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OZET

Amag: ileri yas, diyabet, hipertansiyon, insulin direnci, hipertrig-
liseridemi ve metobolik sendrom gibi kardiyovaskiler hastalik
risk faktorlerinin ylksek serum Urik asit duzeyleri ile iligkili oldu-
Ju bilinmektedir. Calismamizin amaci bilinen kararli iskemik kalp
hastaligi nedeniyle koroner anjiyografi yapilan hastalarda serum
Urik asit dlzeyleri ile koroner arter hastaliginin yayginhigini karsi-
lagtirmaktir.

Gere¢ ve Ydntem: Kararli anginasi bulunan ve objektif iskemisi
gosterilerek koroner anjiyografisi yapilan 76 hasta yazili ve s6zlu
onamlar alinarak calismaya dahil edildi. Tim hastalardan rutin
biyokimyasal tetkik icin anjiyografi éncesi kan alindi. Bagimsiz
gozlemciler tarafindan Gensini skorlar hesaplandi. Verilerin ista-
tistiksel analizinde IBM SPSS istatistik versiyon 21 paket progra-
mi kullanildi. Tim testlerde istatistiksel dnem diizeyi 0,05 olarak
alindi.

Bulgular: Hastalarin yas ortalamasi 62,2+8,93, erkek cinsiyet ora-
ni %86 idi. Serum Urik asit dizeyi ortalamasi 6,58+1,76 mg/dl,
Gensini skoru ortalamasi ise 73,8+28,7 idi. Serum notrofil, lenfo-
sit, hs-CRP ve Urik asit dizeyleri gibi inflamatuvar parametreler ile
Gensini skorunun korelasyonuna bakildiginda ise sadece serum
urik asit diizeyi Gensini skoru ile istatistiksel anlamli korelasyon
g6stermekteydi (r:0,44, p<0,001).

Sonug: Serum Urik asit seviyeleri kararli iskemik kalp hastaliginin
yayginhigini ve ciddiyetini géstermede basarili bir belirtec olabilir.
Anahtar Kelimeler: Urik asit, Gensini skoru, koroner arter has-
tahg

ABSTRACT

Objective: Cardiovascular disease risk factors are known to be
associated with elevated serum uric acid levels. The aim of our
study was to evaluate the relationship between the severity of
coronary artery disease and serum uric acid levels in patients un-
dergoing coronary angiography for known stable ischemic heart
disease.

Material and Method: A total of 76 patients who had stable an-
gina and underwent coronary angiography with objective isch-
emia were consecutively included in the study. Blood samples
were collected from all patients prior to angiography for routine
biochemical analysis. Gensini scores were calculated by inde-
pendent observers. In the statistical analysis of the data, IBM
SPSS statistical version 21 package program was used. Statistical
significance level was taken as 0.05 in all tests.

Results: The mean age of the patients was 62.2+8.93 years and
the male gender was 86% of the study group. The mean serum
uric acid level was 6.58+1.76 mg/dl, the mean Gensini score was
73.8+£28.7. When the correlation of inflammatory parameters
such as serum neutrophil, lymphocyte, hs-CRP and uric acid lev-
els with Gensini score was examined, only serum uric acid level
was statistically correlated with Gensini score (r:0.44, p<0.001).

Conclusion: Serum uric acid levels may be a successful predictor
of the widespread and severity of stable ischemic heart disease.
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GiRiS

ileri yas, diyabet, hipertansiyon, insulin direnci, hipert-
rigliseridemi ve metabolik sendrom gibi kardiyovaskiler
hastalik risk faktorlerinin ylksek serum Urik asit diizeyleri
ile iliskili oldugu bilinmektedir (1). Yine yiksek serum Grik
asit diizeyleri bilinen kardiyovaskuler hastaligi bulunan ki-
silerde kot prognoz ile iliskilidir (2).

Urik asit purin metbolizmasinin son driintdiir ve ksantin-
den, ksantin oksidoreduktaz enzimi ile Urik asit olugmak-

tadir (3).

Daha dnceden yapilmis calismalarda yiksek serum Urik
asit seviyelerinde endotel disfonksiyonunun, yiksek oksi-
datif stresin, serbest radikal olusumunun ve trombus for-
masyonunun daha kolay gelistigi ve tim bunlarin sonu-
cunda da aterosklerozun daha sik gozlendigi izlenmistir
(4-6).

Tum bu bilgilere ragmen Urik asit henlz bilinen kardi-
yovaskuler hastalik risk faktorlerinden sayilmamakta ve
asemptomatik, ylksek serum urik asit dizeyi bulunan
hastalann tedavisi hala tartismali olarak netlik gésterme-
mektedir.

Calismamizin amaci bilinen kararli iskemik kalp hastaligi
nedeniyle koroner anjiyografi yapilan hastalarda serum
urik asit duizeyleri ile koroner arter hastaliginin yayginhgi-
ni kargilastirmaktir.

GEREC VE YONTEM

Hasta popiilasyonu secimi

Calismaya Istanbul Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Da-
li'nda 2013-2014 tarihleri arasinda kararli anginasi bulu-
nan ve objektif iskemisi gosterilerek koroner anjiyografisi
yapilan ve asadida belirtilen diglama kriterleri saptanma-
yan 76 hasta alindi. Tim hastalarin dykileri alinarak fizik
muayeneleri yapildi. Sigara, alkol kullanimi ve ailede kalp
hastaligi dykusl gibi risk faktorleri kaydedildi. Hastalar
angina pektoris stresi, miyokard enfarktlst éykusd, kul-
landiklar ilaglar acisindan sorgulandi. Hastalarin sistolik
ve diyastolik kan basinglar dl¢ildu ve kaydedildi. Hasta-
larin elektrokardiyografileri ¢ekildi ve ekokardiyografileri
yapildi.

Sistolik kan basinci 140 mmHg'nin, diyastolik kan basinc
90 mmHg'nin Uzerinde olanlar ya da antihipertansif kulla-
nim hikayesi olanlar hipertansif olarak kabul edildi. Aclik
LDL seviyesi 100 mg/dI'nin lzerinde olanlar ya da statin
kullanim &ykist olanlar hiperkolesterolemik, aclik trigli-
serid duizeyi 150 mg/dI'nin Gzerinde olanlar ya da antili-
pidemik ilag¢ kullanim Sykulsu olanlar hipertrigliseridemik
olarak belirlendi. Aclik kan sekeri 126 mg/dlI'nin Gzerinde
olanlar ile bilinen diabetes mellitus tanisi nedeniyle teda-
vi goérmekte olanlar diyabetik olarak kabul edildi. Sigara
kullanimi; sigara icenler ve hi¢ icmemis olanlar olarak be-

lirlendi. Tim hastalar yazili izinleri alindiktan sonra ¢alis-
maya dahil edildi.

Calismaya dahil edilme kriterleri
18 yagindan buyuk , kararli angina nedeniyle koroner an-
jiyografisi yapilacak olan hastalar kapsamaktadir.

Calismadan diglama kriterleri

e Miyokardiyal iskeminin koroner arter hastaligr (KAH)
disi bir nedene bagli olmasi (6r: ciddi anemi, hipoksi,
tirotoksikoz, kokain, ciddi valvuler hastalik, hipotansi-
yon, aritmi gibi)

e Gegirilmis koroner stent implantasyonu veya by-pass
cerrahisi olan hastalar,

e Kronik bébrek yetersizligi bulunan hastalar (MDRD4
veya Cockcroft-Gault ile 60 ml/dk.1,73 m? altinda ve
ya diyaliz hastalan)

e Maligniteler ve kronik/akut inflamatuar hastaligi olan
hastalar

Koroner anjiyografi ve Gensini skoru hesaplamasi
Bitin hastalara Judkins teknigi ile 6F diyagnostik kateter
kullanilarak sag veya sol femoral arter yolu ile selektif ko-
roner anjiyografi yapildi. Tim hastalarin él¢tmleri koroner
lezyonun en iyi gorildigu ve limeni en fazla daralttig
kabul edilen pozisyonda, diyastol sonunda yapildi. Koro-
ner arter hastaliginin siddeti, modifiye Gensini skorlama
sistemi (7) kullanilarak iki deneyimli bagimsiz goézlemci ta-
rafindan degerlendirildi. Bu gdzlemciler hem hastanin kli-
nik dzelliklerine hem de Urik asit seviyelerinden haberdar
degildi. Gensini skoru, her bir koroner darliga luminal da-
ralma derecesine ve anatomik yerlesim énemine gore bir
puan verilerek hesaplandi. Limen ¢apindaki azalma, es
merkezli lezyonlarin ve eksantrik plaklarin réntgenografik
gorinimi degerlendirildi. Limen capindaki azalma ylz-
de olarak 25, 50, 75, 90, 99 azalmasi ve tam tikanikliklarin
sirastyla 1, 2, 4, 8, 16 ve 32 Gensini skorlari ile bu segment
tarafindan saglanan miyokardiyal alanin fonksiyonel éne-
mi temelinde her ana vaskiler segmente bir carpan tahsis
edilmistir. Buna gore carpanlar sol ana koroner arter icin
5, sol 6n inen (LAD) koroner arterin proksimal segmenti
icin 2,5, sirkumfleks arter proksimal icin 2,5; sirkumfleks
arter orta segmenti ve LAD orta segmenti icin 1,5; sag
koroner arter icin 1,0; LAD distal segmenti, posterolate-
ral arter ve genis marjinal arter, ve diger segmentler icin
0,5 olarak belirlenmistir. Analizde 2 gdzlemcinin ortalama
skorlart kullanilmistir.

Ekokardiyografi

Calismaya alinan her hastanin ekokardiyografisi yapilarak
mekanik miyokard islevleri incelendi. Ekokardiyografik in-
celeme en az 15 dakika dinlenme sonrasinda, sol lateral
pozisyonda (2-boyutlu, M-mod, Doppler ekokardiyografi)
Philips 1E33 cihazi ile X5-1 transtorasik prob kullanilarak
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parasternal ve apikal pencerelerden yapildi. Her katilim-
ciya Amerikan ve Avrupa Ekokardiyografi Cemiyeti'nin
(AEC) kilavuzunda (8) yer alan standart goriintiler ve tek-
niklere uyularak ekokardiyografi yapildi. Butiin gorintuler
dijital ortama kaydedildi ve sonra tekrar analiz edildi.

Labaratuvar incelemesi
Tum hastalardan koroner anjiyografinin yapildigi giin 10
ml periferik kan érmegdi alinmistir.

Tablo 1: Hasta grubunun bazal demografik, klinik ve
laboratuvar &zellikleri

Degiskenler Veriler (n=76)
Yas (yil) 62,2+8,93
Erkek [n (%)] 65 (86)
Sistolik kan basinci (mmHg) 128,76+20,9
AP sresi (yil) 1,93+1,64
Hipertansiyon [n (%)] 49 (65)
Diabetes Mellitus [n (%)] 33(43)
Dislipidemi [n (%)] 59 (78)
Sigara [n (%)] 54 (71)
LVEF (%) 52,1+8,9
Trigliserid (mg/dl) 168,4+76,5
LDL (mg/dl) 118,4+33,7
HDL (mg/dl) 38,311, 4
Total Kolesterol (mg/dl) 195,7+38,5
HbA1C (%) 7,3+1,6
hsCRP (mg/L) 3,53+£2,02
Urik asid (mg/dl) 6,58+1,76
Aclik Glukozu (mg/dl) 121+37
GFR (mL/min/1,73m?) 80+16,9
Notrofil (x103/mm?3) 5611+£1652
Lenfosit (x103/mm?3) 2509+870
Gensini skoru 73,8+28,7
ilaglar [n (%)]

e ACEIi/ARB 54 (71)

® B Blokerler 48 (63)

o KKB 21 (28)

e Antiagregan 55(72)

e Statin 50 (66)

istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde IBM SPSS istatistik versi-
yon 21 paket programi kullanildi. Kategorik dlctimler sayi
ve yUzde olarak, strekli dl¢iimlerse ortalama ve standart
sapma (gerekli yerlerde ortanca ve minimum-maksimum)
olarak 6zetlendi. Normal dagilimi test etmek amaciy-
la Kolmogorov-Smirnov testi kullanildi. Mann-Whitney
U test veya Student t test'lerinden uygun olan surekli
olctimleri degerlendirmek icin kullanildi. Pearson ko-
relasyon testi Gensini skoru ve Urik asit korelasyonunu
saptamak i¢in kullanildi. Tim testlerde istatistiksel dnem
duzeyi 0,05 olarak alindi.

BULGULAR

Hasta grubunun bazal demografik, klinik ve laboratuvar
ozellikleri Tablo 1'de detayl olarak gosterilmektedir. Has-
talarin yas ortalamasi 62,2+8,93, erkek cinsiyet orani %86
idi. Serum Urik asit dizeyi ortalamasi 6,58+1,76 mg/dl,
Gensini skoru ortalamast ise 73,8+28,7 idi. Kreatinin duze-
yi ve angina sureleri disinda parametreler normal dagilim
ozelligi gostermekteydi. Serum notrofil, lenfosit, hs-CRP
ve Urik asit dizeyleri gibi inflamatuvar parametreler ile
Gensini skorunun korelasyonuna bakildiginda ise sadece
serum Urik asit duizeyi Gensini skoru ile istatistiksel anlamli
korelasyon géstermekteydi (r: 0,44, p 0,001) (Tablo 2, Sekil
1). Serum Urik asit dlzeyi; diyabet, sigara kullanimi, hiper-
tansiyon, erkek cinsiyet ve dislipidemi gibi diger aterosk-

Tablo 2: Serum notrofil, lenfosit, hs-CRP ve Urik asit
duzeyleri ile Gensini skorunun korelasyonu

Lenfosit Urik asit hs-CRP  Né&trofil
Gensini  r -0,14 0,44 -0,16 -0,03

Surekli degiskenler ortlama + Standart sapma. Kategorik veriler
yiizde olarak verilmistir. ACEi, angiotension-converting enzim
inhibitéry; AP, angina pektoris; ARB, angiotension Il reseptor
blokeri; KKB, kalsiyum kanal blokeri; LVEF, sol ventrikil ejeksiyon
fraksiyonu; hs-CRP, high sensitif C-reaktif protein; GFR, glomerular
filtrasyon orani

skoru
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Sekil 1: Serum Urik asit dizeyleri ile Gensini skoru arasindaki
korelasyon grafigi
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Tablo 3: Serum urik asit diizeylerinin diger risk faktérlerinin bulunma durumunda karsilastirmasi

Serum iirik asit diizeyleri (mg/dl) Ortalamaz=SS p degeri
Diyabetik hastalar 6,67+1,82 044
Non-diyabetik hastalar 6,45+1,69 '
Sigara icen hastalar 6,7%1,72

0,84
Sigara igmeyen hastalar 6,27+1,86
Hipertansif hastalar 6,56£1,596 017
Non-hipertansif hastalar 6,58+2,09 '
Erkek hastalar 6,51+1,79

0,82
Kadin hastalar 6,99+1,61
Dislipidemik hastalar 6,57+1,65 0.2
Dislipidemik olmayan hastalar 6,58+2,16 '

Tablo 4: Gensini skorunu éngérmede Urik asit dlizeylerinin bagimsiz degisken oldugunu gosteren lineer regresyon

analizi tablosu

Katsayilar?
Standardize olmayan Standardize
Model katsayilar katsayilar t p
B Standart Hata Beta
(Sabit) 39,862 23,085 1,727 0,08
Urikasit 7,924 1,719 0,48 4,61 <0,01
Dislipidemi 7,702 7,771 0,11 0,99 0,32
1 Tip2DM 6,110 6,481 0,10 0,94 0,34
HT -2,964 2,718 -0,11 -1,09 0,27
Sigara -9,594 6,866 -0,15 -1,39 0,16
Cinsiyet -8,212 9,240 -0,10 -0,88 0,37
LVEF -0,155 0,36 -0,04 -0,43 0,66

a. Bagimli degisken: Gensini

leroz risk faktorlerinin bulundugu hasta gruplarinda bu-
lunmayan hasta gruplarina gore istatistiksel olarak anlamli
fark géstermemistir (Tablo 3). Lineer regresyon analizinde
Gensini skorunu 6ngérmede serum Urik asit dizeyleri, dis-
lipidemi, tip 2 DM, hipertansiyon varligi, sigara kullanimi,
cinsiyet ve sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu gibi paramet-
reler kargilastinlmis olup sadece serum Urik asitleri bagim-
siz degisken olarak saptanmistir (Tablo 4). Serum Urik asit
dizeyinin 5,75 mg/dl cut-off deGeri yiiksek Gensini skoru-
nu (260) %84 sensitivite ve %40 spesifite ile dngdrmekte
olup ROC egrisi Sekil 2'de gosterilmistir.

TARTISMA

Calismamizda serum Urik asit duzeyleri ile koroner arter
hastaliginin yayginhgi ve ciddiyetini gosteren Gensini
skorlamasi arasinda belirgin korelasyon saptandi. Koro-

ner arter hastaliginin varligini ve ciddiyetini géstermede
altin standart yontem olan koroner anjiyografi sonrasi
yaptigimiz Gensini skorlamasinda, skoru yiiksek olan has-
talarda belirgin serum drik asit dizeyi yUksekligi mevcut-
tu. Gensini skorlamasi ve Syntax skorlamasi, koroner arter
hastaliginin yayginligini ve prognozu da géstermesi baki-
mindan en sik kullanilan iki skorlama sistemidir (7).

Duran M ve arkadaslarinin yaptigi calismada 246 diyabeti
ve hipertansiyonu olmayan akut koroner sendrom hasta-
sinda serum Urik asit dlzeyleri ile koroner arter hastali-
Jinin ciddiyetini gosteren Gensini skorlamasi arasinda
ciddi bir pozitif korelasyon bulunmustur (9). Yine sadece
erkek ve akut koroner sendromlu hastalarda Qureshi AE
ve arkadaslarninin yaptigi calismada da benzer sonuglar
bulunmustur (10). Bu ¢aligmalardaki sonuclar bizim calis-
mamiz ile benzer sekilde ¢ikmasi bakimindan énemlidir



) Koroner arter hastaliginda serum Urik asit diizeyleri
Istanbul Tip Fakiiltesi Dergisi ® J Ist Faculty Med 2019;82(1):18-23

ROC Curve
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Sekil 2: Yiksek Gensini skorunu (260) éngérmede serum
urik asit dizeylerini godsteren ROC egrisi

ancak akut koroner sendrom hastalarinda yapilmis olmasi
ile farkhilik géstermektedir. Yine Xiong Z ve arkadaglarinin
yaptidi bir ¢aligmada koroner arter hastaliginin komp-
leksitesi (Syntax skorlama sistemi ile bakilan) ile serum
urik asit seviyeleri iliskili bulunmustur ancak bu calisma
koroner arter hastaliginin yayginhd ile ilgili bir bilgi ver-
memektedir (11). Lu P. ve arkadaslarinin yaptigi baska bir
calismada ise calismamizin tam aksine kararli iskemik kalp
hastaligibulunan hastalarda serum urik asit duzeyleri ile
koroner arter hastaliginin ciddiyeti ve yayginhgi arasinda
herhangi bir iliski bulunamamistir (12).

Diyabet, hipertansiyon, obezite ve dislipidemi gibi bir
cok hastalik ve durumda serum urik asit seviyeleri yiksek
bulunmus olup, serum Urik asit seviyeleri bu durumlarla
iliskilendirilmistir. iskemik kalp hastaliginda serum iirik
asit yUksekliginin tek basina bir risk faktori olup olmadid
hala arastirma konusu olup netlik kazanmamistir (13). Bir
cok calismada bu nedenle hipertansif ve diyabetik has-
talar diglanmistir (12). Bizim calismamizda ise diyabetik ve
diyabetik olmayan, dislipidemik ve dislipidemik olmayan,
hipertansif ve hipertansif olmayan gruplar arasinda se-
rum Urik asit dlzeyinin istatistiksel olarak farkli olmamasi
sebebiyle koroner arter hastaliginin ciddiyetinde serum
drik asit dizeylerinin bagimsiz bir gésterge olabilecegini
distndirmektedir.

Hiperlrisemi genel populasyonda artmis mortalite ve
kotl prognoz ile iliskili bulunmustur (13, 14). Ndrepepa G

ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢calismada akut koroner send-
rom nedeniyle isleme alinan 5000 hastada serum urik asit
seviyelerinin yiksekligi artmis bir yillik mortalitenin iliskili
oldugu gorilmustir. Serum Urik asit seviyelerinde 1 mg/
dI'lik artis mortalitede %12'lik bir artis ile birliktelik gos-
termekteydi (15). Yine Kojima S ve arkadaslarinin yaptigi
calismada serum urik asit seviyeleri kalp yetersizligi ve
uzun dénem mortaliteyi 6n gérmede dnemli bir belirteg
olarak bulunmustur (16).

Serum Urik asit seviylerindeki artis koroner arter hastaligi
diginda dilate kardiyomiyopati, kalsifik aort stenozu, me-
tabolik sendrom ve atriyal fibrilasyon gibi diger bazi kar-
diyovaskdiler hastaliklarla da iligkili bulunmustur (16-18).

Bu klinik sonuglar, serum Urik asit seviyelerini duslren
ksantin oksidaz inhibitéri olan allopurinolin kararli iske-
mik kalp hastaliginda kullanilabilecegini ve aterosklero-
zun progresyonunu 6nleyebilecegine isaret eden olumlu
calismalara sebep olmustur (19).

SONUC

Serum Urik asit seviyeleri kararli iskemik kalp hastaliginin
yayginhgini ve ciddiyetini gdstermede basarili bir belirteg
olabilir. Daha genis hasta populasyonunun katildigi pros-
pektif calismalara bu konuda ihtiyag duyulmaktadir.
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