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ST SEGMENT YÜKSELMESĠ OLMAYAN AKUT KORONER SENDROMLU 

HASTALARDA ANJĠOGRAFĠK KOLLATERAL DOLAġIMIN 

DEĞERLENDĠRĠLMESĠ 

 

ÖZET 

GiriĢ: Koroner kollateral dolaĢım (KKD) genellikle kritik bir koroner darlık neticesinde 

geliĢen vasküler yapılardır. Bu yapıların geliĢmesinde lezyon ciddiyeti gibi anatomik 

nedenlerin yanı sıra bazı biyokimyasal ve klinik faktörler de suçlanmıĢtır. Ancak, KKD 

geliĢmesine katkıda bulunan bu faktörler tam olarak incelenmemiĢtir. Biz bu çalıĢmada ST 

segment yükselmesi olmayan akut sendrom (NSTE-AKS) hastalarında koroner kollateral 

dolaĢım ile klinik-biyokimyasal faktörlerin iliĢkisini saptamaya çalıĢtık. 

Gereç ve Yöntem: ÇalıĢmamız kesitsel tarzda dizayn edilmiĢ olup, çalıĢmaya toplam 

100 NSTE-AKS tanısıyla kliniğimize baĢvuran hastalar alınmıĢtır. Koroner anjiografide, 

koroner arterlerin herhangi birinde %80 üzerinde lezyon olması çalıĢmaya alınma kriteriydi. 

Koronerlerinde %80‘ den az lezyonu olan hastalar, KKD geliĢimi için yeterli olmadığından 

çalıĢma dıĢı bırakıldı. Koroner kollateral dolaĢım Rentrop sınıflamasına göre evrelendirildi. 

Hastalar kötü KKD olanlar (Grup-1, Rentrop evresi 0–1) ve iyi KKD olanlar (Grup-2, 

Rentrop evresi 2–3) olarak iki gruba ayrıldı. Tutulan damar sayısı, major epikardiyal 

arterlerde lezyon olması olarak tanımlanmıĢtır. TIMI 3 risk skoru daha önce tanımlandığı 

Ģekliyle ölçüldü. 

Bulgular: ÇalıĢmaya toplam 100 NSTE-AKS hastası alınmıĢtır (yaĢ ortalaması 

61.0±12.6 yıl, %56‘sı erkek). Kötü KKD olan hastalarda, iyi KKD olan hastalara göre DM 

sıklığı daha fazla, Killip evresi daha yüksek, pre-infarkt angina varlığı daha az, bazal CK-MB 

ve baĢvuru beyaz küre sayısı daha yüksek ve SV-EF daha düĢük  saptandı. Diğer değiĢkenler 

için gruplar arasında herhangi bir farklılık saptanmadı. Hangi değiĢkenin KKD‘ın bağımsız 
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öngördürücüsü olduğunu tespit etmek için çoklu lojistik regresyon analizi yapıldı. Analiz 

sonucuna göre sadece DM varlığı (OR: 4,27, %95 GA 1,18 - 15,40, p=0,026) ve yüksek bazal 

CK-MB düzeyleri (OR:1,047, %95 GA 1,013-1,083) kötü KKD‘nin bağımsız öngördürücüleri 

olarak bulundu. Kötü KKD‘nin öngördürülmesinde Bazal CK-MB düzeylerinin en iyi Ģekilde 

tahmin edilmesi için ROC curve analizi yapıldı. Bazal CK-MB ≥30,5 U/l olması kötü 

KKD‘nin tahmin edilmesinde %65 duyarlılık %64 özgüllüğe sahiptir (AUC:0.672, %95 GA 

0.561-0.783, p=0,004).  

Sonuç: ÇalıĢmamızda, NSTE-AKS, sorumlu koroner arterde KKD öngördürücülerini 

araĢtırdık ve hastaneye baĢvuru CK-MB düzeyi ile Diyabetes Mellitus varlığını, kötü 

KKD‘nin bağımsız öngördürücüleri olduğunu saptadık. 

Anahtar Kelimeler: ST segment yükselmesi olmayan akut koroner sendrom, Koroner 

anjiografi, Koroner kollateral dolaĢım. 
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EVALUATION OF ANGIOGRAPHIC COLLATERAL CIRCULATION IN 

PATIENTS WITH  ACUTE CORONARY SYNDROME WITHOUT ST-SEGMENT 

ELEVATION 

 

ABSTRACT 

Introduction: Coronary collateral circulation(CCC) develops as a result of critical 

coronary artery stenosis. In the development of CCC, anatomical lesion severity and some 

biochemical and clinical factors have been implicated. However, these factors contributing to 

the development of CCC has not been fully studied. The aim of this study was to assess 

relationship of coronary collateral circulation and clinical-biochemical factors in patients with 

acute coronary syndromes without ST-segment elevation (NSTE-ACS) .  

Materials and Methods: A cross-sectional study has been designed and a total of 100 

patients with NSTE-ACS were included in our study.  Any coronary artery lesion above %80  

on coronary angiography was inclusion criteria.   Patiens with coronary artery lesion less than 

80% was exluded from the study. Coronary collateral circulation was graded according to 

Rentrop classification. Patients were separated into two groups: poor CCC group (Group-1, 

rentrop stage 0-1) and good CCC group (Group-2, rentrop stage 2-3). Number of involved 

vessels was defined having major epicardial lesion in arteries.  

 Results: A total of 100 NSTE-ACS patient were included in to our study (mean age 

61.0 ± 12.6 years, 56% men ) . In Poor CCC group;   DM was more frequent , Killip stage 

was  higher , presence of pre- infarction angina was less,  basal CK-MB and reference white 

blood cell count were higher and LV -EF was lower compared with good CCC group.  For 

other variables there were no differences between groups. Multiple logistic regression 

analysis was performed to detect which variable is the independent predictor of CCC. 

According to the results of analysis only the presence of DM (OR: 4.27, 95% CI 1.18 to 
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15.40, p = 0.026 ) and higher baseline CK-MB levels ( OR: 1.047, 95% CI 1.013 to 1.083 )  

was found as independent predictors of poor CCC. ROC curve analysis was performed to 

estimate the basal CK-MB levels, truely. Basal CK-MB ≥ 30,5 U/l has a sensitivity of 65% 

and specificity of 64% to estimate poor CCC (AUC: 0.672, 95% CI 0561-0783, p = 0.004 ) . 

Conclusion: In our study, we investigated predictors of poor CCC in responsible 

coronary artery in patiens with NSTE-ACS and we found that CK-MB levels on admission 

and presence of DM are independent predictors of poor CCC.  

 Keywords: Acute coronary syndrome without ST-segment elevation, coronary 

angiography, Coronary collateral circulation.  
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KISALTMALAR 

AKS : Akut koroner sendrom 

AMI : Akut miyokard infarktusu 

KKD : Koroner kollateral dolaĢım 

NSTEMI : ST elevasyonsuz miyokard infarktusu 

STEMI : ST elevasyonlu miyokard infarktusu 

USAP : Kararsız (Unstabil) angina pektoris 

KAH:  Koroner arter hastalığı 

CK : Kreatinin kinaz 

CK-MB : Kreatinin kinaz-MB 

EKG : Elektrokardiyografi 

PKG : Perkutan koroner girisim 

KAG : Koroner anjiografi 

CABG: Koroner arter by-pass greft 

PTCA : Perkutan tansluminal koroner anjioplasti 

LV : Sol ventrikül 

EF : Ejeksiyon fraksiyonu 

Tn I : Troponin I 

IL : Ġnterlökin 

TNF : Tümör nekroz faktörü 

TG : Trigliserid  

Lp : Lipoprotein 

DM : Diabetes mellitus 

NIDDM : Ġnsülin bağımsız diabetes mellitus 

KKC : Kanada kalp cemiyeti 
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LBBB : Sol dal bloğu 

LVH : Sol ventrikül hipertrofisi 

FGF : Fibroblast growth(büyüme) faktör 

VEGF : Vasküler endotelyal growth(büyüme) faktör 

ACE : Anjiotensin konverting enzim 

ARB : Anjiotensin reseptör blokörü 

KKB : Kalsiyum kanal blokörü 

CFI : Kollateral akım indeksi 

KOAH : Kronik obstrüktif akciğer hastalığı 

GFR : Glomerüler filtrasyon hızı 

SAP : Stabil angına pektoris 

GGT : Gamaglutamil transferaz 
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GĠRĠġ 

 Yirminci yüzyılın baĢlangıcında kardiyovasküler hastalıklar dünya ölüm ölçeğinin % 10 

undan azından sorumluydu. Yirmi birinci yüzyılın baĢlangıcında kardiyovasküler hastalıklar 

geliĢmiĢ ülkelerde ölümlerin yaklaĢık yarısı ve geliĢmekte olan ülkelerde ise % 25‘inden 

sorumludur. Ġki bin yirmi yılına gelindiğinde kardiyovasküler hastalıkların yılda 25 milyon 

ölüme yol açacağı ve koroner kalp hastalığını dünyada bir numaralı ölüm ve sakatlık nedeni 

olarak enfeksiyöz hastalıkları geçeceği tahmin edilmektedir. 2020 yılına gelindiğinde 

kardiyovasküler hastalıklar baĢlıca ölüm nedeni ve üç ölüm olayından en az birinin sorumlusu 

olacaktır. KAH‘ın klinik belirtileri sessiz iskemi, kararlı angina pektoris, kararsız angina, 

miyokard infarktüsü kalp yetersizliği ve ani ölümdür (1,2). 

 Akut koroner sendrom (AKS) koroner arteryel plağın erezyonu ve/veya rüptürünü 

takiben koroner arterde tromboz, embolizasyon ve miyokard perfüzyonunun farklı 

derecelerde bozulmasıyla karmaĢık hale gelebilen klinik belirtileri tanımlar. Klinik özellikler, 

miyokard iskemisinin yaygınlığı ve Ģiddeti ile iliĢkilidir. AKS spektrumunda bulunan ST 

yükselmeli miyokard infarktüsü (STEMĠ) koroner arterde tam tıkanmaya bağlı olarak 

geliĢirken, ST yükselmesiz miyokard infarktüsü (NSTEMI) geçici, kısmi koroner arter 

tıkanması veya tam tıkanmaya rağmen kollateral dolaĢımla yetersiz de olsa distal akımın 

devam etmesi ile oluĢur. Geçici veya kısmi koroner tıkanma, trombüs ve plak parçalarının 

distal koroner dolaĢıma embolizasyonu ve vasküler tonus değiĢiklikleri sonucunda, ayrıca 

miyosit nekrozu ile de sonuçlanabilir. 

 Klinikte ‗akut koroner sendrom‘ terimi baĢlangıç tanısı olarak kullanılır. EKG ve 

biyolojik belirteç sonuçlarına göre, tanı daha sonra düzeltilir. Ġlk tanısal adımlar, çekilen 

EKG‘ deki ST segmentine dayanır. Miyokard nekrozunun duyarlı belirteçlerinin (örn; 

troponinler) salınımının miyokard hücre nekrozunu gösterdiği kabul edilir ve miyokard 
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infarktüsü (NSTEMI) tanımını tamamlar (3). Belirteçlerde yükselme tespit edilmezse, kararsız 

angina terimi kullanılır ve bu durumda kalp dıĢı ayırıcı tanı düĢünülmelidir (4). 

 NSTEMĠ-AKS‘nin tipik klinik belirtisi sternum arkasında algılanan, sol kol, boyun ve 

çeneye yayılan, aralıklı gelip genellikle bir kaç dakika süren veya kalıcı ağrı veya baskı 

hissidir (angina). Bu yakınmalara aĢırı terleme, bulantı, karın ağrısı, nefes darlığı ve senkop 

gibi baĢka belirtiler de eĢlik edebilmektedir. Ancak atipik belirtiler de seyrek 

görülmemektedir. Bu belirtiler epigastrik ağrı, sindirim zorluğu, bıçak saplanır gibi veya bir 

miktar akciğer zarı yangısı belirtileriyle birlikte göğüs ağrısı veya giderek artan nefes darlığını 

içerir. Atipik belirtiler daha çok yaĢlı (75 yaĢ üzeri) hastalarda, kadınlarda, diyabet, kronik 

böbrek yetmezliği veya demansı olan kiĢilerde gözlenmektedir (5,6).  

 Ġlk tıbbi baĢvurudan sonraki ilk 10 dakika içinde (hasta acil servise geldiğinde veya 

hastaneye gelmeden önce tıbbi yardım ekibiyle ilk temas anında) çekilmeli ve uzman doktor 

tarafından hemen yorumlanmalıdır (7). NSTE-AKS‘nin karakteristik EKG anormallikleri, ST 

çökmesi veya geçici yükselmesi ve/veya T dalgası değiĢiklikleri Ģeklindedir (8,9). 

Koroner kollateral dolaĢım iskemiye uyumlu bir yanıt sonucu meydana gelmektedir(10). 

Normal Ģartlarda koroner arter hastalığı olmadan da sağlıklı bireylerin koroner arterleri 

arasında kollateral dolaĢım bulunmaktadır (11,12). Fakat bunların çoğu anjiyografik olarak 

görüntülenememektedir. Koroner arter stenozu veya koroner arter okluzyonu bulunan 

hastalarda değiĢik derecelerde görüntülenebilen koroner kollateral damarlar oluĢmaktadır. Ġyi 

geliĢmiĢ kollateral damarlar azalmıĢ infarkt alanı ve daha iyi ventrikül fonksiyonları ile 

iliĢkilidir (13,14). 
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AMAÇ 

Koroner arter stenozu veya koroner arter okluzyonu bulunan hastalarda değiĢik 

derecelerde görüntülenebilen kollateral koroner damarlar oluĢmaktadır. Ġyi geliĢmiĢ 

kollateraller azalmıĢ infarkt alanı ve daha iyi ventrikül fonksiyonları ile iliĢkilidir. ST 

elevasyonu olmayan akut koroner sendromlu hastalarda koroner kollateral dolaĢım ile klinik, 

anjiyografik ve biyokimyasal parametreler arasındaki iliĢkiyi gösteren yeterli sayıda çalıĢma 

bulunmamaktadır. Bu çalıĢmada ST elevasyonu olmayan myokard infarktüslü hastalarda 

koroner kollateral dolaĢım ile klinik, anjiyografik ve biyokimyasal parametreler arasındaki 

iliĢkiyi gösterme amaçlandı. 
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GENEL BĠLGĠLER 

 1. AKUT KORONER SENDROM 

1.1.Tanım ve Epidemiyoloji 

Koroner arter hastalığı (KAH) yüzyıllarddan beri geliĢmiĢ ülkeleri etkileyen bir hastalık 

olup eriĢkinlerde mortalitenin baĢlıca sebebidir. Ayrıca göğüs ağrısının en önemli ve hayatı 

tehdit eden nedenlerinden biri olan koroner arter hastalığı (KAH) nedeniyle ABD‘de yılda en 

az 500.000 kiĢinin öldüğü bildirilmiĢtir (15). Mortalite - morbidite oranlarının yüksek 

olmasının yanı sıra tedavi için yapılan yıllık 100 milyar dolara yakın harcamalar da KAH‘nın, 

ülkeler ekonomisine etki açısından ne denli önemli olduğunun bir göstergesidir (16). 

Literatüre bakıldığında, böylesine yıkıcı etkileri olan ve erken dönemde müdahale edilmesi 

durumunda baĢarılı sonuçlar alınabilen KAH üzerine çalıĢmaların yoğunluğu dikkat çekicidir. 

Bu çalıĢmalar doğrultusunda KAH patofizyolojisinin anlaĢılabilmesi, erken tanı 

yöntemlerinde ve tedavideki geliĢmelerde son 50 yılda oldukça önemli geliĢmeler 

kaydedilmiĢtir. Akut koroner sendrom terimi miyokardın kan akımının bozulması sonucu 

ortaya çıkan akut göğüs ağrısı veya miyokardiyal iskeminin diğer semptomları ve miyokard 

iskemisine bağlı elektrokardiyografik değiĢikliklerin de genellikle eĢlik ettiği klinik tabloları 

tanımlamaktadır. Unstabil angina pektoris (USAP), ST segment elevasyonu olmayan 

miyokard infarktüsü (NSTEMI), ST segment elevasyonlu miyokard infarktüsü (STEMI) ve 

ani kardiyak ölümü içeren trombotik koroner arter hastalığına bağlı geliĢen bir dizi olayı ifade 

eder (ġekil 1) (17). 

 Akut koroner sendromların (AKS) baĢlıca semptomu olan göğüs ağrısı Ģikâyetiyle 

baĢvuran hastalar tüm acil servis baĢvurularının yaklaĢık %5‘ini oluĢturur. Amerika BirleĢik 

Devletlerinde (ABD) yapılan çalıĢmalarda yılda yaklaĢık 5 milyon kiĢinin göğüs ağrısı nedeni 

ile acil servislere baĢvurduğu saptanmıĢtır (18). Gerçek insidansı bilinmemekle birlikte 

hastane verilerine göre ABD‘de 2001 yılında 1680000 hasta AKS tanısı ile izlenmiĢtir (19). 
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Hastane dıĢında gerçekleĢen ani kardiyak ölümlerin yaklaĢık %50-75‘i AKS‘dan 

kaynaklanmaktadır(20, 21, 22). 

 STEMI veya NSTEMI‘li hastalarda da mortalite son derece yüksektir. NSTEMI‘de 

hastanede mortalite %7 iken, STEMI‘de %6,5-7‘dir. 

 AMI sonrası hayatta kalanlar, kalp yetmezliği, angina pektoris ve miyokard hasarına 

bağlı fonksiyonel kısıtlamalar nedeniyle kronik morbidite riski ile karĢı karĢıyadır (20, 21). 

National Registry of Myocardial Infarction-4 (NRMI-4) araĢtırmasına göre AKS hastalarının 

%30‘unun STEMI olduğu görülmüĢtür buna göre ABD‘de yıllık beĢyüzbin STEMI vakası 

olduğu tahmin edilmektedir (22, 23). STEMI ve NSTEMI nedeni ile ölen hastaların yaklaĢık 

1/3‘ü ilk bir saat içinde gerçekleĢmektedir. Üçte ikisi ise ilk 24 saat içindedir.(15). 

 

 
ġekil 1. Akut koroner sendromlar 

 

 

 Kılavuzlarda USAP ve NSTEMI patogenezleri ve klinik görünümleri birbirine benzer 

ancak farklı Ģiddetlerde olması nedeniyle birbirleriyle yakın iliĢkili iki durum olarak kabul 

edilirler. AKS‘lu hasta miyokard hasarını gösteren kardiyak belirteçlerde bir yükselme 
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olduysa NSTEMI olarak kabul edilir (24). ABD‘de 2008 yılında 1 895 000 kiĢinin USAP ve 

NSTEMI tanılarıyla hospitalize edildiği bildirilmiĢtir (25). USAP tanısıyla yapılan hastane 

baĢvurularının yaklaĢık %63‘ı 65 yaĢ üstüdür ve tüm hastaların %45‘sının kadın olduğu 

saptanmıĢtır (25). Literatürde akut koroner sendromların prognozu ile ilgili bilgilere 

bakıldığında USAP‘in tanımlanması ve hasta gruplarının homojen olmaması dolayısıyla 

yanıltıcı sonuçlara ulaĢmak mümkündür. Bir çalıĢmaya göre USAP ve NSTEMI hastalarında 

mortalite oranı baĢvurudan itibaren ilk 30 gün içinde en yüksektir (26). Dört bin dört yüz 

seksen sekiz hastanın dâhil edildiği GUSTO-IIb çalıĢmasında USAP‘te 30günlük mortalite 

%2.4, 1 yıllık mortalite %7 olarak saptanmıĢtır. Bir ay içinde infarktüs geliĢme oranı %4.8 

olarak bulunmuĢtur (27).  

 Acil servislere göğüs ağrısı nedeniyle baĢvuran hastaların %5'i AMI fark edilmeden 

taburcu edilmekte, birçok hasta ise gereksiz yere hospitalize edilmekte ve bu durum yüksek 

maliyetlere neden olmaktadır (ABD için yılda 12 milyar dolar) (27). Türkiye de yapılan bir 

çalıĢmaya göre KAH % 42,5 ile sebebi bilinen ölümler arasında birinci sıraya yerleĢmiĢtir  

(28). Ülkemizde KAH nedeniyle yılda yaklaĢık 130.000 ölüm gerçekleĢmektedir ve bu oranın 

giderek artacağı düĢünülmektedir (29). Etkilenen yaĢ grubu açısından KAH cinsiyete göre 

bazı farklılıklar gösterir. Kadınlarda AKS erkeklere göre daha geç yaĢta geliĢmektedir ve 

semptomlar daha geç ortaya çıkmaktadır (30, 31). Erkeklerde ilk kalp krizi geçirme yaĢı 

ortalama 65.8 yıl iken kadınlarda 70,4‘tür. 75 yaĢından önce KAH‘na bağlı kardiyovasküler 

olayların yüksek oranı erkeklerde geliĢmektedir. Kadınlardaki bu yaĢ farkının östrojenin 

koruyucu etkisi olduğu bilinmektedir. Aynı yaĢtaki kadınlardan menopozda olanlarda 

olmayanlara göre KAH bulunma oranı 2-3 kat daha yüksektir. KAH‘na bağlı ani ölüm geliĢen 

kadınların %64‘ünde, erkeklerin ise %50‘sinde daha önceden bu hastalığa ait bir semptom 

izlenmemiĢtir (32). 
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 1.2. Fizyopatoloji 

 Ateroskleroz koroner arter hastalığının, karotid arter hastalığının ve periferik arter 

hastalığının en sık görülen nedenidir, fakat tek baĢına nadiren ölümcüldür (33, 34). 

Aterosklerozun AKS gibi yaĢamı tehdit eden belirtileri genellikle, kan akımında ani ve önemli 

azalmaya neden olan vazokonstrüksiyonun eĢlik ettiği ya da etmediği, rüptüre veya eroze 

aterosklerotik plak üzerine yerleĢen akut trombüs ile hızlanır(34-36). Ender olgularda, 

AKS‘nin nedenleri ateroskleroz dıĢında arterit, tramva, disseksiyon, tromboembolizm, 

konjenital anomali, kokain alıĢkanlığı veya kardiyak kateterizasyon komplikasyonları olabilir. 

 1.2.1. Ateroskleroz ve Aterotromboz 

 Ateroskleroz çoğunlukla lipid birikime bağlı olarak orta boyutlu elastik ve büyük 

arterlerde meydana gelen kronik ve multifokal immünoinflamatuvar, fibroproliferatif bir 

hastalıktır (37). Aterosklerozun karıĢık mekanizmalarını açıklamak için dislipidemi, 

hiperkoagulopati, oksidatif stres, endotel disfonksiyonu, inflamasyon ve infeksiyonun ön 

planda rol aldığı değiĢik teoriler bildirilmiĢtir (38). KAH iki farklı süreci içerir. Sabit ve çok 

az tersine çevrilebilir olan, yıllar içinde damar lümeninin aĢamalı olarak daralmasına neden 

olan bir süreç (ateroskleroz) ve dinamik ve potansiyel olarak geriye çevrilebilir olan ve yavaĢ 

ilerlemeye ani ve beklenmedik Ģekilde durdurarak hızlı tam veya kısmi koroner tıkanmaya yol 

açan süreç (tromboz veya vazospazm veya her ikisi birlikte). Böylece, klinik belirti veren 

koroner lezyonlar kronik ateroskleroz ve akut trombozun karıĢımını değiĢen oranda içerir. Bu 

karıĢımın kesin yapısı hastada bilinemediği için, aterotromboz terimi sık kullanılır. 

 Ateroskleroz genellikle çocukluk çağlarında baĢlayan ve klinik sorunların daha çok orta 

ve geç yaĢlarda ortaya çıktığı progresif bir hastalıktır. Aterosklerozdaki baĢlangıç lezyonu 

intima tabakasındadır ve çocukluk döneminde yağlı çizgilenmeler olarak baĢlamaktadır. 

Yapılan bir otopsi çalıĢmasına göre, yaĢları 15 ile 34 arasında değiĢen toplam 2876 adet erkek 

ve kadında aortik yağlı çizgilenmeler tespit edilmiĢtir (39). Ateroskleroz; intimal düz kas 



22 

 

hücre proliferasyonu, monositten oluĢan makrofaj ve T lenfositlerin infiltrasyonu, kollajen, 

elastin lifleri, fibronektin ve proteoglikanlardan zengin bağ dokusu matriksi, hücreler 

içerisinde ve çevresindeki bağ dokusunda özellikle serbest kolesterol veya kolesterol esterleri 

biçiminde lipid depolanması ile karakterize bir süreçtir (40-44) (ġekil 2). 

 

ġekil 2: Amerikan Kalp Derneği'ne göre plak evreleri. 

 

 Aterosklerozun ilk fazında, histolojik olarak intimadaki bölgesel  kalınlaĢma ile birlikte 

düz kas hücrelerinde ve ekstraselüler matrikste artıĢ mevcuttur. Hematopoetik kök 

hücrelerinden türediği düĢünülen düz kas hücreleri intima tabakasına göç eder ve orada 

çoğalırlar. Bunu intrasellüler ya da ekstraselüler lipid depozitlerinin birikerek yağlı 

çizgilenmeler oluĢturması izler. Yağlı çizgiler ayrıca makrofajlardan ve değiĢken sayıda T 

lenfositlerden oluĢmaktadır. Hasara karĢı geliĢen bu inflamatuar yanıttaki ilk adım vasküler 

hücre adezyon molekülü-1, hücre içi adezyon molekülü-1 ve E-selektin gibi hücre içi adezyon 
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moleküllerinin up-regülasyonudur. Bu adezyon molekülleri endotel tarafından salgılanan 

monosit kemoatraktan proteini, makrofaj koloni uyarıcı faktör ve interlökinler ( IL) gibi 

kemotaktik çekici maddelerle birlikte, monosit kökenli makrofajların ve T lenfositlerin arter 

duvarına geçmelerini baĢlatır. Yağlı çizgilerin derin tabakasında bulunan düz kas hücreleri 

apopitozise yatkındır. Apopitoz sonucu makrofaj infiltrasyonu ve sitoplazmik kalıntıların 

kalsifikasyonunun yağlı çizgilerden aterosklerotik plak formuna geçiĢe katkıda bulunmaktadır 

(45). Okside-LDL‘yi fagosite ederek köpük hücresine dönüĢen makrofajların birikmesiyle 

oluĢan yağlı çizgilenmelerden sonra bu yapıya düz kas ve fibroblast proliferasyonu ve 

migrasyonunun eklenmesi ile fibröz plak oluĢur. Monosit kökenli makrofajlar ve T lenfositler 

arter duvarında biriktikçe, adezyon moleküllerini daha fazla upregüle eden ve aynı zamanda 

okside-LDL uptake‘ini daha da arttıran IL-1, IL-6 ve tümör nekroz faktörü (TNF-α ) gibi bir 

dizi proinflamatuvar sitokin salgılar. Daha ileri lezyonlar lümenden ve media tabakasından 

revaskülarize olurlar ve çoğu zaman kalsifiye olabilen nekrotik lipidden zengin çekirdek 

içerirler. Kronik kararlı anginadan sorumlu lezyonlarda genellikle ateroskleroz baskın iken, 

AKS‘den sorumlu lezyonların önemli bileĢenini tromboz oluĢturur. 

1.2.2. Sistemik ve Lokal Ġnflamasyon 

Üç temel fizyopatolojik mekanizma, vasküler inflamasyon ile erken AKS geliĢimini 

birbirine bağlar. Aterosklerotik plak içindeki inflamasyon, monosit toplanması, makrofaj 

aktivasyonu ve serbest radikallerin salınımı ile görülür. Bunun sonucu, metalloproteinaz 

aktivasyonu ve plakların destabilizasyonudur. Ġkincisi, paradoksal vazokonstrüksiyon, 

trombosit agregasyonu, trombin-endotelin-1 salınımı ve sempatik uyarım ile tetiklenen 

endotel disfonksiyonu ile bağlantılıdır. Üçüncüsü, trombojenisite nitrik oksit, prostasiklin, 

protein C/S ve doku plazminojen aktivatörünün endojen konsantrasyonları ile doku faktörü ve 

endotel kökenli apoptotik mikropartikülleri içeren plak bileĢenlerinin protrombotik uyarısı 

arasındaki dengesizlikten doğar (46). 
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Endotel, sadece vazomotor tonusun regülasyonunda önemli rol oynamayıp, aynı 

zamanda hepsi trombotik riski ve vasküler tonusu etkileyen prostasiklin, endotelin-1 

hiperpolarizan faktör ve nitrik oksit salınımından da sorumludur. Endotel disfonksiyonu, 

oksidatif stres artıĢı ve nitrik oksit biyoyararlanımının azalmasıyla da iliĢkilidir. Nitrik oksit, 

nitrik oksit sentetaz enzimi etkisi altında L-argininden sentezlenir ve vasküler tonus ve 

reaktivitenin korunmasında büyük rol oynayan endotel kökenli temel gevĢetici faktördür (47). 

Bazal vasküler düz kas tonusunun baĢlıca belirleyicisi olmanın yanı sıra, nitrik oksit 

anjiotensin-II, endotelin-1 gibi endotel kökenli güçlü kasıcı faktörlerin etkilerine karĢı koyar. 

Bundan baĢka, nitrik oksit trombosit ve lökosit aktivasyonunu inhibe eder ve vasküler düz 

kasları proliferatif olmayan bir durumda korur. Patolojik bulgular, AKS‘yi belirli plakların 

rüptürü ve erozyonu ile iliĢkilendirmesine rağmen, sistemik dolaĢım ve arteryel duvarda daha 

yaygın inflamasyon bulunduğuna iliĢkin kanıtlar vardır. Nötrofil aktivasyonu, AKS‘de genel 

inflamasyonun artıĢının bir kanıtı olarak, hem sorumlu olmayan hem de sorumlu koroner 

arterlerde gösterilmiĢtir (48). Bunun aksine, benzer büyüklükte koroner arter hastalığına 

rağmen, kararlı anginalı hastalarda bu değiĢiklikler yoktur. Ayrıca klinik çalıĢmalarda akut 

sistemik inflamasyonun endojen endotele bağımlı doku plazminojen aktivatör salınımını 

etkilediğine iliĢkin kanıtlar elde edilmiĢtir (49). Vasküler fenotipin saptanması, vasküler 

duvarda sistemik inflamatuar aktivasyonun bir göstergesi olabilir ve böylece risk altındaki 

inflamasyonlu, ―hassas‖ hastanın belirlenmesini sağlar. Plak stabilitesini tanımlamada 

inflamatuar sürecin önemli bir rolü olduğu göz önüne alındığında, son çalıĢmalar 

inflamasyonun plazma belirteçlerinin bu hastalarda risk derecelendirmesini geliĢtirmeye 

yardımcı olup olamayacağına odaklanmıĢtır. Aterosklerozun ortaya çıkmasından sonra olduğu 

kadar aterogenezin erken evresinde bile periferik kanda yüksek inflamatuvar belirteç 

düzeyleri ve akut faz reaktanları (örn.; CRP, serum amiloid A ve fibrinojen ) tespit edilebilir. 

Serumda inflamatuvar belirteçlerin yüksekliği rüptüre plakların prevalansıyla paraleldir (48). 
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Sistemik inflamasyon bir dereceye kadar miyokard nekrozuna neden olurken, yırtılmıĢ plak 

sonucu inflamatuvar mediyatörlerin lokal üretimi de göz ardı edilmemelidir (50). Koroner 

aterosklerotik plaklar biyolojik olduğu kadar yapısal olarak da çok heterojendir ve aynı 

arterdeki komĢu plaklar bile oldukça farklı olabilir. Yeni veriler, akut koroner sendromların 

çoğunun yeni koroner anjiogramlarla belgelendirilmiĢ yüksek dereceli anatomik darlıkların 

olmadığı koroner arter segmentleri ile iliĢkili olduğunu düĢündürmektedir (51). Akut olayların 

çoğuna; ince, fibröz bir baĢlıkla karakterize olan, daha az darlık oluĢturan lezyonlar, büyük 

konsantrasyonlarda yumuĢak lipid birikimleri, çok sayıda monosit ve makrofaj ve düz kas 

hücrelerinin eksikliği neden olmaktadır. 

Hassas Plaklar: Aslında yaĢam boyunca, koroner plakların hiçbiri klinik olarak anlamlı 

tromboz ile komplike hale gelmez veya sadece birkaçı gelir ve bu tromboza eğilimli ender 

fakat tehlikeli plaklar, hassas olarak adlandırılır. Bu ―tehlikeye açık plaklar‖ rüptüre son 

derece yatkın ve dolayısıyla kanın, lipid plağında bulunan yüksek derecede trombojenik 

maddelerle temas etmesine imkan veriyor gibi görünmektedir (51). Dolayısıyla hassas plak, 

kısa dönemde yüksek tromboz riski taĢıyan yani AKS‘ye neden olan plaktır (52). AKS‘den 

sorumlu bütün koroner trombüslerin yaklaĢık % 75‘ine, plak rüptürü neden olur (34, 53). Bu 

tür rüptürler bir plağın çoğunlukla, fibröz baĢlığın ince olduğu ve lokal geometrik özellikler 

ve Laplace kanununa bağlı olarak aĢındırıcı baskının (shear stress) maksimum düzeyde 

olduğu omuz bölgesinde meydana gelir (54,55). Duyarlı plak fibröz kapsülü ince, kolesterol 

içeriği fazla, metalloproteinaz aktivasyonu artmıĢ, matriks yapısı gevĢek ve inflamatuar 

hücrelerden zengin plaklardır. Plak rüptür olunca prokoagülan ve proagregan olan plak içeriği 

dolaĢıma katılır (komplike plak). Yüzeyel erozyon ya da fibröz plak yırtılması trombosit 

adezyonuna neden olur. Trombositler kollajene ve von Willebrand faktör ile endotel duvarına 

bağlanarak tek katmalı trombosit pıhtı formasyonunu oluĢturur. Hasarlı arteriyel yüzeyindeki 

trombositler fosfolipidlerin ve dokudaki koagulasyon faktörlerinin aktivasyonuna neden olur. 
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Bu aktivasyon ve amplifikasyon ek trombositlerin hızla bağlanmasını ve pıhtının oluĢmasını 

uyarır. Bu süreçte GlpIIb/IIIa reseptörleri ve fibrinojen de rol alırlar. Eritrosit ve trombinin 

dahil olması sonucu tam trombosit tıkacı oluĢur. Bu oklüzyon süreci dinamik olabilir, total ya 

da totale yakın tıkanma siklusları trombosit tıkaçların distale embolizasyonu ve plak rüptür 

bölgesindeki trombositlerin yeniden Ģekillenmesi ile olmaktadır. Bu dinamik süreç klinik 

olarak ventriküler aritmi ya da akut dolaĢım yetmezliğine bağlı ani ölüm, göğüs ağrısı ve 

klasik ST yükselmeli miyokard infarktüsü (STEMI), ST yüksekliği olmayan miyokard 

infaktüsü (NSTEMI) ya da kararsız angina pektoris (USAP) Ģeklinde yansıyabilir. 

1.3.Risk Faktörleri 

Risk faktörleri; aterosklerotik süreci uzatması (plak yaygınlığı), oluĢmuĢ plakların 

kararsız hale gelmesi (hassasiyet, erozyon ve rüptür), lokal (plak trombojenitesi) ya da 

sistemik faktörlerle trombozun uyarılması Ģeklinde etkili olabilir (56). 

Major risk faktörleri: 

Bu risk faktörleri değiĢtilebilir ve değiĢtirilemeyen risk faktörleri olarak iki grupta 

incelenir. 

a) DeğiĢtirilebilir Olanlar: 

-Dislipidemi: LDL-kolesterol yüksekliği, HDL-kolesterol düĢüklüğü, 

-Hipertrigliseridemi,  

-Lipoprotein (a) yüksekliği 

-Sigara 

-Diabetes Mellitus 

-Hipertansiyon 

-Obezite 

-Fiziksel inaktivite 

b) DeğiĢtirilemeyenler: 
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-Genetik yatkınlık-aile öyküsü 

-Cinsiyet 

-YaĢ  

Minör risk faktörleri: 

Stres, KiĢiliky apısı, Hiperürisemi, Hiperkoagülabilite, Hiperkalsemi, Homosistein, Alkol 

Antioksidan düzeyinin düĢüklüğü, Eser elementler,Vasektomi, Kalp transplantasyonu (57-59). 

 

1.3.1. Dislipidemi 

Yüksek serum total (ve LDL) kolesterol ile düĢük serum HDL düzeyleri KAH için 

bağımsız majör risk faktörleridir. Epidemiyolojik gözlemler, anjiografik çalıĢmalar ile lipid 

düĢürücü çalıĢmaların yanı sıra deneysel çalıĢmalar da erkek ve kadınlarda yüksek LDL 

düzeylerinin aterosklerozun (KAH semptomları olsun ya da olmasın) önemli bir nedeni 

olduğunu doğrulamaktadır (60,61). Yüksek LDL, primer KAH risk faktörü olarak 

görülmektedir. Total ve LDL kolesterol düzeyi ne kadar yüksek ise aterosklerotik olay 

görülme riski de o kadar yüksektir (60, 62). Ortalama kolesterol düzeylerinin göreceli olarak 

yüksek olduğu toplumlarda, düĢük HDL düzeyi KAH‘nı öngören güçlü bir parametredir. 

Ancak ortalama serum total ve LDL kolesterol düzeyinin düĢük olduğu toplumlarda bir 

prediktör olmayabilir (61). Bu bağlamda düĢük HDL, diğer majör risk faktörlerine benzer ve 

koroner aterosklerozu yüksek LDL düzeyleri varlığında uyarır (62). Ateroskleroz; LDL, orta 

yoğunlukta lipoproteinler ve VLDL‘nin intimaya girmesi, birikmesi ve modifiye edilmesine 

bağlıdır.  

 

1.3.2. Hipertrigliseridemi 

Trigliseridlerin (TG) aterosklerozla bağlantısı ise halen tartıĢma konusudur. Son veriler 

eĢliğinde, hipertrigliseridemi‘nin de KAH risk faktörü olduğu bildirilmiĢtir (63). 
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1.3.3. Lipoprotein (a) Yüksekliği  

Yüksek plazma lipoprotein (a) konsantrasyonları, iskemik kalp hastalığı riski yüksek 

olan bireyleri tanımlar. Ancak lipoprotein (a) ile tıkayıcı arter hastalığı arasında neden-sonuç 

iliĢkisi olup olmadığı bilinmemektedir. Plazma lipoprotein (a) düzeyi, koroner arter 

hastalıkları için anlamlı bir risk faktörü olarak görülmektedir. Lipoprotein (a) ön planda 

aterosklerotik plaklarda yerleĢir (64). Özellikle LDL-kolesterol seviyesi de yüksekse 

lipoprotein (a) risk faktörü olarak daha anlamlı hale gelmektedir (65).Genç yaĢta koroner arter 

hastalığı saptanan hastaların % 10-20‘sinde yüksek Lp(a) düzeyi saptanması Lp(a)‘yı 

prematür koroner arter hastalıkları ile birlikte bulunan en olağan genetik geçiĢli lipoprotein 

bozukluğu durumuna getirmiĢtir (66).  

 

1.3.4. Sigara 

Her iki cinsiyet grubunda, gençlerde ve yaĢlılarda ve tüm ırk gruplarında içilen sigara 

miktarı ile koroner kalp hastalığı arasında güçlü bir iliĢki gösterilmiĢtir (67). Sigara içiciliği 

riski iki- üç kat artırır ve diğer risk faktörleri ile etkileĢerek riskin artıĢına neden olur. 

Sigaradaki modifikasyonların ve filtrelerin riski azalttığına dair bir kanıt yoktur (68). Sigara 

içenlerde miyokard infarktüsü ve kardiyak ölüm riski içmeyenlere göre erkeklerde 2.7, 

kadınlarda 4.7 kat daha fazla bulunmuĢtur (69). Sigara içiciliği, mortalitenin en önemli 

önlenebilir nedenidir. Bir çok çalıĢma sigara içiminin ülkemizde en yaygın risk faktörü 

olduğunu ortaya koymaktadır. Günde 10 sigaradan fazla miktarda sigara tüketme, koroner 

olay riskini 1.7 kat, herhangibir nedenli ölüm oranını 2-2.5 kat yükseltmektedir. Sigara içme 

alıĢkanlığı, ülkemizde erkeklerde azalma, kadınlarımızda ise artma eğilimindedir. 

Kadınlarımızda koroner kalp hastalığı mortalitesinin Avrupa ülkeleri arasında en yüksek 

seviyede olduğu göz önüne alındığında, kadınlarımızda sigara içme eğilimindeki bu artıĢın 

ciddiyeti daha da önem kazanmaktadır. Aktif sigara içiciliği uzun zamandan beri bir risk 
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faktörü olarak belirlenmiĢtir, sigara dumanına çevresel olarak maruz kalma veya pasif içicilik 

de değiĢtirilebilir bir risk faktörü olarak saptanmıĢtır (70, 71). Onsekiz epidemiyolojik 

çalıĢmanın yapılan bir metaanalizinde sigara içmeyen bir insanın sigara dumanına maruz 

kalmasının riski % 20-30 artırdığı gösterilmiĢtir (72). Bu risk solunum yolu kanserlerine ve 

diğer sigara ile alakalı hastalıklara ek bir risktir. Patofizyolojik çalıĢmalar sigara içiciliğinin 

koroner kalp hastalığına neden olma mekanizmaları hakkında pek çok öneri ortaya atmıĢtır. 

Sigara içen kiĢilerde okside LDL de dahil olmak üzere oksidasyon ürünleri artmıĢ olarak 

bulunmuĢtur (73). Sigara içiciliği HDL‘nin kardiyoprotektif etkilerini ortadan kaldırır. Bu 

etkiler, karbonmonoksit ve nikotinin direk etkileri ile birlikte endotel hasarı oluĢturur. Bu 

mekanizmalar yolu ile sigara içenlerde vasküler reaktivite artar (74, 75). Kanın oksijen taĢıma 

kapasitesinin azalması myokardiyal iskemi eĢiğini düĢürür ve koroner spazm riskini artırır. 

Sigara içiciliği aynı zamanda artmıĢ fibrinojen seviyeleri ve artmıĢ trombosit agregasyonu ile 

birliktedir (76). Sigara kullanımının bırakılması koroner kalp hastalığı olaylarında düĢüĢ ile 

birliktedir. Daha önceden sigara içen bir kiĢinin sigarayı bırakması halinde göreceli riski 

sigara içmeyen bir kiĢinin risk seviyelerine bir yıl ya da daha az sürede iner. 35 yaĢında bir 

kiĢinin sigarayı bırakması halinde koroner kalp hastalığı olaylarının azalması ile birlikte 

yaĢam süresinin 3 ile 5 yıl uzadığı hesaplanmıĢtır (77). Myokard infarktüsü geçirmiĢ olan bir 

hastada tekrarlayan olay riski sigara kullanımının bırakılması ile azalır.  

1.3.5. Diabetes Mellitus (DM)  

Patojenik olarak kolesterole bağımlı olmakla birlikte, istatiksel olarak bağımsız olan 

diğer majör risk faktörü insülin bağımsız diabetes mellitus‘dur (NIDDM). KAH oluĢumunda 

NIDDM ve hiperkolesterolemi güçlü bir Ģekilde etkileĢir. NIDDM, KAH riskini kadınlarda 7, 

erkeklerde 2-3 kat arttırır (78). Son zamanlarda yapılan yayınlarda belirtildiği gibi DM bir 

kardiyovasküler hastalıktır. Ayrıca, Tip 2 DM öncüsü insülin direnci ile glukoz tolerans 

bozukluğu KAH riskini oldukça arttırmaktadır. DM ve aterosklerozla iliĢkili en büyük otopsi 
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çalıĢması International Atherosclerosis Project‘de koroner arterler ve abdominal aortada 

ateroskleroz miktarı (plak yaygınlığı) diabetik hastalarda cinsiyet, yaĢ, ırk ve coğrafik 

bölgeden bağımsız olarak daha fazla bulunmuĢtur (79). Diabet, ateroslerozu hızlandırmıyorsa 

bile trombotik olayları teĢvik ederek ateroskleroza bağlı olay riskini arttırabilir. Diabette 

trombosit aktivitesi artar, plazma fibrinojen ve plazminojen aktivatör inhibitör-1 düzeyleri 

yükselir (80). Endotel disfonksiyonu sıklıkla gözlenir ve diabetik hastalarda koroner 

trombozdan, plak rüptüründen ziyade endotel erozyonu sorumlu gibi görünmektedir (81). 

1.3.6. Hipertansiyon 

Hipertansiyon koroner kalp hastalığı için çok önemli bir risk faktörüdür. Bütün 

aterosklerotik kardiyovasküler olayların %35'inden hipertansiyon sorumludur. Koroner kalp 

hastalığı, hipertansiflerde normotansiflere göre 2-3 kat daha fazladır (82). Hipertansiyon, 

kadın ve erkekte, akut koroner sendrom riskini 2-3 misli artırmaktadır. Diyastolik kan 

basıncında 15 mmHg veya sistolik kan basıncında 25 mmHg'lık yükselme reinfarktüs riskini 

sırasıyla %40 ve %37 artırmaktadır. Bu durum diğer risk faktörlerinden bağımsızdır (83). 

Hipertansiyon insülin direnci, hiperinsülinemi, glukoz intoleransı, dislipidemi, sol ventrikül 

hipertrofisi ve obezite ile birliktedir ve izole olarak populasyonun %20‘sinden daha azında 

gözlenir (84). 

1.3.7. Obezite 

ġiĢmanlığın özellikle kadınlarda olmakla birlikte her iki cinsiyette de koroner kalp 

hastalığı ile iliĢkili olduğu görülmüĢtür (85). BaĢlıca risk faktörlerinin tümü ile doğrudan 

iliĢkisi olan ĢiĢman kiĢilerin ideal vücut ağırlığına sahip olanlara kıyasla % 35-45 oranında 

daha fazla MI riski taĢıdığı saptanmıĢtır. 

Aterosklerotik sürece yardımı; hipertansiyon, bozulmuĢ glukoz toleransı, insülin 

rezistansı, hiperglisemi, LDL-kolesterol artıĢı ve HDL-kolesterol düĢüklüğünü içerir. 
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Abdominal obezitenin kalçada belirgin olan obeziteye göre koroner arter hastalığı ile daha 

çok iliĢkili olduğu bulunmuĢtur (86). 

1.3.8. Fiziksel Ġnaktivite 

Fiziksel aktivite, HDL-kolesterol düzeyini arttırır, insülin rezistansını düzeltir, vücut 

ağırlığını azaltır ve kan basıncını düzenler (87). Düzenli olarak egzersiz yapan kiĢilerde ani 

ölüme daha az rastlandığı fakat hareketsiz kiĢilerde egzersiz programı baĢladığında ani 

kardiyak ölüm olasılığında bir artıĢ olduğu belirtilmektedir. Aktif bir yaĢam tarzı olanlarda MI 

riski sedanter yaĢayanlara oranla % 35-55 daha düĢük olarak ölçülmüĢtür. 

1.3.9. Aile Öyküsü 

Aile öyküsü olanlarda aterosklerozun çocukluk yaĢlarında baĢladığı düĢünülerek daha 

ciddi olarak ve erken yaĢlarda araĢtırılmalıdır. Aile öyküsü pozitif olanlarda; genetik 

yatkınlık, obezite, hipertansiyon, dislipidemi, Diabetes Mellitus gibi birkaç risk faktörü bir 

arada olabilir (87).  

1.3.10. Cinsiyet 

Koroner arter hastalıklarının % 60‘ı erkeklerde görülür. Koroner arter hastalığı 

semptomları erkeklerde kadınlardan 10 yıl daha erken görülür (87). Erkeklerde koroner arter 

hastalığı riski ve mortalitesinin kadınlara göre artmıĢ olduğu gösterilmiĢtir (88).  

1.3.11. YaĢ 

Koroner arter hastalığında ölümlerin 4/5‘inde yaĢ 65 ve üstüdür (87). 

1.4. Tanı 

1.4.1. Anamnez-Fizik Muayene 

Anamnez tanı koymada son derece değerlidir. Çoğunlukla kliniği son iki ay içinde 

geliĢen, fiziksel aktiviteyi kısıtlayan angina veya daha önceden var olan stabil anginal ağrının 

süre ve Ģiddetinin artması olarak ve genellikle istirahatte devam eden göğüs ağrısı olarak 

yansır. 
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Hastalar aĢağıdaki anginal yakınma Ģekilleriyle hastaneye baĢvurabilir: 

•Ġstirahatte (>20 dakika) uzun süreli angina olması 

•Yeni baĢlangıçlı Ģiddetli angina olması [sınıf III kanada kardiyovasküler cemiyeti 

(KKC) (Tablo 1)] 

•Daha önceki stabil anginanın en az KKC sınıf III olacak Ģekilde alevlenmesi (kreĢendo 

angina) 

•Post MI angina. 

 

Kararsız anginaya iliĢkin birçok klinik sınıflama olmakla birlikte, en sık kullanılan 

sınıflama Braunwald tarafından tanımlanmıĢtır.(Tablo 2). 
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Fizik muayene sıklıkla normaldir. Kalp yetersizliği veya hemodinamik kararsızlık 

doktoru tanı ve tedaviyi hızlandırmaya teĢvik etmelidir. Fizik muayenenin onemli bir hedefi 

de göğüs ağrısı, iskemiye bağlı olmayan kalp bozuklukları (Örn. akciğer embolisi, aort 

diseksiyonu, perikardit, kalp kapağı hastalıkları) veya akut akciğer hastalıkları gibi potansiyel 

kalp dıĢı nedenleri örn: pnömotoraks, pnömoni, plevral efüzyonu dıĢlamaktır. Bu açıdan üst 

ve alt ekstremitelerden ölçülen kan basınçları arasında farklılıklar, düzensiz nabız, kalp 

üfürümleri, sürtünme sesi, palpasyonla ağrı ve karın içi kitleler NSTE-AKS dıĢı tanılara iĢaret 

eden fiziksel bulgulardır. Soluk deri, aĢırı terleme ve tremor gibi diğer fiziksel bulgular anemi 

ve tirotoksikoz gibi durumu ağırlaĢtırıcı patolojileri gosterebilir. 

1.4.2. Elektrokardiyografi 

Elektrokardiyografi (EKG) akut koroner sendromların tanısında çok değerli bir 

parametredir. Ayrıca terapötik alternatiflerin tayin edilmesinde de yararlıdır. Acil servise 

baĢvuruda AKS olan hastalarda çekilen ilk EKG‘nin %20 olasılıkla normal olabileceği 

unutulmamalıdır. 2013 tarihli son rehberlerde kapı-EKG zamanının 5 dk olması 

önerilmektedir. Hastalar seri EKG takipleri ile izlenmelidir. Daha önce çekilmiĢ bir EKG 
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kaydının varlığı özellikle sol ventrikül hipertrofisi gibi eĢlik eden kardiyak patoloji veya eski 

bir miyokard infarktüsü varlığında değer taĢıyabilir (89). Eski bir miyokard infaktüsünü 

gösteren belirgin Q dalgası ciddi koroner aterosklerozun varlığını göstermede oldukça 

değerlidir, ancak yeni geliĢen instabilite (kararsızlık) için Ģart değildir (90). ST segment veya 

T dalga değiĢiklikleri, kararsız koroner hastalık için en değerli EKGgöstergeleridir. Bunun 

yanında R dalgasının dominant olduğu derivasyonlarda T dalga negatifliği daha az anlamlıdır. 

Sol dal bloğu (LBBB) ve sol ventrikül hipertrofisi (LVH) yokluğunda yeni horizontal veya 

inen yokuĢ tarzında 0.5 mm‘den fazla ST depresyonu ve/veya 1 mm‘den fazla T dalga 

negatifliği NSTE-AKS‘de kabul gören EKG anormallikleridir (91,92). ST segment 

depresyonu olan derivasyon sayısı ve ST segment depresyonunun büyüklüğü iskeminin 

yaygınlığı ve prognoz ile ilgili bilgi verebilir (93). Aynı yüzeyi gösteren iki ve daha fazla 

derivasyonda 0,5 mm‘den fazla ST segment depresyonu klinikle uyumlu ise AKS‘yi 

göstermede yüksek değer taĢır ve prognoz ile iliĢkilidir (94). 2 mm‘den fazla ST depresyonu 

yaklaĢık 6 kat artmıĢ mortalite riski iliĢkilidir (95). Anterior göğüs derivasyonlarda derin, 

simetrik T dalga negatifliği sıklıkla proksimal sol ön inen arterdeki (LAD) önemli darlıkla 

birliktelik gösterir (96, 97). Ġskemik ataklar sırasındaki geçici dal bloğu nöbetleri görülebilir. 

Tüm bunların yanında tamamen normal bir EKG‘nin AKS olasılığını kesin olarak 

dıĢlayamayacağı akılda tutulmalıdır. Bazı önemli çalıĢmalarda, normal EKG nedeniyle acil 

servisten taburcu edilen hastaların yaklaĢık % 5‘inde AMI veya kararsız angina bulunmuĢtur 

(98-100). BaĢvuru sırasında saptanan ST segment elevasyonu; koroner tıkanmayla oluĢan 

transmural iskemiyi gösterir. Devam eden ST segment elevasyonu MI geliĢimini karakterize 

eder. Geçici ST segment elevasyonu ise AKS‘larda ve özellikle Prinzmetal anginada 

gözlenebilir. 
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1.4.3. Biyokimyasal Belirteçler 

Koroner arter akımı miyokardın ihtiyaçlarını karĢılayacak yeterli oksijeni sağlayamazsa 

miyokardiyal iskemi meydana gelir. Bir koroner arterin tıkanmasından sonra ortaya çıkan 

iskeminin boyutu daha önceden oluĢmuĢ kollateral anastomozların varlığına bağlıdır. Ana 

koroner arterlerden birinin ani tıkanıklığı miyositlerin iskemiden ölümüne kadar ilerleyen bir 

süreci baĢlatır. Bu süreçteki değiĢimler, enerji ihtiyacını azaltmak için kasılmanın durması, 

lokalize hiperrepolarizasyon sonucu EKG değiĢiklikleri ve anaerobik glikojenolizin 

baĢlamasıdır. Ġskemi devam ederse etkilenen miyositlerde geri dönüĢü olmayan hasarlar 

görülür. 15 dk gibi kısa süreli iskemiler tolere edilebilir. Ancak 6 saatlik iskemi sonrası 

etkilenen tüm miyositlerdekalıcı hasar görülür. Miyosit hasarı oluĢtuğunda, membran 

bütünlüğü kaybolur ve hücre içi makromoleküller intertisyuma, daha sonra da mikrovasküler 

yapı ve lenfatikler ile dolaĢıma geçerler. 

Ġdeal kardiyak marker; 

1. Kas hasarı olsa da miyokardiyal hasarı saptayabilecek kadar kalp kasına özgün olmalı, 

2. Yeterli sürede kanda kalmalı, 

3. Hasar derecesi ile orantılı olmalı, 

4. Kolay ve ucuz ölçülmeli ve hızla kana karıĢmalı, 

5. Küçük bir hasarı dahi gösterebilecek kadar duyarlı olmalı. 

Ġdeal bir kardiyak belirteç arayıĢı günümüzde hala devam etmektedir. Görüldüğü gibi, 

bu özelliklerin hepsini taĢıyan tek bir belirteç günümüzde mevcut değildir, bu nedenle farklı 

belirteçlerin kombinasyon olarak seri Ģekilde kullanılması halen en uygun metod olarak 

geçerliliğini sürdürmektedir (101). 

1.4.3.1. Miyoglobin 

 Miyoglobin, kalp ve iskelet kasında bulunan düĢük molekül ağırlıklı bir proteindir. 

Hasarlı miyokard hücrelerinden hızla salınır ve süratle böbrekten atılır. Miyokard hasarını 
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takiben en hızlı yükselen belirteçtir (30. dakika ile 2 saat). Miyoglobin 18–24 saat süreyle 

serumda kalabilir. Miyoglobinin miyokard hasarını belirlemede sensitivitesi oldukça yüksek 

olmasına rağmen kardiyak spesifisitesinin düĢük olması nedeniyle tek baĢına ölçümü, 

diagnostik olmayan EKG ile baĢvuran iskemik göğüs ağrılı hastalarda AMI tanısı koymada 

yeterli olmayıp, seri CK-MB, cTnT veya cTnI ölçümleriyle desteklenmelidir (102). 

1.4.3.2. Kreatinin Kinaz ve izoenzimleri 

 Kreatinin kinaz, adenozin trifosfat‘tan kreatinine yüksek enerjili fosfat gruplarını 

transfer eden intrasellüler enzimdir. Çoğu dokuda az miktarda olsada kardiyak, iskelet dokusu 

ve beyinde yüksek konsantrasyonlarda bulunmaktadır. Dimerik bir moleküldür ve B (beyin) 

ve M (kas) zincirlerinden oluĢan alt birimleri vardır, üç izoenzimi sahiptir: CK-MM, CK-MB, 

CK-BB. Ġskelet kasları, baskın olarak MM formu içermekle beraber %1–2 oranında MB 

formunu da içerir. Kalpte CK-MB %14–42 oranında bulunmasına rağmen kalpte en yüksek 

oranda bulunan alt band CK-MM‘ dir. Kreatinin kinaz, AMĠ sonrası yaklaĢık dört ile sekizinci 

saatte salınmaya baĢlar, 12–24. saatte pik yapar ve üç dört gün sonra normale döner. CK-MB 

düzeyleri dört ile sekiz saatte artarken, pik düzeyi ve eleminasyon süresi (48 saat) CK‘a göre 

daha hızlıdır. CK-MB molekülününde iki izoformu vardır. Bazı çalıĢmalarda, CK-MB1 

(serum tipi)/CKMB2 (doku tipi) oranının, erken tanıda etkinliği gösterilmiĢtir. CK-MB2‘nin 1 

IU/L‘den büyük olması veya CK-MB2/CK-MB1 >1.5 olması total CK-MB düzeyleri 

artmadan önce infarktı saptamak için kullanılır. Yapılan ölçümlerde CKMB/total CK 

aktivitesinin %5‘den fazla olması yükselmiĢ CK-MB‘nin miyokardiyal kaynaklı olduğunu 

gösterir. Sonuç olarak baĢka birçok durumda da serum CK-MB değerleri yükselmektedir (kas 

hastalıkları, travma, renal klirensin düĢük olduğu durumlar, peripartum evre, hipotiroidizm, 

bazı akciğer, tiroid ve prostat tümörleri, vb.).  
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 1.4.3.3. Kardiyak Troponinler 

Troponinler, iskelet ve kalp kasında aktin ve myozin arasındaki iliĢkiyi düzenleyen 

yapısal proteinlerdir. Troponinlerin, troponin I, troponin T ve troponin C olmak üzere üç alt 

grubu vardır. Kardiyak troponinler, miyosit içinde iki havuzda bulunurlar. Sitozolde serbest 

olarak bulunan troponinler, miyokard hasarını izleyen dönemde salınırlar. Sitozolde bulunan 

troponinler total troponinlerin %3-5‘ini oluĢturur. Bu yüzden erken dönemde plazmaya geçen 

troponin miktarı da azdır. Oysa kontraktil yapıya yapıĢık durumda bulunan troponinler, daha 

fazladır ve çok daha yavaĢ olarak plazmaya bırakılırlar. Bu ikinci havuz nedeniyle, miyosit 

hasarından sonra troponin düzeyleri uzun süre yüksek kalır (103). Kardiyak troponin T (Tn T) 

ve troponin I (Tn I) miyokard hasarını izleyen altıncı saatte yükselmeye baĢlar, her ikisi de 

zirve değerlerine yaklaĢık 12–24. saatte ulaĢır. YaklaĢık 7–10 gün yüksek kalmaktadırlar. 

Troponin yüksekliği yapan nedenler Tablo 3‘de belirtilmiĢtir (104). Troponinin yükselmesi 

artmıĢ ölüm riski ile iliĢkilidir ve bu komplikasyonun riski troponin seviyesiyle doğru orantılı 

olarak artmaktadır. 
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Tablo 3. Troponin Yüksekliği Yapan Hastalıklar 

 Travma, cerrahi, ablasyon sırasında oluĢan kardiyak kontuzyon 

 Aort kapak hastalığı 

 Aort diseksiyonu 

 Hipertrofik kardiyomyopati 

 Akut ya da kronik kalp yetmezliği 

 TaĢiaritmiler ya da bradiaritmiler 

 Rabdomyoliz 

 Pulmoner emboli, Ģiddetli pulmoner hipertansiyon 

 Böbrek yetmezliği 

 Akut nörolojik hastalıklar (stroke, subaraknoid kanamalar) 

 Ġnfiltratif hastalıklar (amiloidoz, sarkoidoz, hemokromatozis) 

 Ġnflamatuvar hastalıklar (myokardit) 

 Ġlaç toksisitesi 

 Sepsis 

 Yanıklar (%30‘dan fazla) 

 

 1.5. Risk Değerlendirmesi 

Akut koroner sendromdan Ģüphelendiren semptomlar gösteren hastalarda, baĢlangıç 

anındaki tıbbi hikâye, fizik muayene, EKG, böbrek fonksiyonları, kardiyak biyomarkerların 

ölçümü, ölüm ve nonfatal kardiyak olay riskini belirlemede kullanılabilir. Riskin belirlenmesi, 

baĢlangıç tıbbi ya da giriĢimsel tedavinin yeri ve seçimi konusunda yararlı olabilir. Yüksek 

riskli hastalar koroner yoğun bakım ünitesinde, orta riskli hastalar acil serviste veya yataklı 

bir serviste monitarizasyonun mümkün olduğu bir yerde takip edilmelidir. DüĢük riskli 

hastalar ise ayaktan takip edilebilir (105). TIMI ve GRACE risk skorları kısa ve uzun vade 
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risk değerlendirmesi amacı ile geliĢtirilmiĢtir. Risk prezentasyon zamanında en yüksektir, 

zaman içinde düĢmeye baĢlar ama akut dönem boyunca yüksek kalır. 

Birçok risk değerlendirmesi skoru, geniĢ hasta popülasyonunda geliĢtirilmiĢ ve 

geçerliliği onaylanmıĢtır. Klinik pratikte sadece basit risk skorla sistemlerinin kullanımı 

faydalıdır. GRACE risk skoru geniĢ bir akut koroner sendromlu hasta popülasyonuna 

dayanmaktadır (106-108). GRACE risk skorundaki risk faktörleri hastane içi (108) ve 6. 

aydaki (106) ölüm için bağımsız tahmin gücünden çıkarılmıĢlardır. Hesaplamada tayini kolay 

olan yaĢ, kalp hızı, sistolik kan basıncı, serum kreatininin değeri, baĢvuru anındaki Killip 

sınıflaması, ST depresyonu varlığı, yükselmiĢ kardiyak biyomarkerlar gibi değerlendirmesi 

kolay olan değiĢkenler kullanılmıĢtır. GRACE modellerinin tanımlayıcı gücü çok iyi olmasına 

karĢın, hesaplamalar için özel bilgisayar programları, grafikler ve tablolar gibi araçlara ihtiyaç 

duyulması hasta baĢında kullanımını zorlaĢtırır. Ancak direkt karĢılaĢtırmalar göz önüne 

alındığında, GRACE risk skoru rutin pratikte kullanımı tercih edilen model olarak karĢımıza 

çıkar (109) (Tablo 5). 

TIMI risk skoru TIMI 11-B (110 ) çalıĢma popülasyonundan elde edilmiĢtir ve TIMI  

11-B ve ESSENCE hastalarında onaylanmıĢtır. TIMI risk skoru değiĢik risk gruplarındaki 

tedavi etkinliğini analiz etmek için uygulanmıĢtır. Advers olayları tahmin etmede kesinliği 

daha az olmasına karĢın, kullanım kolaylığı yaygın bir Ģekilde kabulünü sağlamıĢtır. TIMI 

risk skoru baĢvuru sırasında bulunan, 7 değiĢkenin toplanması sonucunda belirlenir. Her bir 

değiĢkene bir puan verilir. Bu değiĢkenler sırasıyla: 65 yaĢ veya üstünde olmak; koroner arter 

hastalığı için en azından 3 risk faktörüne sahip olmak; önceden bilinen %50‘den fazla koroner 

darlığa sahip olmak; son 24 saatte, en azından 2 angina atağı geçirmek; son 7 gün içinde 

aspirin kullanımı; artmıĢ kardiyak biyomarker seviyeleri; EKG‘de ST segment 

deviasyonundan oluĢmaktadır (Tablo 4). 
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 Tablo 4: Non-ST segment akut koroner sendrom tanısı veya Ģüphesi olan hastalarda 

TIMI ve GRACE risk skorlarının hesaplanmasında kullanılan özellikler 

Özellik TIMI GRACE 

YaĢ >65 yaĢ Her bir dekat ile risk artar 

Angına anamnezi 24 saatte 2‘ den fazla atak  

Kardiyak risk profili 3‘ten fazla risk faktörü Konjestif kalp yetmezliği veya 

MI anamnezi 

Muayene   Artan nabız ve düĢen kan 

basıncı ile risk artar 

EKG bulguları ST deviasyonu ST depresyonu 

Biomarkerler Pozitifse risk artar Pozitifse risk artar 

Önceki koroner arter hastalığı >%50 stenoz  

Diğer laboratuar testleri  Serum kreatinin değeri 

yüksekse risk artar 

Ġlaca maruz kalma 7 gün içinde Aspirin kullanımı  

Takip eden süreç  PTCA yapılmamıĢsa risk artar 

 

 Tablo 5:KaydedilmiĢ hasta popülasyonlarında GRACE risk skoruna göre düĢük, orta 

ve yüksek risk kategorilerinde hastanede ve 6. aylarda  ölüm oranları (111) 

Risk kategorisi (üçte birlik dilim) GRACE risk skoru Hastanede mortalite (%) 

                  DüĢük  <108 <1 

                  Orta  109-140 1-3 

                  Yüksek >140 >3 

Risk kategorisi (üçte birlik dilim) GRACE risk skoru Hastaneden çıkıĢtan itibaren 6. 

aya kadar mortalite (%) 

                  DüĢük <88 <3 

                  Orta 88-118 3-8 

                  Yüksek >118 >8 
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2. KORONER KOLLATERAL DOLAġIM 

2.1. Kollateral Dolasımın Genel Özellikleri 

 Koroner kollateraller, normal kalpte bulunan ve ciddi koroner arter hastalığı varlığında, 

miyokard canlılığını koruma iĢlevi gören, potansiyel damarsal yapılar olarak 

tanımlanmaktadır(112). Epikardiyal arterler arasında anastomoz yapan damarlar, kalbin 

iskemi karĢısında geliĢtirdiği adaptasyon sonucu oluĢurlar (113). Bir koroner arterde kan 

akımını bozan ciddi darlık ya da tam tıkanıklık geliĢtiğinde miyokard perfüzyonu kollateraller 

yolu ile olur. 

 Koroner arterler arasında bağlantı sağlayan anastomotik bir ağ olabilecegi fikri ilk kez 

1896 yılında Ġngiliz anatomist R. Lower tarafından ortaya atılmıĢtır. Daha sonra yürütülen 

çalıĢmalar böyle bir vasküler yapının gerçekten de varolduğunu ortaya çıkarmıĢtır. Ġnsan 

kalbi, koroner arterler arasında bulunan ve bunları birbirine bağlayan çok sayıda küçük çaplı 

vasküler yapıların oluĢturduğu dolaĢım ağına sahiptir. Kollateral kanalların öncüsü 

durumundaki bu yapılar normal koroner dolaĢımda çok küçük çaplardadır (<40 nm) ve kan 

akımının minimal olmasından dolayı anjiyografik olarak görüntülenemezler. Ancak 

postmortem incelemelerde gösterilebilmiĢlerdir (114). Büyük epikardiyal koroner arterlerden 

veya dallarından birinde ciddi bir darlık geliĢmesi halinde bağlayıcı anastomoz damarlarda 

basınç gradiyenti oluĢur. Bu basınç gradiyenti sonucunda anastomoz damarlarda kan akımı 

artar. Bu damarlar geniĢleyerek 100 mikrometreye ulaĢtıklarında anjiyografide 

görüntülenebilir hale gelirler (115). Sonuç olarak kollateral damarlar oklüzif koroner arter 

hastalığında tehdit altındaki miyokard dokusuna kan desteği yapan alternatif bir kaynak 

oluĢturur. Kollateraller esas olarak subendokardiyumda bulunmakla beraber son dönemde 

yapılan çalıĢmalarda intramural dağılımlarının da olduğu gösterilmiĢtir. 100 mikrometreden 

büyük kollateraller hesaba katıldığında interventriküler septum ve sol ventrikül serbest 

duvarında 15-30 interkoroner anastomoz geliĢtiği gözlemlenmiĢtir. Daha küçük çaptaki 
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anastomoz kanallarının sayısı çok daha fazladır (115). Kollateral ağın yaygınlığı ve anatomik 

dağılımının genetik olarak belirlendiği, farklı türler arasında hatta aynı türden farklı bireyler 

arasında da önemli ayrılıklar olduğu görülmüĢtür. 

Kollateral oluĢumuna katkıda bulunan en önemli faktör nativ damarın obstrüksiyon 

derecesi ve obstrüksiyonun geliĢim hızıdır (116). Yapılan gözlemsel bir çalıĢmada akut 

miyokard infarktüsünden 6 saat sonra yaklaĢık yarıya yakın hastada anjiyografik olarak 

kollateral oluĢumu tespit edilmiĢtir. 24 saatten daha fazla bir zaman zarfında ise hemen hemen 

tüm hastalarda kollateraller görülebilir hale gelmiĢtir (117). Bu sonuçlar kollateral akımın 

daha önce düĢünülenden daha erken, belki de total oklüzyondan sonra saatler içerisinde 

geliĢtiğini göstermektedir. Kollateral damar geliĢimi ileri derece koroner darlığa bir yanıt 

olarak meydana gelmekle birlikte, aynı derecede koroner arter hastalığının varlığında bireyler 

arasında büyük farklılıklar bulunmaktadır. Bu farklılığa hangi faktörlerin yol açtığı tam olarak 

ortaya konamamıĢtır (118). 

Ġki sınıf kollateral damar tanımlanmıĢtır: 

1. Kapiller damar büyüklüğünde kollateraler: Düz kas hücresi olmayan ve tüm miyokardda 

görülebilen kollateral damarlar 

2. Müsküler kollaterller: Arteriyollerden geliĢen ve epikardiyal olarak lokalize olan daha 

büyük kollateraller(119). 

2.2. Kollateral GeliĢimi 

 Kollateral arterlerin geliĢiminin klinik ve patofizyolojik belirleyicileri halen yeterince 

anlaĢılamamıĢtır. Her ne kadar iskemi ile kollateral geliĢim sürecinin baĢlatıldığı düĢünülse de 

bazı hastalarda ciddi koroner arter hastalığı olmadan da kollateral geliĢimi olduğu 

saptanmıĢtır(120). Geçici koroner oklüzyonun olduğu balon anjiyoplasti sırasında yapılan 

çalıĢmalar aĢağıdaki bazı bağımsız klinik ve anjiyografik özelliklerin kollateral akım artıĢı ile 

iliĢkili olduğunu göstermiĢtir: 
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1. Uzun angina süresi 

2. Uzun süreli fiziksel aktivite 

3. Lezyonun ciddiyeti 

4. Proksimal lokalizasyondaki lezyonlar 

5. Lezyon oklüzyon süresinin uzun olması 

Koroner kollateral damar geliĢimini tetikleyen sürece iliĢkin iki ayrı görüĢ ileri 

sürülmektedir. 

Birinci görüĢ: Schaper yaptığı çalıĢmaların neticesinde mekanik etkinin dominant 

olduğu düĢüncesini savunmuĢtur(121). Schaper‘e göre doğuĢtan var olan kollateral ağ 

normalde kapalı ve fonksiyonsuzdur. Bir koroner arterde ciddi darlık geliĢtiği zaman darlık 

distalini diğer bir koroner artere bağlayan küçük vasküler yapıların iki ucu arasında basınç 

gradiyenti oluĢur. Bu gradiyentin damar duvarına uyguladığı gerilim endotel hücrelerinin 

birbirlerinden ayrılmalarına ve hücreler arasındaki kontakt inhibisyonun ortadan kalkmasına 

yol açar. Endotel hücre proliferasyonun baĢlaması için gerekli ortam hazırlanmıĢ olur(121). 

Ġkinci görüĢ: Kollateral geliĢimin tetiklenmesinde iskemik miyokardtan köken alan 

biyokimyasal sinyaller sorumludur(122). Miyokardın iskemiye maruz kalması bir yandan bazı 

vazodilatör maddelerin açığa çıkmasına diğer yandan endotel ve düz kas hücre düzeyinde 

bulunan büyüme reseptörlerinin sayısının artmasına yol açmaktadır. Bunu takiben iskemik 

miyokardın ürettiği bir takım biyokimyasal sinyaller DNA sentezi ve mitotik aktiviteyi 

tetikleyerek kollateral damar geliĢimini baĢlatmaktadır (123). 

 2.3. Kolateral GeliĢimini Etkileyen Faktörler 

2.3.1. Obstrüksiyonun Ciddiyeti ve GeliĢme Hızı 

Kollateral geliĢimdeki en önemli faktörlerden biri darlığın geliĢim sürecidir. 

Aterosklerotik plağın uzun bir zaman dilimi içinde progresyon gösterdiği durumlarda 

kollateral geliĢimi daha iyi olmaktadır. Koroner kollateral dolaĢım geliĢiminin baĢka bir 
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belirleyicisi ise darlığın ciddiyetidir(124). Kollateral geliĢimi için darlık derecesi en az % 80 

olmalıdır. Kollaterallerin anjiyografik olarak görüntülenebilinir hale gelmesi için ise darlığın 

en az % 90 civarına ulaĢması gereklidir. Darlık ne kadar ciddi ise kollaterallerin 

görüntülenebilme ihtimali o kadar yüksektir. Diğer yandan kollaterali veren arterin açıklık 

derecesi ile darlık distalindeki damar segmentinin geniĢliğinin ve damar direncinin de basınç 

gradiyentini değiĢtirerek kollateral geliĢimini etkilediği bilinmektedir (125). Nadiren de olsa 

önemsiz plaklar üzerinde geliĢen vazospazmlar da kollateral geliĢimini uyarabilmektedir 

(126). Kollateral geliĢimi ile ilgili diğer bir faktör lezyonun lokalizasyonudur. Yapılan 

çalıĢmalarda koroner lezyonun proksimal yerleĢimli olmasının kollateral geliĢiminde daha 

etkili bir uyarıcı olduğu gösterilmiĢtir (125, 126). 

2.3.2. Angina Pektoris 

Fulton yaptığı otopsi incelemelerinde eksitus öncesi anginal yakınmaların Ģiddeti ve 

süresi ile kollateral geliĢim derecesi arasında sıkı bir iliĢki saptanmıĢtır(127). Bu görüĢ pek 

çok anjiyografik çalıĢma ile de doğrulanmıĢtır(128). Piek ve arkadaĢları da, angına süresinin 

kollateral geliĢiminde bağımsız bir faktör olduğunu öne sürmüĢlerdir (128). 

2.3.3. Hipoksi 

Lokal hipoksi varlığında hücre metabolizmasının değiĢerek adenozin gibi kollateral 

damarlarda dilatasyona neden olan maddelerin lokal üretiminin arttığı gösterilmiĢtir. Ayrıca 

hipoksinin kollateral ge liĢiminde önemli rolü olan VEGF‘nin ekspresyonunu düzenlediği 

bilinmektedir. Yapılan bir çalıĢmada kor pulmonaleli hastalarda kollateral geliĢimi yüksek 

bulunmuĢtur. 

 2.3.4. Büyüme Faktörleri 

Büyüme faktörleri arasında kollateral geliĢiminde üze rinde en çok durulan iki faktör 

FGF ve VEGF‘dir. Koroner arter hastalığı nedeniyle anjioplasti yapılan hastalarda bakılan 

intrakoroner FGF ve VEGF düzeylerinin direk olarak ölçülen kollateral akım indeksi ile, 
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VEGF konsantrasyonunun da koroner aterosklerozun ciddiyeti ile ilgili olduğu bulunmuĢtur. 

Heparin bağlayıcı özelliğe sahip olan FGF ya direk olarak ya da VEGF‘yi arttırarak dolaylı 

yoldan endotel hücre proliferasyon ve migrasyonunu uyarır(129). FGF hem anjiyogenez hem 

de arteriyogenez olan bölgelerde saptanmıĢtır. Aktive monositlerden salınan FGF endotelin 

konnektif doku ve düz kas hücreleri için güçlü bir mitojendir. Damarın yeniden Ģekillenmesi 

esnasında hücre dıĢı yıkımda önemli rol oynayan üroplazminojenin endotel hücreleri 

tarafından salınımını arttırır. VEGF kollateral damar geliĢimini stimüle eder ve bozulmuĢ 

endotel kaynaklı kollateral relaksasyonunu düzeltir. VEGF‘nin indüklediği kollateral geliĢimi 

kollateral geliĢiminde önemli bir regülatör olan nitrik oksid üretimine ihtiyaç duyar. 

 2.3.5. Kalıtsal Faktörler 

Kollateral ağın yaygınlığı üzerine belirgin etkiye sahiptir. ÇeĢitli hayvan türlerinde 

yapılan çalıĢmalarda, genetik faktörlere bağlı olarak kollateral dolaĢımın transmural 

yayılımının farklılıklar gösterdiği saptanmıĢtır. 

2.3.6. Egzersiz 

Fiziksel egzersizlerin kollateral geliĢimine etkin olabileceği görüĢüne karĢın koroner 

stenozu olan hastalarda egzersizin kollateral geliĢimi ile ilgisi gösterilememiĢtir(130). 

2.3.7. Ġlaçlar 

Nitratlar ve beta adrenerjik agonistler kollateralleri dilate ederken, beta blokerler, 

kalsiyum kanal blokerleri ve alfa agonistlerin kollaterallere bariz bir etkisi yoktur (131). ACE 

inhibitörlerin aterosklerozda endotel fonksiyonlarını iyileĢtirdiğinin bilinmesi anjiyogenezde 

de rol oynayabileceğini düĢündürtmektedir. Statinlerin anjiyogenik potensiyeli olduğunu 

destekleyen güçlü bir kanıt bulunmamaktadır. Paklitaksel ve rapamisin kaplı bazı stentler 

implantasyon sonrası kollateral geliĢim ve fonksiyonunu bozabildiği öne sürülmüĢtür (132). 

Heparinin anjiyogenik olduğu insan ve hayvan çalıĢmalarında gösterilmiĢtir. Heparinin bu 

etkisinin hücre dıĢı matrikste büyüme faktörleri yıkımını engellemesi, plazminojen aktivatör 
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salınımını arttırması ve VEGF‘nin reseptörüne bağlanmasını engelleyen α-2 makroglobulinin 

etkisini bloke etmesi yoluyla ortaya çıktığı öne sürülmektedir. 

 2.4. Kollaterallerin Görüntülenmesi 

 Koroner kolateral arterler sıklıkla koroner anjiyografi kullanılarak ölçülür. Bu teknik 

için görüntülenebilir kollateral arterin damar çapının 100 mikronun üzerinde olması gerekir. 

Kollateral akımı sınıflandırmak için Rentrop tarafından bir sistem geliĢtirilmiĢtir (133). Buna 

göre; 

- Evre 0: Görüntülenebilir kollateral kanal yok 

- Evre 1: Oklüde arterin yan dallarında doluĢ var, ancak epikardiyal segmentte ulaĢan 

bir boyanma yok. 

 - Evre 2: Epikardiyal arter parsiyel olarak dolar. Kontrast madde geçiĢi vardır ancak 

epikardiyal damar tam olarak görüntülenemez. 

- Evre 3: Epikardiyal arter kollateral ile tam olarak dolar. Kontrast materyal kollateral 

damarlara geçer ve kollateraller tamamıyla opak ile dolar. Epikardiyal damarlar rahatlıkla 

gözlenebilir (ġekil-3). 

 

 

ġekil-3: Koroner kollateral arterlerin koroner anjiografik olarak görüntülenmesi ve Rentrop 

evreleri 
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Kardiyak kateterizasyon ve anjiyoplasti sırasında intrakoroner akım velositesi, akım 

kapasitesi veya basınç ölçümleri de koroner kollaterallerin kantitatif ölçümünü sağlayabilir 

(134). Anjiyoplasti yapılan hastalarda balon ĢiĢirilmesi sırasındaki akımın istirahat akımına 

oranı olarak tanımlanan kollateral akım indeksi (CFI) hesaplanabilir. CFI adenozin veya 

metoprolol gibi çeĢitli ilaçların kollateral perfüzyon üzerindeki etkisini ölçmek için de 

kullanılabilir.  

2.5. Kollateral DolaĢımın Klinik Önemi 

 Akut miyokard infarktüsü varlığında epikardiyal koroner arterin trombotik oklüzyonu 

nekroza neden olarak bölgesel duvar hareket kusuruna yol açar. Ancak önceden kollateral 

damarları olan hastalarda tehdit altındaki bölgelere kan akımı sağlandığından hasarlanmanın 

Ģiddetinin daha az olma olasılığı yüksektir. Bu durum kronik total oklüzyonu bulunanlarda 

revaskülarizasyon giriĢiminin gerekçelerinden biridir. Anjiyoplasti yapılarak kısa aralıklarla 

koroner oklüzyon oluĢturulduğunda, kollateral damar varlığının bölgesel miyokardiyal 

hipoperfüzyon Ģiddetini azalttığı perfüzyon sintigrafisi ile yapılmıĢ bir çalıĢmada 

gösterilmiĢtir. Ġyi geliĢmiĢ koroner kollaterallerin global ve bölgesel sol ventrikül 

fonksiyonları üzerinde koruyucu bir etkisi olduğunu bildiren pek çok yayın vardır(135). 

Koroner kollaterallerin sol ventrikül fonksiyonları üzerindeki bu olumlu etkisini akut 

miyokard iskemisinin erken dönemlerinde bile gözlemlemek mümkündür. Aynı zamanda 

kollateraller tarafından sağlanan perfüzyonun miyokard canlılığının sürdürülmesinde de 

faydası olmaktadır. 

Kolateral damar varlığının bir çok yararı vardır: 

1. Ġnfarkt alanı: Köpek modellerinde elektrikle indüklenen sirkümfleks arter trombozu 

sonucu oluĢan infarkt alanı kontrast ekokardiyogarfi ile saptanan kollaterali olanlarda 

olmayanlara göre histokimyasal olarak daha küçük bulunmuĢtur.  
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2. MI sonrası ejeksiyon fraksiyonu: Küçük infarkt alanı infarkt sonrası daha iyi EF 

anlamına gelir. Bir dizi çalıĢmada trombolitik tedavi sonrası damar oklüzyonunun devam 

ettiği hastalarda, anjiyografik olarak tespit edilmiĢ önemli derecede kollateral akım varlığının 

infarkt sonrası ejeksiyon fraksiyonu ile pozitif korelasyon gösterdiği bulunmuĢtur(136, 137). 

Akut miyokard infarktüsü ile gelip geç dönemde trombolitik uygulanan hastalarda da 

infarktan sorumlu arterde kollateral damarların varlığı sol ventrikül fonksiyonlarının 

korunmasında etkilidir. 

 3. Rüptür riskinde azalma: Kollateral damar varlığı papiller adele, serbest duvar ve 

interventriküler septum rüptürü riskini azaltır. 

 4. Anevrizmatik dilatasyonda azalma: AMI‘ın ilk 6 saati içine trombolitik verilen 47 

hastalık bir seride sol ventrikül anevrizması geliĢme insidansı baĢarılı perfüzyonu olanlarda 

olayanlara göre daha düĢük bulunmuĢtur. En düĢük değerse infarkt iliĢkili artere belirgin 

kollaterali olan hastalarda görülmüĢtür (138). 

 5. Kollateral DolaĢımın Prognostik Önemi: Ġnfarkt ile iliĢkili artere kollateral 

olmaması akut MI geçiren hastalarda mortalite için bağımsız bir prediktör olabilir. ST 

elevasyonlu MI sonrası primer PKG yapılan 1059 hastadan oluĢan bir seride artmıĢ kollateral 

akımın ilk baĢvuru anında daha düĢük Killip sınıfı, daha az intraaortik balon pompası ihtiyacı 

ve giriĢim sonrası daha iyi miyokardiyal boyama derecesi ve daha küçük enzimatik infarkt 

alanı ile ilgili olduğu görülmüĢtür(139). ST elevasyonlu MI için primer PKG yapılan 180 

hastadan oluĢan baĢka bir seride anjiyografik olarak saptanan kollaterali olan hastalarda 

hastane içi mortaliteninin daha düĢük olduğu görülmüĢtür (% 8 ve % 23). Bu farklılık primer 

olarak kollaterali olanlarda kardiyojenik Ģokun daha az görülmesinden kaynaklanmıĢtır(140). 
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GEREÇ VE YÖNTEM 

ÇalıĢmamız kesitsel tarzda dizayn edilmiĢ olup, çalıĢmaya toplam 100 ST segment 

yükselmesi olmayan akut sendrom tanısıyla kliniğimize baĢvuran hastalar alınmıĢtır. 

ÇalıĢmamıza daha önce perkütan koroner giriĢim uygulanmıĢ veya bilinen koroner arter 

hastalığı olan, koroner anjiografi yapılmayıp medikal takip önerilen ve daha önceden koroner 

arter by-pass greft uygulanan hastalar alınmamıĢtır. 

ÇalıĢmaya alınan tüm hastaların yaĢı, cinsiyeti, hipertansiyon, diyabet, hiperlipidemi, 

sigara kullanımı, aile öyküsü gibi klinik risk faktörleri kaydedilmiĢtir. Ayrıca tüm hastaların 

yatıĢ esnasında kan basınçları, kalp hızları, Killip sınıfları, eski kullandığı ilaçları, pre-infarkt 

angina varlığı kaydedilip serum kreatinin, kan glukozu, lipid düzeyleri ve hematolojik 

indeksleri ölçüldü. Hematolojik indeksler( hemoglobin, beyaz küre sayısı, platelet sayısı), 

Coulter LH 780 Hematology Analyzer (Beckman Coulter Ireland Inc., Mervue, Galway, 

Ireland) adlı cihazda alınan kayıtlardan ölçüldü. Koroner anjiografi öncesi tüm hastaların, 

transtorasik ekokardiyografide Biplane Simpson metodu ile sol ventrikul ejeksiyon 

fraksiyonları (SV-EF) ölçülmüĢtür. BaĢvuru sonrası en az iki kere alınan ölçümlerde sistolik 

kan basıncı 140mmHg üzerinde ve/veya diyastolik kan basıncı 90 mmHg üzerinde olan 

ve/veya daha önceden HT tanısı alıp antihipertansif ilaç kullanan hastalar hipertansif hasta 

olarak kabul edildi. En az iki kez ölçülen açlık kan glukozu 126 mg/dL üzerinde veya oral 

antidiyabetik / insülin kullanan hastalar diyabetik hasta olarak kabul edildi. Halen sigara 

içenler ve/veya son 1 ay öncesine kadar en az 1 paket / yıl sigara içenler sigara öyküsü olan 

hasta olarak kabul edildi. 

Koroner anjiografi, standart Judkins yöntemi kullanılarak, transfemoral yoldan yapıldı. 

Koroner anjiografide, koroner arterlerin herhangi birinde %80 üzerinde lezyon olması 

çalıĢmaya alınma kriteriydi. Koronerlerinde %80‘ den az lezyonu olan hastalar, koroner 
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kollateral geliĢimi için yeterli olmadığından çalıĢma dıĢı bırakıldı. Koroner kollateral dolaĢım 

Rentrop sınıflamasına göre evrelendirildi (133). Rentrop sınıflamasına göre; 

Evre 0: Görüntülenebilir kollateral kanal yok.  

Evre 1: Tıkalı koroner arterin yan dallarında doluĢ var, ancak epikardiyal segmente 

ulaĢan bir boyanma yok.  

Evre 2: Epikardiyal arterde parsiyel dolum mevcut, kontrast madde geçiĢi var ancak 

epikardiyal damar tam olarak görüntülenemez.  

Evre 3: Epikardiyal arter kollateral ile tam olarak dolar, kontrast madde kollateral 

damarlara geçer, kollateraller tamamıyla opak ile dolar ve epikardiyal damarlar rahatlıkla 

gözlenebilir.  

Birden fazla koroner lezyonu olanlarda, eğer birden fazla koroner kollateral dolaĢımı 

var ise en yüksek Rentrop evresi olan koroner kollateral değerlendirmeye alınmıĢtır. Hastalar 

kötü koroner kollateral dolaĢımı olanlar (Grup-1, Rentrop evresi 0–1) ve iyi koroner kollateral 

dolaĢımı olanlar (Grup-2, Rentrop evresi 2–3) olarak iki gruba ayrıldı. Tutulan damar sayısı, 

major epikardiyal arterlerde lezyon olması olarak tanımlanmıĢtır. TIMI 3 risk skoru daha önce 

tanımlandığı Ģekliyle ölçüldü (Tablo-4). 

Ġstatiksel analizlerde; sayısal değiĢkenler ortalama ± standart sapma, kategorik 

değiĢkenler yüzde olarak ifade edilmiĢtir. Sayısal değiĢkenlerin normal dağılıp dağılmadığını 

tespit etmek için Kolmogorov–Smirnov testi kullanılmıĢtır. Normal dağılan sayısal 

değiĢkenlerin gruplar arasındaki karĢılaĢtırılmasında Student-T testi, normal dağılmayan 

sayısal değiĢkenlerin gruplar arasındaki karĢılaĢtırılmasında Mann–Whitney U testi 

kullanılmıĢtır. Kategorik değiĢkenlerin gruplar arasındaki karĢılaĢtırılmasında Ki-Kare testi 

kullanılmıĢtır. Sayısal değiĢkenler arasındaki iliĢkinin tespit edilmesinde Pearson veya 
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Spearman testi kullanılmıĢtır. Kötü kollateral dolaĢımın bağımsız öngördücülerinin tespit 

edilmesi için çoklu lojistik regresyon analizi kullanıldı. Tek değiĢkenli analizde p<0.05 olan 

değiĢkenler çoklu regresyona alındı. Tüm istatistiksel analizlerde p<0.05 olması anlamlılık 

sınırı kabul edildi. Ġstatiksel analizler SPSS 20.0 (SPSS Inc, Chicago, IL, USA) paket 

programı kullanılarak yapılmıĢtır. 
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BULGULAR 

ÇalıĢmaya toplam 100 ST segment yükselmesi olmayan akut koroner sendrom hastası 

alınmıĢtır (yaĢ ortalaması 61.0±12.6 yıl, %56‘sı erkek). Bu hastaların iĢlem öncesi yapılan 

koroner anjiografilerinde kollateral dolaĢımları Rentrop ile değerlendirilmiĢ ve buna göre iyi 

kollateral (n=61) ve kötü kollateral (n=39) dolaĢım Ģeklinde sınıflandırılmıĢtır. 

Ġyi ve kötü kollateral dolaĢımı olan hastalar arasında temel klinik, biyokimyasal ve 

anjiografik farklılıklar Tablo-6‘da özetlenmiĢtir. Kötü kollateral dolaĢımı olan hastalarda, iyi 

kollateral dolaĢımı olan hastalara göre DM sıklığı daha fazla (% 28.2‘e karĢı %11.4, p=0,034) 

(ġekil-4), Killip evresi daha yüksek (%28.2‘e karĢı %11.4, p=0,034) (ġekil-4), pre-infarkt 

angina varlığı daha az (%20.5‘e karĢı %39.3, p=0,049) (ġekil-4), bazal CK-MB (38.5±19.8‘e 

karĢı 27.4±15, p=0.002) (ġekil-6) ve baĢvuru beyaz küre sayısı (10.4±3.2‘e karĢı 9.1±2.1, 

p=0.032) daha yüksek (ġekil-6) ve SV-EF (43.7±7.9‘e karĢı 47±7.2, p=0.035) daha düĢük 

(Ģekil-7) saptandı. Diğer değiĢkenler için gruplar arasında herhangi bir farklılık saptanmadı. 
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Tablo-6: Ġyi ve kötü kollateral dolaĢımı olan hastaların temel klinik, biyokimyasal ve 

anjiografik özellikleri 

DeğiĢkenler Koroner kollateral 

dolaĢım iyi 

(n=61) 

Koroner kollateral 

dolaĢım kötü 

(n=39) 

P değeri  

YaĢ, yıl 60.8±12.9 61.2±12.2 0.887 

Cinsiyet, erkek % 62.2 46.1 0.113 

Diyabet, % 11.4 28.2 0.034 

Hipertansiyon, % 42.6 38.4 0.680 

KOAH, % 1.6 7.6 0.132 

Sigara, % 52.4 61.5 0.372 

Dislipidemi, % 45.9 53.8 0.438 

Aile öyküsü, % 22.9 33.3 0.254 

Preinfarkt angina, % 39.3 20.5 0.049 

Killip evresi ≥2, % 11.4 28.2 0.034 

GeliĢ kreatininin >1.5 mg/dl ,% 9.8 12.8 0.642 

3 damar hastalığı, % 49.1 53.8 0.649 

TIMI-III akım, % 91.8 87.1 0.452 

Kullandığı ilaçlar, % 

   Aspirin 

   Ġnsulin 

   Oral antidiyabetik 

   Βeta–bloker 

   Statin 

   ACE inhibitörleri/ARB 

 

13.1 

4.9 

9.8 

16.3 

19.6 

19.6 

 

17,9 

10.2 

15.3 

7.6 

23 

30.7 

 

0.509 

0.307 

0.405 

0.207 

0.683 

0.205 
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CK-MB:Kreatinin kinaz-MB, SV:Sol ventrikul, EF:Ejeksiyon fraksiyonu, DM:Diabetes mellitus, 

ACE:Anjiotensin konverting enzim, ARB:Anjiotensin resepör blokörü, KKB:Kalsiyum kanal blokörü, 

KOAH:Kronik obstrüktif akciğer hastalığı, GFR:Glomerüler filtrasyon hızı 

 

 

 

 

   KKB 8.1 5.1 0.557 

Sistolik kan basıncı, mmHg 129.3±29.6 123.4±37.4 0.387 

Diyastolik kan basıncı, mmHg 76.2±18.5 72.8±23.4 0.433 

Kalp hızı, atım/dakika 78.6±13.2 81.5±12.4 0.286 

Beyaz küre, 10^3 /mL 9.1±2.1 10.4±3.2 0.032 

Hemoglobin, g/dL 14.2±1 14.3±1.2 0.599 

Trombosit sayısı, 10^3mL 258±47 255±50 0.785 

Tahmini GFR, mg/dk/1.73 m2 88.8±21.2 87.3±22.2 0.736 

Glukoz, mg/dl 130±40 155±105 0.165 

Bazal CK-MB, IU/L 27.4±15 38.5±19.8 0.002 

Bazal troponin, mg/L 3.1±3.7 4.6±6.9 0.159 

Total kolesterol, mg/dL 173.8±46.1 174.5±46.2 0.942 

LDL-kolesterol, mg/dL 112.2±40.5 113.4±42.2 0.890 

HDL-kolesterol, mg/dL 36.8±11.8 38.1±12.3 0.621 

Trigliserid, mg/dL 134.5±81.7 128.3±79.1 0.727 

SV-EF, % 47±7.2 43.7±7.9 0.035 
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ġekil-4: Ġyi ve kötü kollateral gruplarının DM, Killip evresi ve pre-infarkt angina açısından 

karĢılaĢtırılması 

 

Tek değiĢkenli analizde DM, Killip evresi, pre-infarkt angina, bazal CK-MB, beyaz 

küre sayısı ve SV-EF kollateral dolaĢım ile iliĢkili bulundu. Hangi değiĢkenin kollateral 

dolaĢımın bağımsız öngördürücüsü olduğunu tespit etmek için çoklu lojistik regresyon analizi 

yapıldı (Tablo-7). Analiz sonucuna göre sadece DM varlığı (OR: 4,27, %95 GA 1,18 - 15,40, 

p=0,026) ve yüksek bazal CK-MB düzeyleri (OR:1,047, %95 GA 1,013-1,083) kötü kollateral 

dolaĢımın bağımsız öngördürücüleri olarak bulundu. 
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Tablo-7: Kötü kollateral dolaĢımın bağımsız öngördürücülerinin tespiti için çoklu regresyon 

analizi 

DeğiĢken Çok değiĢkenli OR, %95 

GA 

Çok değiĢkenli P değeri 

DM 4,273 (1,185 - 15,405) 0,026 

Pre-infarkt angina 0,355 (0,123 - 1,024) 0,055 

Killip evresi 3,144 (0,858 - 11,523) 0,084 

Beyaz küre sayısı 1,075 (0,880 - 1,313) 0,480 

Bazal CK-MB 1,047 (1,013 - 1,083) 0,007 

SV-EF 0,989 (0,921 - 1,061) 0,749 

 

 

Kötü kollateral dolaĢımın öngördürülmesinde Bazal CK-MB düzeyi ve BaĢvuru SV-EF 

düzeylerinin en iyi Ģekilde tahmin edilmesi için ROC curve analizi yapıldı (ġekil 5). Bazal 

CK-MB ≥30,5 U/l olması kötü kollateral akımın tahmin edilmesinde %65 duyarlılık %64 

özgüllüğe sahiptir (AUC:0.672, %95 GA 0.561-0.783, p=0,004). BaĢvuru SV-EF ≤ %46 

olması kötü kollateral akımın tahmin edilmesinde %45 duyarlılık %75 özgüllüğe sahiptir 

(AUC:0.636, %95 GA 0.523-0.749, p=0,022). 
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(a)                                                                             (b) 

ġekil-5: Kötü kollateral akımın tahmin edilmesinde bazal CK-MB‘nin ROC curve analizi (a), 

baĢvuru SV-EF‘nin ROC curve analizi (b). 

 

Bazal CK-MB düzeylerinin kollateral dolaĢım gruplarına ve Rentrop evrelerine göre 

karĢılaĢtırılması ġekil-6‘de gösterilmiĢtir. Bazal CK-MB ile Rentrop evreleri arasında anlamlı 

derecede negatif bir iliĢki saptandı (r:-0.269 ve p=0.007) 
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(a)                                                                       (b)            

                                    

                                                                           (c) 

ġekil-6:Bazal CK-MB düzeylerinin kollateral dolaĢım gruplarına (a) ve Rentrop evrelerine 

(b,c) göre karĢılaĢtırılması   

 

BaĢvuru SV-EF ile kollateral dolaĢım gruplarına ve Rentrop evrelerine göre 

karĢılaĢtırılması ġekil-7‘de gösterilmiĢtir. BaĢvuru SV-EF ile Rentrop evreleri arasında 

anlamlı derecede bir iliĢki saptandı (r:0.234 ve p=0.019)(ġekil 7). 
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(a)                                                                  (b) 

                                   

                                                                         (c) 

ġekil-7:BaĢvuru SV-EF ile kollateral dolaĢım gruplarına (a) ve Rentrop evrelerine göre (b,c) 

karĢılaĢtırılması 

 

BaĢvuru beyaz küre sayısı ile kollateral dolaĢım gruplarına ve Rentrop evrelerine göre 

karĢılaĢtırılması ġekil-8‘de gösterilmiĢtir. BaĢvuru beyaz küre sayısı ile Rentrop evreleri 

arasında anlamlı derecede bir iliĢki saptandı (r:-0,249 ve p=0.012). 
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(a)                                                                 (b) 

                                                                                                                    

                                                                          (c) 

ġekil-8:BaĢvuru beyaz küre sayısı ile kollateral dolaĢım gruplarına (a) ve Rentrop evrelerine 

(b,c) göre karĢılaĢtırılması 
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TARTIġMA 

  ÇalıĢmamızda, ST segment yükselmesi olmayan akut koroner sendromlu hastalarda, 

sorumlu koroner arterde kollateral dolaĢımın öngördürücülerini araĢtırdık ve hastaneye 

baĢvuru CK-MB düzeyi ile Diyabetes Mellitus varlığını, kötü kollateral dolaĢımın bağımsız 

öngördürücüleri olduğunu saptadık. 

Miyokardiyal iskemi sonrasında koroner kollateral damar geliĢimi beklenen bir yanıttır 

(141). Koroner kalp hastalığı olmayan normal koroner arterlerde, çok küçük (<40nm) 

interarteryel bağlantılar vardır, ancak bunların pek çoğu anjiografik olarak görüntülenemez 

(142, 143). Koroner oklüzyon veya koroner stenoz geliĢtiğinde, bunun derecesiyle orantılı bir 

Ģekilde koroner kollateral damarlar geliĢir. Büyük koroner arterlerden birinde ciddi bir stenoz 

geliĢmesi durumunda stenoz öncesi ve sonrası bağlantıları sağlayan interarteriyel kollateral 

damarlarda artmıĢ basınç etkisiyle çaplarında bir artıĢ gözlenir, 100 nm nin üzerine 

ulaĢtıklarında görünür hale gelmeye baĢlar. Kontrast madde ile Bizmut-oksiklorid-jelatin 

karıĢımı Ģeklindeki partiküller ile yapılan daha hassas değerlendirmede tüm normal kalplerde 

koroner arterler arasında anastomoz olduğu tespit edilmiĢtir (148). Bu çalıĢmada normal kalbe 

sahip bireylerde var olan anastomozların 10-200 mikrometre çapında ve KAH varlığında 

anastomoz damarlarında belirgin çap artıĢı (100-800 mikrometre) olduğu gösterilmiĢtir.  

Sağlıklı kalplerde kollateral dolaĢımın gösterilmesi ile ilgili öne sürülen hipotez 

vaskülogenezdir. Vaskülogenez, endotelyal öncül hücrelerden yeni kan damarları geliĢmesi 

olarak tanımlanır ve dolaĢım sisteminin embriyolojik geliĢimi döneminde görülür (144). 

Yenidoğanlarda yapılan otopsilerde, koroner anastomoz oranı yaklaĢık %80 gibi yüksek bir 

oranda saptanmıĢtır (145, 146). EriĢkin bireylerde yapılan otopsi çalıĢmalarında ise ortalama 

%46 oranında koroner arterler arasında anastomoz tespit edilmiĢtir (147). Normal kalplerde 

koroner arterler arasında anastomoz tespit oranı %9 iken, iskemik kalp hastalığı olanlarda 

%63, kronik total oklüzyonu olanlarda ise %95 gibi yüksek oranlarda tespit edilmiĢtir. 
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Koroner arterlerde lezyon arttıkça kollateral damarlardan bir veya bir kaçının çapı artarak 

diğer kollateral damarlarının çaplarının azalmasına sebep olur, sonuç olarak küçük kollateral 

damarlar anjiografik olarak görünmez hale gelir, buna budama (pruning) denmektedir (144). 

Kolleteral dolaĢımının geliĢimini etkileyen klinik ve biyokimyasal faktörler tam olarak 

anlaĢılamamıĢtır. Ancak klinik olarak bazı hipotezler öne sürülmektedir. Bunlar anjiografik 

lezyonun ciddiyeti, sorumlu koroner lezyonun yaĢı, ilave koroner lezyonların varlığı, fiziksel 

aktivite, sigara ve DM olarak sıralanabilir. Tüm bu faktörlerin kollateral dolaĢımı etkilediği 

hakkında iki görüĢ vardır. Birinci görüĢe göre zaten var olan çok küçük kollateral dolaĢım ağı 

yukarıda sayılan klinik faktörler neticesinde görünür hale gelir (121). Ġkinci görüĢe göre 

kollateral geliĢiminden, iskemi neticesinde salgılanan biyokimyasal mediyatörler sorumlu 

tutulmaktadır (122). 

ÇalıĢmamıza alınan 100 ST segment yükselmesi olmayan hastanın %61‘inde iyi 

kollateral akım olarak isimlendirilen Rentrop 2-3 retrograde kollateral akım olduğu ve 

%39‘da ise kötü kollateral akım olarak isimlendirilen Rentrop 0-1 retrograde kollateral akım 

olduğu belirlendi. 178 NSTEMI hastasının alındığı baĢka bir çalıĢmada da bizim çalıĢmamıza 

benzer Ģekilde hastaların birçoğunda iyi kollateral akım saptanmıĢ (149). Ancak SAP olan 

hastaların alındığı baĢka bir çalıĢma da ise tam tersine hastaların bir çoğunda kötü kollateral 

oranı daha fazla saptanmıĢtır (150). 

Aterosklerotik lezyonun hemodinamik ciddiyeti arttıkça, daha yüksek kollateral akım 

indeksleri elde edilmektedir. Özellikle kronik total oklüzyonlarda kollateral akım indeksleri 

en yüksek olarak ölçülmüĢtür (151). Bu da dolaylı olarak koroner arter hastalığı ciddiyeti, 

morbidite ve mortalite tahmininin kollateral fonksiyonlarla değerlendirilebileceğini 

göstermektedir. Akut koroner sendromlarda kollateral akımın sağ kalım ile iliĢkisi tartıĢmalı 

olmakla beraber, kötü kollateral akımın daha yüksek hastane-içi ölüm ve takiplerde daha fazla 

kardiyovasküler ölüm ile iliĢkili olduğu öne sürülmüĢtür (152-154). Benzer bulgular kronik 
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iskemik kalp hastalığında da mevcuttur (155, 156). Koroner kollateral dolaĢımın prognostik 

öneminin olduğu anlaĢıldıktan sonra hem kronik kalp hastalığı hem de akut koroner 

sendromlarda kollateral dolaĢım ile iliĢkili olabilecek pek çok klinik ve biyokimyasal belirteç 

araĢtırılmaya baĢlanmıĢtır.  

Bu kapsamda akut koroner sendromlu hastalarda yapılan çalıĢmalardan; Tanboga ve 

ark.(149) pre-infarkt angina, bazal CK-MB düzeyi ve RDW düzeylerinin kollateral dolaĢım 

ile iliĢkili olduğunu, Duran ve ark.(157) MPV‘nin kollateral dolaĢım ile iliĢkili olduğunu, 

Dağdelen ve ark.(158) C-Peptid düzeylerinin kollateral dolaĢım ile iliĢkili olduğunu, Kadı ve 

ark.(159) N-Terminal BNP‘nin kollateral dolaĢım ile iliĢkili olduğunu göstermiĢlerdir. SAP‘lı 

hastaların alındığı çalıĢmalarda ise; Uysal ve ark.(150) AKġ ‘nin kollateral dolaĢım ile iliĢkili 

olduğunu, ġahin ve ark.(160) serum GGT düzeylerinin kollateral dolaĢım ile iliĢkili olduğunu 

göstermiĢlerdir. Bizim çalıĢmaya aldığımız akut koroner sendromlu hastalarda ise Diyabetes 

Mellitus varlığı ve hastaneye baĢvuru esnasında yüksek CK-MB seviyelerine sahip olma kötü 

kollateral akım ile iliĢkili bulundu. Ayrıca, pre-infarkt anginanın olması ve yüksek Killip 

evreleri zayıf da olsa kötü kollateral akım ile iliĢki saptandı.  

Daha önceki çalıĢmalarda, diyabetik hastalarda endotelyal disfonksiyon geliĢtiği, 

sitokinlere endotelyal vazodilatör yanıtın bozulduğu ve iskemiye yanıt olarak koroner 

kollateral geliĢimi cevabının yetersiz olduğu gösterilmiĢtir (161, 162). Diyabetes Mellitus ve 

kollateral dolaĢım arasındaki iliĢkiye aracılık eden mekanizmalar Ģöyle sıralanabilir: Pro-

anjiyojenik faktörler (VEGF ve FGF), Oksidatif stress, intraselüler sinyal yolları, lökositler ve 

kemik iliği kaynaklı progenitor hücreler (163). VEGF ve FGF nin kollateral geliĢimi ile güçlü 

iliĢkisinin olduğu gösterilmiĢtir (164). Sağlıklı hayvanlara dıĢarıdan VEGF ve FGF verilmesi 

kollateral geliĢimini güçlü bir Ģekilde uyarmaktadır (165). Aynı zamanda VEGF inhibisyonun 

kollateral geliĢimini durdurduğu gösterilmiĢtir (166). Waltenberger ve ark. diyabetik ve 

metabolik sendromu olan hastalarda olmayanlara göre serum VEGF düzeyinin yüksek 
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bulunduğu ve kollateral yeniden Ģekillenmesini belirgin olarak etkilediğini göstermiĢtir (167). 

Koroner kollateral geliĢimini etkileyen bir diğer faktör de Anjiotensin–2‘ dir. Anjiotensin-1 

reseptör blokajı sağlıklı sıçanlarda koroner kollateral geliĢimini belirgin olarak bozarken, 

metabolik sendromlu sıçanlarda kollateral geliĢimini düzeltmektedir. Bu da diyabetik ve 

metabolik sendromlu hastalarda ACE inhibitörü ve ARB nin olumlu etkisini açıklamaktadır 

(168). Diyabetik hastalarda koroner kollateral dolaĢımın kötü olmasını gösteren bir diğer 

mekanizma artmıĢ oksidatif stresin varlığıdır (169). Tekrarlayan koroner oklüzyonlar reaktif 

oksijen radikallerinde artıĢa neden olmaktadır. Sağlıklı hayvanlarda tekrarlayan koroner 

oklüzyonla oluĢan reaktif oksijen radikal miktarı koroner kollateral geliĢimi için yeterlidir. 

Metabolik sendrom ve DM‘li hayvanlarda bazal reaktif oksijen radikallerinin seviyesi yüksek 

olduğu için tekrarlayan koroner oklüzyonla üretimi artmıĢ reaktif oksijen radikallerinin 

koroner kollateral dolaĢımla ilgisi ise zayıftır (170). DM‘li hastalarda bozulmuĢ kollateral 

dolaĢımı açıklamak için önerilen diğer bir mekanizma da intraselüler sinyal yollarıdır. Pek 

çok sinyal yolaklarının kollateral geliĢiminin düzenlenmesinin üzerine etkisinin olduğu 

gösterilmiĢtir. Örneğin VGEF reseptörleri mitojen ile aktive olan protein kinaz ve AKT‘yi 

aktive ederek kollateral geliĢimini düzenlemektedir (171).  

Bizim çalıĢmamızda da benzer Ģekilde Diyabetes Mellitus varlığının kötü kollateral 

dolaĢım ile iliĢkili olduğu saptandı. Ancak, çalıĢmamızda AKġ ile kollateral dolaĢım arasında 

herhangi bir iliĢki saptanmadı. Uysal ve ark.(150)‘nın yaptığı çalıĢmada, SAP hastalarında 

AKġ‘nin kötü kollateral dolaĢım ile iliĢkili olduğu gösterilmiĢti. Farklı olarak, Tanboga ve 

ark.(149) ile Uysal ve ark.(150)‘nın çalıĢmalarında da DM varlığı ile kollateral dolaĢım 

arasında bir iliĢki saptanmamıĢtı. Bizim çalıĢmamızda açlık kan Ģekeri ile iliĢkisinin 

olmamasının muhtemel sebebi; hastaların öncesinde insülin/oral antidiyabetik kullanması ve 

akut iskemik olaylarda hipogliseminin ön planda olması olarak değerlendirildi. 
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Koroner kollateral dolaĢım ile infarkt alanı, sol ventrikülde anevrizma geliĢimi, sol 

ventrikül sistolik fonksiyonları ve daha az oranda miyokardiyal canlılık araĢtırılmıĢtır. Tüm 

bu değiĢkenlerden istenmeyen sonlanımlar ile en fazla iliĢkili olanı infarkt alanıdır (172). 

Patofizyolojik açıdan, infarkt alanı koroner arter oklüzyonunun süresi, kollateral dolaĢımının 

olmaması ve koroner oklüzyon süresince miyokardiyal oksijen tüketimi ile iliĢkilidir (173, 

174). Miyokardiyal infarkt alanı geleneksel olarak CK-MB düzeyleri ölçülerek tahmin 

edilebilir (175). Hirai ve ark. trombolitik tedavi uygulanan 32 Akut MI hastasında 

anjiyografik kollaterallerin varlığı ile zirve CK düzeyinden ziyade, zirveye ulaĢmaya kadar 

geçen zamanı etkilediğini belirtmiĢtir (176). Habib ve ark.‘nın yaptığı çalıĢmada ise, baĢarısız 

trombolizis yapılan Akut MI hastalarında anjiyografik kollateral varlığı zirve CK ile iliĢkili 

bulunmuĢtur (177). Hastaneye baĢvuru sırasında CK-MB düzeyi ile koroner kollateral 

dolaĢım arasında iliĢki olduğu baĢka bir çalıĢmada da gösterilmiĢtir (149). Bizim 

çalıĢmamızda hastaneye baĢvuru CK-MB düzeylerinin yüksek olmasının kollateral dolaĢım 

ile iliĢkili olduğu saptandı. Muhtemelen, CK-MB ile kollateral dolaĢım arasında sebep-sonuç 

iliĢkisi yoktu. Kötü kollateral dolaĢımın daha büyük infarkt alanı ile iliĢkili olması ve 

dolayısıyla daha yüksek CK-MB düzeylerine neden olması Ģeklinde açıklandı. 
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SONUÇ 

1- ST segment yükselmesi olmayan akut koroner sendromlu hastaların yarısından 

fazlasında iyi koroner kollateral akım mevcuttur. 

2- Diyabet Mellitus varlığı ve hastaneye baĢvuruda yüksek CK-MB düzeyleri 

kollateral dolaĢımın bağımsız öngördürücüleridir. 

3- Pre-infarkt angina varlığı ve yüksek Killip skorları zayıf da olsa koroner kollateral 

akım ile iliĢkilidir. 
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