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Ozet

Amag: Anormal egzersiz stres testi olan hastalar ile normal egzersiz stres testi olan hastalarin klinik, ekokardiyografik ve biyokimyasal parametrelerini
karsilastirmak Yontem: Calismaya koroner arter hastaligindan siiphelenilen 65 hasta dahil edildi. Tum hastalara transtorasik ekokardiyografi uygulandi.
Biyokimyasal ve hematolojik parametreler ¢aligildi. Tim hastalarin Framingham, PROCAM, SCORE ve TKD risk skorlari hesaplandi ve Bruce protokoliine
gore egzersiz stres testi uygulandi. Hastalar normal ve anormal efor testi olmak iizere iki gruba ayrildi. iki grup arasinda parametreler student t test ile
degerlendirildi. Bulgular: Calismada yer alan hastalarin ortalama yasi 52.9 (%53 erkek) idi. Hastalarin %7.6 diyabet, %40.9 hipertansiyon ve %22.7 ‘si sigara
kullanicisi idi. Hesaplanan risk skorlari Framingham, PROCAM, SCORE ve TKD (Turk Kardiyoloji Dernegi risk skoru) iki grup arasinda benzerdi. Bununla
beraber anormal egzersiz stres test ile epikardiyal yag dokusu ve aortik elastik parametreleri (aortik strain ve aortik distensibilite) arasinda bir iliski tespit
edilmedi. Anormal egzersiz stres testi olan grupta normal gruba gére trombosit sayisi ve trombosit dagilim genisligi arasinda anlamli farklilik saptandi. (
298.000 vs 253.000 p:0.035, 16.02 vs 14.8 p: 0.027, sirasiyla). Sonug: Calismamiza gore trombosit sayisi ve trombosit dagilim genisliginin anormal egzersiz
stres testi olanlarda yiiksek olmasi, koroner arter hastaliginin ortaya ¢cikmasinda trombositlerin anahtar rol oynadiginin gostergesi olabilir.

Anahtar Kelimeler: efor testi, trombosit dagilim genisligi, kardiyovaskiiler risk

Abstract

Purpose: In this study we aimed to compare the clinical, echocardiographic and biochemical predictors in patients with abnormal exercise stress test.
Materials and Methods: This study consist of 65 patients suspected of coronary artery diseases. Routine echocardiography was performed to all study
patient,hemogram and biochemical parameters were studied. Turkish society of cardiology risk score (TKD risk score), PROCAM risk score, Framingham
risk score and SCORE were calculated. Exercise stress test according to bruce protocol was performed to all patients. The patient were diveded into two
groups according to exercise testing normal wheter abnormal. All parameters compared within the two groups by student t test. Results: 65 patients
were enrolled in this study, with a mean age 52.9 ( 53% men), 7.6% were diabetes mellitus (DM), 40.9% hypertension (HT) and 22.7% smoker. Calculated
risk scores (Framingham, Procam, SCORE and TKD risk score) were not differ in the two groups. Also there is no relation to epicardial adipose tissue and
aortic elastic properties (aortic strain and aortic distensibility). However trombosit distribution width (RDW) and platelets (PLT) is significantly differences
in abnormal exercise test findings( 16.02 vs 14.8 p: 0.027, 298.09 vs 253.01 p:0.035) Conclusions: Our results indicate that there is a significant relevant
between abnormal exercise testing findings with PDW and PLT levels. Platelets play a key role in the setting of coronary artery diseases.
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Girig

ardiyovaskiler hastaliklar tim gelismis ve
nglismekte olan (lkelerde basta gelen olim

nedenidir. Ozellikle koroner arter hastaligi (KAH)
diinyadaki eriskin populasyonda artmis mortalite igin
major risk faktori olarak gosterilmektedir(1). Bu nedenle,
KAH'nin  erken taninmasi ve risk faktorlerinin
degerlendirilmesi ayri bir 5neme sahiptir.
Saghkh  bireyler lizerinde vyapilan epidemiyolojik
¢alismalarda, KAH’ nin ortaya ¢ikma olasiligini artiran bazi
ozellikler saptanmistir. Bu ozellikler genellikle risk
faktorleri ya da gostergeler olarak tanimlanmistir. Bu
gostergelerden turetilen skorlama sistemlerinden en
populer olanlari; Framingham Risk Skoru, PROCAM Risk
Skoru, Avrupa icin olusturulan SCORE ve Tirkiye igin
olusturulan skorlama sistemleridir(2-3). Bu skorlama
sistemlerinin amaci temelde 10 vyilik KAH riskinin
hesaplanmasidir. Risk faktorleri genel olarak yas, cinsiyet,
genetik yatkinlk, yasam tarzi, biyokimyasal ve fizyolojik
risk faktorleri gibi parametreleri kapsar. Bu skorlama
sistemleri disinda ekokardiyografik olarak
degerlendilebilen aort elastikiyeti ve epikardiyal yag
dokusu gibi KAH ile iliskili oldugu dusindlen
parametreler de mevcuttur(4-5). Bunlarin disinda da
hemostatik sistemin, érnegin artmis plazma fibrinojen ve
I6kosit diizeyi gibi, KAH igin risk faktorii olabilecegine dair
yayinlar mevcuttur(6-7).
Yeni tani yodntemleri gelistiriimis olmasina ragmen,
egzersiz stres testi (EST) KAH tanmisi konulmasinda,
revaskdilarizasyon sonrasi takipte ve tedavinin etkinliginin
degerlendirilmesi gibi  farkh amaglarla halen
kullanilmaktadir.
Biz bu calismada; anormal EST olan hastalarda KAH’ ni
ongoérmede klinik, ekokardiyografik, biyokimyasal ve
hematolojik parametrelerin hangilerinin daha etkili
oldugunu degerlendirmeyi amagladik.

Gereg ve Yontem

Calismamiza hastanemiz Egzersiz Stres Testi
laboratuarina yoénlendirilen, stabil angina pektoris tarif
eden, 40 yas ve lzeri 65 hasta dahil edildi. Kirk yasin
altinda olan, efor testi kontrendike olan(sol dal blogu
vb.), submaksimal egzersiz stres testi istenmis olan,
bilinen KAH olan, major kardiyak risk faktorlerinin
haricinde trombosit diizeyini etkiledigi bilinen hastaliklari
olan hastalar (bilinen hematolojik hastalik, kronik
inflamatuar hastalik, kronik karaciger hastaligi vb.)
calisma disi birakildi. Calismaya alinan hastalarin yas,
cinsiyet, koroner arter hastaligina yol acan geleneksel risk
faktorleri (diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi, veya aile
anamnezi), sigara kullanip kullanmadiklari sorgulandi.
Egzersiz stres testine ve c¢alismaya alinacak olan
hastalarin 3 gilin 6ncesinden kullandiklari beta-bloker,
kalsiyum kanal blokeri, nitratlar ve trimetazidin gibi
antiiskemik ila¢ tedavileri kesildi. Efor testi modifiye

Bruce Protokoliine gore yapildi. Hastalardan, egzersiz
testi sonunda antekubital venden test sonrasi
biyokimyasal ve hemotolojik parametreleri
degerlendirmek amaciyla kan 6érnekleri alindi.

Standart ekokardiyografik inceleme ticari olarak mevcut
ekokardiyografi cihazi (Philips IE33, Healthcare, Bothell,
WA) ile 2,5 MHz probu kullanilarak, Amerikan
Ekokardiyografi Cemiyeti’'nin oOnerileri dogrultusunda
yapildi (8-9). Tim hastalar ayni operator tarafindan sol
lateral yatar pozisyonda dinlenme esnasinda incelendi ve
hastalar islem boyunca elektrokardiyogram yoluyla
monitdrize edildi. Epikardiyal yag dokusu sag ventrikiil
serbest duvarinin tzerinden 6lgiildi. M Mod ile asendan
aort kayitlari aort kapagin 3 cm kadar uzerinden yapildi.
Aort caplari sistolde ve diyastolde aortun 6n ve arka
duvar i¢ kenarlari arasindaki mesafeler alinarak
hesaplandi. Aort elastik parametreleri aort
fonksiyonunun gostergeleri olarak kabul edildi. Her hasta
icin aort sistolik (AS) ve diyastolik (AD) indeksleri sistolik
ve diyastolik aort ¢aplarinin viicut kitle indeksine béliumu
ile elde edildi. Bu indeksler kullanilarak aortun elastik
ozellikleri olarak asagida belirtildigi sekilde hesaplandi:
Nabiz basinci (mmHg) = sistolik kan basinci - diyastolik
kan basinci

Aortik strain (%) = 100 . (AS - AD) / AD

Distensibilite (cm2.dyn-1.10-3) = 2. (AS - AD) / nabiz
basinci.

Tum istatistiksel analizler, SPSS 20.0 paketi (SPSS Inc,
Chicago, ilinois, USA) kullanilarak eglestirilmis t-test ile
karsilastirildi. Veriler ortalama + standart sapma olarak
ifade edildi. Farklar P degeri <0,05 oldugunda anlamh
kabul edildi.

Bulgular

Bu c¢ahsmada bilinen KAH olmayan, stabil anginal
yakinma tarifleyen bu nedenle EST yapilan 65 hasta (% 53
Erkek ,yas ortalamasi 52.9 ) alindi. Hastalarin %7.6
diabetes mellitus (DM), %40.9 hipertansiyon (HT) ve
%22.7 sigara kullanmaktaydi (Tablo 1).

Framingham risk skoru, Procam risk skoru, Avrupa igin
olusturulan SCORE ve Turkiye igin olusturulan skorlama
sistemi (Turk Kardiyoloji Dernegi) kullanilarak hesaplandi
ancak anormal EST bulgulari ile arasinda herhangi bir
korelasyon saptanmadi. Anormal EST bulgulari ile DM,
HT, sigara kullanimi ve cinsiyet arasinda iliski tespit
edilemedi. Dahasi epikardiyal yag dokusu ve aortun
elastik ozellikleri (aortik strain ve aortik distensibilite)
arasinda da herhangi bir iliski saptanmadi (Tablo 2).
Trombosit dagilim genigligi (TDG) ve trombosit sayisi ile
anormal EST bulgulari olan hastalarda anlamh farlihk
saptandi. ( 16.02 vs 14.8 p: 0.027, 298.000 vs 253.000
p:0.035). Bununla beraber Hemoglobulin, RDW,
Kreatinin, Total kolesterol, HDL, LDL, Trigliserit, AST, ALT,
GGT, C-reaktif protein dizeyleri her iki grup arasinda
benzer tespit edildi (Tablo 3).
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Tartisma

Bu calismadan c¢ikan sonuglar 6zetlersek; birincisi
anormal egzersiz testi saptanan, KAH varligi oldugu
diisinilen hastalarda trombosit sayisi normal egzersiz
testi olan hastalara gére anlamh olarak fazladir. ikincisi,
yine anormal egzersiz testi olan hastalarda trombosit
dagilim genisligi anlamh olarak daha fazladir. Bu ¢alisma
trombosit sayisi ve trombosit dagilim genisligi miktarinin

Tablo 1. Egzersiz Stres Testi Uygulanan Hastalarda Major
Kardiyovaskiler risk faktorlerinin dagilimu.

EST Uygulanan Hastalar
(n:65)
Yas 52.9
Erkek Cinsiyet,% 53
Hipertansiyon,% 40,9
Diyabet,% 7.6
Sigara kullanimi 22.7

EST- Egzersiz stres testi

Tablo 2. Major Kardiyovaskiiler risk faktorlerinin,
Kardiyovaskiiler risk skorlarinin ve Ekokardiyografik
parametrelerin Normal ve Anormal Egzersiz Stres testi olan
hasta gruplari arasinda dagilimi

Anormal
EST Normal P
(0:19) EST (n:40)

Erkek Cinsiyet,% 62 59 0.124
HT,% 354 34,1 0.245
Diyabet,% 8.3 7.4 0.345
Sigara,% 21.4 23,0 0.104
Framingham RS 7.8+ 3.1 6.5+ 39 0.690
SCORE 2.6+ 1.7 2411.0 0.567
PROCAM 8.0 4.1 7.2+ 3.1 0.128
TKD RS 87143 72143 0.235
EYD 59+18 51+1.7 0.644

Aort strain(%) 162+ 3.2 171 £24  0.569

Aort distensibilite
+ +
(cm?/dyn) 9.2 *+31 89 £29 0453

HT-Hipertansiyon; EST-Egzersiz stres testi; EYD-Epikardi- yal
yag dokusu; RS-Risk skoru

KAH igin risk faktorleri arasina konulabilecegini
gdstermesi agisindan &nemlidir. Diinya Saghk Orgiti
verilerine gore, 2020 yilinda diinyadaki tim o6limlerin
%36’ sI kalp damar hastaliklarina bagl gerceklesebilecegi
ongoriilmekte olup, Turkiye de 6nimiizdeki 10 yilda KAH
olan hasta sayisinin 5.6 milyona ulasacagl tahmin
edilmektedir(10). Bu durumun ciddiyetini gostermesi
bakimindan ¢ok o6nemlidir. Bu nedenle bu hastaligin
tedavisi ne kadar onemliyse, tanisinin konulmasi, risk
faktorlerinin  belirlenmesi ve Onlenmesi ayni sekilde
onemlidir.

Tablo 3. Hematolojik ve biyokimyasal parametrelerin
Normal ve Anormal Egzersiz Stres testi olan hasta gruplari
arasinda dagilimu.

Anormal

Normal
EST P
(0:19) EST (n:40)
Hemoglobin, g/dL 14+2 13+2 0.670
RDW, % 14 +1 15+ 2 0.443
Trombosit
+ +
Sayisi(10%) mm’ 298 + 34 253 + 29 0.035
TDG, % 16.0 £ 2.3 148 £2.5  0.027

Kreatinin, mg/dL.__ 08 %09 _ 09+05  0.890
Total kolesterol, o) 4 35 209 +38 0,548

mg/dl

HDL, mg/dl 45+ 8 46 £ 10 0.321
LDL, mg/dl 128 £ 27 125 £ 23 0.124
Trigliserit, mg/dl 163 £ 19 159 + 21 0.345
AST, u/l 20 + 5.7 22+ 5.6 0.298
ALT, u/l 24 + 45 23+49 0.789
GGT,u/l 29 + 11 27+9 0.337
CRP, mg/dL 0.2x0.1 0.4 £0.1 0.228

RDW-Eritrosit dagilim genisligi; TDG-Trombosit dagilim
genisligi; HDL-Yiksek dansiteli lipoprotein; LDL-distik dansiteli
lipoprotein; AST-Aspartat aminotransferaz; ALT-Alanin
aminotransferaz; GGT-gamaglutamil transferaz; CRP-C reaktif
protein

Kalp hastaliklarina bagh olimlerin artmasi nedeniyle bu
hastaliga sebep olabilecek faktérlerinin bulunmasina
yonelik olarak Framingham Kalp Calismasi yapilmistir(2).
Bu c¢alismada olusturulan risk cetvelinin Amerika halki
icin gecerli olabileceginden yola ¢ikarak, Avrupa’da
SCORE risk hesaplama cetveli olusturulmustur. Bunun
haricinde de Framingham verilerine benzer verilerin
kullanildigi bir ¢ok skorlama sistemi olusturulmustur.
Tirkiye icin de risk cetveli hazirlanmistir(10). Bizim
yaptigimiz ¢calismada, anormal EST ile bu risk cetvelleri
arasinda anlaml bir iliski tespit edilememistir; bunun
nedeni efor testinin 6zgillik ve duyarhhginin nisbeten
yetersizliginden kaynaklaniyor olabilir.

Ekokardiyogarfik olarak degerlendirilebilen epikardiyal
yag dokusu KAH ve major kardiyovaskiiler olaylarla iliskili
olabilecegi bilinmektedir(5). Yine ekokardiyografi ile
kolaylikla degerlendilebilen aortik elastik 6zelliklerinin
bozulmasi ve aort sertliginin artmasiyla konjestif kalp
yetersizligi, akut miyokart enfarktiisl, stroke ve artmis
total mortaliteyle iliskili oldugu bilinmektedir(4). Bizim
calismamizda ne epikardiyal yag dokusu ile anormal EST
arasinda, ne de aortun elastik ozellikleri ile anormal EST
arasinda anlamli bir iliski saptanmadi. Bunun nedeni
EST'nin  duyarliiginin  %73-9, o6zgulliginin %50-74
(Modifiye Bruce Protocol) (11) olmasi ve bazi 6zel
durumlarda 6rnegin tek damar hastaligi gibi duyarliliginin
daha da dislk olmasindan kaynaklaniyor olabilir(12).

Koroner trombozun genellikle stabil durumda olan
koroner arter hastaliginin unstabil hale gelmesine(13),
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akut MI’ a (14) ve Ml ile iliskili 6limlere (15) neden
oldugu bilinmektedir. Koroner trombozun gelisiminde,
boyutunun artmasinda ve devamlilik kazanmasinda lokal
uyarici  faktorlerle  birlikte  sistemik  trombojenik
etkenlerin de roli oldugu dusinilmektedir. Bu durumda
trombosit aktivasyonun ve agregasyonunun artmasi
kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisiminde anahtar rol
oynayabilir(16). Normalde dolasimdaki trombositlerin
caplan dansiteleri ve reaktiviteleri farklidir ve buyuk
hacimli olan trombositler kigilklere gére daha aktif
oldugu distinilmektedir(17-18). Aktive trombositler de
KAH ile iligkili ~ klinik  yansimasindan  sorumlu
tutulmaktadir(19). Trombosit aktivasyonun derecesi
ortalama  trombosit hacmi(OTH) ve TDG ile
degerlendirilebilir. Trombositler aktive oldugunda daha
blylk bir ylzey alani olusturmak icin sekil degistirirler.
Boylece trombositler aktive oldugunda TDG kolayca
Olculebilir. Aktive trombositler daha blyk
gbziktiginden trombosit boyutundaki degisikligi TDG
direkt olarak gosterebilme potansiyeline sahiptir(20).
Aktive trombositler prokoagiilan vylizey proteinlerini
artirarak, tromboksan A2 ve beta-tromboglobulin
seviyesini artirarak trombotik potansiyellerini
artirirlar(21). OTH ile KAH arasindaki iliski olup olmadigi
tartismalidir(19-22). Ayni sekilde TDG’ de trombosit
capinin degiskenligini ve reaktif trombosit sayisini
degerlendirme agisindan  faydali  veriler saglama
potansiyeli olsa da KAH ile TDG arasinda iliski konusunda
da sinirh sayida galisma vardir(19). Bizim c¢alismamizda
KAH ile TDG arasinda anlamli derecede iliski saptanmis
olup bu sonug aktive trombositlerin 6zellikleriyle birlikte
disunuldiginde sasirtici degildir. Dahasi tartismal
konulardan biri de trombosit sayisi ile KAH arasindaki
iliskidir. Bazi calismalarda trombosit sayisi ile KAH
arasinda iliski oldugu saptanirken(23) bazilarinda
saptanmamistir(24). Bizim ¢alismamiz bu tartismanin
KAH ile trombosit sayisi arasinda anlamli derecede iligki
oldugu yonindedir.

Calisma kisitliliklari olarak belki de en 6nemlisi KAH tanisi
icin sadece efor testi kullanilmasidir ve hastalarin koroner
anjiografilerinin  yapilmamasidir. Hastalarin  koroner
anjiografi yapilip kesin KAH tanisi konulan hasta grubuyla
calisma vyuritlilse ve efor testi yanlis pozitif hastalar
calisma disi birakilsaydi daha degerli veriler elde
edilebilirdi ancak ¢alismanin amaci KAH icin dngoérdirici
risk faktorleriyle olan iliskiyi degerlendirmekti.

Sonug olarak, anormal efor testi ile trombosit sayisi ve
TDG arasinda anlamli derecede iliski vardir. Bu koroner
arter hastaliginin ortaya cikisinda trombositlerin anahtar
rol oynadiginin gostergesi olabilir. Bu nedenle KAH
patofizyolojisinde bu kadar etkin oldugu saptanan
trombositlerle ilgili tartismalari sonlandirmak i¢in daha
fazla sayida hastayla ¢alismalar yapmak daha faydali
bilgiler saglayabilir zira KAH tedavisinde antiagregan ve
antikoagilan kullanilmasi bunun en iyi géstergesidir.
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