklendiginde kompleks lezyondan soz edilir.

2.1.8. Plagin Yapisi

2.1.8.1. Kararh (Stable) Plak

Aterom plaginin kararl olarak nitelendirilmesi kompleks olma riskinin diisiik
oldugunu gosterir. Fibroz baglik kalinligi plagin her bolgesine esit bir sekilde
dagilmistir. Bu esit dagilma plaga mekanik travmalara karst dayanma yetisi saglar.

Plagin etrafindaki ¢evresel gerilimin etkisini azaltr (32,33). Total hacmin



%50’sinden az1 lipid gekirdegidir. Aterom plagi hacim olarak biiyiik yer kaplasa bile

bu sekilde olusan bir aterom plag: anjiografik olarak saptanamayabilir (34,35).

2.1.8.2. Kararsiz (unstable, vulnarable) Plak

Kolay hasar gorebilecek ya da baska ifade ile komplikasyon riski yiiksek
bulunan plaklar kararsiz plaklar olarak adlandirilir. Bu tiir plakalarin lipid
cekirdekleri plagin toplam hacminin %50’sinden daha biiyiiktiir. Buna ek olarak da
inflamatuar hiicre sayisi fazladir (36-38). Bu tiir yiiksek riskli plaklar cogunlukla ana

koroner damarlarinin proksimal kisimlarina toplanmis oldugu gozlenir (39,40).

2.1.9. Risk Faktorleri

Aterosklerotik kalp hastaligina sebep olan ¢ok sayida risk faktorii tammlanmustr.
Bunlardan bazilar: degistirilebilen risk faktorii (6rn; hiperlipidemi, diyabet, hipertansiyon
ve metabolik sendrom) bazilar1 ise degistirilemeyen (6rn: cinsiyet ve yas) risk faktorii
olarak tanimlanmustir. Giinlimiizde bu risk faktorlerine ek olarak koroner arter hastaligi

ile iliskili oldugu bilinen bazi faktorler de mevcuttur (41-43).

2.1.9.1. Yas ve Cinsiyet

Yas koroner arter hastalifi i¢in giicli ve bagimsiz bir risk faktoriidiir.
Erkeklerde risk her gecen 10 yilla birlikte artar ve erkeklerle kadinlar
kiyaslandiginda, premenopozal kadinlarda riskin yaklasik 10 yas daha gen¢ bir
erkegin risk durumu ile esit oldugunu gosterir (44-46). Avrupa’da 75 yas altindaki
kadinlarda kardiyovaskiiler hastalik nedeniyle o6lim sikligi %42 iken bu oran
erkeklerde %38 seklinde kendini gostermektedir (47,48).

2.1.9.2. Aile Oykiisii

Koroner hastalik da hastanin birinci derece akrabasinda goriilen erken yasta
koroner kalp hastaligi 6ykiisiiniin bulunmasi, hastanin durumu ile ilgili degerlendirilmesi
gereken en ciddi verilerdendir. Baba ya da diger birinci derece erkek akrabalarda 55
yasindan 6nce, anne ya da diger birinci derece kadin akrabalarda 65 yasindan dnce erken
koroner arter hastaliginin goriilmiis olmasi, 0 kiside ateroskleroz ve buna bagh akut

koroner sendrom gelisim riskini 1,3-1,6 kat arttirmaktadir (49,50).



2.1.9.3. Hipertansiyon

Kan Basinci Diisiiriicii Tedaviye Iliskin Isbirligi Calismalari, kan basincini
diistirmenin mortaliteye olan etkisi ile ilgili arastirma yapmuslardir (51). Bu
aragtirmadan ¢ikan sonuglar degerlendirildigi takdirde kan basincindaki azalma ne
kadar fazla ise kardiyovaskiiler hastalik riskindeki azalmanin da o oranda biiyiik

oldugunu sonucuna varilmustir.

2.1.9.4. Sigara Kullanimi

Tiitin kullanimi, 60 yasindan biiylik kisilerde rolatif myokard infarktiisii
riskini iki kat, elli yasindan kiigiik kisilerde ise rolatif myokard infarktiisii riskini bes
kattan daha fazla arttirmaktadir (52,53). Gozlemsel, kohort ve laboratuar ¢alismalar:
sigara kullaniminin endoteliyal fonksiyon (54), trombosit fonksiyonu (55), oksidatif
trtinlerin olusumu (56), inflamasyon olusumu (57,58), fibrinolizis ve vazomotor
sistemlerin fonksiyonunu etkileyerek aterosklerotik siirece katkida bulundugunu
gostermistir. Sigara LDL oksidasyonunu hizlandirir ve inflamasyon siirecini
baglatmis olur (59,60). Sigaranin, iiretilen endotel kokenli nitrik oksit seviyesini
etkileyerek disiirdiigi gozlenmistir (62,63). Onsekiz epidemiyolojik ¢aligmanin
metaanalizi yapildiginda sigara igmeyen bir insanin da tiitiin dumanina maruz kalma
riskinin %20-30 artirdig1 saptanmistir (64,65).

2.1.9.5. Diyabet

Diyabet hastaliginin diinyada 2008 yilinda 6ngériilen prevelanst %10’ dur
(66). Diyabet, 6zelliklede bozulmus glukoz toleransi ve tip-2 diyabetes mellitusun
varlig1 ¢ok sayidaki diger koroner arter hastaligi risk faktorleri ile iligkilidir. Bu risk
faktorleri dislipidemi, obezite, hipertansiyon, prokoagiilasyon, albliminiiri ve
inflamasyon belirteglerini igermektedir (67,68). Miyokard infarktiisii hikayesi
olmayan tip 2 diabetes mellitus hastalarindaki Mi riskinin %20, mortalite riskinin
%15 saptanmas: ve bu risk oraninin diyabeti olmayan MI 6ykiisii olan hastalarla

benzer olmasi sebebi ile bu sonuca varilmistir (69-71).



2.1.9.6. Dislipidemi

Birgok randomize kontrollii ¢alismanin sonuglarina dayanan gii¢lii kanitlar
total kolesterol (TK) ve LDL kolesterol (LDL) diizeylerini diisirmenin
kardiyovaskiiler hastaliklari engelleyebildigini gostermektedir. Bu sebeple, TK ve
LDL seviyelerini belirli bir diizeyde tutma tedavinin birincil hedefidir (72-74).

2.1.9.7. Obezite

Obezitenin diabetes mellitus, dislipidemi, hipertansiyon, koroner arter
hastaligi riskini ve bazi kanserlerin riskini Onemli Olgiide arttirdigi yapilan
arastirmalarda kesin olarak gosterilmistir (75,76). Obezitenin sebep oldugu
metabolik bozukluklarin bircogu kardiyovaskiiler sistemi etkileyerek koroner arter
hastalig1 riskini arttirmaktadir (77,78).

2.2. DIABETES MELLITUS

Diabetes mellitus viicuttaki glukozun yetersiz kullanildig1 ve hipergliseminin
gelistigi karbonhidrat metabolizmas1 bozuklugudur. Insiilin salgilanmasinda yasanan
eksiklik, insiilin yokluguna ya da dokularin insiiline duyarliligindaki azalmasina
neden olmakta, buna bagl olarak da karbonhidrat, yag ve protein metabolizmasi
bozulmaktadir (79).

Tiirkiye Diyabet Epidemiyolojisi Caligsmasi verilerine gore 20 yas tizerindeki
tip 2 diyabet prevalansi %7.2, bozulmus glukoz toleransi prevalansi ise %6.7 olarak
tepit edilmistir. ADA (American Diabetes Association) kriterleriyle tani almamis

diyabetin prevalansi 5.4 milyondur (79,80).

2.2.1. Diabetes Mellitus Tan1 Kriterleri

Klasik diyabet semptomlarinin; politiri, polidipsi, kilo kaybi1 varligi ve
herhangi bir zamanda bakilan plazma glukoz seviyesinin > 200 mg/dL olmas: ya da
aclik plazma glukoz seviyesinin > 126 mg/dL olmasi1 veya oral glukoz tolerans

testinde 2. saatte plazma glukoz seviyesinin > 200 mg/dL olmasidir (81,82).



Tablo 2.1°de Diabetes Mellitus, glukoz tolerans bozuklugu, bozulmus aglik

glukozu tani kriterleri gosterilmistir.

Tablo 2.1: Diabetes Mellitus tan1 kriterleri

Diabetes Mellitus Glli}koc;zu'lzﬁlg:ans A;;(l’(zgllrg Il<lc§)zu Normal
Achik Plazma Glukozu =126 110-125 <110
OGTT 2. Saat =200 140-199 <140
Rastgele Ol¢iim >200

Yapilan 5 etiyolojik calismanin sonuglarinda, diyabetin sikligit %7,2,
bozulmus glukoz tolerans siklig1 %6,7 olarak saptanmigtir. Her ikisinin de anlamli

bir sekilde kadinlarda daha sik oldugu gosterilmistir (83).

2.2.2. Tip 2 Diabetes Mellitus

Toplumda en sik goriilen diabetes mellitus alt grubudur. Tip 2 diabetes
mellitus insulin rezistansi, yetersiz insulin salgilanmasi ve asir1 hepatik glukoz
uretimi ile karakterizedir. Hastalifin erken doneminde pankreas [ hiicrelerinden
insiilin salgisim artirir, béylece insulin direnci olugsmasina ragmen glukoz toleransi
normal saptanir. Ardindan viicudun insulin direncini yenmek i¢in gerekli
hiperinsiilinemik durumu koruyamamasi ile postprandial hiperglisemi olusumu
yasanir. Sonunda insulin salgisinin iyice azalmasi ve karacigerde glukoz salgisinin

fazlalasmasi ile aglik kan glukozunda yiikselme durumu olusur (84-86).

2.2.3. Diabetes Mellitusun Komplikasyonlari

Akut Komplikasyonlar: Diyabetik Ketoasidoz (DKA), Hiperglisemik
hiperosmolar nonketotik koma, Hipoglisemi

Kronik Komplikasyonlar: Mikrovaskiiler (Retinopati, nefropati, néropati),
Makrovaskiiler (Hipertansiyon, koroner arter hastaligi, periferik vaskiiler hastaliklar,
serebrovaskiiler hastaliklar)

Diger Komplikasyonlar: Gastrointestinal (gastroparezi, diyare), genitoiiriner
(seksiiel disfonksiyon), dermatolojik komplikasyonlar, infeksiyonlar, katarakt,
glokom (87).




2.2.4. Aterosklerozis ve Diyabet

Diyabet koroner arter hastaligi igin gii¢lii bir risk faktorii olusturmasinin yani
sira hiperlipidemi ile birlikte bu risk daha da artar (88). Diyabetik hastalarda
trigliseridlerin fazlaligi ve HDL azlig1 aterosklerozun goériilmesini hizlandirir (89).

Diyabetiklerde kan glukoz seviyesinin kontroliiniin, ateroskleroz gelisimini
engellemede tek basina yetersiz olmasi; aterosklerozun multifaktoryel seyri ve
hipergliseminin bu faktorlerden yalnizca bir tanesi olmasiyla agiklanabilir. Diyabetin
yaninda koroner arter hastalig1 icin ek risk faktorleri varlig1 aterosklerozun olusma
riskini daha fazla arttirmaktadir (90,91).

Diyabetiklerde yapilan, hipergliseminin seviyesi ile mikrovaskiiler,
makrovaskiiler komplikasyonlar ve diger mortalite sebepleri arasinda dogrusal bir
iliskinin bulundugu gozlenmistir (92,93). Diyabetik hastalar, MI yasayan hastalar
arasinda sayica tistiin olmakla birlikte ayn1 zamanda diyabeti olmayanlara gore daha
kot bir prognoz gosterirler (94-96). Diyabetli hastalarda sessiz miyokardiyal iskemi
%20 oranindan fazla olarak bildirilmektedir. Diyabet, kardiyak otonomik
disfonksiyona neden olur ve iskemiye karsi agri yanitini olumsuz yonde degistirir
(97). Farkl ¢alismalarda, erkeklerde ve kadinlarda, semptomatik ya da asemptomatik
kronik hipergliseminin diger risk faktorlerinden bagimsiz, tek basina bir risk faktori
oldugu goriilmektedir (98). Otuz yasin iizerinde olanlar ve bobrek komplikasyonu
gelisen diyabetlilerde mortalite artis1 daha fazladir ve proteiniiri olmayan olgulardan
15 kat daha g¢oktur (99,100). Tip 2 diyabetin gelismesinde onceki prediyabetik
donemde metabolik sendrom bilesenleri olan dislipidemi, mikroalbliminiiri,
hipertansiyon, hemostatik ve inflamatuar belirteglerin arttig1 saptanmustir (101). Tip
2 diyabetli hastalarda gerek glukoz yiliklemesinden sonraki degerler, gerekse
postprandiyal glukoz degerleri ile kardiyovaskiiler hastaliklar arasinda aglik glukoz
diizeyinden bagimsiz olarak direkt bir iliski bulundugu gorilmiistiir (102).
Postprandiyal glukoz seviyelerinin kontrolii, diyabet ile iliskili makrovaskiiler ve
mikrovaskiiler komplikasyonlar1 onleyebilir (103). Diabetes Epidemiology:
Collaborative Analysis of Diagnostic Criteria in Europe (DECODE) ¢alismasinda 2.
saat postprandiyal hipergliseminin  bozulmus aclik seviyelerine oranla

kardiyovaskiiler risk yoniinden daha prediktif oldugu gosterilmistir (104,105).



2.2.5. Diyabet ve Koroner Arter Hastahgi

Diabetes mellitus kardiyovaskiiler hastaliklarin gelismesindeki en dnemli risk
faktorlerinden biridir (106). Diyabetli hastalarda endotel disfonksiyonu ve hizlanmis
aterosklerozun kardiyovaskiiler komplikasyon olusumunda anahtar gorev aldigi
diistiniilmektedir (107,108). Diyabetli hastalarda makrovaskiiler komplikasyon
olusmasinda hizlanmis ateroskleroz en 6nemli etkendir (109). United Kingdom
Prospective Diabetes Study caligmasma gore Tip 2 diabetes mellitus hastalarinda
HbAlc’de %1, azalma mikrovaskiiler komplikasyonlarda %25, myokard infarktiisii
insidansinda %16 azalma gosterir (110,111).

Hiperlipidemi endotel disfonksiyonuna sebep olur ve diiz kas hiicrelerinde
proliferasyonu baglatir (112). Ayrica hiperglisemi arteriyel duvarda dogrudan da
nitrik oksit salgilanmasi inhibe etmekte ve buna bagli olarak vaskiiler yapilarda
trombosit aktivasyonu, trombogenez ve inflamasyon gerceklesmektedir. Tiim bu
faktorlere bagli olarak diyabetik hastalarin %80’ninden fazlasinda tromboza bagh
Olimler goriilmektedir (113,114). Kemp ve Ellestad’in caligsmalarinda efor testi
sirasinda hastalarda angina pektoris gelismedigini saptamislar ve sessiz myokard
iskemisine dikkat ¢ekmislerdir (115,116). Sessiz myokard infarktiisiine bagli 6len
diyabetli hastalara yapilan otopsilerde kardiyak parasempatik ve sempatik liflerde
diyabetik noropatik degisikliklerin oldugu tespit edilmistir (117,118).

2.3. ARTERIYEL SERTLIK

2.3.1. Tamm

Normal calisan kalp sistolde kan1 pompalar. Bu sirada aort esnek oldugu i¢in
genigler ve enerjiyi depolar. Depolanan bu enerji diyastol sirasinda kanin perifere
gitmesi i¢in kullamilir ve bdylece kan akimi siirekli olur. Olusan basing dalgasi
arteriyel agacin dallanma noktalarinda yansimalara ugrar. Basing dalgasindaki bu
yansimalarda da arteryal sertlikten etkilenir.

Birim alana uygulanan kuvvete stres, kuvvetin olusturdugu deformasyon
oranina ise strain denir. Elastik modulus ise stres ve strain iligkisi olarak
aciklanabilir. Arteriyel elastisite; belirli bir damar uzunlugunda belirli bir basing icin
mutlak cap degisikligi, yani arteriyel duvarlarin esneyebilirligidir. Sertlik (Stiffness)

ise; damar duvarinda elastik doku azalmasindan kaynaklanan damar katilagmasi ve
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bu sebeple de arteriyel elastisitenin azalmasidir. Elastisite ve sertlik her ikisi de
kalitatif terimler olmakla birlikte kantitatif karsiliklar1 ‘kompliyans ve distensibilite’
dir. Arteriyel sertlik damar duvarmin viskoelastik 6zelliklerini tanimlamak i¢in en
cok kullanilan terimdir. Arteriyel sertlik artarsa yansiyan basing dalgasi daha hizli
hareket ederek daha erken doner. Bunun sonucunda: Santral sistolik kan basinci
artarken diastolik basing diiser ve santral nabiz basinci artar, sol ventrikiil kiitlesi ve
yiikii artar. Boylece kalbin is ytikii artar. Diyastol sirasinda koroner perfiizyon diiser.

Kan damarlarinin duvar elemalar1; damar bi¢imi ve yapisi, damar i¢ basinci,
kan volimii ve otoregiilatuar mekanizmalar arteriyel kompliyansi meydana
getirmektedir (119). Damar duvar bilesenlerinin meydana getirdigi kompliyansin
damar ¢ap1 ve transmural basingla baglantili oldugu kanitlanmistir. Damar duvar
bilesenleri ve damarlarin bi¢imi ile damar i¢ basinci ve kan voliimii arasindaki
dogrusal olmayan baglanti vardir. Bu baglantida damar duvar bilesenleri fiziksel
ozellikleri belirleyicidir. Damarlarin kompliyansindaki degisimler kardiyak debi ve
sistolik kan basinci ilizerinde dnemli etkilere sebep olabilmektedir. Sol ventrikiilde
sistol sirasinda atilan stroke voliim basing olusturmaktadir. Buna karsilik arteriyel
sistemde genisleme olur. Arterlerdeki depo voliim de arteriyel kompliyansa
bagimhidir. Sistol esnasinda aorta ve biyiikk arterlerde ¢ok miktarda volim
depolanabilir. Bu da arterdeki kompliyansa baglidir. Bu sebeple proksimal aorta ve
major dallar1 arteriyel sirkiilasyon kompliyansinda en ¢ok paya sahiptirler.(120)
Arteriyel kompliyansin azalmasi kan damarlarinin mekanik olaylara tavir
degisikligine neden olur. Boylece sol ventrikiil, biiyiik-kiiciik arter ve arteriyollerin
biiylimesini ve yeniden sekillenmesi etkiler (121).

Elastin orani arttik¢a esneklik artar ve nabiz dalga hiz1 diiser, kollojen orani
arttikca esneklik azalir nabiz dalga hiz1 yiikselir. Glikozaminoglikanlarin
depolanmasi ve glikasyon son iirlinlerinin damar duvarinda artisi, damar yapisin
bozarak nabiz dalga hizim1 artirir. Arter duvarindaki gerilim, arter capi ve arter
duvarimin kalinligr ile dogru orantihidir (Laplace Kanunu): Arter ne kadar
genisleyebilirse (ne kadar esnek ise) teorik olarak onu eski haline getirmeye yarayan
kuvvet (gerilim kuvveti) o kadar ytliksek olmalidir.

Arteriyel sertlik parametreleri; Nabiz Dalga Hizi, Arttirma Indeksi
(Augmentaston index), Arteryal Kompliyans, Ambulatuar Arteryal Sertlik indeksi, X
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ray Kalsifikasyon Skorlamasi olarak siralanabilir. Bu yontemler arasinda aortik nabiz

dalga hiz1 6l¢limii altin standart yontemdir.
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Sekil 2.2: Arteriyel sertlik ve komorbiditeler

Sekil 2.2°de arteriyel sertlige bagli gelisen fonksiyonel degisimler ve klinik
tablolar gosterilmistir.

Arteriyel sertlik; hipertansiyon, sigara, hiperkolesterolemi, diyabet gibi
bilinen aterosklerotik risk faktorleri ve yaslanmanin sonucu olarak gelismektedir.
(122,123). Artmus aortik sertlik veya azalan kompliyans; damar sisteminin yaygin
aterosklerotik tutulumunu gosterir (124,125). Ileri yas ve kan basincinin damar
tizerindeki etkileri elendikten sonra artmis arteriyel sertlik; koroner arter hastaligi,
periferik damar ve serebrovaskuler (126) aterosklerozunun gostergesidir (127).
Arteriyel sertlik yaslanma ve metabolik bozukluklarla da iligkilidir. Kronik renal
yetersizlik, diyabet, ateroskleroz gibi bir¢ok hastaligin ve yaslanma siirecinin sonucu
olarak arteriyel sertlik artmaktadir (127).

Arteriyel sertlik nabiz basincinda ve sistolik kan basincinda artisa, diyastolik
kan basincinda ise azalmaya neden olmaktadir. Arteriyel sertlik, total mortalite
gostergesi olmanin yani sira; miyokard enfarktiisii, kalp yetmezligi, renal yetmezlik,

demans ve stroke gibi vaskiiler hastaliklar i¢in de belirleyicidir (127,128).
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2.3.2. Fizyopatoloji

Vaskiiler duvarin yapisal biitiinliigli, esnekligi elastin ve kollajen proteinlerine
baglidir. Bu molekiillerin yavas, ayn1 zamanda diizenli olarak yapim ve yikimi ile
oranlar1 sabit dengede kalir. Dengenin bozulmasi, normal elastin azalmasi1 ve anormal
kollajenin asir1 sentezlenmesine yol agarak vaskiiler sertlige sebep olur (129).

Damar duvarindaki ekstraselliiler matriks; glikoprotein, proteoglikan, kollajen
ve elastinden olusur. Elastisite ve biitiinliigii saglayan elastin-kollajen yapim ve
yikimi, matriks metalloproteinazlart (elastaz, kollajenaz, jelatinaz vb) tarafindan
organize edilir. Metalloproteinazlar elastin ve kollajenin doniisiimiinii artirarak
ekstraselliiler matriksin zayiflamasina sebep olmaktadir (129,130.)

Arteriyel sertligin  bulgusu olan artmis matriks metalloproteinaz
aktivasyonuna; hiicre adezyon molekiilleri, endotel disfonksiyonu ve ileri glikasyon
yikim {irlinleri, proinflamatuar sitokinlerin artisi, oksidatif stres ve aktive renin-
anjiotensin-aldesteron sistemi sebep olmaktadir (131).

Sertligi artan damarlarin intimasinin histopatolojik incelenmesinde; bozuk
elastin molekiilleri, anormal endotel hiicreleri, artmis kollajen, matriks
metalloproteinaz, vaskiiler diiz kas hiicreleri ile makrofaj ve mononiikleer hiicre

infiltrasyonu, hiicre i¢i adezyon molekiilleri ve sitokinlerin artis1 gézlenir (129).

2.3.3. Nabiz dalga hiz1 (NDH)

Arteriyel nabiz, kalp kontraksiyonu sonucu olusan bir dalgalanmadir. Sol
ventrikiilden aort kapagina dogru pompalanan kan ile aortda meydana gelen akim
arteriyel dolasim boyunca pulsasyonlara sebep olur. Aortadan periferik arterlere
iletilme sirasinda nabiz dalgasinin bigiminde hem amplitiid hem de kontur yoniinden
degisiklikler olmaktadir. Arteriyel sistem ozellikleri ve ventrikiil kontraksiyonlarina
bagimli olan arteriyel dalgalanmanin anlagilmasi ile arteriyel hemodinaminin ve
dalga tasinma modellerinin incelenmesi 6nem kazanmistir. Boylece periferik ve
santral arterlerde diyastolik ve sistolik kan basinglari arasindaki irtibat belirlenmis
olup nabiz basincinin iki veya ii¢ dalganin birlesiminden ortaya ¢iktig1 anlasilmistir
(132). Birinci dalga kalpten perifere iletilen dalga, ikinci dalga periferden donen
dalganin yansimasi ve iiciincii dalga kalbe yansiyan dalgadir. Baslangi¢ dalgasi sol

ventrikiil kontraksiyonu ve arteriyel sertlige bagli olmakla birlikte yansiyan dalga ise
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arteriyel sertlik ve dalganin yansidigi potansiyel bolgelerle baglantilidir. Geng
eriskinlerde arterler ¢ok daha esnektir; bu sebeple dalganin iletilme hiz1 distiktiir,
yansiyan dalga ise yalnizca diyastolde goriilebilir. Yasli bireylerde arterlerin
esnekligi azalmis, nabiz dalga hizi artmis ve yansiyan dalga sistolik basincin ¢ikan
kolunda goriiliir hale gelmistir. Nabiz dalgasinin morfolojisinde yas ile ortaya ¢ikan
bu karakteristik degisimler nabiz dalga hizinin ve aort sertli§inin artisina
baglanmaktadir. Boylece sistemik arterlerde akim ve basing dalgasinin amplitiid ve
konturu sertligin, arteriyel hemodinamiklerin ve dalga yansimasinin temeline
dayandirilabilir. Arteriyel kompliyanst ve sertligi indirekt olarak 6lgmede en cok
nabiz dalga hiz1 kullanilmistir. Noninvaziv olarak elde edilen verilerle invaziv olarak
elde edilenlerin benzer oldugu gdsterilmistir.

2015 yilinda yapilan bir metaanalizde arteriyal sertligin karotid-femoral
dalga hiz1 ile non invaziv olarak dl¢iimii Klas 1A olarak onerilmistir. Ayni ¢alismada
Asya popiilasyonunda bagka arteriyal segmentlerden elde edilen vaskiiler sertlik
indeklerinin kardiyovaskiiler sonuglar1 belirlemede yararli oldugu belirtilmistir. (133)

NDH = Iki dalga aras1 uzaklik(D) (metre) / Iki dalga aras1 siire(At) (saniye)
olarak formiilize edilmektedir.

Nabiz dalga hizi 6l¢tim yontemleri; Aplanasyon Tonometrisi (Sphygmo Cor,
Comlior), Pletismografi, Infrared Sensorler (Pulsemetrik), Osilometrik Yontemler
(Arteriograph, Mobil-oGraph, Doppler USG, MR (genisleme ve sekil degisikligini
Olcer) olarak siralanabilir.

Aplanasyon Tonometrisi, perifer arterdeki basing dalgalarinin transfer
fonksiyonu kullanilarak santral basing ve santral basing dalgalari hakkinda bilgi
saglanmasidir. Periferik arterdeki basing dalgalari bu arterlerin iistiine konulan
sensorler sayesinde algilanir. Bu algilanan basing dalgalar1 otomatik olarak
(software) Olgiilmesi istenen parametreleri Olger. Arteryal aga¢ boyunca damarlar
histolojik, hiicresel ve molekiiler olarak degisiklik gosterir. Bu durum nabiz dalga
hizlarinin degisik arter béliimlerinde farkli olmasina neden olur. Ornegin NDH ¢ikan
aortada 4-5m/s, abdominal aortada 5-6m/s ve iliak ve femoral arterlerde 8-9m/s
civarindadir. Bu nedenle perifer damarlardan olgiilen NDH santral NDH’m

ongorebilmesi i¢in bu fizyolojik faktorler gz oniline alimmalidir (134). Transfer
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fonksiyonu bu fizyolojik prensibin software tarafindan kabaca hesaplanmasi yoluyla

sonuclarin diizenlenmesi islemidir.

2.3.4. Arteriyel Sertlik ile Koroner Arter Hastahg Arasindaki Iliski
Aort ve biiylik damarlarin esnekligi ile kardiyovaskiiler mortalite arasinda
iliski bulunmaktadir (134). Genel kabul goren goriis ile arteriyel sertlik arttiginda
sistol sonunda yanstyan dalganin daha erken geri donmesine yol agmakta, bu da
nabiz basincinin, sistolik kan basincinin artmast ve diyastolik kan basincinin
azalmasina sebep olmaktadir. Nabiz basinci ile koroner arter hastaligi arasindaki
kuvvetli baglantilar arter sertliginin koroner arter hastaliginda risk faktorii oldugunu
diisiindiiren ilk kanit olarak kabul edilmektedir (135,136). Azalmis aort elastisitesi
veya artmis nabiz dalga hizi sol ventrikiil artylikiiniin bir indeksidir (137). Ciddi
koroner aterosklerozuda azalmis aort elastisitesi; sol ventrikiil ejeksiyonu karsisinda
bir direng olusturur ve koroner kan akimi azalir; ardindan miyokard oksijen arz-talep
oran1 bozulur ve miyokard iskemisi artar.
Biz bu calismada koroner arter hastaligi i¢in yiiksek riskli aday konumunda
olan diyabetlilerin takip ve tedavisinde nabiz dalga hizinin kullanimini hedef aldik.
Stabil anjinas1 olan hastalarda diyabetin invaziv nabiz dalga hiz1 iizerine olan etkisini

aragtirmay1 planladik.
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3. GEREC VE YONTEM

Calisma protokolii icin GATA Haydarpasa etik kurulundan izin alindi.
Calismaya dahil edilmek tizere GATA Haydarpasa Kardiyoloji boliimiine bagvuran
ve herhangi bir sebeple koroner anjiografi endikasyonu olan hastalar arasindan
secildi. Bu hastalar arasinda dahil edilme hari¢ edilme kritelerine uygun olanlara
calisma hakkinda bilgi verildi ve yazili onamlar1 alinarak ¢aligmaya dahil edildi.
Calismaya dahil olan hastalarin koroner anjiografiye hazirlik asamasinda alinan
anamnezde risk faktorleri, biyokimyasal test sonuclari tespit edildi. Hastalarin
anjiografileri Judkins yontemi ile bagimsiz uzmanlar tarafindan femoral arter yoluyla
yapildi. Koroner anjiografi islemi sirasinda invaziv aortik nabiz dalga hizi hesaplandi

ve koroner arter hastaligi olan hastalar calismaya dahil edildi.

3.1. DAHIL EDILME KRITERLERI
1. Stabil anjina ile koroner anjiografi endikasyonu alan,
2. Femoral yol ile koroner anjiografi islemi yapilan,

3. Koroner arter hastalig1 olan hastalar ¢alismaya dahil edildi.

3.2. DISLANMA KRITERLERI
1. Aort cerrahisi dykiisii olan,
2. Orta ve ciddi kapak yetmezligi ya da darligi olan,
3. Ciddi sol ventrikiil sistolik fonksiyon bozuklugu (EF<%40) olan,
4. Atrial fibrilasyon, atrial flutter ve diger tasiaritmi-bradiaritmisi olan,
5. Aort yapisini bozan sistemik hastaligi olan (Marfan, Ehler-Dahnlos..)

6. Akut koroner sendromlu hastalar ¢aligmaya dahil edilmedi.

3.3. INVAZIV NABIZ DALGA HIZI (INDH) OLCUMU

Choi ve arkadaglarinin 2007 yilindaki bir ¢alismada uyguladiklar1 invaziv
nabiz dalga hiz1 6l¢iim yontemi kullanildi. Bu yontemde planli koroner anjiografi
hastalarinda sag judgkins kateter aortada belirli bir konumdayken basin¢ kaydi
alintyor. Ayni kayit femoral giris bolgesinden de yapiliyor. Basing kayitlart EKG ile

es zamanli yapilarak dalganin iletilme siiresi hesaplaniyor. Kateter konumu ve
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uzunlugundan mesafe, basing-EKG kaydi farkindan zaman hesaplanarak invaziv

nabiz dal hiz1 (INDH) hesaplaniyor (138).
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Sekil 3.1: Invaziv nabiz dalga hiz1 (INDH) &l¢iimii

Sekil 3.1°de aort kokii ve femoral bolgeden basing kaydi ile zaman, kateter
lokalizasyonu ile de mesafe dl¢iimii gosterilmektedir.

Olgiimler rutin koroner anjiografi islemi devam ederken almmasi planlandi.
Sag judkins kateter ile sag koroner goriintiilemesi yapilirken aort ilizerinden kateter ile
EKG ile es zamanli basing trase kaydi alindi. Bu sirada kateterin sheath disinda kalan
kismi da Olciildii. Koroner anjiografi tamamlanip, sheath ¢ekilmeden O6nce hastanin
tansiyon degeri kontrol edildigi sirada ekg ve sheath {izerinden basing kaydi alindi.
Kullanilan kateter ve sheath boyutlar1 da kaydedildikten sonra hesaplamalar yapildi.

Nabiz dalga hiz1 = yol/zaman, formiiliine gore; Yol, aort kokii ve femoral
bolge arasi, zaman ise aortik ve femoral basing traseleri arasindaki siire farki olarak

hesaplandi. Formiil sonucunda elde edilen deger invaziv nabiz dalga hizini olusturdu.

3.4. ISTATISTIKSEL YONTEMLER

Istatiksel analizler SPSS siiriim 16.0 (SPSS Inc. Released 2007. SPSS for
Windows, Version 16.0. Chicago, SPSS Inc.) yazilimi kullanilarak yapildi.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu gorsel(histogram ve olasilik grafikleri) ve

analitik  yontemlerle (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk testleri) incelendi.
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Tanimlayici analizler normal dagilan degiskenler i¢in ortalama ve standart sapma
kullanilarak verildi. Ordinal degiskenler icin tanimlayict analizler frekans tablolari
kullanilarak verildi. Iki grup arasinda normal dagilim gosteren parametrelerin
karsilastirilmasinda  Student t testi kullanildi. Gruplar arasinda cinsiyet,
hipertansiyon, sigara ve koroner arter hastaligi siklig1 Ki-kare ya da Fisher kesin ki-
kare testleri (Hiicrelerde gozlenen degerlerin Ki-kare testi varsayimlarini saglamadigi
durumlarda) kullanilarak karsilastirildi. Koroner arter hastaligi gruplar1 arasinda
invaziv nabiz dalga hizlar1 tek yonlii ANOVA testi kullanilarak karsilagtirildi.
Varyanslarin homojenligi Levene testi ile degerlendirildi. Degiskenler arasinda
korelasyon katsayilar1 ve istatistiksel anlamliliklar1 Pearson testi ile hesaplandi. P
degerinin 0.05’in altinda oldugu durumlar istatistiksel olarak anlamli sonuglar

seklinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Calismaya toplam 63 hasta katildi. Hastalarin 17 ‘si kadin, 46’s1 erkek hasta
olusturdu. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri Tablo 4.1°de 6zetlenmistir.

Tablo 4.1°de hasta gruplariin klinik ve demografik 6zellikleri gosterilmistir.

Tablo 4.1: Hasta gruplarinin klinik ve demografik 6zellikleri

DiYABET YOK DiYABET VAR p*
ORTALAMA SS ORTALAMA SS

Yas 61.3636 +9.05476 68.2667 +10.53052 0.007

TK 197.5758 +44.89295 184.0000 +44.81610 0.235

LDL 118.8182 +38.79470 107.9467 +35.00360 0.249

HDL 54.1212 +33.64684 49.0667 +9.57343 0.431

TG 136.7879 +56.08574 147.1333 +76.09374 0.539

VLDL 28.1636 +10.92170 29.0333 +15.29815 0.795

KRE 1.0530 +0.16168 1.0857 +0.43520 0.701

URE 34.4545 +10.52108 42.1333 +21.04959 0.079
INDH 9.9455 +1.86616 12.6567 +3.11998 <0.0001

VKI 26.3273 +1.59281 27.5400 +2.23524 0.015

LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein, HDL:Yiiksek dansiteli lipoprotein, VLDL:Cok diisiik dansiteli
lipoprotein, TG:Trigliserit, TK:Total kolesterol, KRE: Kreatinin, INDH: invaziv Nabiz Dalga Hiz,
VKI: Viicut kitle indeksi * SS: Standart Sapma, ** Bagimsiz gruplar t testi,

Tip 2 Diabetes Mellitus (DM) hastalig1 olan ve olmayan olmak {iizere iki
gruba ayrilan hastalarin 33’tinde DM saptanmazken, 30’unda DM tespit edildi.
Calisma gruplar arasinda yas, invaziv nabiz dalga hiz1 (INDH), viicut kitle indeksi
(VKI) arasinda anlamli farkliligin oldugu saptandi.

Tablo 4.2°de hasta gruplarimin klinik ve anjiografik 6zellikleri gosterilmistir.

Tablo 4.2: Hasta gruplariin klinik ve anjiografik 6zellikleri,

n % n % p”
ERKEK/ KADIN 24/9 22/8 0.957
HT 15 %45.5 22 %73.3 0.025
SIGARA 11 %33.3 13 %43.3 0.414
TIBBIi TEDAVI 14 %42.4 6 %20 0.056
PTCA 17 %51.5 19 %63 0.344
CABG 2 %6.1 5 %16.7 0.181

(HT: Hipertansiyon, INDH: Invaziv Nabiz Dalga Hizi, PTCA: Perkiitan transkateter anjioplasti,
CABG: Koroner arter bay-pass greft operasyonu) *n: Hasta Sayisi, **Ki-kare testi
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Sekil 4.1: invaziv nabiz dalga hizinin diyabeti olan ve olmayan gruplar arasinda

karsilastirilmast

DM: Tip 2 Diabetes Mellitus

Diyabetik grupta INDH ortalamas1 12.6 +3.1 m/sn, diyabeti olmayan grupta
9.9 +£1.8 m/sn olup gruplar arasinda istatistiksel olarak farkli bulundu (p<0.001).
Sekil 4.1°de invaziv nabiz dalga hizinin diyabeti olan ve olmayan gruplar

arasinda karsilastirilmasi gosterilmistir.
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Sekil 4.2: INDH’ nin DM ve DM olmayanlarin arasinda karsilastiriimasi
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Sekil 4.2°de invaziv nabiz dalga hizinin diyabetik ve diyabeti olmayan

hastalarin karsilagtirilmasi gosterilmektedir.

25 -

20 -

15 ~ mHT
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DM VAR DM YOK

Sekil 4.3: Hipertansiyonun  diyabeti olan ve olmayan gruplar arasinda

karsilastirilmast

Diyabetik grupta hipertansiyon %73.3 oraninda iken, diyabeti olmayan grupta
%45.5 olup gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p:0.025).
Sekil 4.3’de hipertansiyonun diyabeti olan ve olmayan gruplar arasinda

karsilastirilmast gosterilmektedir.
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Sekil 4.4: Viicut Kitle Indeksi (VKI)’nin diyabeti olan ve olmayan gruplar arasinda

karsilastirilmast
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Diyabetik grupta viicut kitle indeksi 27.5 kg/m? iken, diyabeti olmayan grupta
26.3 kg/m? olup gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p:
0.015).

Sekil 4.4’de Viicut Kitle indeksi (VKI)’nin diyabeti olan ve olmayan gruplar

arasinda karsilastirilmasi gosterilmektedir.

200 B DM YOK
150 ® DM VAR
100
50
0 DM VAR
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Sekil 4.5: Kan lipid parametrelerinin diyabeti olan ve olmayan gruplar arasinda

karsilastirilmasi

LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein, VLDL: Cok diisiik dansiteli
lipoprotein, TG: Trigliserit, TK: Total kolesterol

Sekil 4.5’de kan lipid parametrelerinin diyabeti olan ve olmayan gruplar
arasinda karsilastirilmasi gosterilmektedir.

Diyabetik grupta LDL degeri 107.9 mg/dl iken, HDL: 49 mg/dl, VLDL: 29
mg/dl, TG: 147.1 mg/dl, TK: 184 mg/dl; diyabeti olmayan grupta LDL degeri 118.8
mg/dl, HDL: 54.1 mg/dl, VLDL.: 28.1 mg/dl, TG: 136.7 mg/dl, TK: 197.5 mg/dl olup
gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (Sirasiyla p: 0.249, p:
0.431, p: 0.795, p: 0.539, p: 0.235).
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Sekil 4.6: Koroner arter hastaligi gruplarinin diyabeti olan ve olmayan gruplar

arasinda karsilastirilmasi

PTCA: Perkiitan transkateter anjioplasti, CABG: Koroner arter bay-pass greft operasyonu

Sekil 4.6’de koroner arter hastaligi gruplarinin diyabeti olan ve olmayan
gruplar arasinda karsilagtirilmas1 gosterilmektedir.

Koroner anjiografi sonuglari, diyabetik grupta; Tibbi tedavi %20, PTCA %63,
CABG %16.7 olarak saptandi. Diyabeti olmayan grupta Tibbi tedavi %42.4, PTCA
%51.5, CABG %6.1 olarak saptandi. Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (Sirasiyla p: 0.056, p: 0.344, p: 0.181).

50 ~

40 1 ® DM YOK

30 - ® DM VAR

0 . r
KREATININ URE

DM VAR

Sekil 4.7: Ure ve kreatinin degerlerinin diyabeti olan ve olmayan gruplar arasinda

karsilastirilmast
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Hastalarin iire ve kreatinin degerleri incelendiginde, diyabetik grupta;
Ortalama kreatinin degeri 1.08 (+0.43), ortalama {ire degeri 42.13 (+£21.04) olarak
saptand1. Diyabeti olmayan grupta; Ortalama kreatinin degeri 1.05 (+0.16), ortalama
ire degeri 34.45 (+£10.52) olarak saptandi. Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (Sirasiyla p: 0.701, p: 0.079).

Sekil 4.7°de iire ve kreatinin degerlerinin diyabeti olan ve olmayan gruplar

arasinda karsilastirilmasi gosterilmektedir.
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Sekil 4.8: invaziv nabiz dalga hizinin KAH gruplar1 arasinda karsilastiriimasi

PTCA: Perkiitan transkateter anjioplasti, CABG: Koroner arter bay-pass greft operasyonu

Koroner arter hastalig1 gruplar1 arasinda nabiz dalga hiz1 degerlendirildiginde;
Tibbi tedavi grubunda 10.5 £2.81 m/s, PTCA grubunda 11.5 +3.05 m/s, CABG
grubunda 11.3 £1.81 m/s olup aradaki farklilik istatistiksel olarak anlamli degildir
(p:0.441).

Sekil 4.8’de invaziv nabiz dalga hizimin KAH gruplar arasinda

karsilagtirilmasi gosterilmistir.
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Sekil 4.9: INDH nin ile KAH gruplari arasinda karsilastirilmasi

Sekil 4.9’de invaziv nabiz dalga hizinin Koroner arter gruplari arasinda

karsilastirilmast gosterilmektedir.
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Sekil 4.10: Gruplarin VKI ve INDH ile iliskisi
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Diyabeti olan ve olmayan gruplarda INDH ile VKI arasinda istatistiksel
olarak anlamli giiclii korelasyon saptanamaistir.

Sekil 4.10’da gruplarin viicut kitle indeksi ve nabiz dalga hizi ile iliskisi

gosterilmistir.
DM: DM var
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Sekil 4.11: Diyabetik grupta INDH ile kreatinin arasindaki iliski

Diyabetik hasta grubunda INDH ile kreatinin arasinda orta diizeyde
korelasyon saptandi.
Sekil 4.11’de diyabetik grupta invaziv nabiz dalga hizi ile kreatinin
arasindaki iliski gosterilmistir.
Diyabeti olmayan grupta INDH ile klinik parametreler arasindaki korelasyon
incelendi. INDH ile Yas, VKI arasinda giiclii pozitif korelasyon saptand1 (p<0.005).
Tablo 4.3’de diyabeti olmayan grupta invaziv nabiz dalga hiz1 ile klinik

parametrelerin korelasyonu gosterilmektedir.
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Tablo 4.3: Diyabeti olmayan grupta INDH ile klinik parametrelerin korelasyonu

TK LDL HDL | TG VILDL |KRE | URE |iINDH | VKi
VA p | 0746 | 0752 |0491 |0050 |0068 |0330 |0467 |0000 |0.013
$ r | 0059 |[0057 |0124 |-0344 |-0321 |-0175 |-0131 | 0585 | 0.428
K p 0000 |0657 |0221 |0550 |0282 |0537 |0317 | 0.428
r 0931 | 0080 |0219 |0108 |-0.193 | 0111 |-0.180 | -0.299
oL P 083 | 0564 |0911 | 0320 |0558 |0.274 |0.079
r 0037 | 0104 |-0020 |-0.179 |0.106 |-0.196 | -0.310
oL D 0020 |0484 | 0989 |0563 |0447 | 0586
r 0403 | 0126 | 0.002 |-0.104 | 0137 | 0.098
e p 0000 | 0757 | 0634 |0088 |0.046
r 0821 | 0.056 |008 |-0.301 | -0.350
p 0621 | 0897 |0149 | 0.094
VLDL
r 0089 | 0023 |-0.257 | -0.296
b 0124 | 0376 | 0.966
KRE
r 0273 | -0.159 | -0.008
. p 0718 | 0.813
URE
r -0.065 | -0.043
. p 0.000
iNDH
r 0.861

Diyabetik grupta INDH ile klinik parametreler arasindaki korelasyon incelendi.

INDH ile Yas, VKI arasinda giiclii pozitif korelasyon saptandi (p<0.005). INDH ile

kreatinin tire degerleri arasinda ise zayif pozitif korelasyon saptandi (p<0.05).

Tablo 4.4: Diyabetik grupta INDH ile klinik parametrelerin korelasyonu

TK LDL HDL | TG VLDL | KRE URE INDH | VKIi

YAS p | 0.347 0.215 0.979 0.234 0.248 0.000 0.000 0.017 0.014

r | 0178 | 0233 | 0005 |-0224 |-0218 | 0632 |0.611 | 0433 | 0.443
TK p 0.000 0.134 0.012 0.011 0.989 0.967 0.299 0.923

r 0.889 0.280 0.455 0.459 -0.003 -0.008 0.196 0.019
™ p 0116 | 0358 | 0.349 0908 | 0842 | 0273 | 0.805

r 0293 | 0174 | 0177 0022 |-0.038 | 0207 |-0.047
HDL p 0.207 0.209 0.672 0.823 0.897 0.598

r -0.237 -0.236 -0.081 -0.043 0.025 -0.100
TG p 0.000 0.429 0.832 0.728 0.857

r 1.000 -0.150 | -0.040 | -0.066 | 0.034

p 0.439 0.833 0.729 0.851
VLDL

r -0.147 -0.040 -0.066 0.036

p 0000 | 0012 | 0.020
KRE

r 0755 | 0453 | 0.422
ORE p 0.045 | 0.056

r 0369 | 0.353
. p 0.000
iINDH

r 0.856

Tablo 4.4°de diyabetik grupta invaziv nabiz dalga hizi ile klinik

parametrelerin korelasyonu gosterilmektedir.
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5. TARTISMA

Diabetes mellitus 6nemli bir mortalite sebebi olmasinin yani sira ateroskleroz
goriilme sikligii arttirmasi ile iliskili olarak da mortaliteye katkis1 vardir (139).
Kardiyovaskiiler mortalite diyabeti olmayanlara gore diyabetli erkeklerde 2-3 Kat,
diyabetli kadinlarda 3-5 kat fazladir. Tiim diyabetli hasta 6liimlerinin %70-80’inden
kardiyovaskiiler hastaliklar sorumlu tutulur ve bu 6limlerin %75°1 koroner arter
hastaligina baglidir (140,141).

Diyabetli hastalarda koroner arter hastaliginin erken saptanmasi diyabet tanisi
olmayanlara kiyasla daha zordur. Diyabetli hastalarda sessiz miyokard iskemisi
olmasi belirgin bir semptom vermeden koroner arter hastaliginin ileri ve prognostik
olarak 6nemli seviyesine ulagsmasina sebep olmaktadir. Hatta bazen koroner arter
hastaliginin ilk belirtisi ani kardiyak olim ya da akut miyokard infarktiisii
olabilmektedir (142,143). Bu sebeple diyabet tanisi olan tiim hastalar daha 6nceden
myokard infarktiisii ge¢irmis hastalar gibi koroner arter hastaligi agisindan dikkatli
olarak takip edilmelidir. Biz de bu dogrultuda diyabeti olan hastalarin koroner arter
hastalig1 acisindan takip ve tedavilerine yon verebilmek amaciyla invaziv nabiz dalga
hiz1 verilerini inceledik. Calismamizda stabil koroner arter hastaligi olan bireylerde
koroner anjiografi sirasinda elde edilen invaziv nabiz dalga hiz1 ile diyabet arasindaki
iligki arastirilmistir. Koroner arter hastaligi agisindan yiiksek risk grubunda bulunan
diyabetlilerde koroner anjiografisi normal ya da non kritik olanlar ileriye yonelik risk
faktorii acisindan degerlendirilebilir. Diyabetli hastalarin koroner arter hastalig
takibi acisindan tedavilerine yon vermede invaziv nabiz dalga hiz1 ile ilgili ¢alisma
bulunmadigindan calismamizin bu alanda bir ilk oldugunu vurgulayabiliriz. Bu
caligsmada stabil anjinasi olan hastalarda diyabet ile rutin koroner anjiografi sirasinda
elde edilen nabiz dalga hiz verilerini baz alarak degerlendirmede bulunduk.

Kardiyovaskiiler hastalik ile arteryel sertlik arasindaki iliski; genellikle
yaygin tutulum gosteren aterosklerozun, koroner arterlerin yani sira aortu da
etkilemesi ile agiklanabilir. Ayrica ¢aligsmalar, biiylik arterlerin sertligindeki artigin,
kardiyovaskiiler hastalik gelisme riskini ve mortaliteyi arttirdigin1 gostermektedir.
Koroner arter hastalifi olan diyabetli hastalarda 10 yillik mortalite %70’ lere

ulagmaktadir (144,145). Diyabetlilerde uzun doénem iginde gosterilebilen koroner
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patoloji olmadan da kardiyak fonksiyonel bozukluklar saptanabilmektedir. Bunun
sebebi koroner anjiografide epikardiyal major damarlar ve bu damarlarin dallarinin
goriintiilenebilmesi ve koronerin mikrovaskiiler tutulumudur. Bunun yani sira
saptanabilen koroner darlik olmadan da goriilebilen miyokart iskemisinin
etyolojisinde endotel disfonksiyonu da suglanmaktadir (146). Bu dogrultuda
calismamiza stabil anjina pektoris yakinmasi olan ve koroner anjiografi planlanan
toplam 63 hasta katildi. Hastalarin 17 ‘si kadin, 46’s1 erkek hasta olusturdu. Tip 2
Diabetes Mellitus (DM) hastaligi olan ve olmayan olmak {izere iki gruba ayrilan
hastalarin 33’iinde DM saptanmazken, 30’unda DM tespit edildi. Calisma gruplar
arasinda yas, invaziv nabiz dalga hizi (INDH), viicut kitle indeksi (VKI) arasinda
anlaml farkliligin oldugu saptandi. Diyabeti olan ve olmayan bu gruplar arasindaki
fark literatiir verileri ile uyumlu olarak sonuclandi.

Diyabetli hastalarda patogenezde ateroskleroz suclanmaktadir. Otopsi ve
anjiyografi serilerinde diyabetli hastalarda daha yaygin ve ciddi ateromat6z hastalik
saptanmustir (147). Diyabetlilerde arter duvarinda bazal membran kalinlagmasi,
konsantrik hiyalin kalinlasmast ve doku proteinlerinin yikimin1 kapsayan
degisiklikler olusturarak yapar. Bu degisiklikler arterde sertlik ve elastikiyeti
degistirmektedir. Diyabetlilerde yapilan g¢aligmalarda bildirilen arter segmentinin
sertliginin arttifidir. Monier ve arkadaglari (148) insiilin bagimli diyabetiklerde
diyabeti olmayan kontrol grubuna gore sertlikte artma bulmuglardir. ARIC
calismasinda Tip 2 diyabetli hastalarda glikoz diizeyi ile karotis arterin artan sertlik
degeri arasinda pozitif korelasyon saptanmistir (149). Calismamizin temel noktasi
olan diyabetin nabiz dalga hiz1 iizerine olan etkisini inceledigimizde; Diyabetik
grupta INDH ortalamasi 12.6 £3.1 m/sn, diyabeti olmayan grupta 9.9 +1.8 m/sn olup
gruplar arasinda istatistiksel olarak farkli bulundu (p<0.0001). yapmis oldugumuz
calisma sonuglarinda da literatiir bilgilerine uygun olarak diyabetik grupta invaziv
nabiz dalga hizinda artig tespit ettik.

Obezite prevalansi ergenlerde ve ¢ocuklarda olan dramatik artis1, gelismekte
ve gelismis olan toplumlarda gosterilmistir. Diinya ¢apinda 2.8 milyon insan her yil
kilolu olmak ya da obezite nedeniyle yasamini yitirmektedir (150). Obezitenin
diabetes mellitus, hipertansiyon, dislipidemi, koroner arter hastalig: riskini ve bazi

kanser tiirlerinin riskini ciddi derecede arttirdigi gosterilmistir (151). Calismamizda
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diyabetik hasta grubunda hipertansiyon %73.3 oraninda iken, diyabeti olmayan hasta
grubunda %45.5 olarak tespit edildi ve gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p:0.025). Diyabetik hasta grubunda viicut kitle indeksi 27.5 kg/m?
iken diyabeti olmayan hasta grubunda 26.3 kg/m? tespit edildi ve gruplar arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p: 0.015). Calisma verilerimizin mevcut
literatiir verileri ile uyumlu oldugu goézlendi. Bunun yani sira yine calisma
verilerimize gore diyabetik hasta grubunda LDL degeri 107.9 mg/dl iken, HDL: 49
mg/dl, VLDL: 29 mg/dl, TG: 147.1 mg/dl, TK: 184 mg/dl; diyabeti olmayan hasta
grubunda LDL degeri 118.8 mg/dl, HDL: 54.1 mg/dl, VLDL: 28.1 mg/dl, TG: 136.7
mg/dl, TK: 197.5 mg/dl bulundu ve gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (Sirasiyla p: 0.249, p: 0.431, p: 0.795, p: 0.539, p: 0.235).
Literatiir verileri ile uyumlu olmayan sonuglari ¢alismanin kesitsel bir ¢alisma olmasi
ve hastalarin hiperlipidemi tedavilerinin kesilmeden c¢aligmanin yiiriitiilmesine
baglayabiliriz.

Diabetes mellitus kardiyovaskiiler hastaliklarin gelismesinde en 6nemli risk
faktorleri arasindadir (152). Diyabetli hastalarda olusan endotel disfonksiyonu ve
hizlanmis aterosklerozun kardiyovaskiiler komplikasyon olusumunda anahtar rol
oynadig1 disiiniilmektedir (153, 154). Diyabetik olmayan hasta grubunda sessiz
iskemi siklig1 %1-4 arasinda iken, diyabeti olan populasyonda bu oran %10-30
olarak bildirilmektedir. Milan Ateroskleroz ve Diyabet ¢alismasinda (MISAD) 925
tip 2 diyabetli ve asemptomatik hastanin %12’ sinde, stres testinde iskemiyle uyumlu
ST depresyonu saptanmistir ve bu hastalarin yaklasik yarisinda koroner arter
hastaligt gostergesi olan niikleer goriintileme bulgulart mevcuttur (155).
Calismamizda koroner anjiografi sonuglari, diyabetik grupta; Tibbi tedavi %20,
PTCA %63, CABG %16.7 olarak saptandi. Diyabeti olmayan hasta grubunda Tibbi
tedavi %42.4, PTCA %51.5, CABG %6.1 olarak saptandi. Gruplar arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (Sirasiyla p: 0.056, p: 0.344, p: 0.181).
Verilerin literatiir ile uyumlu olmamasini; Calisma grubumuzun koroner arter
hastalig1 agisindan yiiksek riskli grup olan stabil anjinali bireylerden olusmasina
baglayabiliriz.

Kronik bdobrek yetersizliginde bobrek fonksiyonlar: geriledikge arteriyel

sertlik artmaktadir. Kardiyovaskiiler hastaliklar, kronik bobrek yetersizligi ve son

30



donem bobrek yetersizliginde mortalite ve morbidite en onemli nedenidir (156).
Kronik bobrek yetersizliginde artmis arteriyel sertlik, kardiyak mortalitenin giiclii ve
bagimsiz bir belirleyicisidir (157). Bizim ¢alismamizda da diyabetik hasta grubunda
INDH ile kreatini arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptandi. Hastalarin iire
ve kreatinin degerleri incelendiginde, diyabetik grupta; Ortalama kreatinin degeri
1.08 (£0.43), ortalama iire degeri 42.13 (+£21.04) olarak saptandi. Diyabeti olmayan
grupta; Ortalama kreatinin degeri 1.05 (£0.16), ortalama tire degeri 34.45 (£10.52)
olarak saptandi. Gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(Strasiyla p: 0.701, p: 0.079). sonuglarin istatistiksel olarak anlamli olmamasini hasta
sayimizin az olmasina baglayabiliriz. Yine calisma verilerimize gore diyabetik hasta
grubunda INDH ile kreatin arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptandi. Nabiz
dalga hiz1 ile renal fonksiyonlar arasindaki bu iligki mevcut literatiir ile uyumlu
olarak gozlendi.

Leorayd ve Taylar’in ¢alismalarinda (158) insan damar duvarinin viskoelastik
ozelligi yasla degismektedir. Betaadrenerjik medyatorlerin yasla birlikte azalmasi
vaskiiler tonus, vasadilator kapasite ve damarkompliyansindaki degisikliklere katkida
bulunabilmektedir (159). Bizim calismamizda da diyabeti olmayan grupta INDH ile
klinik parametreler arasindaki korelasyon incelendi. INDH ile Yas, VKI arasinda
giiclii pozitif korelasyon saptand: (p<0.005). Diyabetik grupta INDH ile klinik
parametreler arasindaki korelasyona bakildiginda INDH ile Yas, VKI arasinda giiglii
pozitif korelasyon saptand1 (p<0.005). INDH ile kreatinin iire degerleri arasinda ise
zay1f pozitif korelasyon saptandi1 (p<0.05). Verilerimizin mevcut literatiir ile uyumlu
oldugunu gozlemledik.

Boutuyrie ve arkadaglarinin yurittiigii (160), 15 yil izlemi olan Fransiz
hipertansiyon caligmasinda bliyiik arter sertligi ile koroner sonuglar arasindaki
iligkiyi gostermistir. Nabiz dalga hizin1 da kapsayan arteriyel sertlik indeksleri
anjiyografik olarak koroner arter hastaligi olanlarda olmayanlara gore daha yliksek
saptanmigtir  (161). 15.000 hastayr kapsayan birbirine paralel 17 ¢alisma
metaanalizinde; kardiyovaskiiler olay, kardiyovaskiiler ve tim nedenlere bagl
olimde klasik risk faktorleri ile (hipertansiyon, diyabet, yas) birlikte olan artmis
nabiz dalga hizinin anlamli olarak ek risk artisina sebep oladugu saptanmustir (162).

Calismamizda koroner anjiografi sonucuna gore verileri degerlendirdigimizde;
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INDH, ile KAH’ l1g1 gruplari; Tibbi tedavi, PTCA ve CABG karar1 verilen hastalarda
ortalama INDH sirasiyla 10.5 (£2.81), 11.5 (£3.05), 11.3 (£1.81) m/s olarak
saptandi. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi (p:0.441).
Omeklem grubumuzun yiiksek riskli hastalardan olusmasi koroner arter hastaligi
acisindan gruplar arasinda anlamli farkliligin olusmamasina sebep olmustur

Diyabetes mellitus hastalarinda artan arteriyel sertlik biitiin yas grubunda
goriilmektedir. Hiperglisemi ve hiperinsiilinemi, arteriyel sertlik patogenezinde
biiylik rol oynamaktadir (163). Calismalar, saglikli kisilere gore diyabeti olan
hastalarin artan arteriyel sertlik ile iliskisi saptanmistir (164,165). Calismamizda
invaziv nabiz dalga hizi (INDH) ile klinik parametreler arasindaki korelasyonu
inceledigimizde; VKI ile INDH arasinda istatiksel olarak anlaml iliski saptand:
(p<0.005). DM ve Non-DM gruplarinda VKI ile INDH arasinda gii¢lii pozitif
korelasyon saptandi. Diyabeti olmayan grupta INDH ile klinik parametreler
arasindaki korelasyon incelendiginde; INDH ile Yas, VKI arasinda giiclii pozitif
korelasyon saptandi (p<0.005). Diyabetik grupta INDH ile klinik parametreler
arasindaki korelasyon incelendi. INDH ile Yas, VKI arasinda gii¢lii pozitif
korelasyon saptandi (p<0.005). INDH ile kreatinin iire degerleri arasinda ise zayif
pozitif korelasyon saptandi (p<0.05).

Arteriyel sertlik, 6zetle arter duvarlarinin sertligini tanimlar. Damar duvarinin
fonksiyonel, yapisal ve viskoelastik Ozelliklerini belirlemek i¢in kullanilan bir
terimdir. Arteriyel sertlik, diyabet, kronik bobrek yetersizligi, ateroskleroz, diyabet
gibi bir¢ok hastaligin ve yaslanmanin sonucudur. Arteryel sertlesme kardiyovaskiiler
yaslanmanin dogal bir siireci olarak gelisirken, baz1 kardiyovaskiiler risk faktorleri
bu stirecin hizlanmasina neden olmaktadir. Arteriyel sertlik, toplam mortalitenin bir
gostergesi olmakla birlikte; stroke, kronik bobrek hastaligi, kalp yetmezligi ve
miyokard infarktiisii gibi vaskiiler kaynakli hastaliklar i¢in de belirleyici 6neme
sahiptir (165).

Bu calisma, stabil anjinasit olan diyabetik hastalarda invaziv nabiz dalga
hizinin arastirildigr ilk ¢alismadir. Calismamizda stabil anjinasi olan hastalarda tip 2
diyabetes mellitus ve invaziv aortik nabiz dalga hizi arasinda istatistiksel olarak
anlamli bagimsiz bir iligki saptandi. Literatiir verileri ile uyumlu olan sonuglar ilk

defa rutin koroner anjiografi ile elde edilmis oldu. Bu baglamda invaziv nabiz dalga
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hizi 6l¢timiinii diyabetik hastalarin koroner hastaligi agisindan degerlendirilirken
kullanilmasii oneriyoruz. Diyabetli gruptaki invaziv nabiz dalga hizi farklihig
istatistiksel olarak anlamlidir. Koroner anjiogarfi sonuglari arasindaki fark ise
istatistiksel olarak anlamli degildir. Bu durumu ilk olarak diyabetli hastalarda
ateroskleroz seviyesinin koroner anjiogarfide saptanamadan nabiz dalga hizi ile artis1
ile kendini gostermesine baglayabiliriz. Ikinci olarak ise kontrol ve test grubumuzu
stabil anjinas1 olan yiiksek riskli grubundaki hastalar olusturdugundan her iki grupta
da lezyon oraninin toplum ortalamasiin {izerinde olmasi ile agiklayabiliriz. Bu
sonuclar koroner anjiografi sirasinda elde edilebilecek olan invaziv nabiz dalga
hizinin diyabetik hastalarda ekstra veri olarak kullanilabilecegini diisiiniiyoruz.

Koroner anjiografi sonrasi hastalarin  lezyon  oOzelliklerine  gore
revaskiilarizasyon secenekleri tartisilir ve hastanin tedavisi yonlendirilir. Diyabetli
hasta revaskiilarizasyonu mevcut klavuzlar 1s1ginda siirekli olarak giincellenen bir
konudur. Hastalarin sosyal, klinik, metabolik 6zellikleri dahil olarak tedavi planlari
hazirlanir. Tedavinin sekillendirilmesinde bu kadar c¢ok degiskenin olmasi
revaskiilarizasyon ve sonrasindaki sonuglar icin belirleyicidir. Diyabetli bireylerin
ozellikli olusu bu kisimda ayrilmaktadir. Hastalarin revaskiilarizasyon planlamasinda
ekstra verilerin kullanilmasi tedavinin basarisini da etkileyecektir.

Calismamizda stabil anjinasi olan ve poliklinik degerlendirmesinde koroner
anjiogarfi planlanan hastalar dahil edildi. Hasta grubumuz giinliik pratigimizde sik
karsilastigimiz hastalardan olustu. Hastalara rutin koroner anjiogarfi islemi uygulandi
ve invaziv nabiz dalga hizi 6l¢iimii bu sirada hesaplandi. Calisma sirasinda elde
edilen veriler ekstra maliyet olusturmadan mevcut rutin faaliyetler sirasinda yapildi.
Bu da ¢alismamizda vurgulamak istedigimiz bir durumdur.

Arteriyel sertlik indeklerinin kardiyovaskiiler sonuglar agisindan 6nemi
bilinmektedir. Son ¢ikan klavuzlarda da nabiz dalga hiz1 6l¢iimii klas la olarak
onerilmektedir. Fakat giinliik pratigimize baktigimizda bu yontemlerin fazla yer
alamadigini gérmekteyiz. Bunun bir sebebi bu cihazlarin maliyeti diger bir sebebi de
giinliik hasta sirkiilasyonunda ekstra yer, zaman ve personel gerektirmesi olarak
belirtebiliriz. Non-invaziv yontemlerin kolaylig1 ve tekrarlanabilirligi asikardir. Bu

yontemlerin tistiinliigii bu noktada agiktir.
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Calismamizda da belirttigimiz gibi yiiksek riskli hasta grubu olan anjinasi
olan bireyler sik olarak koroner anjiogarfiye yonlendirilmekte ve hemodinamik
verileri bu tetkik sirasinda hesaplanabilmektedir. Nabiz dalga hizinin bu tetkik
esnasinda hesaplanabilmesi koroner goriintiileme yaninda ekstra bilgi saglayacaktir.
Anjiografinin gosterebildigi makro damar sistemi haricinde saptanamayacak
seviyedeki ateroskleroz ve mikrovaskiiler sistem hakkinda da fikir verecektir. Bu da
koroner anjiografisi normal ya da tibbi tedavi karar1 verilen bireylerde tedavinin
sekillenmesine biiyiik katkis1 olacaktir.

Koroner anjiografi hastalarinda rutin olarak invaziv nabiz dalga hzi dl¢iimii
yapilmasi ile ileriye yonelik giiglii bir bilgi birikimi olusacak ve belki de bu yonde
standartlar belirlenebilecektir. Hemodinami laboratuarlarinda kullanilan mevcut
bilgisayar yazilimlar1 gelistirilerek Ol¢iim islemleri daha kolay ve pratik hale
gelebilir. Bu da aslinda invaziv nabiz dalga hiz1 6l¢limiiniin sanildigindan daha zor
olmadigini gosterecektir. Calismamizin diyabetli hastalar agisinda bir ilk oldugundan
elde ettigimiz verilerin énemli oldugunu diisiiniiyoruz. Ileride yapilacak daha
kapsamli ve detayli ¢alismalar ile invaziv nabiz dalga hizi koroner arter hastaligi

yonetiminde etkin gilice ulagabilir.

5.1. CALISMA KISITLILIKLARI

Calismamizin en 6nemli kisitlamasi toplam hasta sayisinin az olmasi ve
kesitsel bir calisma olmasidir. Hasta gruplart medikal tedavileri acisindan
karsilastirilmadi ve testler sirasinda da bu tedaviler kesilmedi. Invaziv anjiogarfi
islemleri farkli bagimsiz uzmanlar tarfindan yapilda da invaziv nabiz dalga hiz1

Ol¢iimii tek bir kisi tarafindan yapildi.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu calismanin, koroner arter hastalarinda diyabet kontrolii ile arteriyel sertlik
parametrelerinde iyilesmenin arastirilmasinin  ve dolayisiyla kardiyovaskiiler
morbidite ve mortalitenin azaltilmasinin amaglandigi prospektif ¢alismalara 1s1k
tutacagini diistinmekteyiz. Ayrica koroner arter hastalifi acisindan yiiksek risk
grubunda bulunan diyabetlilerde koroner anjiografisi normal ya da non kritik
olanlarda invaziv nabiz dalga hiz1 hesaplanarak ileriye yonelik risk faktorii olarak

degerlendirilebilir.
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