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KLIiNiK CALISMA

Koroner Risk Faktorlerinin Koroner Anjiyoplasti ve Stent Sonrasi
Gelisen Yeniden Daralma Uzerine Etkileri

The Effect of Coronary Risk Factors on Restenosis after Transluminal Coronary Angioplasty and Stenting

Cetin GUL, Mustafa YILDIZ, Ersan TATLI, Fatih OZCELIK

Amac: Bu calismada yas, cinsiyet, sigara icimi, di-
abetes mellitus, hipertansiyon, aile dykusu ve hi-
perkolesterolemi gibi koroner risk faktdrlerinin,
perkitan transluminal koroner anjiyoplasti veya
stent sonrasinda yeniden daralma gelisimi Uzerin-
deki etkisi aragtirildi.

Hastalar ve Yontemler: Toplam 162 hastaya ba-
saril sekilde koroner anjiyoplasti ve /veya stent te-
davisi uygulandi. Ortalama 184 glin sonra kontrol
koroner anjiyografisi yapilan 107 hasta (15 kadin,
92 erkek; ort. yas 55.5; dagilim 39-77) inceleme-
ye alindi. Yeniden daralma ile risk faktorleri ara-
sindaki iliski lojistik regresyon analizi ile degerlen-
dirildi.

Bulgular: Olgularin %39’unda (n=47) yeniden da-
ralma belirlendi. Yas, cinsiyet, sigara kullanimi, hi-
pertansiyon, aile 6ykusU, hiperkolestrolemi, gegi-
rilmis miyokard infarktlist 6ykusl, ejeksiyon frak-
siyonu, darligin derecesi ve yeri ile yeniden daral-
ma arasinda iliski bulunamadi. Risk faktérlerinden
sadece diabetes mellitus ile yeniden daralma ara-
sinda anlamli iliski géraldu (-2 log olasihk 28.28,
p=0.0002). Stent takilan grupta (n=56, %52) yeni-
den daralma orani anlamli derecede daha disuk-
t0 (p<0.01).

Sonuc: Koroner anjiyoplasti ve stent uygulamasi
sonrasi restenoz gelisiminde diabetes mellitus en
énemli klinik risk faktérudar.

Anahtar Sézciikler: Anjiyoplasti, transluminal, perkitan koro-
ner; koroner anjiyografi; koroner hastalik/etyoloji/radyografi;
diabetes mellitus/komplikasyon; nlks; regresyon analizi; risk
faktoru.

Objectives: We investigated the relationship
between coronary risk factors (age, gender, smok-
ing, diabetes mellitus, hypertension, family history,
and hypercholesterolemia) and the development
of restenosis after percutaneous transluminal
coronary interventions.

Patients and Methods: A total of 162 patients under-
went successful percutaneous transluminal coronary
angioplasty with or without stenting. Follow-up coro-
nary angiograms were performed in 107 patients (15
females, 92 males; mean age 55.5 years, range 39 to
77 years) after a mean of 184 days. Logistic regres-
sion was used for the analysis of the associations
between the variables and restenosis.

Results: Restenosis was detected in 47 patients
(39%). Age, gender, smoking, hypertension,
hypercholesterolemia, family history, a history of
previous myocardial infarction, ejection fraction,
and the degree and location of stenosis were not
found as significant variables in the development
of restenosis. However, restenosis was signifi-
cantly correlated with diabetes mellitus (-2 log like-
lihood 28.28, p=0.0002). The rate of restenosis
was significantly lower in the stent group (n=56,
52%) (p<0.01).

Conclusion: Diabetes mellitus presents as the
most significant risk factor in the development of
restenosis after coronary angioplasty and stenting.
Key Words: Angioplasty, transluminal, percutaneous coronary;
coronary angiography; coronary disease/etiology/radiography;
diabetes mellitus/complications; recurrence; regression analy-
sis; risk factors.
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Koroner risk faktorlerinin koroner anjiyoplasti ve stent sonrasi gelisen yeniden daralma tizerine etkileri

Semptomatik koroner arter hastaliinin te-
davisinde, girisimsel bir yontem olan koroner
anjiyoplasti 6nemli bir yer tutmaktadir." Koro-
ner anjiyoplastinin kullanimini sinirlayan bagli-
ca faktor, islemden sonra genellikle ilk alt1 ay
icinde gelisen, siklig1 %30-50 arasinda degisen,
klinik olarak tekrarlayan angina pektoris sek-
linde kendini gosteren ve anjiyografik olarak
darligin %50 oranini asmasi ile ortaya ¢ikan ye-
niden daralmadir (restenosis).”” Bu nedenle,
arastirmalar yeniden daralma nedeni ve olus
mekanizmasi tizerinde odaklanmistir. Yeniden
daralmada temel patoloji diiz kas hiicrelerinde
¢ogalma ve hiicre dis1 matriks olusumunun ar-
tisidir.”

Yeniden daralma icin giintimtize kadar kli-
nik, anatomik, mekanik, molekiiler ve genetik
cesitli risk faktorleri tanimlanmistir. Bu ¢alisma-
da, koroner anjiyoplasti ve stent uygulanan
hastalarda gelisebilecek yeniden daralmay et-
kileyen temel klinik ve laboratuvar parametre-
lerini arastirmay1 amagladik.

HASTALAR VE YONTEMLER

Calismaya koroner anjiyografisi yapilmis ve
koroner anjiyoplasti endikasyonu konmus ko-
roner arter hastaligl olan 162 olgu alindi. Bun-
lardan, kontrol koroner anjiyografisi yapilabi-
len 107 hasta (15 kadin, 92 erkek; ort. yas
55.5+8.9; dagilim 39-77) incelemeye alind1. Has-
talarin klinik oOzellikleri Tablo 1’de gosterildi.
Kronik bobrek yetersizligi olanlar, onceden ko-
roner anjiyoplasti, stent ya da koroner by-pass
ameliyat1 uygulananlar ¢alismaya alinmadi.

Hastalar risk faktorleri ve kullandiklari ilag-
lar yoniinden ayrintili sekilde sorguland1. Calis-
ma baslangicinda, tiim hastalarda tam kan say1-
mi, sedimantasyon, aglik kan sekeri ve lipid dii-
zeyleri Ol¢iildii. On iki kanalli elektrokardiyog-
rafi ile ritim analizi ve transtorasik ekokardi-
yografi incelemesi yapildi. Modifiye Simpson
yontemi kullanilarak, apikal dort bosluk kesit-
lerinden sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonlar:
hesapland1.

Elektif sartlarda yapilan anjiyoplasti islemi
sirasinda, diseksiyon gelismesi, suboptimal so-
nu¢ olmast (%40'1n tizerinde rezidii darlik) ve
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akut tikanmanin gelismesi durumlarinda ya da
primer olarak stent uygulandi. Hastalar altinci
ay sonunda, kontrol koroner anjiyografileri ya-
pilarak yeniden daralma yoniinden degerlendi-
rildi. Liimen igindeki %50'yi asan daralmalar,
yeniden daralma olarak kabul edildi.

Calismada lojistik regresyon analizi yontemi
kullanilarak yas, cinsiyet, dislipidemi, sigara
i¢cimi, hipertansiyon, diyabet, aile 6ykiisii, sedi-
mantasyon hizi, 16kosit sayisi, trombosit sayisi,
darligin derecesi ile lokal yerlesim yeri, ekokar-
diyografi ile hesaplanan ejeksiyon fraksiyonlar:
gibi cesitli degiskenlerin yeniden daralma ile
iligkisine bakildi.

BULGULAR

Baslica risk faktorleri olarak dislipidemi
(%73), sigara kullanimi (%68), hipertansiyon
(%48.5) ve diyabet (%28) belirlendi.

En sik gortilen basvuru nedeni kararli angi-
na pektoris (%56), en ¢ok kullanilan ilaglar ise
aspirin (%74) ve nitratlar (%62) idi.

Tablo 1. Hastalarin temel klinik ozellikleri

Ozellik Say1 (n=107) Yiizde
Yas 55.5+8.9 (39-77)
Erkek 92 85.1
Klinik
Stabil angina pektoris 60 56.0
Instabil angina pektoris 20 19.0
Atipik 27 25.2
Gegirilmis miyokard infarktiisti 27 25.2
Sigara i¢me 73 68.2
Diyabet 30 28.0
Hipertansiyon 52 48.5
Dislipidemi 78 72.8
Ilac kullanimi
Nitratlar 66 61.6
Kalsiyum kanal blokerleri 40 37.3
Beta-blokerler 22 20.5
ACE inhibitorleri 18 16.8
Aspirin 79 73.8
Statinler 49 48.4
EKG ritmi
Normal sintis ritmi 103 96.8
Atriyel fibrilasyon 4 3.8

EKO ejeksiyon fraksiyonu (%) 46.76+6.59
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Tablo 2. Hastalarin temel laboratuvar bulgular1

Aclik kan sekeri (mg/dL) 108.25+26.34
HDL (mg/dL) 40.79+9.27
LDL (mg/dL) 156.98+27.90
Hemoglobin (g/dL) 14.61+£1.23
Beyaz kiire (10°/mm’) 7.85+2.49
Trombosit (103/mm?) 239.76+69.54

Eritrosit sedimantasyon hizi (mm/h)  14.90+10.28

Calismaya alinan hastalarin higbirinde bob-
rek ve karaciger fonksiyon bozuklugu, elektro-
lit dengesizligi ya da hematolojik anormallik
gozlenmedi. Hastalarin temel laboratuvar bul-
gular1 Tablo 2’de gosterildi.

Yapilan girisimsel isleme gore incelendi-
ginde, anjiyoplasti ve stent grubunda genel
ozellikler yoniinden fark bulunmadi (p>0.05).
Bu gruplarin karsilastirilmas: Tablo 3’de gos-
terildi.

Calismada toplam 134 lezyona anjiyoplasti
uygulandi. Bunlarin 62’si (%46) sol 6ne inen ko-
roner arter ve dallarina, 40'1 (%30) sirkumfleks
sisteme, 32'si (%24) sag koroner artere yonelik

yapildi. Seksen bir hastada (%76) tek, 23 hasta-
da (%21) iki, ti¢ hastada (%3) ti¢ damara anji-
yoplasti yapild.

Elli alt1 hastadaki (%52) 65 lezyona (%48.5)
stent yerlestirildi. Yirmi bir hastada (%37.5) di-
seksiyon, 28’inde (%50) suboptimal sonug, iki-
sinde (%3.5) akut tikanma nedeniyle; bes hasta-
da ise (%9) primer olarak stent uygulandi.

Higbir hasta yasamini yitirmezken, acil ko-
roner arter bypass cerrahisi gerektiren herhangi
bir durum olusmadi.

Hastalarin kontrol anjiyografileri ortalama
184+43 giin sonra yapild1. Yapilan degerlendir-
mede liimen ¢apinda %50'nin tizerindeki azal-
ma yeniden daralma olarak tanimlandi. Buna
gore, 47 hastanin 52 lezyonunda (52/134, %39)
yeniden daralma belirlendi.

Stent yerlestirilen hasta grubunda yeniden
daralma orani (%11), anjiyoplasti yapilan gru-
ba gore (%34) anlaml1 derecede diistik bulun-
du (p<0.01).

Yapilan istatistiksel degerlendirmede, sade-

ce diyabetin bagimsiz degisken oldugu saptan-
d1 (-2 log olasilik 28.28, p=0.002).

Tablo 3. Anjiyoplasti ve stent grubunda temel klinik 6zelliklerin

kargilagtirilmasi
PTKA grubu (n=51) Stent grubu (n=56)

Erkek cinsiyet (n=%) 43 (%84.3) 49 (%87.5)
Yas ve yas dagilim 55.9+8.9 (40-77) 54.8+8.5 (39-74)
Girisim ile kontrol aras1 siire (giin) 184+48.6 184+51.3
Gegirilmis miyoykard infarktiisii(%) 26.0 23.5
Sigara (%) 62.0 70.5
Diyabet (%) 24.0 33.3
Hipertansiyon (%) 54.0 41.1
Dislipidemi (%) 68.0 78.4
LDL kolesterol (mg/dL) 149.6+28.1 156.2+27.5
HDL kolesterol (mg/dL) 39.20+9.1 42.30+9.0
Ilac kullanimi (%)

Nitratlar 62.0 62.7

Kalsiyum kanal blokerleri 36.0 35.2

Beta-blokerler 18.0 21.5

ACE inhibitorleri 18.0 15.6

Aspirin 70.0 74.5

Statinler 479 48.3

PTKA: Perkiitan transluminal koroner anjiyoplasti.
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TARTISMA

Perkiitan transluminal koroner anjiyoplasti
sonrasi genellikle ilk alt1 ay i¢inde gelisen yeni-
den daralma, bu girisimin yararlarini sinirlayan
onemli bir faktordiir ve hastalarin %25-50"sinde
goriilmektedir.” Sorumlu tutulan ana mekaniz-
manin intimal hiperplazi ve diiz kas hiicrelerin-
deki proliferasyon oldugu” artik bilinse de, ye-
niden daralmanin onlenmesi hentiz miimkiin
olmamustir. Yeniden daralmayi etkileyen faktor-
ler arastirildiginda, mekanik faktorler disinda,
oncelikle ateroskleroza da neden oldugu bili-
nen dislipidemi, hipertansiyon, sigara ve diabe-
tes mellitus gibi risk faktorleri tizerinde durul-
mustur.

Baslangictaki calismalar, hiperkolesterolemi-
nin yeniden daralma oranini artirdigini ve sta-
tin grubu ilaclarin diiz kas hiicre proliferasyo-
nunu etkileyerek yeniden daralma oranini
azalttigini destekler nitelikteydi.®” Ancak, kisa
bir siire sonra hiperkolesterolemi ve yeniden
daralma arasinda anlaml bir iliski olmadig ve
statin grubu ilaglar ile yeniden daralmanin 6n-
lenemeyecegi gosterilmigtir."""" Calismamizda
da literatiir ile uyumlu olarak, hiperkolesterole-
mi ile yeniden daralma sikliginin artmadig ve
statin tedavisi alanlarda yeniden daralma sikli-
gimin azalmadig gorildi.

Giirlek ve ark.nin" calismasinda, sadece hi-

perlipideminin degil, hipertansiyonun da yeni-
den daralma icin onemli bir risk faktorii oldugu
bildirilmistir. Daha sonralari, risk faktorii anali-
zi yapilan koroner anjiyoplasti ¢alismalarinda,
hipertansiyonun da yeniden daralma tizerinde
anlaml bir etkisinin olmadig1 gosterilmistir."*""
Hasta grubumuzda da hipertansiyon ile yeni-
den daralma arasinda bir iligskiye rastlanmada.

Angiotensin doniistiiriicii enzim (ACE) inhi-
bitorlerinin yeniden daralma tizerine olan etkisi
onemini korumaktadir. Bu inhibitorlerin diiz
kas hiicrelerinin migrasyon ve proliferasyonunu
inhibe edici, makrofaj kaynakl1 koptik hiicre bi-
rikimini azaltici, endotel fonksiyonlarimi koru-
yucu, LDL modifikasyonunu azaltic1 ve fibrino-
litik aktiviteyi artiric1 etkileri olmasina karsin
yeniden daralma tizerine etkisi konusunda geli-
sik sonugclar bildirilmistir."”""” Bunun nedeninin
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ise, insanlardaki ACE etkilerini degistirebilen
ACE genlerindeki polimorfizm oldugu ileri sii-
riilmiistiir.” Calismamizda ACE inhibitoriiniin
kullanimi ile yeniden daralma sikliginda azal-
ma gorilmemistir.

Degistirilebilir koroner risk faktorleri ara-
sinda onemli bir yeri olan sigaranin yeniden
daralma tizerinde etkisi incelendiginde, klinik
daralma ile iliskisi bulunsa da anjiyografik ye-
niden daralma ile iligkisi saptanmamigtir."*"
Calismamizda da regresyon analizinde sigara
ile yeniden daralma arasinda bir iliski ortaya
konamadai.

Risk faktorii analizinin yapildig: bir¢ok ko-
roner anjiyoplasti ve stent calismasinda, yeni-
den daralma i¢in tartismasiz en 6nemli risk fak-
torlintin, tedavi yontemine bakilmaksizin di-
abetes mellitus oldugu gosterilmistir."***" Ca-
lismamizda da, yeniden daralma ile iligkisi olan
tek bagimsiz degisken diabetes mellitus idi.

Bulgularimiz, koroner anjiyoplasti sonrasi
gelisebilecek yeniden daralma ile iliskili temel
klinik parametrenin diabetes mellitus oldugu-
nu ve stent uygulamasmin yeniden daralma
oranini diisiirdiigiinii gostermistir.
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