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SIMGELER VE KISALTMALAR

ACC/AHA : American College of Cardiology / American Heart Association
ACE-I: Anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitorii

ADKY : Akut dekompanse kalp yetersizligi

AF : Atriyal fibrilasyon

AKY: Akut kalp yetersizligi

ARB : Anjiyotensin reseptor blokeri

BKI: Beden kitle indeksi

CKD-EPI: Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration
DEF-KY: Diisiik ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetersizligi

DKMP: Dilate kardiyomyopati

DM : Diyabetes mellitus

DSO: Diinya saglik orgiitii

EF : Ejeksiyon fraksiyonu

EKG : Elektrokardiyografi

ESC : Avrupa Kardiyoloji Dernegi

hGFH : Hesaplanmis glomeriiler filtrasyon hiz1

HT : Hipertansiyon

IKD : intrakardiyak defibrilator

IV : Intravenoz

KAH : Koroner arter hastaligi



KBH :Kronik bobrek hastaligi

KEF-KY: Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetersizligi
KMP : Kardiyomiyopati

KMR: Kardiyak manyetik rezonans

KOAH: Kronik obstriiktif akciger hasalig1
KRT:Kardiyak resenkronizasyon tedavisi
KVH : Kardiyovaskiiler hastalik

KKY: Kronik kalp yetersizligi

KPR: Kardiyopulmoner resusitasyon

KY : Kalp yetersizligi

MDRD: Modification of Diet in Renal Disease
ME : Miyokart enfarktiisii

NYHA : New York Heart Association

PAH: Periferik arter hastaligi

RAS : Renin anjiyotensin aldesteron sistemi
SagVEF: Sag ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu

SoVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu

SVH: Serebrovaskiiler hastalik



1-AMAC ve KAPSAM

Koroner Arter Hastalig1 (KAH) gelismis tilkelerde mortalite ve morbitidenin
en onemli nedenidir (1). Her yil yeni ¢caligmalar yapilmakta olup, gerek perkiitan
gerekse cerrahi tekniklerin yenilenip gelistirilmesine ragmen Diinya Saglik Orgiitii
(DSO)’niin hazirladig: 6liim nedenleri raporundaki listesinde 2020 yilinda da KAH
birinci sirada yer alacagi tahmin edilmektedir (2). Calismalar, tiim diinyada
kardiyovaskiiler hastaliklardan 6lim oranmm 1990 ve 2020 yillar1 arasinda, %
28.9°dan % 36.3’¢ yiikselecegini gostermektedir (10).

Tirk Erigkinlerinde Kalp Hastaligt Risk Faktorleri (TEKHARF)
calismasinda, Tiirkiye’de erigskin niifusta KAH prevelanst %3.8°dir. Ancak ileri
yaslarda (60-69 yas) prevelansin %14°i astig1 gozlemlenmektedir (3). KAH icin
cesitli major risk faktorleri tanimlanmustir. Sigara, hipertansiyon, hiperlipidemi ve
diyabet bunlarm en 6nemlileridir. Tiirk toplumunda koroner ateroskleroz gelisiminde
rol oynayan en onemli risk faktorleri olarak sigara icimi, hipertansiyon, obezite ve
trigliserit yiiksekligi ile bunlarla iliskili olan HDL kolesterol diizeyi diistikligi 6n
plana ¢ikmaktadir (9).

TEKHARF  calismasi, llkemizde Tip 2 Diyabet prevalansimin
eriskinlerimizde 2 milyona vardigini, diyabetli sayisinin yilda ortalama % 6 veya 120
bin arttigin1 ortaya koymus, bunun da kardiyovaskiiler saghigimiz i¢in kaygi verici
oldugunu vurgulamistir.

Diyabetin, sistolik kan basinci, santral obezite ve dislipidemiden bagimsiz
olarak kardiyak olaylar1 % 70 dolayinda yiikselttigi prospektif olarak gosterilmistir.
Hiperinsiilineminin diyabeti olmayan erkek ve kadmnlarimizda koroner kalp
hastaliginin 6nemli bagimsiz bir etkeni oldugu ortaya konulmustur (8). Diyabetik
hastalarda tiim oliimlerin (11) ve hastaneye yatislarin % 80‘inden KAH sorumludur.
Diyabetik erkeklerde KV hastalik riski 2-3 kat artarken, kadmnlardaki risk artig1 3-7
kattir. Diyabet Oykiisii, kadmlarda KV mortaliteyi %37 oraninda artirmaktadir.
Kadinlarda var olan bu artmis mortalitenin cinsiyete 6zgi artis mi1 oldugu yoksa
diyabetik kadinlarda eslik eden risk faktorlerinin erkeklerden daha fazla olmasina mi
baglh oldugu kesin degildir (12-13). Diyabet ATP III kilavuzunda ve Tiirk
Kardiyoloji Dernegi’nin 2002’de yayinladigi Koroner Kalp Hastaligi Korunma ve
Tedavi Klavuzunda bir risk faktorii olmanin 6tesine gegmis ve artik kardiyovaskiiler
hastalik esdegeri olarak kabul edilmistir (4,5). Uzunca bir siire, asikar diyabet ve
yiiksek kan sekeri diizeylerinin diyabet komplikasyonlarina neden oldugu
disiiniiliiyordu. Ancak son yillarda yapilan calismalar gostermistir ki heniiz kan
sekeri diizeyi ylikselmeden bile diyabetin erken donem komplikasyonlar1 gelismeye
baslamaktadir (6). Onun i¢in diyabet yoniinden risk tastyan ve aglik kan sekeri 100-
125 mg/dl olan her hastaya Oral Glikoz Tolerans Testi (OGTT) yapilmal1 ve diyabet
komplikasyonlara neden olmadan tespit edilmelidir (7).



Bu calismada, diyabetes mellitus tanili hastalarda eslik eden ateroskleroz risk
faktorlerinden en ¢ok hangisinin ateroskleroz gelisimini olumsuz yonde etkiledigini
saptamay1 amagladik.

2. GENEL BIiLGIiLER
2.1. ATEROSKLEROZ

Ateroskleroz, gelismis toplumlarda 6liim ve sakathigm en 6nemli nedenidir.
Daha da 6tesi, genel tahminlere gore erken 6liim ve sakatlik orani saglikli kisilerden
cikarildiginda- 2020 yilmma kadar kardiyovaskiiler hastaliklar ve 6zellikle
aterosklerozis, toplam hastalik yiikiinlin en 6nemli global sebebi olmaya devam
edecektir (46). DSO’niin raporuna gore, 2020 yil1 projeksiyonunda, yasami kisitlayan
hastaliklar listesinde koroner kalp hastali§1 birinci, inme dordiincii siray1 alacaktir.
Kardiyovaskiiler hastaliklar pandemik bir hal almaya baslamistir (47).

Arteriyoskleroz, arterlerde kalinlasma ve esneklik kaybina yol acan damar
hastalig1 i¢in kullanilan genel terimdir (15, 48):

1. En onemli tip, siklikla santralde lipidden zengin ¢ekirdek iceren intimal yagli
fibroz plak formasyonu ile karakterli aterosklerozisdir.

2. Ikinci morfolojik form, miiskiiler arterlerin mediyasinda kalsifikasyonla karakterli
Monckeberg’in mediyal kalsifik sklerozisidir. Genellikle 50 yasim tstiindeki kisilerde
orta ¢capl miiskiiler arterlerde rastlanir. Lezyonlar damar liimenine etki etmedigi i¢in
mediyal kalsifik skleroz, biiyiik oranda sadece anatomik bir ilgi konusudur.

3. Ugiincii tip, kiigiik arter ve arteriyollerin hastah@idir (arteriyolosklerozis). Kiigiik
damar sklerozisi en sik hipertansiyon ve diyabetes mellitus ile birliktedir. Hiyalen ve
hiperplastik olmak tizere iki anatomik varyant1 vardir.

Aterosklerozun belli bir genetik altyap1 ve riske sahip kisilerde ¢evresel risk
faktorlerinin etkisiyle ortaya c¢ikan bir hastalik oldugu, eskiden disiintildigi gibi
kacmilmaz dejeneratif bir hastalik olmadigi anlagilmistir (49). Ateroskleroz, aorta,
karotisler, koroner arterler ve serebral arterler dahil olmak iizere orta-biiylik caph
arterlerde goriilen bir hastaliktir. Bu boyutlardaki bazi arter sistemleri ateroskleroza
kars1 ¢cok duyarli iken (6rnegin koroner arterler), a.thoracica interna gibi bazi arterler
ateroskleroza direnglidir. S6z konusu diren¢ farkliliginin sebebi bilinmemektedir.
Aterosklerozun son derece spesifik bir yani da, yaygin degil fokal bir hastalik
olmasidir. Koroner arterler kesit kesit incelendiginde aterosklerozun bolgesel niteligi
daha da iyi anlagilmaktadir. Damarin bir boliimii anormal iken baska bir kismi
normal olabilir (50). Ateroskleroz, arter yataginin ig¢inde tipik olarak belli bolgelere
yatkinlik gosterir. Ornek olarak aterosklerotik tikayici hastalik, koroner dolasimda
proksimal sol On inen arteri, renal arterin proksimal bolimiinii, beynin ekstra



kraniyal dolasim yatagini ve karotislerin ayrilma noktalarmni tercih etmektedir.
Aterosklerotik lezyonlar genelde arterlerin dallanma noktalarinda, kan akiminin
yonlendirildigi bolgelerde meydana gelmektedir (46).

Aterosklerozis genellikle uzun sessiz donem sonrasi klinik bulgu vermeye
baslamaktadir. Hastalik erken ¢ocukluk doneminde baslar ve dekadlar boyunca yavas
yavas ilerler (15, 46, 51).

2.2.ATEROSKLEROTIK RiSK FAKTORLERI

Risk faktorlerinin tanimlanmasi ve bunlarin diizeltilmesi asemptomatik
kisilerde koroner kalp hastaliklarinin Onlenmesi (primer koruma), hastaligi olan
kisilerde tekrarlayan olaylarin 6nlenmesi (sekonder koruma) i¢in gereklidir. Yirminci
ylizyillm ilk yarisinda hayvanlar ilizerinde yapilan deneyler ve klinik gozlemler,
hiperkolesterolemi gibi bazi degiskenleri, aterosklerotik olaylarla, risk faktori
bazinda iliskilendirmistir. Insanlardaki risk faktorlerinin arastirilmasma iliskin
sistematik ¢aligmalar, yaklasik olarak yiizyilin ortalarinda baslamistir. Prospektif,
halk tabanli ‘‘Framingham Kalp Calismalar1’’, hiperkolesterolemi, hipertansiyon ve
diger faktorlerin kardiyovaskiiler riskle iliskili oldugunu destekleyen 6nemli kanitlar
saglamistir. Gozleme dayanan benzer calismalar ABD’de gergeklestirilmistir ve
genis capta yapilan yaygin, bagimsiz arastirmalar kardiyovaskiiler hastaliklar icin
risk faktorleri kavramini desteklemistir (51). Ulusal Kolesterol Egitim Programi’nin
(NCEP) 2001°de yaymlanan III. Yetigskin tedavi panelinde (ATP III), koroner arter
hastaligi risk faktorleri su sekilde siiflandirilmistir (66) :

Koroner Arter Hastaligi Risk Faktorleri (NCEP ATP III) (66):

1. Lipit risk faktorleri (LDL, Trigliseritler, Non-HDL Kolesterol, HDL dusiikligii,
Aterojenik dislipidemi)

2. Nonlipit risk faktorleri

A. Modifiye edilebilen risk faktorleri a. Hipertansiyon b. Sigara c. Diyabetes
Mellitus d. Fazla kiloluluk/Obezite e. Fiziksel inaktivite f. Aterojenik diyet g.
Trombojenik/ hemostatik durum

B. Modifiye edilemeyen risk faktorleri a. Yas b. Erkek cinsiyeti c. Ailede erken
koroner kalp hastalig1 6ykiisii

Koroner Arter Hastaligi Icin Bagimsiz Risk Faktorleri (NCEP ATP I1I) (66):
1. Yas (erkeklerde >45 yil, kadinlarda >55 yil)

2. Ailede erken koroner kalp hastalig1 dykiisti
3. Sigara

4. Hipertansiyon (Kan basinci1 >140/90 mmHg veya antihipertansif ilag kullanimi)



5. Diistik HDL kolesterol (<40 mg/dl ) *
6. Yiiksek LDL kolesterol (LDL >130 mg/dl )

*HDL > 60 mg/dl ise risk hesaplamalarinda bir risk faktorii ¢ikarilir (Clinkii HDL
kolesterol yiiksekligi koroner arter hastalig1 riskini azaltir).

DM varligr bir risk faktorii olarak degil, dogrudan koroner arter hastaligi risk
esdegeri olarak degerlendirilir.

Asagida i1se Tiirk Kardiyoloji Dernegi’nin 2002°de yayinladigi Koroner Kalp
Hastaligi Korunma ve Tedavi Klavuzunda yer alan koroner kalp hastaligi risk
faktorleri yer almaktadir (67):

1. Yas (erkeklerde >45 yil, kadinlarda >55 y1l veya erken menopoz)

2. Aile oykiisii (birinci derece akrabalardan erkekte 55, kadinda 65 yasindan 6nce
koroner arter hastalig1 veya ani 6liim bulunmasi)

3. Sigara

4. Hipertansiyon (kan basinc1 >140/90 mmHg veya antihipertansif tedavi goriiyor
olmak)

5. Hiperkolesterolemi (total kolesterol >200 mg/dl, LDL-kolesterol >130 mg/dI)
6. Diistik HDL-kolesterol degeri (<40 mg/dl)

7. Diabetes mellitus (diyabet bir risk faktorii olmanin yanisira, koroner kalp hastaligi
varligia esdeger bir risk tasidigindan risk degerlendirmesinde ayr1 bir yeri vardir.)

LiPiT RiSK FAKTORLERI

Kanda total kolesterol ve LDL kolesterol diizeyleri ylikseldikce kardiyovaskiiler risk
artar. Trigliserit ile birlikte bu iki degiskenin normal ve diger dilim smirlar1 Tablo
1'de gosterilmistir (66).

Tablo 1. Lipit diizeylerinin siniflandirilmas1 (NCEP ATP III):

Total kolesterol (mg/dL)LDL-kolesterol (mg/dL)Trigliserit (mg/dL)

Optimal <100

Normal <200 100-129 <150
Siirda yiiksek 200-239 130-159 150-199
Yiiksek >240 160-189 200-499
Cok yiiksek >190 >500
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Diistik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol (LDL): Cesitli tipteki kanitlar
LDL’nin primer aterojenik risk faktorii oldugunu desteklemektedir. Kontrollii
calismalar LDL’nin disiiriilmesinin koroner kalp hastalig1 riskini azalttigini
gostermistir (47). Buna gore Ulusal Kolesterol Egitim Programi (NCEP), lipit
diistiriicii tedavide LDL kolesteroliinii birincil hedef olarak belirlemistir (66).
Laboratuar hayvanlar1 lizerinde yapilmis bir¢cok calisma serum LDL kolesterolii ve
bununla iligkili lipoprotein seviyelerinin yiikseltilmesinin aterogenezi baslattigi ve
devam ettirdigine isaret etmektedir (68). Ayrica yiiksek LDL genetik formlarina
sahip insanlar ateroskleroza erkenden yakalanmaktadir (69). Sozii edilen her iki
ornek de diger risk faktorleri olmaksizin tek basina yiiksek LDL seviyelerinin
aterojenik olduguna isaret etmektedir. Yillar boyunca LDL’nin esas fonksiyonunun
arter duvarinda kolesterol depozisyonu oldugu diisiiniilmiistiir. Son zamanlarda
LDL’nin proinflamatuar bir ajan oldugu saptanmistir. LDL, aterosklerotik lezyonun
gelisiminde en Onemli belirleyicilerden kronik enflamatuar cevab1 harekete
gecirmektedir (70). Yiiksek LDL seviyeleri aterosklerozun tiim evrelerinde rol
almaktadir; endotel disfonksiyonu, plak formasyonu ve biiylimesi, kararsiz plak, plak
yirtilmast ve tromboz. Plazmada yiiksek LDL kolesterol seviyelerinin mevcudiyeti
LDL partikiillerinin arter duvarinda retansiyonunun artmasina, oksidasyonuna ve
cesitli enflamatuar mediyatorlerin sekresyonuna neden olur (71). Bu olaylarin bir
sonucu okside LDL tarafindan endotel hiicre fonksiyonlarmin bozulmas: ve bunun
sonucunda nitrik oksit iiretiminin azalmasidir. Yiiksek LDL kolesterol seviyelerinin
tedavi edilmesi asetilkoline kars1 normal vazodilator cevabin geri donmesine sebep
olur (72, 73). LDL ayrica diiz kas hiicrelerinin gii¢lii bir mitojenidir (47). Koroner
kalp hastalig1 riski ve serum total kolesterol seviyeleri arasindaki iligki farkh
popiilasyonlarda teyit edilmistir. Total kolesterol seviyeleri de biiyiik 6l¢iide LDL
kolesterol seviyeleri ile iliskilidir (66, 74). Ayn1 zamanda serum kolesterol seviyeleri
ile koroner kalp hastalig1 riski arasindaki bu iliski dogrusaldir (74). Diistik total (ve
LDL) kolesterol seviyelerine sahip olan toplumlarda diger risk faktorleri (sigara,
hipertansiyon, diyabet) sik olsa bile koroner kalp hastalig1 riski diisiiktiir (69). Sozi
edilen son gozlem LDL kolesterol seviyelerinin birincil risk faktorii oldugunu
diistindiirmektedir.

TEKHARF c¢alismasi, toplumumuzda total kolesterol diizeylerinin batili
toplumlarla karsilastirildiginda genelde diisiik oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak
yine de total kolesterol diizeyi 9 milyon vatandasimizda 200 mg/dI’nin {izerindedir.
Tiirk erkek ve kadim eriskin hayata 1yi kolesterol degerleri ile baglamakta, ancak bu
diisiik kolesterol degerleri zaman icinde korunamamakta, ilerleyen yasla total
kolesterol degerleri her iki cinsiyette de hizla yiikselmektedir. Amerika Birlesik
Devletleri, Avrupa ve Japonya’da 20-29 yaslar1 arasi total kolesterol degeri ortalama
180 mg/dl civarinda seyrederken, iilkemizde erkekte 148 mg/dl, kadinda 151 mg/dl
bulunmustur. 40-49 yas grubuna ulasildiginda her iki cinsiyette ortalama total
kolesterol degerleri 188 mg/dI’ye yiikselmektedir. Iki dekad iginde total kolesterol
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degerini 39 mg/dl yiikselten baska bir iilke bulunmamaktadir. Yasla goriilen bu
ylikselmenin LDL yikiminda azalma, hormonal degisiklikler ve ¢evresel faktorlere
baglt oldugu sanilmaktadir. Ozellikle iilkemizde yasla birlikte daha sedanter bir
yasam tarzina egilim, kilo alma ve diyet alisgkanliginin olumsuz yonde degismesi, bu
ani ylikselmede etken olabilir (20).

Gicli LDL diisiirticii ajanlar olan HMG-CoA rediiktaz inhibitorlerinin
(statinler) ortaya ¢ikist kolesterol hipotezinin daha etkili test edilebilmesine olanak
saglamistir (76, 77). Hem primer hem de sekonder koruma g¢aligmalarmnin toplu
sonuclar1 kolesterol diisiiriicii tedavinin koroner kalp hastalig1 riskini azalttigini
gostermistir  (75). 1993’den itibaren statinler ile yapilan bes major calisma
yayinlanmistir: ii¢ sekonder koruma (78, 79, 80). ve iki primer koruma (81, 82)
calismasi. Tim bu caligmalar major koroner olaylarda belirgin bir azalma
gostermistir. Ug tanesinde total mortalitede azalma tespit edilmistir (78, 79, 81). Bu
calismalarin hi¢gbirinde nonkardiyak mortalitede artis olusmamistir. Bu c¢aligmalar
kolesterol diisiiriicii tedavinin koroner kalp hastaligi riskinin azaltilmasinda glivenli
ve etkili bir tedavi oldugunu ortaya koymaktadir. Ayrica pek ¢ok ¢alisma LDL
seviyelerinde belirgin azalmanin koroner lezyon propresyonunu yavaslattigini, bazi
vakalarda ise regresyonu baslattigini saptamistir (83, 84). LDL seviyelerinin
diisiiriilmesi ila¢ ve ilag dis1 tedaviler ile miimkiin olabilir. Ila¢ dis1 tedavi
yontemlerinin 6nemi kiicimsenmemelidir. Bunlarm arasinda en 6nemlileri diyetteki
kolesterol yiikseltici yag asitlerinin (doymus ve trans yag asitleri) ve kolesterol
miktarin azaltilmasidir (66). Fazla kilolu kisilerde istenilen viicut agirhigina
ulasilmasinin LDL kolesterol seviyelerini diisiirerek koroner kalp hastaligi riskini
azalttigi gosterilmistir (85). Diyete ait yardimci faktorlerin kullanilmasi ile risk
azaltilmast konusunda artan bir ilgi mevcuttur. Bitki stanollerinin giinlik 3 gram
kullanim1 diyetteki kolesteroliin ve kolesterol diisliriici yag asitlerinin
azaltilmasimndan bagimsiz olarak LDL kolesterol seviyelerini % 10-15 oraninda
azaltir (86). Diyet ile alinan lif oraninin artirilmasi LDL seviyelerini % 3-5 oraninda
azaltir (87). Doymamis yag asitleri LDL kolesteroliinii azaltir ve koroner kalp
hastalig1 global riskini farkli yollardan azaltabilir (88).

The American college of cardiology (ACC) ve American Heart Association
(AHA) beraber 2013 yilinda eriskinlerde kardiyovaskiiler riski azaltmaya yonelik
lipit kilavuzu yayimnladi. (24) Kilavuzda 3 6nemli basamak tanimlanmistir.

Birinci basmakta: Dislipidemi tedavisi i¢in hedef belirlemek (birincil ve ikincil
korunma i¢in)

a. Birincil korunma i¢in:
1-LDL-K>190 mg/dl
2-Diyabetes mellituslu (DM) , yas1 40-75 arasinda ve LDL-K si 70-189 mg/dl olan
kisiler
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3-Diyabetes mellitusu olmayan, hesaplanan 10 yillik kardiyovaskiiler riski > %7.5
olan, 40-75 yas arasinda ve LDL-K si 70-189 mg/dl arasinda olanlar

b- Ikincil korunma igin:

1-Koroner arter hastaligi oldugu bilinen insanlar (miyokart enfarktiisii, angina ve
onceki koroner revaskiilarizasyon)

2- Diger kardiyovaskiiler hastalig1 oldugu bilinenler (inme, gecici iskemik atak ve
periferik arter hastaligi)

3- Risk faktorlerinin kombinasyonu, 10 yillik kardiyovaskiiler olay riski > %20
olanlar

4- Kronik bobrek yetersizligi (GFR de azalmasi ile birlikte) olanlar
5- Diyabetik hastalarda kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in risk esdegeri

Bu amagla Ingiltere prospektif Diyabet ¢alismasindan gelen tip 2 diyabetik hastalar
icin yiiklenebilir hesaplayic1 (www.dtu.ox.ac.uk/riskengine) kullanilabilir

ikinci basamakta: Birincil ve ikincil korunma icin yasam sekli degisikligi
1-Kilo vermek

2-Aerobik egzersiz: Haftada 3-5 giin, 20-60 dakika ve egzersiz kapasitesinin %50-
80 ni kadar (yiirtimek, tirmanmak, bisiklete binmek)

3- Sigaray1 birakmak
Uciincii basamakta :

a-Birincil korunma icin farmakolojik tedavi: Statinler tercih edilmesi gereken
ilaglardir. Eger statinler tolere edilemezse veya statinlerle LDL-K hedefine
ulasilamazsa, kilavuz statin dis1 kolesterol diisiiriicii ilaglar1 da oneriyor.

-21 yasindan biiyiik ve LDL-K >190 mg/dL olanlar kontrendikasyon yoksa yliksek
doz statinle tedavi edilmeli. Yiiksek doz statin tolere edilemezse, tolere edilebilen
maksimal doz statin verilmeli (I B)

- Tedavi géormemis ve LDL-K >190 mg/dL olanlara, LDL-K en az %350 azaltacak
dozda statin verilmeli (IIa B)

- Tedavi gormemis ve LDL-K >190 mg/dL olanlar, maksimal yiiksek doz statin
tedavisi basarisiz olursa LDL-K diisiirmek i¢in statin dis1 ilaclar kullanilmali (ITb C)

- Yas1 40-75 arasinda, koroner arter hastalig1 6ykiisii olmayan ve LDL-K 70 mg/dL
ve 190 mg/dL arasinda olanlar:

Diyabetes mellitus yoksa :
13



- -10 y1llik KAH riski  >%7.5 olanlara, orta-yogun statin tedavisi uygulanmali (1A)

--10 yilikk KAH riski  %5-7.5 arasinda olanlara orta yogunlukta statin tedavisi
uygulanmali (Ia B)

Diyabetes mellitus varsa :
--en az orta yogunlukta statinle tedavi edilmeli (IA)
- -10 yrllik KAH riski >%7.5 olanlar yiiksek doz statinle tedavi edilebilir.

-DM 1i 40 yas alt1 ve 75 yas ustl eriskinlerde; KAH risk faktorlerini, ilag-ilag
etkilesimlerini hasta tercihlerini, ilag yan etkilerini degerlendirmek mantikhidir (I1a
0

b- Ikincil korunma i¢in farmakolojik tedavi:
75 yas altina: yiiksek doz statinler
75 yas lstline : orta-yiiksek doz statinler

-Koroner arter hastas1 oldugubilinen veya benzerrisklere sahip olup, statin tedavisini

tolere edebilen hastalara, bazal LDL-K seviyelerine gore yiikksek doz statin
(atorvastatin 40- 80 mg; rosuvastatin 20- 40 mg) onerilir. Yiiksek doz statin tedavisi
(80 mg atorvastatin) akut koroner sendromlu hastalarda mortaliteyi azaltir.

Olagan riskli stabil KAH hastalar:

-Eger hastalar LDL-K de en az %50 azalma saglayamazlarsa, LDL 100 mg/dL
altinda olacak sekilde, tolere edebildigi kadar maksimum statin tedavisi verilmeli

-Eger hastalar maksimal statin tedavisiyle hedefe ulasamazlarsa, LDL-K
disiiriiciiikinciilag eklenmeli

Cok yiiksek KAH riskine sahip hastalar: (NCEP kilavuzlarindaki)

-Eger hastalar LDL-K de en az %50 azalma saglayamazlarsa, LDL 70 mg/dL altinda
olacak sekilde, tolere edebildigi maksimum statin tedavisi verilmeli

-Eger hastalar maksimal statin tedavisiyle hedefe ulasamazlarsa, ikinci LDL-K
disiirticii ilag eklenmeli

Genel olarak, LDL-K hedefi 100 mg/dL den az olmali ve baz1 hastalarda daha
agresif LDL-K (70-80 mg/dL) hedefleri olmali.

Statin dozlar1: (http://tools.cardiosource.org/ASCVD-Risk-
Estimator/#page_statin_dose) (23)

Yiiksek doz statinler: (LDL-K seviyesini >%50 azaltmak i¢in) Atorvastatin 40-80
mg Rosuvastatin 20-40 mg
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Orta yogunlukta statinler: (LDL-K seviyesini %30-50 arasinda azaltmak ig¢in)
Atorvastatin 10-20 mg Fluvastatin 40 mg gilinde iki kez veya Fluvastatin XL 80 mg,
Lovastatin 40 mg, Pitavastatin 2-4 mg, Pravastatin 40-80 mg Rosuvastatin 5-10 mg
Simvastatin 20-40 mg

Diistik yogunlukta statinler: (LDL-K seviyesini <%30 azaltmak i¢in) Fluvastatin 20-
40 mg Lovastatin 20 mg, Simvastatin 10 mg, Pitavastatin 1 mg, Pravastatin 10-20
mg

Gilintimiizde hiperkolesteroleminin altin standart tedavisi, LDL-K ve KV riski
azaltmada etkili oldugu kanitlanmis statin tedavisidir (16). Bununla birlikte statin
kullanan hastalarda hedef LDL-K diizeylerine ulagsma oranlarinin %353’lerde oldugu
ve statin kullanan hastalarin %10-20’sinin de ilaci tolere edemedigi bilinmektedir.
Ayrica LDL-K’y1 diisiiren ezetimib, niasin ve benzeri diger ilaglar da LDL-K
hedeflerine ulasmada ve KV olaylar1 azaltmada ek fayda saglamamaktadir (17).
Dolayisiyla ailevi hiperlipidemi (AH) gibi yiliksek ve ¢ok yiiksek risk altinda olan
hastalarin 6nemli bir kisminda, tek basina statinle veya diger lipit diisiiriicii ilaglarla
birlikte kullanim ile su anda elde edilen LDL-K seviyelerinden daha diisiik degerlere
ithtiya¢ vardir ve riski yiiksek hastalar icin yeni tedavi arayislar1 siirmektedir.

Ailesel hiperlipidemi (AH) hastalarinin genetik incelemelerinde baslica iki
defekt biliniyordu; LDL reseptor (LDL-R) alellerinde mutasyon (1700’den fazla
mutasyon biliniyor) ve apolipoprotein (Apo)B’de mutasyon. Cok az oranda da,
otozomal resesif hiperkolesterolemi adaptér proteinde mutasyonun AH’ye neden
olabilecegi bildirilmisti (18). Abifadel ve arkadaslari prematiir kalp hastalig1 olan
otozomal dominant hiperkolesterolemili iki aile bildirdi. Buradaki kisilerin genetik
incelemelerinde LDL-R ya da ApoB’de mutasyon ve defekt bulunamadi. Defekt
proprotein konvertaz subtilisin/ keksin tip 9 (PCSK9) bdlgesinde saptandi (18). Zhao
ve arkadaglar1 2006 yilinda, kaninda 6lgiilebilir PCSK9 bulunmayan iki saglikli insan
bildirdi. LDL-K degerleri yaklasik 15 mg/dL civarindaydi. Bu tespitlerle birlikte
PCSKO ile LDL-K seviyeleri arasindaki iligki arastirilmaya baslanmis oldu (19).

Genetik c¢aligmalar, PCSK9’un fonksiyon kazanmasma sebep olan
mutasyonlarin hiperkolesterolemiye yol agtigmi, fonksiyon kaybina sebep olan
mutasyonlarm ise diisiik LDL-K seviyeleri ve azalmig KV hastalik riski ile iliskili
oldugunu gosterdi (21). Yapilan biyolojik arastirmalarla da PCSK9 kaynakli LDL-R
parcalanmasini kapsayan eszamanli mekanizmalar aydimnlatildi. Buna gore, PCSK9
salgilandiktan sonra karaciger hiicre sathindaki LDL-R’ye baglanir ve onlari
parcalar. Hiicre ylizeyine donemeyen LDL-R nedeniyle LDL-K’nin karaciger
hiicresine girmesi azalir ve kanda LDL-K diizeyi artar (22).

Bunlara dayanarak hiperkolesterolemi tedavisinde farkli stratejiler
kullanilarak PCSK9 inhibisyonu giindeme geldi ve bu konuda arastirmalar
yapilmaya baslandi. Anti-PCSK9 monoklonal antikorlari, anti-PCSK9 siRNA’lar ve
PCSK9 olugsmasmi azaltan kiiciik kimyevi maddeler ile arastrmalar devam
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etmektedir. Hala klinik gelistirme sathasinda olmasma ragmen Anti-PCSK9
monoklonal antikorlar (mAb) ile LDL-K seviyelerinin %70 azalmasi, uzun bir siire
sonra kolesterol seviyelerini diisiirmek i¢in tedavide yeni bir yol agmis oldu (16). Su
anda Anti-PCSK9 mAb’leri faz III klinik ¢alismalarda degerlendirilmektedirler. Ilk
olarak ortaya c¢ikan AMG-145 ve REGN- 727, tam olarak birer insan mAb
(immunglobulin G2)’leridir. Sadece insan PCSK9’una baglanirlar ve LDL-R’nin
parcalanmasina engel olurlar (14).

Kisinin kendi risk faktdrlerini bilme egiliminin yerlesmesinin, koruyucu
hekimlik ag¢isindan biiyiilk onemi vardwr. Bu amagla, NCEP ATP III, 20 yas
iizerindeki erigkinlerde total kolesterol, HDL kolesterol, LDL kolesterol ve trigliserit
diizeylerinin her 5 yilda bir kontrol edilmesini 6nermektedir (66). NCEP nin 6nceki
panellerinde oldugu gibi 2001 de yayinlanan, III. Yetiskin tedavi panelinde de (ATP
III), LDL kolesteroliin azaltilmasinda, terapotik yasam tarzi degisiklikleri iki major
modaliteden biri olarak yer almaktadir, digeri ise ila¢ tedavisidir. Terapotik yasam
tarz1 degisiklikleri esas olarak 3 temel yaklagimdan olusur: Sature yaglar ve
kolesterol aliminin azaltilmasi, fizik aktivitenin artirilmasi ve kilo kontroli (66).
NCEP Paneli’'ne gore tedavinin sekonder hedefi, metabolik sendromun tedavisidir.
Metabolik sendromun karakteristik 0Ozellikleri, abdominal obezite, aterojenik
dislipidemi, (yiiksek TG ile kiigiik LDL partikiilleri ve diisiik HDL-K), artmis kan
basinci, insiilin rezistans1 (glukoz intolerans1 ile birlikte olsun olmasin) ve
protrombotik, proinflamatuar durumlardir (66). Metabolik sendromun tedavisinde iki
genel yaklasim vardir: Birinci strateji altta yatan sebepleri modifiye eder: fazla
kiloluluk/obezite, fiziksel inaktivite ve bunlarla ¢ok yakin birliktelik gosteren insiilin
rezistansi. Kilo kayb1 ve fiziksel aktivitenin artirilmasi insiilin direncini azaltir ve
metabolik risk faktdrlerini dolayli olarak azaltir. ikinci yaklasim ise, dogrudan
metabolik risk faktorlerini tedavi eder: aterojenik dislipidemi, hipertansiyon,
protrombotik durum, altta yatan insiilin direnci. Klinik pratikte, kisa vadede en ¢ok
basar1 eslik eden risk faktorlerinin farmakolojik modifikasyonundan gelir. Bununla
birlikte, sendromun {iistesinden gelmede en biliyiilk basari, altta yatan nedenlerin
ortadan kaldirilmasinda yatar (66).

HDL Kolesterol Diistikliigii: Epidemiyolojik ¢alismalardan elde edilmis ¢ok
sayida kanit plazma HDL kolesterol diizeyi ile, daha sonra koroner olay gelisme riski
arasinda giiclii bir ters iliskinin varligini gostermektedir (17, 18). Bu tersine iligki
hem erkekler hem de kadinlar i¢cin gegerli olup, koroner kalp hastalarinda da
asemptomatik kisiler kadar giicliidiir (21). Ortalama 1 mg/dl HDL kolesterol diismesi
koroner kalp hastaligi riskini % 2-3 artrmaktadir (91). Koroner kalp hastaligi icin
disik (<40 mg/dl) HDL kolesterol seviyelerinin bir risk faktorii, buna karsilik
yiiksek (> 60 mg/dl) HDL kolesterol seviyelerinin ise koruyucu bir faktér oldugu
kilavuzlarda vurgulanmistir (66). Diisiik HDL diizeylerine yol agan pek cok faktor
mevcuttur. Bunlar arasinda ¢ogu hastada genetik faktorler 6nem tasir (92). Edinsel
nedenler arasinda yasam tarzi yani sigara, fiziksel inaktivite ve obeziteye yol acan
asir1 kalori alimi biiyiik yer tutar (93,94,95). Bunlarin yanisira beta blokorler,
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anabolik steroidler ve progestasyonel ajanlar gibi ilaclar HDL kolesterolii diistirtir.
HDL kolesterol ve trigliserit diizeyleri arasinda orta derecede glclii tersine
korelasyon vardir ve ¢esitli hipertrigliseridemik tablolara diisiik HDL kolesterolii de
eslik eder (96).

TEKHARF calismasinin 12 yillik izlem verileri, eriskinlerimizde ortalama
HDL kolesterol degerlerinin batili toplumlardan her iki cinsiyette %20 oraninda daha
diisiik oldugunu ortaya koymaktadir. Bunda kalitsal faktorlerin yanisira, sigara igimi,
alkolli icki kullanma aligkanhiginin azligi, abdominal sigsmanlik, fiziksel aktivite
azlig1 ile hiperinsiilineminin rolii belirlenmistir. HDL kolesterolde 12 mg/dI’lik
azalma, toplumumuzda fatal ve fatal olmayan koroner olay riskini % 36 oraninda
yiikseltmektedir (20). TEKHARF c¢aligsmasi, total kolesterol / HDL kolesterol
oraninin, halkimizda koroner kalp hastaliginin en 1iyi lipit dngoriiciisii oldugunu 6ne
stirmiistiir. Ayni calismanin sonuglarina gore total kolesterol / HDL kolesterol
oraninda 2 birimlik artis, koroner olay ve Oliim riskini bagimsiz bi¢imde % 68
oraninda ylikseltmektedir (20). Sigara, obezite ve fiziksel inaktivite plazma HDL
kolesteroliinii azaltwr, bu risk faktdrlerinin giderilmesi ise bu etkileri tersine gevirir
(98).

Trigliseritler: Prospektif epidemiyolojik ¢alismalarin cogunun tek degiskenli
analizinde, plazma trigliseritleri, daha sonra gelisebilecek koroner arter hastaligi
olaylarini éngormede ise yarar. Ote yandan diger risk faktdrlerinin etkileri yoniinden
gerekli istatiksel ayarlamalar yapildiginda, plazma trigliseritlerinin bagimsiz etkileri
zayiflamakta veya yok olmaktadir (100). Trigliseritlerle koroner arter hastaligi
iligkisi biiyiik oranda diyabet, obezite, hipertansiyon, yiiksek LDL kolesterol ve
disik HDL kolesterol gibi diger faktorlerle iliskilidir (101). Ayrica,
hipertrigliseridemi siklikla hemostatik faktorlerle de iligkili bulunmustur (102).
Ancak yakin zamanda prospektif caligmalarin metaanalizi ile s (150-199 mg/dl)
ya da yiiksek (200mg/dl’den yiiksek) trigliserit diizeylerinin koroner arter hastaligi
icin bagimmsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir (66,103,104). Yiksek
trigliseritlerin ila¢ dis1 tedavisi kilo kaybi, bu mekanizmanin neden olabildigi
kisilerde alkol tiikketiminin azaltilmasi, sigaranmn birakilmas1 ve fizik aktiviteden
ibarettir. Trigliserit diizeyini diisiirebilen ilaclar nikotinik asit, fibrat tiirevleri ve daha
az derecede statinlerdir (99). Daha Once yapilmis ¢esitli caligmalar
hipertrigliserideminin ¢esitli aterojenik faktorler ile giiclii bir birliktelik gosterdigini
ortaya koymustur. Bu faktorler arasinda aterojenik dislipidemi (artmis serum
trigliseritleri, kiiciik yogun LDL partikiilleri ve diisik HDL kolesterol’den olusan
lipit triad1) ve metabolik sendrom sayilabilir. Bu nedenle, hipertrigliseridemili
hastalarin tedavisine klinik yaklagim genis tabanli bir stratejiyi gerektirir; boyle bir
yaklasim, aterojenik trigliseritlerden zengin lipoproteinlerin azaltilmasi, lipit
triadinin diizeltilmesi, ve metabolik sendromun uygun bicimde modifiye edilmesini
kapsamalidir (21).
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Aterojenik dislipidemi: LDL birincil lipit risk faktorii olmasma ragmen diger
lipit parametreleri de LDL kolesterol seviyeleri yiiksek olan veya olmayan hastalarda
koroner kalp hastaligi riskini artirir. Yiiksek diizeylerde trigliserit, kiiclik yogun LDL
ve diistik seviyelerde HDL kombinasyonu aterojenik dislipidemi olarak tanimlanir.
LDL kolesterol seviyeleri tedavide birincil 6neme sahip olmasia ragmen aterojenik
dislipidemi koroner kalp hastaligi patogenezine yardimci bir faktér oldugu igin
biiyliyen 6neme sahiptir (105). Aterojenik dislipideminin her bir 6gesinin bagimsiz
bir risk faktorii olup olmadigi tartismast uzun siireden beri devam etmektedir. Her
o0genin bagimsiz olarak aterojenik olduguna dair kanitlar mevcuttur. Trigliseritler
icin pek cok prospektif caligmanin metaanalizleri, yiiksek serum trigliserit
seviyelerinin koroner kalp hastalig1 i¢in risk faktori oldugunu giiclii bir sekilde 6ne
sirmektedir (103, 106). Diger prospektif calismalar diisik HDL kolesterol
seviyelerinin bagimsiz bir risk faktorii oldugunu gdstermistir (107, 108). Daha diistik
orandaki veriler, kiiciik yogun LDL partikiillerinin normal biiytikliikteki LDL
kolesterolden daha aterojenik oldugunu 6ne siirmektedir. Aterojenik dislipidemiye
siklikla metabolik sendromun diger aterojenik risk faktorleri eslik eder (105).
Japonya’da yapilan bir ¢aligmada kiiclik yogun LDL’ye sahip kisilerde diyabet
varligindan bagimsiz olarak daha fazla koroner kalp hastalig1 goriildiigii bildirilmistir
(109).

Helsinki Kalp Calismasi (110), Stokholm Iskemik Kalp Hastaligi Calismasi
(111) ve Bezofibrat Infarktiis Koruma Calismasi’nda (112) en iyi sonuglar,
aterojenik dislipideminin bir isareti olan yiiksek trigliserit seviyelerine sahip olan
kisilerde elde edilmistir. Bu ¢alismalar total mortalitede bir azalma ortaya
koymamiglardir ve istatiksel olarak bu giice sahip degillerdir. Bununla beraber bir
biitiin olarak ele alindiginda bu calismalar ila¢ tedavisi ile aterojenik dislipidemi
modifikasyonunun koroner kalp hastalig1 riskini azalttigini giiclii bir sekilde 6ne
sirmektedir. Bu bulgular fibratlar ile yapilan anjiyografik caligmalarda koroner
aterosklerozun ilerlemesinin yavaslamasi ile desteklenmektedir (110, 113).
Aterojenik dislipidemi tedavisi i¢in ilk secenek kilo kontrolii ve fiziksel aktivitedir
(47). Kilo kontrolii ve diizenli egzersiz sadece aterojenik dislipidemiyi degil,
metabolik sendromun diger 6gelerini de geriletir (85). Hem fibrik asitler hem de
nikotinik asit aterojenik dislipidemisi olan hastalarda lipoprotein paternini
diizeltirler. Statinler ayn1 zamanda trigliseritden zengin lipoproteinler ve kiiciik
yogun LDL konsantrasyonlarini azaltip, HDL kolesterol seviyelerini hafifce
yiikselterek aterojenik dislipidemiyi modifiye ederler (47). Aterojenik dislipidemisi
olan hastalarda primer hedef LDL kolesterol seviyelerini primer ve sekonder koruma
icin belirlenmis olan seviyelere indirmektir. Pek ¢ok hastada LDL hedeflerine
ulagmak icin statin tedavisi gerekir. LDL hedeflerine ulastiktan sonra da
anormallikler devam ederse kilo kontrolii ve artmis fiziksel aktivite i¢in yeni
gayretler gerekli olabilir. Bu dnlemler basarisiz olursa ikinci bir lipid diistiriicii ilag
diger lipoproteinleri modifiye etmek i¢in kullanilabilir. NCEP’in sekonder hedefleri
olan HDL > 40 mg/dl ve trigliserit < 200 mg/dl seviyelerine ulasabilmek i¢in fibrik
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asit veya nikotinik asit kullanilabilir. Fibratlarin yiiksek doz statinler ile kullanimi
artmis miyopati riski nedeni ile kagmilmasi gerekli olan bir durumdur (47, 48).

HIiPERTANSIYON

Hipertansiyon koroner kalp hastaligi i¢in ¢ok onemli bir risk faktoriidiir.
Biitiin aterosklerotik kardiyovaskiiler olaylarin %35'inden hipertansiyon sorumludur.
Koroner kalp hastaligi, hipertansiflerde normotansiflere gore 2-3 kat daha fazladir
(114). Hipertansiyon, kadin ve erkekte, akut miyokart enfarktiisii riskini 2-3 misli
artirmaktadir. Diyastolik kan basincinda 15 mmHg veya sistolik kan basincinda 25
mmHg'lik ylikselme reenfarktiis riskini swrasiyla %40 ve %37 artwrmaktadir. Bu
durum diger risk faktorlerinden bagimsizdir (115).

Cesitli major prospektif caligmalarda hem sistolik hem de diyastolik kan
basinci ile, kan basmcinin esik risk seviyesi olmaksizin, gii¢lii, pozitif, devamli ve
kademeli bir iliski saptanmustir (116, 117, 118). Farkli iilkelerdeki popiilasyonlar
arasinda koroner kalp hastaligi goreceli riski, kan basincindaki artiglar ile aynidir,
ancak verilen bir kan basincindaki mutlak risk olduk¢a degiskendir (119).
Hipertansiyon insiilin direnci, hiperinsiilinemi, glukoz intoleransi, dislipidemi, sol
ventrikiil hipertrofisi ve obezite ile birliktedir ve izole olarak populasyonun
%20’sinden daha azinda gozlenir (120). Hipertansiyonu olan ve akut miyokart
enfarktiisii ge¢irenlerde enfarktiis sonrasi1 angina pektoris, sessiz miyokart iskemisi,
atriyal fibrilasyon, ventrikiil tasikardisi, ventrikiil fibrilasyonu, kardiyojenik sok
normotansiflere gore daha fazladir. Koroner arter hastalig1 olan veya koroner baypas
operasyonu yapilan hipertansiflerde 5 yillik mortalite normotansiflere gore daha
fazladir (121). TEKHARF calismasmin 12 yillik izlem verileri, hipertansiyonun
eriskinlerimizde koroner kokenli 6liimleri belirleyici en 6nemli etken oldugunu
ortaya koymustur. Sistolik kan basincinda her 20 mmHg’lik yiikselme, yeni koroner
olaylar1 yiizde 50 oraninda, koroner 6liim olasiligini iki kattan fazla artrmaktadir.
Sistolik hipertansiyonlularda nabiz basinci, sistolik basincin koroner olaylari
ongordiiriici gliciine anlamli bigimde katki yapmaktadir. Hipertansiyon iilkemizde
cok yaygin bir risk faktorii olup halen 5 milyon erkek ile 7 milyon kadmimizda
bulundugu tahmin edilmektedir (20). Hipertansiyonun koroner olaylara neden
olusundaki olas1 mekanizmalar, bozulmus endotel fonksiyonu, endotel lipoprotein
gecirgenliginin artis1, artmis oksidatif stres, akut plak riiptiiriinii tetikleyen
hemodinamik stres, artmis miyokardiyal duvar stresi ve artmis miyokardiyal oksijen
ithtiyacin igerir. Arteriyel katiligin (stiffness) bir isareti olan genis nabiz basinci,
Koroner kalp hastaligin1 tahmin eden bir faktdr olarak 6nem kazanmaktadir (122).
Hafif orta hipertansiyonu olan 47000 kadin ve erkek iizerinde antihipertansif ilaglar
ile yapilmis olan 17 randomize ¢alismanin metaanalizinde inmenin % 38, koroner
kalp hastaligmin % 16 oraninda azaldigi gosterilmistir (117). Bu g¢aligmalarin
pekcogu beta blokorii olsun veya olmasin yiiksek doz diiiretiklerle yapilmastir.
Diiiretikler ve beta blokodrler primer korumada koroner kalp hastaligi morbidite ve
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mortalitesini azalttig1 gosterilen ve lizerinde en ¢ok arastirma yapilan ilag¢ gruplaridir
(123).

Kan basinct kilo kaybi, egzersiz, tuz kisitlamasi ve alkol kullanimimin
azaltilmasi ile de distiriilebilir (118), ancak bu Onlemlerin hipertansif hastalarda
koroner kalp hastaligin1 6nlemedeki onemi randomize kontrollii calismalar ile test
edilmemistir.

2014 yilinda JNC 8 raporu yaymlandi. (25) Bu raporda dokuz tane 6nemli
oneride bulunuldu. (Tablo-2) Ozetlemek gerekirse 60 yas iistiinde, diyabeti ve kronik
bobrek hastaligi olmayan kisilerde kan basinct hedefi <150/90 mmHg’ dir.
Popiilasyonun geri kalaninda, altta yatan hastalik ve yas gozetilmeksizin kan basinc1
hedefi <140/90 mmHg’dir (25).

Oneri 1

[] 60 yas tizerindeki genel popiilasyonda, kan basinci degeri olarak 150/90 mmHg’ nin altt
hedeflenmelidir (Kanit diizeyi A). Bazi uzmanlar, kanit diizeyi ¢ok gii¢lii olmasina ragmen

SKB’nm JNC 7’deki gibi 140 mmHg’ nin altina inmesini savunmaktadirlar.

[] 60 yas tizerindeki genel popiilasyonda, farmakolojik tedaviyle birlikte kan basinci hedef
degerlerinin altina ulasilabildiyse ve yan etki gozlenmediyse, tedavi degisimine gerek yoktur
(Kanit diizeyi E).

Oneri 2

[l 60 yas altindaki genel popiilasyonda, DKB<90 mmHg olacak sekilde tedavi hedeflenmeli, bu
degerin tistiinde de tedavi baglanmalidir (30-59 yas grubu i¢in kanit diizeyi A, 18-29 yas grubu
icin kanit diizeyi E). 30 yas altinda kalan kisilerde 6nerinin uzman goriisii diizeyinde kalmasinin

nedeni bu konuda yeterli RKC bulunmamasidir.

Oneri 3

[] 60 yas altindaki genel popiilasyonda, SKB<140 mmHg olacak sekilde tedavi hedeflenmeli, bu
degerin tstiinde de tedavi baslanmalidir (Kanit diizeyi E). Bu oneri, diger dnerilerle uyumluluk

saglamasi ve SKB hedefiyle ilgili uygun kalitede RKC bulunmamasi nedeniyle getirilmistir.

Oneri 4

[l 18 yas tizerinde kronik bobrek hastaligi olan kisilerde tedavi hedefi <140/90 mmHg’dir (Kanit
diizeyi E).

Oneri 5
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18 yas lizerinde diabeti olan kisilerde tedavi hedefi <140/90 mmHg’dir (Kanit diizeyi E).

Diyabet ve hipertansiyonu olan eriskin hastalarda SKB icin konulan tedavi hedefi genellikle <130
mmHg, fakat bununla ilgili yapilmig RKC yok. SKB tedavi hedefini karsilastiran ACCORD-BP
¢alismasinin sonuglarma gore, primer sonlanim agisindan (kardiyovaskiiler 6liim, 6liimciil

olmayan inme-ME) diyabetik hastalarda SKB <120 ile <140 mmHg arasinda fark saptanmamus.

Oneri 6

I¢inde diyabetlilerin de bulundugu siyahi olmayan popiilasyonda, baslangi¢ antihipertansif ilag
secimleri: Tiyazid ditiretikler, Kalsiyum kanal blokerleri, ACE inhibitérleri ve ARB ler olmali
(Kanit diizeyi B).

Baslangig ilag se¢imi i¢in beta-blokerler 6nerilmiyor (ARB ile karsilastirilan bir RKC’de artmis

kardiyovaskiiler 6liim, ME ve inme).

Baslangig¢ ilag se¢imi i¢in alfa-blokerler 6nerilmiyor (diiiretik tedaviyle karsilastirildiginda daha

kot kardiyovaskiiler sonlanim)

Karvedilol, nebivolol, klonidin, hidralazin, spironolakton, rezerpin ve furosemid’in baslangic

tedavisinde kullanilmasi 6nerilmiyor (yeterli ve uygun kalitede RKC yok).

Yukaridaki onerilerin hepsi diyabetik hastalar1 da kapsiyor.

Oneri 7

Icinde diyabetlilerin de bulundugu genel siyahi popiilasyonda, baslangic antihipertansif tedavi
tiyazid diiiretik veya Kalsiyum kanal blokerini kapsamalidir (Genel popiilasyon: Kanit diizeyi B,
Diyabetik popiilasyon: Kanit diizeyi C).

Oneri 8

18 yas ve iistiinde kronik bobrek hastaligi olan kisilerde, baslangi¢ veya sonradan eklenen
antihipertansif ila¢ se¢imi ACE inhibitorii veya ARB’yi igermelidir (Kanit diizeyi B). Bu durum

ik ve diyabet varligindan bagimsizdir.

Oneri 9

Kan basincinda tedavi hedefine ilk bir ay i¢inde ulagilamadiysa, ilk baglanan ilacin dozunun
artirilmasi veya ikinci bir ilag eklenmesi yoluna gidilmelidir. Eklenen ilag Oneri 6’daki ilaglardan

olmalidir (Kanit diizeyi E).

Eger uygun bir zaman sonra ikili ila¢ tedavisiyle hedef kan basincina ulasilamadiysa, tigiincii bir

ilacin baslanmasi diisiiniilmelidir.

Hastaya ACE inhibitorii ve ARB ayni anda baglanmamalidir.
Tablo-2 JNC 8 raporundaki éneriler
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SIGARA

Her iki cinsiyet grubunda, genglerde ve yashlarda ve tim wk gruplarinda
icilen sigara miktar1 ile koroner kalp hastalig1 arasinda giiclii bir iligki gosterilmistir
(125). Sigara icmek riski iki- ii¢ kat artirir ve diger risk faktorleri ile etkileserek
riskin artisina neden olur. Sigaradaki modifikasyonlarm ve filtrelerin riski azalttigina
dair bir kanit yoktur (126). Sigara igenlerde miyokart enfarktiisii ve kardiyak 6liim
riski icmeyenlere gore erkeklerde 2.7, kadnlarda 4.7 kat daha fazla bulunmustur
(127). Sigara iciciligi, mortalitenin en 6nemli 6nlenebilir nedenidir (47). TEKHARF
calismasi, sigara i¢iminin ililkemizde en yaygin risk faktorii oldugunu ortaya
koymaktadir. Giinde 10 sigaradan fazla miktarda sigara tiiketme, koroner olay riskini
1.7 kat, herhangi nedenli bir 6liim oranini 2-2.5 kat yiikseltmektedir. Sigara igme
aliskanligi, tilkemizde erkeklerde azalma, kadinlarimizda ise artma egilimindedir.
Kadinlarimizda koroner kalp hastaligi mortalitesinin Avrupa {lilkeleri arasinda en
yiiksek seviyede oldugu g6z Oniline alindiginda, kadinlarimizda sigara i¢cme
egilimindeki bu artisin ciddiyeti daha da 6dnem kazanmaktadir (20). Aktif sigara
iciciligi uzun zamandan beri bir risk faktorii olarak belirlenmistir, sigara dumanina
cevresel olarak maruz kalma veya pasif i¢icilik de degistirilebilir bir risk faktori
olarak saptanmustir (128, 129). Onsekiz epidemiyolojik calismanin yapilan bir
metaanalizinde sigara igmeyen bir insanin sigara dumanina maruz kalmasinin riski %
20-30 artirdig1 gosterilmistir (130). Bu risk solunum yolu kanserlerine ve diger
sigara- alakali hastaliklara ek bir riskdir. Patofizyolojik caligmalar sigara iciciliginin
koroner kalp hastaligina neden olma mekanizmalar1 hakkinda pek c¢ok Oneri ortaya
atmugtir. Sigara igen kisilerde okside LDL de dahil olmak iizere oksidasyon iirtinleri
artmis olarak bulunmustur (131). Sigara i¢iciligi HDL’ nin kardiyoprotektif etkilerini
ortadan kaldirir. Bu etkiler, karbonmonoksit ve nikotinin direk etkileri ile birlikte
endotel hasar1 olusturur. Bu mekanizmalar yolu ile sigara igenlerde vaskiiler
reaktivite artar (131, 132). Kanin oksijen tagima kapasitesinin azalmasi miyokardiyal
iskemi esigini diigiiriir ve koroner spazm riskini artirir. Sigara igiciligi ayni zamanda
artmis fibrinojen seviyeleri ve artmig trombosit agregasyonu ile birliktedir (133).
Sigara kullaniminin birakilmast Koroner kalp hastaligi olaylarinda diisiis ile
birliktedir. Daha dnceden sigara igen bir kisinin sigaray1 birakmasi halinde goreceli
riski sigara igmeyen bir kisinin risk seviyelerine bir yil ya da daha az siirede iner

(134). 35 yasinda bir kisinin sigarayr birakmasi halinde koroner kalp hastaligi
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olaylarinin azalmasi ile birlikte yasam siiresinin 3 ile 5 yil uzadigi hesaplanmistir
(135). Miyokart enfarktiisii ge¢irmis olan bir hastada tekrarlayan olay riski sigara
kullaniminin birakilmas: ile azaliwr. Sigara i¢cmeye devam eden bir kisi ile

karsilastirildiginda tekrarlayan olay riski %50 oraninda azalir (127, 136).

DIiYABETES MELLITUS

Diyabet koroner kalp hastaligi icin bagimsiz bir risk faktoriidiir ve erkek ve
kadinda riski swrastyla iki ile dort kat artirir (66, 137). Miyokart enfarktiisii hikayesi
olmayan diyabetik hastalarin koroner mortalite riski, miyokart enfarktiisii gecirmis
diyabetik olmayan hastalarm riski ile aynidir (138). Tip 2 diyabeti olan bir hasta
miyokart enfarktiisii gecirdiginde bu hastalarin sagkalim prognozu, diyabeti olmayan
koroner kalp hastalig1 hastalarindan ¢ok daha kotidiir (139, 140). Tip 2 diyabetli
hastalarda artmis kardiyovaskiiler riskin en dnemli belirleyici 6zelligi, muhtemelen,
insiilin rezistansi ile birlikte goriilen ve diyabetik dislipidemi olarak bilinen anormal
lipoprotein profili ile iligkilidir. Diyabetli hastalarda LDL kolesterol seviyeleri
siklikla normale yakin seyrederken, LDL pargaciklarinin daha kiiciildigii ve
yogunlastigt ve boylece daha aterojenik olma egilimi kazandigi saptanmistir.
Diyabetik dislipideminin diger ozellikleri disiik HDL ve artmis trigliseritleri
kapsamina almaktadir (46). Diyabet premenopozal kadinlarin koroner kalp hastaligi
korunmasimi ortadan kaldirir (137). Diyabetik erkekler ile karsilastirildiginda
diyabetik kadinlarin tekrarlayan miyokart enfarktiisii riski iki kat daha fazladir (141).
Diyabetik erkekler ile karsilastirildiginda diyabetik kadinlarda daha fazla koroner
kalp hastalig1 riskinin gozlenmesi, kismen diyabetin kadmlarda lipoproteinler
iizerindeki kotii etkilerine baglanmaktadir (142). TEKHARF ¢alismasinda,
ilkemizde Tip 2 diyabet prevalansinin eriskinlerimizde 2 milyona vardigini,
diyabetli sayisimin yilda ortalama % 6 veya 120 bin arttigin1 ortaya koymus,bunun da
kardiyovaskiiler saghigimiz i¢in kaygi verici oldugunu vurgulamistir. Diyabetin,
sistolik kan basinci, santral obezite ve dislipidemiden bagimsiz olarak kardiyak
olaylari % 70 dolayinda ytkselttigi prospektif olarak  gosterilmistir.
Hiperinsiilineminin diyabetli olmayan erkek ve kadinlarimizda koroner kalp
hastaliginin 6nemli bagimsiz bir etkeni oldugu ortaya konulmustur (20). Diyabetin
ateroskleroza yol agma mekanizmalari, disiik HDL, yiiksek trigliserit / artmig

lipoprotein kalint1 partikiilleri, artmug LDL, yiiksek Lp(a) konsantrasyonu, artmis
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lipoprotein oksidasyonu, LDL glikasyonu, artmis fibrinojen, artmig trombosit
agregasyonu, artmig PAI-1, bozulmus fibrinoliz, yiiksek von Willebrand faktor
seviyeleri, hiperinsiilinemi ve bozulmus endotel fonksiyonlarmni igerir (47).
Diyabetin koroner kalp hastaligi riskini artirdigina dair gozlemsel veriler
bulunmasina ragmen, glisemik kontroliin riski azalttigina dair cok az veri mevcuttur
(33, 34). Universite Grup Diyabet Programi, tip 2 diyabet hastalarinda
kardiyovaskiiler sonlanma noktalarmi1 arastiran ilk biiylik randomize klinik
calismadir ve sulfoniliireler ile tedavi artmis kardiyovaskiiler mortalite ile birliktedir
(143). Diyabet kontrolii ve komplikasyonlar1 ¢aligmas1 (The Diabetes Control and
Complications Trial) tip 1 diyabetiklerde yogun insiilin tedavisinin etkilerini
arastirmistir (144). Yogun insiilin tedavisi mikrovaskiiler sonlanma noktalarini
azaltmistir ancak bu calisma koroner kalp hastaligi sonlanma noktalarmnin
degerlendirilmesi icin kiiciik bir calismadir (47). Birlesik Krallik Ileriye Yonelik
Diyabet Calismast (United Kingdom Prospective Diabetes Study, UKPDS) tip 2
diyabetiklerde sulfaniliireler veya insiilin ile yogun glisemi kontroliinii
konvansiyonel tedavi ile, komplikasyon riski agisindan karsilastirmistir. Bu
calismada yogun tedavi grubunda aclik kan sekeri hedefi <108 mg/dI’dir.
Konvansiyonel tedavi grubuna ila¢ tedavisi hiperglisemik semptomlar olustugunda
veya acglik kan sekeri >270 mg/dl oldugunda eklenmistir. 10 yillik takip sonrasinda
mikrovaskiiler sonlanma noktalarinda 6nemli azalma go6zlenirken makrovaskiiler
sonlanma noktalarinda azalma saptanmamuistir. Sulfoniliireler veya insiilin ile yogun
tedavinin makrovaskiiler hastalik lizerinde olumsuz etkisi tespit edilmemistir (132).
Yogun glisemik kontroliin makrovaskiiler sonlanma noktalarini azalttigina dair gii¢lii
kanitlar olmamasina ragmen diyabetik hastalarda yogun lipid kontrolii koroner kalp
hastalig1 riskini azaltmaktadir. NCEP ve Amerika Diyabet Birligi (American
Diabetes Association, ADA) klavuzu diyabetik hastalarin primer korumasinda daha
diisiik bir LDL hedefi (<100mg/dl) belirlemistir (66, 137). Amerika Kalp Birligi
(American Heart Association, AHA) diyabetik hastalarda normale yakin aglik kan
sekeri seviyeleri ve normalin < %1’inden daha az yiiksek seviyelerde HbAlc
seviyelerini tedavi hedefi olarak belirlemistir (124). HbAlc'de saglanan %l
oranindaki diigmenin mikrovaskiiler komplikasyonlarda %30 azalma sagladigi
gosterilmistir (144). Diyabetik olgularda vaskiiler komplikasyonlarin gelisiminde

hipertansiyon 6nemli bir risk faktoriidiir ve diyabeti olmayanlara gore hipertansiyon
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2 kat daha siktir. Hem makrovaskiiler, hem de mikrovaskiiler komplikasyonlari
azaltmada kan basmci kontroliiniin 6nemi acik olarak gosterilmistir (146). Bu
olgularda hipertansiyon erken ve siki bir sekilde tedavi edilmeli, hedef kan basinc1
<130/80 mmHg olmalidir. Ozellikle proteiniirisi olan diyabetlilerde agresif kan
basinci kontrolii ¢cok 6nemlidir. Hipertansiyonu olan diyabetiklerde ilk secenek ilag
olarak ACE Inhibitérleri veya anjiyotensin II reseptor blokerleridir (145, 148). Giiglii
kontraindikasyonlar olmadigi miiddetce miyokart enfarktiisii sonrasi diyabetik
hastalarda beta blokerler kesilmemelidir. Ciinkii diyabetik miyokart enfarktiisli

hastalar beta blokerler ile tedavi edildiklerinde mortaliteleri azalmaktadir (149).
OBEZITE

Obezite AHA tarafindan koroner kalp hastaligi icin major risk faktorii olarak
tanimlanmistir (150). Obezite, prevalansi biitiin diinyada giderek artan ve birgok
iilkede epidemik boyutlara ulasan bir saglik sorunu haline gelmistir (151). Amerika
Birlesik Devletlerinde yetigskinlerin hemen hemen ficte biri fazla kiloludur, beste biri
ise obez tanimina uymaktadir (152). TEKHARF c¢alismasina gore, obezitenin
iilkemizdeki prevalansi 30 yas tizerinde erkeklerde % 21, kadmnlarda % 43’tiir. Yine
iilkemizde yaslanmanin etkisi i¢in yapilan diizeltmelerden sonra bile 10 yil iginde
beden kitle indeksi kadinlarda 1.26 kg/m2, erkeklerde 1.29 kg/m2 artmistir. Bu da
bize, kendi toplumumuzun da hizli bir sismanlama egilimi i¢inde oldugunu
gostermektedir (153). Obezite, insiilin direnci, hiperinsiilinemi, tip 2 diyabet,
hipertansiyon, hipertrigliseridemi, diisik HDL kolesterol, diisiik yogun LDL,
protrombik faktorler ve sol ventrikiil hipertrofisi birliktelik gosterir (118). Obezite

artmis kardiyovaskiiler ve tiim sebeplere bagli mortalite ile beraberdir (119, 152).

Reaven, insiiline bagh glukoz alimina karsi direng ve kompansatuar
hiperinsiilineminin hipertansiyon, diyabet, diisik HDL, LDL baskinlig1 ve yiiksek
plazma fibrinojeni, plazminojen aktivator inhibitorii 1 (PAI-1) ve faktor 7 seviyeleri
ile karakterize protrombik durum gibi koroner risk faktorlerinin metabolik tabanini
olusturdugunu 6ne siirmiistiir. Bu durum, insiilin direnci sendromu veya metabolik
sendrom olarak adlandirilmistir (154). Ulusal Kolesterol Egitim Programi [National
Cholesterol Education Program (NCEP)] Uzman Paneli, 2001 yilinda yetiskinlerde

yiiksek kan kolesterolii tespiti, degerlendirme ve tedavisi raporunu (ATP III)
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hazirlamistir (66). Bu raporda, metabolik sendrom tanisi i¢in tabloda belirtilen bes

kriterden {i¢iiniin varliginin yeterli oldugu bildirilmistir (Tablo 3).

Tablo 3. NCEP ATP III Metabolik Sendrom Tani Kriterleri (66):
Risk faktorii Tanim
Abdominal obezite (bel ¢cevresi) Erkek , Kadmn
> 102 cm >88cm
Trigliserit > 150 mg/dL
HDL Erkek , Kadin
<40 mg/dL < 50 mg/dL
Kan basinci > 140/90 mmHg
Aclik plazma glikozu > 110 mg/dL
- Tan1 i¢in bes kriterden en az {li¢ii saglanmalidir.

TEKHARF calismasi, iilkemizde 30 yas ve lizerinde metabolik sendromun
fevkalade yaygin oldugunu gostermistir. Yaklasik 9.2 milyon yetiskinimizde
metabolik sendrom  bulunmaktadwr. Koroner kalp hastaligima yakalanan
yurttaglarimizin ¢ogunlugunun altinda yatan metabolik sendrom, yastan bagimsiz

olarak % 71 oraninda ek bir koroner risk katmaktadir (20).

Viicut kitle indeksi (VKI) yag derecesinin bir dl¢iimii olarak kullanilmaktadir.
VKI, kilo (kg) / boyun karesi (m?) olarak hesaplanir. VKI = 25-29.9 ise fazla kilolu;
VKI > 30 ise obez olarak tamimlanmistir (47, 155). VKI viicudun total yag miktari ile
uyumludur. Abdominal obezite obezitenin neden oldugu riskleri artirir ve bel ¢evresi
abdominal yag miktar1 ile pozitif olarak bir korelasyon gdsterir. VKI 25 ve 35
arasinda degisen yetiskinlerde, artmis goreceli risk erkeklerde >102 cm ve kadinda
>88 cm bel cevresi ile belirtilir (47, 119, 155). Obezite ile birlikte genelde bir¢ok risk
faktorii  kiimelenmektedir. Hipertansiyon, hiperlipidemi, hiperglisemi gibi
konvansiyonel risk faktorlerinin siklikla obezite ile birlikte olmasi, bagimsiz bir risk
faktorii olup olmadiginin sorgulanmasina yol a¢mustir (156). Tek degiskenli
analizlerde, pek cok gozlemsel calisma obezitenin giiglii ve pozitif olarak koroner
kalp hastaligi ile korelasyon gosterdigini saptamistir. Cok degiskenli analizlerde,
hipertansiyon, diyabet ve dislipidemi gibi risk faktorleri kontrol edildikten sonra
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obezitenin bagimsiz bir risk faktorii olmadigr gosterilmistir. Bu durum, obezitenin
pek cok kotii etkisinin ¢esitli metabolik risk faktorleri {izerinden olustuguna isaret
eder (47). Bununla birlikte baz1 ileriye doniik uzun siireli biiyiik gdzlemsel ¢aligmalar
obezitenin kadin ve erkekte koroner ve kardiyovaskiiler mortalite icin bagimsiz bir
risk faktorii oldugunu gostermistir (157, 158). Biitiin obez kisilerde koroner risk ayni
degildir. Obezitenin tiirii ve derecesi de dnemlidir. Tir olarak abdominal (santral)
obezitenin insiilin rezistansi ile iligkili oldugu, metabolik sendromun bir parcasi
oldugu ve koroner arter hastaligi i¢in artmis risk gostergesi oldugu bilinmektedir
(159). Yapilan bircok ¢alismada obezitenin dagilimi kadar derecesinin de onemli
oldugu gosterilmistir. Finlandiya’da 16113 kadin ve erkekte yapilan ve 15 yil izleme
dayanan bir ¢alismada her iki cinsiyette de VKI arttikga, buna paralel olarak koroner
mortalite artmaktadir (158). Obezitenin derecesi ile koroner risk faktorlerinin say1 ve
derecesi arasinda iliski oldugu da gosterilmistir. 2001 yilinda sonlanan ve 14000
kadin1 iceren genis kohortlu bir ¢alismada, VKI ile klasik risk faktorleri arasinda
iliski tanimlanmustir (160). Bu ¢alismada VKI dilimleri 20 alt1, 20-22, 22-24, 24-26,
26-28, 28-30, ve 30 iizeri olarak ayrilmistir. Her VKI dilimi ile risk faktdrleri
arasindaki iligki arastirilmistir. Bu ¢alismaya gore, sistolik ve diyastolik kan basinci,
total kolesterol, HDL kolesterol, total kolesterol/HDL orani, LDL kolesterol,
trigliseritler, kan sekeri ve apolipoprotein B degerleri ile VKI dilimleri arasinda
lineer bir korelasyon gdsterilmistir. Lipoprotein (a) ve apolipoprotein (a) ile bu lineer
iligki bulunamamuistir. Bu bulgulara paralel olarak 10 yil icinde beklenen koroner risk
de beden kitle indeksine paralel olarak artmaktadir. TEKHARF ¢alismasmda da VKI
ve bel gevresi ile diger risk faktorleri arasinda iliski bulunmustur (151). TEKHARF
calismasmin 2003 yilinda yaymlanan 12 yillik izlem verilerine gore, obezite ve
abdominal obezite, lilkemizde her iki cinsiyette de siklagsmaktadir. Halen 30 yasini
askim bes kadindan {i¢ii (bel gevresi >88 cm), bes erkekten biri (bel ¢cevresi > 102 cm)
abdominal obezite kapsamina girmektedir. Erkeklerimizde >96 cm’lik bel ¢evresinin
de koroner risk bakimindan risk tasidigi ortaya konmustur. Buna gore erkeklerin
yartya yakini abdominal obezite sergilemektedir. Bel c¢evresi, gelecekteki koroner
kalp hastaliginin diger risk faktorlerinden bagimsiz 6ngoriisiine katki yapmaktadir ve
bu katki erkeklerimizde daha belirgindir. Bel ¢evresindeki 12 cm’lik genisleme bu
riski %34 yiikseltir (20). Randomize ¢alismalardan elde edilen bilgiler, az miktarda

kilo kaybinin bile koroner riski azaltmak ve metabolik risk faktorlerini diizeltmek
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acisindan 6nemli oldugunu gostermistir. Yiizde onluk bir kilo kayb1 bile, kan basinci,
kolesterol ve kan sekerinde anlamli diizelmelere yol agabilmektedir, yani kisi ideal
kilosuna gelemese bile riskini azaltabilmektedir (152). Kilo kaybi insiilin duyarlilig
ve glukoz alimin diizeltir. Tip 2 diyabetik hastalarda HbA1C seviyelerini azaltir, kan
basinci ve trigliseritleri diisiirtir, LDL seviyelerinde hafif bir azalmaya neden olur ve
HDL kolesterol seviyelerini yiikseltir (20). Obezite toplumumuzda sikligi giderek
artan bir risk faktoriidiir. Gerek ¢ocukluk, gerekse eriskin yaslarda fazla kilo aliminin
onlenmesi 6nemli bir hedeftir. Fazla kilolu ve obez kisiler mutlaka kalori kisitlamasi

ve diizenli fizik egzersiz ile kilolarin1 verme yoniinde tesvik edilmelidir.
FiZIKSEL INAKTIVITE

Fiziksel inaktivite koroner kalp hastalig1 i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir ve
riski ortalama olarak iki kat artirir. Haftalik yapilan egzersiz dozu ile kardiyovaskiiler
Olim ve tiim nedenlere bagl 6liim arasinda doza bagli bir iliski mevcuttur (163).
Hayvan caligmalarinda, gozlemsel calismalarda ve klinik caliymalarda sedanter
yasam tarzi ile koroner kalp hastaligi arasinda bir baglant1 saptanmistir (67). Fiziksel
aktivite insanlarda anjiyografik olarak tamimlanmig koroner aterosklerozun
ilerlemesini engeller (164). Daha ¢ok erkekler iizerinde yapilan 50’nin lizerindeki
gozlemsel calismada fiziksel aktivitenin koroner kalp hastaligi riskini azalttigi
saptanmistir (165). Diizenli fiziksel aktivite ile kilo azalmakta (166), LDL kolesterol
ve trigliserit diizeyleri diismekte, HDL kolesterol diizeyleri ylikselmekte (167),
insililine duyarlik artmakta (168), kan basinci diismekte (169, 170), endotele bagl
vazodilatasyon (171) ve fibrinolitik aktivite artmaktadir (172). TEKHARF
calismasinda fiziksel inaltivitenin, hem gelecekteki koroner dliimler i¢cin, hem de
kesitsel taramada koroner kalp hastaligi tanisi icin, ¢ok degiskenli analizde, diger
onemli koroner risk ongordiiriiciilerinden bagimsiz anlamli bir risk faktorii oldugu
gosterilmistir.  Yetigskinlerimizde gelecekteki koroner mortalitenin = 6zellikle
erkeklerde, prevalan koroner kalp hastaliginin da O6zellikle kadinlarda bagimsiz
belirleyicileri arasma giren fiziksel etkinligin, kronik inflamasyon siirecine,
diyastolik hipertansiyon ile glukoz intoleransina karsi koydugu, kadinlarimizda HDL
kolesterolii yiikseltmede ve erkeklerimizde hiperkolesteroleminin 6nlenmesinde
yararli oldugu anlasilmistir. Fizik aktivitenin son 10 yil i¢inde orta yash Tiirk

kadinlarinda %8 oraninda azalmasi kaygi verici bir gelisme olarak goriilmelidir (20).
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Fiziksel inaktivite, diizeltilebilecek major risk faktorleri arasinda swralanmis ve
terapotik yasam tarzi degisiklikleri girisiminde odaklanilacak ana hedef olarak kabul
edilmistir (66). Yapilacak fizik egzersizin tipi, sikligi, siddeti ve siiresi dnemlidir
(173). Haftada en az 4 giin diizenli olarak, yarim saati asan siirelerde, hizl1 yiirtime,
merdiven ¢ikma, ylizme, bisiklete binme, dans etme ve benzeri, orta siddette, biiylik
kas gruplarinin ardiswra kasilip gevsemesini saglayan her tiirlii dinamik egzersiz,
koroner kalp hastalig1 riskini azaltmakta yararli olmaktadir (169, 174). Daha yogun
egzersiz, Ozellikle yaslilarda, kalp hastalig1 olanlarda ve yiiksek riskli kimselerde
sakincal1 olup, 1/60.000 oraninda ani 6liim ve bundan 7 kat yiiksek olarak miyokart
enfarktiisiine yol agma gibi ciddi riskler tasimaktadir (175). Bu nedenle, orta riskli
grupta bulunan yas1 45'1 asan erkekler ve 55'1 asan kadmlar ile yiiksek riskli kimseler,
once semptomla sinirli efor testi ile degerlendirilmeli, yapabilecekleri egzersiz
diizeyi belirlendikten sonra egzersiz onerilmelidir (173). Egzersiz kisinin kendini 1yi
hissettigi zamanlarda, acken veya yemekten iki saat sonra, yeterli sivi almarak, ¢ok
sicak, nemli ve asir1 giinesli olmayan ortamda, rahat elbise ve ayakkabu ile yapilmali,
yavas baslamali ve yavas sonlandirilmalidir; asir1 yorgunluk, gbgiiste baski, agr1 ve
benzeri rahatsizlik, nefes darligi, kas, iskelet ve eklem agris1 gibi yakinmalar ortaya

ciktiginda egzersize devam etmemeli ve doktora bagvurmalidir (176).
ATEROJENIK DIYET

Aterojenik diyet ve fiziksel aktivite azlig1 sigara kullanimindan sonra 6liimiin
onlenebilir nedenleri olarak diisiiniilebilir (177). Epidemiyolojik veriler kolesterolden
ve hayvansal yaglardan zengin diyetle beslenen toplumlarda koroner kalp hastaligi
oranlarmin yiiksek oldugunu gostermistir (178, 179). Buna karsilik, yiiksek oranda
balik ve sebze tiiketen toplumlarda koroner kalp hastalig1 orani diisiiktiir (178). 1970
ve 1980’lerde hayvansal yag tiiketimini artirmis olan toplumlarda koroner kalp
hastalig1 mortalite oranlar1 yiikselmistir, y1llik yag tliketimini azaltan toplumlarda ise
koroner kalp hastalig1 mortalitesi azalmistir (180). Ayni sekilde sodyum alimi fazla
olan populasyonlarda ortalama kan basinci yiiksektir (181). Kisi bazinda, modifiye
diyetler ile yapilmis son klinik ¢aligmalarda anjiyografik ilerleme ve klinik hastaligin
tekrarlamasi1 azalmistir (182). Bat1 tipi diyetin etkilerinin doymus yaglar, diyetteki
kolesterol ve sodyum ile LDL kolesterol, viicut agirligi, diyabet ve kan basmci gibi

geleneksel risk faktorleri lizerinden zararl etkilerini gdsterdigi diistiniilmiistiir. Lyon
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Diyet Kalp Calismasi alfa-linoleik asitten zengin olan Akdeniz tipi diyet ile bat1 tipi
diyeti karsilastirmistir. Geleneksel risk faktorlerinde belirgin degisiklik olmaksizin
tekrarlayan koroner olaylarda % 65 risk rediiksiyonu saptamistir (182). Bu
kazanglarin agiklamasi olarak one siiriilen mekanizmalar antioksidan, antiinflamatuar
ve antitrombosit etkilerdir. Doymus yag, kolesterol ve sodyumdan diistik, tekli
doymamis yag, meyve, sebze ve baliktan zengin diyetin bu belirgin ve bagimsiz
yarari, aterojenik diyetin ayr1 ve modifiye edilebilir bir risk faktoérii oldugunu
gostermektedir (47). Hayvansal yag, kolesterol ve sodyum tiiketiminin azaltilmasi
topluma dayali koroner hastalik korumasinda ana hedef olmalidir. Dislipidemi,
hipertansiyon, diyabet ve obezitenin tedavisinde diyetsel intervansiyonlar ilk adim
olmalidir (47). STARS Calismasi (183) ve Yasam Tarzi Kalp Caligmas1 (184) gibi
disiik yag diyetleri ile yapilan ¢alismalarda LDL kolesterol diisiiriilmesi ile yeni
veya ilerleyen koroner darliklarda azalma saptanmistir. Oslo Diyet Kalp Caligsmasi
sigara kullamimmin birakilmasi1 ve doymus yaglardan diisiik diyet tiiketiminin
reinfarktiis oranlarini belirgin oranlarda diisiirdiiglinti gdstermistir (185). Lyon Diyet
Kalp Caligmasinda alfa-linoleik asitten zengin olan Akdeniz tipi diyet 4 yillik
donemde tekrarlayan kardiyak olaylar ve 6liimii % 65 oraninda azaltmistir (182). Bu
kazancin biiyiikligi lipit disiiriicii ilaclar ile yapilmis olan ¢esitli ¢alismalar ile ayn1

ya da daha fazladur.

Su andaki diyet onerileri doymus yag, kolesterol ve sodyumdan diisiik, meyve
ve sebzelerden yiiksek, dengeli bir diyetin 6nemini vurgulamaktadir (185). Yagdan
cok fakir diyetlerin tolere edilmisi zordur ve uzun dénem giivenilirligi ve verimliligi
stiphelidir (187). Kalorisinin % 30’undan daha azi1 yag olan diyetler genellikle
onerilmektedir ve bu diyetin kalorik icerigi ideal viicut agirligini devam ettirecek
sekilde olmalidir. Vaskiiler hastaligi veya hiperlipidemisi olan hastalar i¢in giinliik
doymus yag oram1 < %7 ve gilinliik toplam kolesterol alimi < 200 mg seklinde
olmalidir (66). Karbonhidratlar ile karsilastirildiginda baliklardan elde edilen tekli
doymamis yaglar ve omega-3 yag asitleri iyi bir kalori kaynag1 olabilir (188).

YAS VE CINSIYET

Koroner kalp hastaligi insidans1 ve prevalansi yas ile artar. Boylece yas en
onemli risk faktorii olarak diistiniilebilir (47). Aterosklerozun erken lezyonlarimin
cocukluk ¢aginda ortaya ¢cikmasina ragmen koroner kalp hastaligindan 6liim orani ile
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belirlenen klinik olarak asikar hastaligin goriilmesi ileri yaslarda goriiliir ve her
dekadda artar. Ornegin 40 yasindan 60 yasina kadar miyokart enfarktiisii
insidansinda 5 kattan fazla artig vardir (15). Erkeklerde 45 yas, kadinlarda 55 yas
iizeri koroner kalp hastaligi i¢in gii¢lii bir risk faktoridiir (51). Diger risk faktorleri
esitse, erkekler ateroskleroza kadinlardan ¢ok daha fazla egilimlidirler. Kadinlar
menopoza kadar, hastalik yapan ileri aterosklerozdan bir miktar korunurlar ki,
diyabet veya az goriilen (olasilikla ailesel) hiperlipidemi formlar1 veya ciddi
hipertansiyon gibi predispozan durumlar olmadig1 siirece premenopozal kadinda
miyokart enfarktiisii nadirdir (15). Erkeklerdeki koroner kalp hastalig1 insidansi
oranlari, 10 yas daha yash olan kadmnlar ile aynidir (189). 35-55 yaslar1 arasinda
koroner kalp hastaligindan 6liim orani beyaz kadinlarda beyaz erkeklerin beste
biridir. Kadmlar lehine olan bu korunma, menopozdan sonra, miyokart enfarktiisii
sikligmin her iki cisiyette de ayn1 oldugu yedinci, sekizinci dekada dogru yavas
yavas azalr (15). Yaklasik olarak kadinlarin % 52’si, erkeklerin % 46°s1
aterosklerotik hastalik nedeniyle 6lmektedir (190). Erkeklerde ve yash kisilerde
artmis risk oranlar1 degistirilebilir risk faktorlerinin daha yogun bir bicimde tedavi

edilmesini gerektirir.
AILESEL YATKINLIK

Vaka kontrollii ve ileriye doniik 35’in lizerinde c¢alismada, koroner kalp
hastaligi ile ailede birinci derece yakinlarin erken baslangigli koroner kalp hastaligi
hikayesi arasinda iliski saptanmistir. Bu risk genellikle diger risk faktorlerinin
diizeltilmesinden sonra da devam eder (191). Koroner hastalik i¢in en giiclii aile
hikayesi birinci derece bir yakinda erken yasta koroner kalp hastalifi Oykiisii
olmasidir. Baba veya diger birinci derece erkek akrabalarda 55 yasindan 6nce, anne
veya diger birinci derece kadmn akrabalarda 65 yasindan 6nce erken koroner arter
hastaligi gelisiminin olmasi, o kiside ateroskleroz gelisim riskini 1,3-1,6 kat
artrmaktadir (47, 51). Erken yasta koroner kalp hastaligma sahip yakin sayisi
arttikca veya ailede koroner kalp hastaligina yakalanma yas1 azaldikca, aile
Oykiisiiniin tahmin edici degeri artar (192, 193). Degistirilemez bir risk faktori
olarak disiiniilse de, pozitif aile hikayesi, ailelerde toplanmis olan risk faktorleri
acisindan kisinin ayrintili olarak taranmasini gerektirir. Bu ailesel birikimler bilinen

fenotipik ekspresyonlar1 ve kalitimsal paternleri olan monojenik faktorleri, daha az
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bilinen ekspresyon ve kalitim paternleri olan polijenik faktérleri veya paylasilan
cevreyl temsil edebilir (47). Williams ve arkadaslari, erken koroner kalp hastaligi
Oykiisii bulunan aileler {iizerinde yaptiklar1 incelemede, sadece % 10 ailede
konkordant risk faktorii olmadigini saptamistir (193). Bu bakimdan, erken yasta
koroner kalp hastaligi saptanmis bireylerin birinci derece akrabalar1 risk faktorleri

acgisindan taranmalidir.

KRONIK BOBREK YETMEZLIGI

Koroner arter hastaligi (KAH) tiremik hastalarda normal kisilere gore 5-20
kat fazla goriiliir; yaygin tutulum gosteren karmasik lezyonlar icerir ve klinik olarak
daha hizli ilerler (33). Kronik bobrek yetmezligi olan olgularda iskemik kalp
hastaliginin goriilme siklig1 %25-60 arasindadir (34-35).

Iskemik kalp hastaligi, kronik hemodiyaliz bagimlisi, KBY li hastalarda ana
oliim nedenidir (31, 32). Iskemik kalp hastaligi, KBYli hastalar>n dliimlerinin %30-
50’sinden sorumlu gibi goriilmektedir (29). Bu grup hastalarda goriilen miyokardiyal
iskemi ve infarktiis riski, KBY’li olmayanlarla kiyaslandiginda, 16 ile 19 kat fazla
oldugu goriilmektedir (30).

3. HASTALAR VE YONTEM

3.1 Hastalar

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Klinigine 2015 yilinda
diyabetes mellitus tanis1 ile basvuran, anamnez, ekokardiyografi, efor testi ve
miyokart perflizyon sintigrafisi sonucunda koroner arter hastaligi 6n tanisi ile
koroner anjiyografi yapilmis ve verilerine ulasilabilen 450 hastanin tibbi kayitlari
incelendi. Tiim verileri bulunan 250 hasta ¢calismaya alindi.

Calisma protokolii i¢in Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar
Birimi Etik Kurulu onay1 alinmistir. (Karar no: 2016/59).

3.2 Yontem
3.2.1 Verilerin elde edilmesi ve degiskenler

Glincel literatlir 151¢1mnda klinik 6nemi olan ve hastaneye yatisi sirasinda
kolayca elde edilebilen veriler secildi. Diyabetes mellitus tanisiyla merkezimizde
koroner anjiyografi yapilan hastalarin dosyalar1 arsivden ve hastane bilgisayar
arsivinden incelendi. Hastalarin yasi, cinsiyeti, boyu, kilosu, bel ¢evresi, meslegi,
ogrenim durumu, ailesel risk faktorii varligi, sigara kullanimi, hipertansiyon,
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hiperkolesterolemi Oykiisii, alkol kullanimi, diyabetes mellitus icin diyet yapip-
yapmadig1, egzersiz yapip-yapmadigi, diger aterosklerotik hastalik Oykiisii, kronik
bobrek hastali§1 6ykiisii, kreatinin, HbA1C, kolesterol degerleri saptandi.

3.2.2 istatistiksel analiz ve risk faktérlerinin karsilastirilmasi

Istatistiksel degerlendirme, IBM SPSS 20.0 (SPSS Inc., Chicago, IL,
USA) paket programi ile yapildi. Normal dagilima uygunluk testi Kolmogorov-
Smirnov Testi ile degerlendirildi. Normal dagilim gosteren niimerik degiskenler
ortalama +/- standart sapma, normal dagilim gostermeyen niimerik degiskenler
medyan (25. persantil - 75. persantil), kategorik degiskenler ise frekans (yiizdelikler)
olarak verildi. Gruplar arasindaki farkliliklari belirlenmesinde kullanilan degisken
normal dagilim varsayimini saglanmadigindan bu farkliliklarin belirlenmesinde
Mann Whitney U Testi ve Kruskal Wallis Testi kullanildi. Risk faktorlerinin
saptanmast icin ¢oklu dogrusal regresyon analizi yapildi. Niimerik degiskenler
arasindaki iligkiler yine normallik varsayimi saglanmadigindan Spearman korelasyon
analizi ile test edildi. Kategorik degiskenler arasindaki iliskiler ise Ki-kare analizi ile
degerlendirildi. p<0.05 istatistiksel olarak 6nemlilik i¢in yeterli kabul edildi.

3.2.3 Koroner Arter Hastaligr Yayginh@inin Hesaplanmasi

Koroner arter hastaligmin yaygmligini hesaplamak i¢cin ge¢mise doniik
literatiir taramas1 yaptik. Bu calismadan 6nce genelde koroner arter darliginin klinik
onemi hakkinda c¢aligmalar yapildigini gordiikk. Anjiyografik koroner arter
hastaliginda yiikii 6lgmek i¢in tasarlanmis olan c¢oklu skorlama sistemlerinin ve
puanlamalarin en dogru olan1 belirsizdir. Onceki ¢alismalarda incelenmis olmasma
ragmen, bu skorlar genelde Olim ve hastaligin ilerlemesi ile ilgili tahmin
edilebilirligi incelenmis. En ¢ok kullanilan ve 6nemli on skorlama sistemi analiz
edilmis: CASS-50, CASS-70, Gensini, Duke Jeopardy, Duke, CAD Severity Index,
Friesinger, Sullivan Vessel, Sullivan Stenosis, Sullivan Extent,and Jenkins skorlar1.
Bunlardan en ¢ok kullanilan Gensini ve CASS-70 birbirleri ile iligkili bulunmus.
CASS-50 skoru en giiclii kolerasyon gosteren ve Duke Jeopardy skoru en giigsiiz
kolerasyon gosteren parametreler olarak saptanmais. (194)

Kendi popiilasyonumuzda plak yogunlugunu hesaplamak icin koroner
arterleri 15 bolgeye aywrdik. Koroner arter darligi ile plak uzunlugu kat sayisini
carparak her bolge i¢cin plak yogunlugunu bulduk. Her bdlgenin plak yogunlugunu
topladik ve toplam plak yogunlugunu elde ettik. Bu sekilde koroner yayginligini
saptamak tlizere kendi skorumuzu gelistirdik. Her hasta i¢in koroner anjiyografi
goriintiilerini izleyerek, hastalarin tek tek skorlarini hesapladik.
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Plak uzunlugu i¢in Hamsten et al (1986) — (Stockholm, Sweden) ¢alismasinin
uzunluk tablosunu kullandik. Koroner arterleri bolgelere ayirmak i¢in Leaman et al
(1981) — (Rotterdam) ¢alismasinda kullanilan 15 bolgeyi kullandik.

SKORE: (PLAK DERECESI) X (PLAK UZUNLUGU) ( her bolgeninki tek tek
hesaplanip toplandi)

Hamsten et al (1986) — Stockholm, Sweden (195)
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Leaman et al (1981) — Rotterdam (196)
FIGURE |. Coronary artery segments and
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coronary artery system. Also, the percent
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tion. AC = atrial circumflex; AV =
atrioventricular nodal branch; AM = acute

marginal branch; CB = conus branch;
SEGUENT  COMNANT Dol T p e CIRC = circumfiex branch; D, and D, =
1 70-89 1 diagonal branches; LAD = left anterior de-
2 1.0 0.0 3 scending; LCA = left coronary artery; OM
3 90-99 = obtuse marginal; PD = posterior de-
4 100 5 scending branch: PL = pasterolateral
5 5.0 6.0 branch; RPD = right posterior descending;
? g: ;g SN = sinus node branch; V' = ventricular
B 1: 5 1:0 branch.
9 1.0 1.0
10 0.5 0.5
11 1.5 2.5
12 1.0 1.0
13 0.5 15
14 0.5 10
15 0.0 1.0
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Plak (Lezyon) derecesi
1. %0-10

2. %I11-20

3. %21-30

4. %31-40

5. %41-50

6. %51-60

7. %61-70

8. %71-%80

9. %81-%90

10. %91-100

4. BULGULAR
4.1 Hasta grubunun o6zellikleri

DM nedeniyle hastanemizde 2015 yilinda KAG yapilan ve verileri uygun
olan 250 hasta (%65,2 erkek, %34,8 kadin, ortalama yas 62,52 £9,5) ¢alismaya dahil
edildi. Hastalarm 200 (%80) tiniin bel ¢evresi genis, 76 (%30,4) smin ailesel risk
faktorii mevcut, 149 (%59,6) u sigara kullamyor, 192 (%76,8) sinde kan basinci
yiiksek veya tansiyon ilac1 kullaniyor, 92 (%36,8) sinin total kolesterolii yiiksek, 77
(%30,8) sinin LDL’si yiiksek, 164 (%65,6) tiniin HDL’si disiik, 118 (%47,2) inde
trigliserit yiiksek, 30 (%12) u alkol kullaniyor, 119 (%47,6) u diyet yapiyor, 44
(%17,6) tinde diger aterosklerotik hastalik mevcut, 78 (%31,2) 1 egzersiz yapiyor, 58
(%23,2) inde kronik bobrek hastaligi mevcut, 11 (%4,4) 1 diyalize giriyor. (Tablo-4)

Hastalarin ortalama kreatinin seviyesi 1,35 £ 1,52, HbA1C seviyesi 8,12 +
1,79, boy 167,81 + 8,60 cm, kilo 85 + 13,93 kg, bel cevresi 106,78 £ 11,23 cm,
sigara kullanimi (giin/ paket/ yil) 22,48 + 28, total kolesterol seviyesi 182,41 =+
51,34, LDL seviyesi 111,9 £ 42,59 mg/dl, HDL seviyesi 37,64 +13,69 mg/dl,
trigliserit seviyesi 172,42 £118,26 mg/dl, skor 58,89 + 44,89 olarak saptandi. (Tablo-
5)
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TABLO-4

CINSIYET
HASTA SAYISI YUZDE
N %
KADIN 87 34,8
ERKEK 163 65,2
YAS
HASTA SAYISI YUZDE
GENC 24 9,6
YASLI 226 90,4
BEL CEVRESI
HASTA SAYISI YUZDE
DUSUK 50 20
YUKSEK 200 80
OGRENIM DURUMU
HASTA SAYISI YUZDE
OKUMA YAZMA YOK |35 14
[LKOKUL 131 52,4
ORTA OKUL 39 15,6
LiSE 17 6,8
UNIVERSITE 24 9,6
LISANSUSTU 4 1,6
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OGRENIM DURUMU-2

HASTA SAYISI YUZDE
OKUMA YAZMA YOK |35 14
ILKOGRETIM 170 68
LiSE 17 6,8
UNIVERSITE VE USTU |28 11,2
AILESEL RiSK FAKTORU
HASTA SAYISI YUZDE
RiISK FAKTORU YOK | 174 69,6
RiISK FAKTORU VAR |76 30,4
SiIGARA
HASTA SAYISI YUZDE
KULLANMIYOR 101 40,4
KULLANIYOR 149 59,6
HIiPERTANSIYON
HASTA SAYISI YUZDE
HIPERTANSIYON YOK |58 23,2
HIPERTANSIYON VAR | 192 76,8
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TOTAL KOLESTEROL

HASTA SAYISI YUZDE
DUSUK 158 63,2
YUKSEK 92 36,8
LDL
HASTA SAYISI YUZDE
DUSUK 173 69,2
YUKSEK 77 30,8
HDL
HASTA SAYISI YUZDE
YUKSEK 86 34,4
DUSUK 164 65,6
TRIGLISERIT
HASTA SAYISI YUZDE
DUSUK 132 52,8
YUKSEK 118 472

38




ALKOL

HASTA SAYISI YUZDE
KULLANMIYOR 220 88
KULLANIYOR 30 12
BESLENME
HASTA SAYISI YUZDE
DIYET YAPMIYOR 131 52,4
DIYET YAPIYOR 119 47.6
DIGER ATEROSKLEROTIK HASTALIKLAR
HASTA SAYISI YUZDE
PERIFERIK ARTER | 206 82,4
HASTALIGI YOK
PERIFERIK ARTER | 44 17,6
HASTALIGI VAR
AKTIVITE
HASTA SAYISI YUZDE
EGZERSIZ YAPMIYOR | 172 68,8
EGZERSIZ YAPIYOR 78 31,2
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KRONIK BOBREK HASTALIGI

HASTA SAYISI YUZDE
KBH YOK 192 76,8
KBH VAR 58 23,2
DIiYALIZ
HASTA SAYISI YUZDE
ALMIYOR 239 956
ALIYOR 11 4.4
KOLESTEROL iLACI KULLANIMI
HASTA SAYISI YUZDE
KULLANMIYOR 133 53,2
KULLANIYOR 117 46,8
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CINSIYET VE HIPERTANSIYON ILiSKIiSi

CINS
Kadin Erkek Total
Hipertansiyon yok Sayisi 13 45 58
Beklenen Sayist 20,2 37,8 58,0
% HT 22,4% 77,6% 100,0%
% CINS 14,9% 27,6% 23,2%
Hipertansiyon var Sayis1 74 118 192
Beklenen Sayist 66,8 1252 192,0
% HT 38,5% 61,5% 100,0%
% CINS 85,1% 72,4% 76,8%
Total Sayisi 87 163 250
Beklenen
Sayts 87,0 163,0 250,0
% HT 34,8% 65,2% 100,0%
% CINS 100,0% 100,0% 100,0%
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TABLO-5

KREA | HBA1 SIGAR
TININ c vas2 | Bov2 | kiLo2 | BEL2 | A2
N Alina
250 250 250 250 250 250 250
n
alinm
0 0 0 0 0 0 0
ayan
Orta 8127 | 625 | 1678 | 850 | 1067 | 224
1,3501
0 20 12 96 80 84
Medyan oo | 7700 | 630 | 1700 | 840 | 1060 | 180
’ 0 00 00 00 00 00
Std. Sapma 15244 | 1799 | 950 | 8,601 139 | 1123 | 280
6 41 59 4 399 59 083
Yiizdelik 25 6800 | 56,0 | 1600 | 750 | 99,00
7900 ,000
0 00 00 00 0
75 8000 | 692 | 1750 | 922 | 1130 | 350
1,2300
0 50 00 50 00 00
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TOTALC
2 LDL2 HDL2 TRI2 SKOR

N alinan 250 250 250 250 250

alinm
0 0 0 0 0

ayan
Orta 182,412 111,905 37,640 172,428 58,896
Medyan 181,000 109,000 36,000 146,000 53,500
Std. sapma 51,3402 42,5943 13,6975 118,2610 44,8968
Yizdelik 25 140,750 77,000 29,000 114,750 22,000
75 211,250 142,000 43,000 203,000 90,000

Kadimnlarda VKI 33,26, erkeklerde VKI 29 olarak bulunmustur. Beklendigi
lizere egzersizle VKI (yok 31,3 kg/m2- var 28,5 kg/m2) ters orantihdir. Diger
aterosklerotik hastalik eslik edenlerde VKI 28,84, eslik etmeyenlerde VKI 30,83 ve
diyalize giren hastalarda VKI 27,57, girmeyenlerde VKI 30,61 olarak saptanmustir.
Diger risk faktorleri ile istatiksel anlamli olarak VKI agisindan fark saptanmamustir.

( Tablo-6)

TABLO- 6 VUCUT KIiTLE INDEKSI

N Ortalama Std.

Sapma
Kolesterol ilac1 | Kullanmiyor 133 30,36 5.86
Kullaniyor 117 30,61 5,39
Cinsiyet Kadin 87 33,26 6,10
Erkek 163 29 4,77
Yas Geng 24 31,99 5,03
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Yash 226 30,32 5,68
Ailesel risk Yok 174 30,63 6
Var 76 30,12 4,71
Hipertansiyon Yok 58 29,33 5,56
Var 192 30,82 5,63
Sigara Yok 101 31,78 6,53
Var 149 29,6 4,77
Total kolestrol Normal 158 30,13 5.8
Yiiksek 92 31,07 5,33
LDL Normal 173 30,15 5,62
Yiiksek 77 31,21 5,65
HDL Normal 86 30,23 5,19
Diisiik 164 30,61 5,87
Trigliserit Normal 132 29,99 5,14
Yiiksek 118 31,02 6,12
Alkol Yok 220 30,91 5,66
Var 30 27,28 4,32
Diyet Yok 131 31,05 5,68
Var 119 29,85 5,54
Diger ateroskle. | Yok 206 30,83 5.84
Var 44 28,84 4,27
Aktivite Yok 172 31,35 5,81
Var 78 28,55 4,73
KBH Yok 192 30,73 5,29
Var 58 29,65 6,64
Diyaliz Yok 239 30,61 5,53
Var 11 27,57 7,36
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Kadm hastalarm VKI daha fazla oldugu, 6grenim durumlarnin daha az
oldugu, sigara igme oranin ve alkol kullanma oraninin daha az oldugu, hipertansiyon
sikligmin daha fazla oldugu, HDL seviyesinin daha yiiksek oldugu, diger
atreosklerotik hastaliklarin daha az oldugu saptanmistir. ( Tablo-7)

TABLO -7
KADIN ERKEK
BEL CEVRESI DUSUK N 3 47
P:0,001 % 3,4 28,8
GENIS N 84 116
% 96,6 71,2
OGRENIM DUZ. | OKUMA YOK N 27 8
P:0,001 % 31 4,9
ILKOGRETIM N 54 116
% 62,1 71,2
LiSE N 3 14
% 3,4 8,6
UNIVERSITE N 3 25
% 3,4 15,3
SIGARA KULLANMIYOR | N 65 36
P:0,001 % 74,7 22,1
KULLANIYOR N 22 127
% 25,3 77,9
HIPERTANSIYON | YOK N 13 45
P:0,001 % 14,9 27,6
VAR N 74 118
% 85,1 72,4
HDL YUKSEK N 44 42
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P:0,001 % 50,6 25,8

DUSUK N 43 121

% 49,4 74,2

ALKOL KULLANMIYOR | N 86 134

P:0,001 % 98,9 82,2
KULLANIYOR N 1 29

% 1,1 17,8

DIGER ATEROSK. | YOK N 80 126

P:0,006 % 92 77,3
VAR N 7 37

% 8 22,7

DiYALiZ ALMIYOR N 87 152

P:0,001 % 100 93,3
ALIYOR N 0 11
% 0 6,7

4.2. Ateroskleroz yayginhk skoru ile kategorik degiskenler arasindaki iliski
(korelasyon)

Kategorik degiskenler arasindaki iliskiler 1ise Ki-kare analizi ile
degerlendirildi. Erkek cinsiyete sahip olmak, yasli olmak, hipertansiyon hastasi
olmak, HDL diisiik olmasi, diyet yapmamak ve kronik bobrek hastaligina sahip
olmak ile ateroskleroz yayginlik skoru arasinda anlamli iligki saptandi. (Tablo-8)

TABLO-8
MEDYAN | PERCENTI | P DEGERI
LES
CINSIYET KADIN 39 12-80 0,008
ERKEK 57 28-97
YAS GENC 27 2-55 0,011
YASLI 55 23,75-90
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BEL CEVRESI | DUSUK 54 20,25-90,25| 0,656
YUKSEK 53,5 20-89,25
AILESEL RiSK | YOK 56 21-87,75 0,896
VAR 50,5 22,25-90
SIGARA KULLANMIYO | 52 16,5-81,5 0,333
R
KULLANIYOR |54 24-95
HIPERTANSIYO | YOK 43,5 15-67,5 0,018
N
VAR 56,5 23,25-97
TOTAL KOLEST | DUSUK 54,5 19,5-84,5 {0,652
YUKSEK 50 25-97
LDL DUSUK 55 21-90 0,739
YUKSEK 47 23,5-88,5
HDL DUSUK 57,5 26,25-95,75| 0,012
YUKSEK 39,5 10,75-78,5
TRIGLISERIT | DUSUK 49 20,25-90 | 0,526
YUKSEK 56,5 22,75-83
ALKOL KULLANMIYO | 53,5 21-90 0,552
R
KULLANIYOR |54 31,75-89,5
DIYET YAPMIYOR 58 27-101 0,019
YAPIYOR 47 16-79
DIGER YOK 53 21-84,75  |0,068
ATEROSK
VAR 67,5 28,75-106,5
EGZERSIiZ YAPMIYOR 55,5 23-90,75 |0,252
YAPIYOR 46 16,75-82
KBH YOK 46 17,25-83 {0,001
VAR 69,5 45,5-101,75
DIYALIZ ALMIYOR 53 22-87 0,448
ALIYOR 74 10-108
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4.3.Ateroskleroz yayginhk skoru ile diger niimerik degiskenler arasindaki iliski

(korelasyon)

Niimerik degiskenler arasindaki iliskiler normallik varsaymmi saglanmadigindan
Spearman korelasyon analizi ile test edildi. Yayginlik skoru ile diger niimerik
degiskenler arasinda istatiksel olarak kreatinin diizeyi, HbA1C, yas ve HDL
disiikligi ile iligki saptandi. (Tablo-9)

TABLO-9
KREATI
SKOR NiN HBA1C YAS2 BOY2 KiLO2
SK Korelasyon o " -
1,000 ,213 ,198 ,186 -,039 ,001
OR katsayisi
Sig. (2-1) ,001 ,002 ,003 ,542 ,987
N 250 250 250 250 250 250
SIGARA
BEL2 2 TOTALC2 LDL2 HDL2 TRI2
,014 ,067 -,066 -,072 -197" ,057
Korelasyon katsayisi
Sig. (2-
" ,832 ,294 ,298 ,254 ,002 ,367
N 250 250 250 250 250 250

Risk skoru ile 6grenim durumu arasinda istatistiksel olarak ters

iligki saptandi. (Tablo-10)

yonde anlamli bir
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TABLO-10

SKOR OGRENIM
SKOR Korelasyon katsayisi 1,000 -128"
Sig. (2-1) ,043
N 250 250
OGRENIM Korelasyon katsayisi -128 1,000
Sig. (2-1) ,043
N 250 250
44. KOLESTEROL IiLACI KULLANMAYAN  HASTALARDA
ATEROSKLEROZ YAYGINLIK SKORU iILE DIiGER DEGISKENLERIN
KARSILASTIRILMASI

Kolesterol ilact kullanmayan hastalar ayr1 olarak incelendigi zaman kreatinin

seviyesi ortalama 1,36 + 1,7 mg/dl, HbA1C ortalama 8 + 1,82, yas ortalama 61,47
+10,04 yil, boy ortalama 169,89 + 26,88 cm, kilo ortalama 84,98 + 15,44 kg, bel
ortalama 107,59 + 11,56 cm, sigara kullanim1 ortalama 20,43 + 25,59 paket/giin/y1l,
total kolesterol ortalama 202,97 + 50,71 mg/dl, LDL ortalama 132,54 + 40,67 mg/dl,
HDL ortalama 38,62 + 14,57 mg/dl, trigliserit ortalama 175,34 + 144,87 mg/dl
olarak saptandi. (Tablo-11)

TABLO-11
KOLESTEROL SH: Sltsa: ortalama Std.
ILACI ,{’l Deviation
KREATIN ilag kullanmiyor 133 1,3678 1,70757
N
ilag kullaniyor 117 1,33 1,2922
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ila¢ kullanmiyor 133 8 1,8264
HBA1C

ila¢ kullantyor 117 8,229 1,8727

ila¢ kullanmiyor 133 61,47 10,048
YAS2

ila¢ kullantyor 117 63,12 10,05

ila¢ kullanmiyor 133 169,89 26,885
BOY2

ila¢ kullantyor 117 167,16 12,057

ila¢ kullanmiyor 133 84,98 15,442
KiLO2

ila¢ kullantyor 117 86,08 14,614

ila¢ kullanmiyor 133 107,59 11,563
BEL2

ila¢ kullantyor 117 105,86 10,829

ila¢ kullanmiyor 133 20,43 25,595
SiGARA 2

ila¢ kullantyor 117 24,82 30,465

ila¢ kullanmiyor 133 202,97 50,712
TOTALC2

ila¢ kullantyor 117 159,04 41,184

ila¢ kullanmiyor 133 132,54 40,675
LDL2

ila¢ kullantyor 117 88,44 31,12

ila¢ kullanmiyor 133 38,62 14,575
HDL2

ila¢ kullantyor 117 36,18 13,141

ilag kullanmiyor 133 175,34 144,872
TRiIG2

ila¢ kullantyor 117 168,26 79,272

ila¢ kullanmiyor 133 49,63 41,667
SKOR

ila¢ kullantyor 117 69,43 46,271
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Ilag kullanmayan hastalar nonparametric korelasyon igin Spearman korelasyon
analizi ile test edildi. Skor ile kreatinin ytliksekligi, HbA1C seviyesi, ileri yas, total
kolesterol ve LDL yiiksekligi ile anlaml iliski saptandi. (Tablo-12)

TABLO-12
SKOR bki
Korelasyon 242" 0,112
. katsayisi
KREATiINI
N 133 133
Korelasyon 252" 0.014
katsayisi
HBA1C ,
N 133 133
Korelasyon 253" 20,011
katsayisi
YAS2 ,
Spearman’ N 133 133
s rho
Korelasyon 0,061 306"
katsayisi
BOY2 .
N 133 133
Korelasyon 0,032 792"
katsayisi
KiLO2 ,
N 133 133
Korelasyon 0,025 769"
katsayisi
BEL2 .
N 133 133
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Korelasyon 0,014 0,167
katsayisi

SiGARA 2 .
Sig. (2-t) 0,871 0,055
N 133 133
Korelasyon 180" 0.148
katsayisi

TOTALC2 .
N 133 133
Korelasyon =

,228 0,148

katsayisi

LDL2 ,
N 133 133
Korelasyon 0,166 0,148
katsayisi

HDL2 .
Sig. (2-t) 0,056 0,09
N 133 133
Korelasyon 0,069 212"
katsayisi

TRiG2 ,
N 133 133
Korelasyon 1 0,064
katsayisi

SKOR .
Sig. (2-t) , 0,463
N 133 133
Korelasyon -0,064 1
katsayisi

Bki .
Sig. (2-t) 0,463 ,
N 133 133
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5.TARTISMA

Bilindigi lizere tiim diinyada oldugu gibi toplumumuzda da diyabet prevelansi
kaygi verici bicimde artma egilimindedir. Diyabetik olgularda ateroskleroz daha sik
ve erken yasta goriilmektedir. Diyabet kendisi ateroskleroz es degeri kabul
edilebilecek kadar giiclii bir risk faktorii olmakla birlikte eslik eden risk faktorleriyle
daha da agresif olabilmektedir. Eldeki caliymada diyabet hastasinda koroner arter
hastalig1 yayginligini belirlemede eslik eden hangi risk faktorii/faktorlerinin etken
oldugunu arastirdik.

Tirk toplumunda onceki caligmalarda koroner ateroskleroz gelisiminde rol
oynayan en onemli risk faktorleri olarak sigara i¢imi, hipertansiyon ve sismanlik,
trigliserit yiiksekligi ile bunlarla iliskili olan HDL kolesterol diizeyi diistikligi 6n
plana ¢ikmaktadir (9). Yalnizca diyabet hastalarin1 kapsayan ¢alismamizda
ateroskleroz gelismesinde rol oynayan en onemli risk faktorleri olarak HBAIC
yiiksekligi, yashilik, HDL kolesterol diisiikliigli, erkek -cinsiyet, hipertansiyon
varligin saptadik. 250 hastadan 117 sinin kolestrol ilac1 kullandig1 ve ila¢ kullanan
hastalar yiiksek riskli oldugundan ilag baglanmis oldugu i¢in total kolesterol, LDL ve
trigliserit seviyeleri ile iliski saptanamadigini diisiiniiyoruz. Nitekim, kolesterol ilac1
kullanmayan 133 hasta ile subgrup analiz yapildigi zaman total kolesterol ve LDL
seviyeleri ile anlaml iliski saptanmaktadir. Kolesterol ilact kullanmayan grupta
ateroskleroz gelimesinde rol oynayan oOnemli risk faktorleri olarak HBAI1C
yiiksekligi, yaslilik, total kolesterol yiiksekligi, LDL kolesterol yiiksekligi, kreatinin
yiiksekligi saptanmistir. Yas ve cinsiyet gibi degistirilemeyen risk faktorleri bir
kenara brrakildiginda, diyabet hastalarinda  aterosklerozu Onlemeye yonelik
verilecek en biiylik miicadele kan sekerinin ve dislipideminin optimal tedavisi
edilmesi gibi goziikiiyor.

KAH olan diyabetli hastalarda glisemik kontrol hedeflerinin saglanmasina
calisiimalidir. Ancak sonuglar1t 2007 ve 2008 yillarinda agiklanan ACCORD,
ADVANCE ve VADT gibi calismalar, tip 2 diyabetlilerde siki glisemik kontroliin
makrovaskiiler olay riskini azaltmadigini, aksine ciddi hipoglisemi riskindeki artiga
bagli olarak makrovaskiiler olay ve mortalite riskini artirabilecegini ortaya
koymustur. Bu sebeple 6zellikle ileri yasta, uzun siireli diyabetli, komorbiditeleri
olan ve hipoglisemi riski yiliksek tip 2 diyabetlilerde siki glisemik kontrol
hedeflenmemelidir (38). Glisemik hedefler bireysellestirilmelidir. Yasam beklentisi
diisiik, diyabet siiresi uzun, tekrarlayan ciddi hipoglisemi ataklari, eslik eden mikro
ve makrovaskiiler komplikasyonlar1 veya eslik eden diger hastaliklar1 var ise ya da
diyabet kontrolii uzun stiredir kotii ise daha esnek glisemik kontrol hedefleri tercih
edilmelidir (38).
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Long-term effects of glycaemic control diabetes Controland Complications
Trial(DCCT) and Epidemiology of Diabetes Interventions and Complications
(EDIC) c¢alismalarinda kardiyovaskiiler olaylarin oram1 yogun tedavi grubunda
anlaml derecede degismemistir. (39) Calismanin bitmesinden sonra gurubun %93 i
11 yil EDIC ¢alismasiyla takip edilmis. Calisma boyunca HBAIC farkliliklari
kaybolmus.(40) Iki ¢alisma 17 yillik olarak kombine edildigi zaman, yogun tedavi
grubunda %42 (%9-63; P, 0.01) risk azalmistur.

Diger onemli United Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS)
calismasinda mikrovaskuler komplikasyonlarda belirgin bir azalma olmasina
ragmen, miyokart enfarktiisiinde (ME) sadece %16 (p=0,052) azalma saptanmis.
Caligmanin uzatma evresinde, ME riskinde %15 azaltma saptanip, anlamliligin
altinda kalmistir. Ayrica DM iliskili son nokta acisindan ME ve 6liim agisindan %13
risk azalmasi devam etmektedir. (41) Bu calismada lipit diisiiriicii ve kan basinci
disiiriici  ilaglarin daha az efektif kullanildigi unutulmamalidir. Bu nedenle
multifaktoryel yonetim bu ¢alismada daha az etkilidir.

DCCT ve UKPDS calismalar: tip 1 ve 2 diyabetes mellitusta glisemik
kontroliin uzun donem makrovaskiiler komplikasyonlar1 azaltmak i¢cin Onemli
oldugunu gostermektedir. Cok uzun takipler de erken glukoz kontroliiniin (metabolik
hafiza) etkilerini vurgulamaktadir (42).

Epidemiyolojik veriler kolesterolden ve hayvansal yaglardan zengin diyetle
beslenen toplumlarda koroner kalp hastaligi oranlarmin yiliksek oldugunu
gostermistir (178, 179). Diyet yapan hastalarda anlamli olarak daha az skor (
ateroskleroz) goriilmektedir (p: 0,019).

(EASD) Diyabet ve Beslenme Calisma Grubu tarafindan tavsiye edilen diyet
icin miidahaleler ve beslenme Onerileri bir¢ok 6nceki diyetlere gore daha az kuralci
bulunmaktadir. Enerji alimini kisitlayan yiyecekler; meyveler, tahilli yiyecekler, az
yagl proteinli yiyecekler, total enerji alimini kisilmasina gore daha 6nemli bulunmus
ve tuz almmm kisitlanmasi Onerilmis (43). Protein ve karbonhidrattan zengin
besinler dnerilmemektedir (44). Rutin antioksidan vitaminler (karoten, vitamin C ve
E) alinmasi yeterli bilgi eksikliginden onerilmemektedir. (45) Akdeniz diyetinin tekli
doymamis yaglardan enerji sagladigi i¢cin kabul edilebilir bir diyet oldugunu the
Primary Prevention of Cardiovascular Disease with a MediterraneanDiet
(PREDIMED) ¢aligmas1 gostermistir (197).

Her iki cinsiyet grubunda, genglerde ve yaslilarda ve tiim ik gruplarinda
icilen sigara miktar1 ile koroner kalp hastalig1 arasinda giiclii bir iligki gosterilmistir
(125). Calismamizda diyabetik hastalarda boyle bir iliski kurulamamistir. Bir iligki
kurulamamasmin nedeni hastalarin ger¢ekte ne kadar siire sigara ictigini
hatirlamamasi, soylemek istememesi veya yeni biraksa da hi¢ sigara igmemis gibi
bildirmesinden kaynaklaniyor olabilir.
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Diyabetik kadinlarda koroner arter hastaligi, diyabetik erkeklere gore daha sik
goriilmektedir (12-13). Calismamizda diyabetik erkek hastalarda koroner arter
hastalig1 sikliginin daha fazla oldugunu saptadik.

TEKHARF calismasmnin 12 yillik izlem verileri, hipertansiyonun
eriskinlerimizde koroner kokenli 6liimleri belirleyici en 6nemli etken oldugunu
ortaya koymustur ve iilkemizde kadmlarda hipertansiyon prevelans: daha fazladir
(20). Calismamizda 87 kadin hastanin 74 tlinde ( %385,1) hipertansiyon eslik
etmektedir.

Obezite AHA tarafindan koroner kalp hastaligi i¢in major bir risk faktori
olarak tanimlanmistir (150). Calismamizda bel c¢evresinin yiiksek olmasi ile
ateroskleroz arasinda iliski kurulamamustir. ilging olarak diger aterosklerotik
hastahig1 eslik edenlerde VKI 28,84, eslik etmeyenlerde 30,83 ve diyalize giren
hastalarda VKI 27,57, girmeyenlerde 30,61 olarak saptanmustir. Bu fark diger
komorbid faktorlerin ¢okluguna bagli olabilir. Diger risk faktorleri ile istatiksel
anlamli olarak VKI agisindan fark saptanmamustir.

Fiziksel inaktivite koroner kalp hastalig1 i¢cin bagimsiz bir risk faktoriidiir.
Haftalik yapilan egzersiz miktar1 ile kardiyovaskiiler 6liim ve tiim nedenlere bagh
Oliim arasinda doza bagl bir iliski mevcuttur (163). Calismamizda, egzersiz yaptigini
belirten hastalarda koroner arter hastaligi yaygmligi agisindan anlamli fark
saptanmadi. Bunun nedeni hastalarinin tarif edilen ideal egzersiz veya yiirliyiis
sartlarina uymadig1 halde yaptigini belirttigi i¢in olabilir.

Koroner kalp hastaligi ile ailede birinci derece yakinlarin erken baslangicli
koroner kalp hastaligi hikayesi arasinda iliski saptanmistir(19). Bizim hastalarimizda
skor acisindan anlamli fark saptanmamistir. Bunun nedeni popiilasyonun yaslh
olmasi, yakin dereceli akrabalarin ger¢ek 6liim nedeninin bilinmemesi olabilir.

Kronik bobrek hastali§i ateroskleroz gelisiminde O©nemli faktorlerden
birisidir. Bunun nedeni bobrek fonksiyonlarinin bozulmasi sonucu oksidan ve toksik
maddelerin atilamamasma bagli endotel disfonksiyonuna bagli aterosklerozun
hizlanmas1 olabilir. Diger 6nemli neden de ilerleyici kardiyovaskiiler kalsifikasyon,
kronik bobrek yetersizligi hastalarinin  6nemli morbidite ve mortalite
nedenlerindendir. Kronik bobrek yetersizlikli hastalarda direkt grafilerde ilk olarak
1976 da tanimlanmistir (26). Diyaliz hastalarinda goriilen vaskiiler kalsifikasyonun
temelinde artis gosteren kalsifikasyon uyaricilarinin (hiperfosfatemi, hiperkalsemi,
artmis okside LDL-kolesterol, hiperleptinemi) (27) yanisira diizeyi azalan
kalsifikasyon inhibitorlerinin de (matrix Gla protein, fetuin-A, osteoprotegerin,
osteopontin gibi) (28) rolii vardir.

Diyaliz tedavisi goren hastalarda, altta yatan diyabetes mellitus, nefrotik
sendrom, hipertansiyon, dislipidemi gibi aterosklerozu artiran faktorler yani sira
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ateroskleroz gelisimini hizlandiran lipoprotein (a) ve homosistein yiiksekligi gibi
bircok neden de bulunmaktadir (36-37).

Calismamizda kronik bobrek hastaligi eslik eden hastalarda anlamli olarak
ateroskleroz fazla saptadik (p<0,001). Diyabet hastalarinda bobrek islevlerini
korumak ayni zamanda ateroskleroz gelisimini de yavaslatacak 6nemli bir koruyucu
yaklagim olarak duruyor.

Yaygmlik skoru ile 6grenim durumu arasinda istatistiksel olarak ters yonde
anlamli bir iliski saptandi (Tablo-10). Ogrenim durumu artikga sosyoekonomik
seviye artmasina ve bilincin artmasina bagli ateroskleroz daha az goriilmiis olabilir.

6. CALISMANIN KISITLILIKLARI

Calismamizin  ¢esitli  kisithliklari mevcuttur. Retrospektif bir ¢alisma
oldugundan sonug¢larimiz tibbi kayitlarin dogruluguna baghdwr. Ayrica grubun
ogrenim seviyesi diisiik olmasina bagli bilgilerin dogrulugu da azalmaktadir.
Skorumuz anjiyografik goriintiilere bagh oldugu i¢in gergek plak boyutlar1 IVUS
kadar kesin saptanamayabilmektedir ve koroner arter darligi derecesinin operator
bagimli olmas1 ayr1 bir handikaptir. Diyabetik hastalarda prognostik olarak daha
dogru risk farktorlerini daha iyi karsilastirmak icin ve ateroskloroz gelisim hizi i¢in
prospektif randomize kontrollii klinik ¢alismalar gerekmektedir.

7. SON SOZ

Calisgmamizda eski g¢aligmalardan farkli olarak prognoza yonelik degil,
koroner arter hastalig1 yaygimligini gosteren yeni bir skor gelistirildi. Diger skorlar
koroner arter hastaligindaki darligin klinik ciddiyetini gdsterirken, bizim skorumuz
koroner arterlerde plak yiikiinii géstermektedir. Diger ¢alismalar prevelans, insidans
calismasiyken; diger ¢alismalardan farkli olarak ilk defa diyabetik hastalarda koroner
arter hastaligi yayginhigmma koroner anjiyografik olarak bakildi. Calismamizda
kolestrol ilaglarinin yaygin kullanildigi c¢agimizda koroner arter hastaligi igin
diyabetik hastalarda en onemli risk faktorleri HBAIC seviyesinin yiiksek olmasi,
yaslilik, HDL seviyesinin diisiik olmas1 saptanmistir. Ayrica bobrek fonksiyonlarinin
ve diyete uyumun diyabet hastalarinda koroner ateroskleroz yayginligma etkileri
oldugunu saptadik. Kolesterol ilact kullanmayan hastalarda total kolesterol
yiiksekligi ve LDL yiiksekliginin hala 6nemli bir risk oldugu bir kez daha gosterildi.
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8. OZET

DIYABETES MELLITUS TANILI HASTALARDA KORONER ARTER
HASTALIGI YAYGINLIGINA EK RiSK FAKTORLERININ KATKISI

Amag: Bu ¢alismada, diyabetes mellitus tanili hastalarda eslik eden ateroskleroz risk
faktorlerinden en ¢ok hangisinin ateroskleroz gelisimini olumsuz yonde etkiledigini
saptamay1 amagladik.

Hastalar ve Yontem: Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Kliniginde
2015 yilinda diyabetes mellitus tanisi ile kabul edilen, anamnez, ekokardiyografi,
efor testi ve miyokart perflizyon sintigrafisi sonucunda koroner arter hastaligir on
tanist ile koroner anjiyografisi yapilmis ve verilerine ulagilabilen 450 hastanin tibbi
kayitlar1 incelendi. Uygun verilere sahip 250 hasta retrospektif olarak incelenerek
calismaya alindi. Kendi gelistirdigimiz risk skoru ile ateroskleroz yayginligi
hesaplandi.

Bulgular: DM nedeniyle hastanemizde 2015 yilinda KAG yapilan 250 hasta (%65,2
erkek, %34,8 kadin, ortalama yas 62,52 +9,5) calismaya dahil edildi. Hastalarin 200
(%80) tiniin bel gevresi genis, 76 (%30,4) smin ailesel risk faktorii var, 149 (%59,6)
u sigara kullanmiyor, 192 (%76,8) sinde hipertansiyon var veya tansiyon ilaci
kullaniyor, 92 (%36,8) sinin total kolesterolii, 77 (%30,8) sinin LDL’si yiiksek, 164
(%65,6) tiinde diisik HDL, 118 (%47,2) inde trigliserit yiiksekligi mevcut, 30 (%12)
u alkol kullaniyor, 119 (%47,6) u kolesterolden fakir diyet yapiyor, 44 (%17,6) linde
diger aterosklerotik hastalik mevcut, 78 (%31,2) 1 egzersiz yapiyor, 58 (%23,2) inde
kronik bdbrek hastaligi mevcut, 11 (%4,4) i diyalize giriyor. Kadnlarda VKI 33,26
kg/m2, erkeklerde 29 kg/m2 olarak saptandi. Hastalarin ortalama kreatinin seviyesi
1,35 £ 1,52 mg/dl, HBAI1C seviyesi 8,12 £ 1,79, bel ¢evresi 106,78 £ 11,23 cm,
sigara kullanimi (giin/ paket/ y1l) 22,48 + 28, total kolesterol seviyesi 182,41 + 51,34
mg/dl, LDL seviyesi 111,9 £ 42,59 mg/dl, HDL seviyesi 37,64 + 13,69 mg/dl,
trigliserit seviyesi 172,42 + 118,26 mg/dl, skor 58,89 + 44,89 olarak saptandu.

Ateroskleroz yaygmlik skoru ile diger numerik degiskenler arasinda istatiksel
olarak kreatinin seviyesi, HBA1C seviyesi, yas ve HDL diisiikligi ile iliski saptanda.
Ateroskleroz Skoru ile 6grenim durumu arasinda istatistiksel olarak ters yonde
anlaml bir iligki saptand1.

Kolesterol ilact kullanmayan hastalar ayr1 olarak incelendigi zaman
ateroskleroz yayginlik skoru ile kreatinin yiiksekligi, HBA1C seviyesi, ileri yas, total
kolesterol ytiksekligi ile ve LDL yiiksekligi ile anlamli iliski saptanda.

Sonug¢: Calismamizda diyabetik hastalarda koroner arter hastaligi i¢cin en 6nemli risk
faktorii olarak HbAIC ve kreatinin seviyesinin yliksek olmasi, yashlik, HDL
seviyesinin diisiik olmasi, erkek cinsiyete sahip olmak, hipertansiyon hastas1 olmak
olarak saptanmistir. Kolestrol ilaglarinin yaygin kullanildigi ¢agimmizda analiz,
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kolesterol ilac1 kullanmayan hastalar i¢cin tekrar edildiginde, total kolesterol
yiiksekligi ve LDL yiiksekliginin hala 6nemli bir risk oldugu bir kez daha
gosterilmistir.

9.SUMMARY

CONTRIBUTION OF ADDITIONAL RISK FACTORS TO THE SEVERITY
OF CORONARY ARTERY DISEASE IN DIABETES MELLITUS
DIAGNOSED DISEASES

AIM: In this study, we aimed to determine which of the risk factors of
atherosclerosis associated with diabetes mellitus affects the development of
atherosclerosis in the most negative way.

PATIENTS AND METHODS: In 2015 at Kocaeli University Faculty of Medicine
patients who admitted to the cardiology clinic with diabetes mellitus, evaluated with
medical history, echocardiography, exercise test and myocardial perfusion
scintigraphy for coronary artery disease, as a result underwent coronary angiography
with the diagnosis and examined 450 patient who medical records accessible to the
data. 250 patients were studied retrospectively.and with our self-developed risk score
was calculated diffusiveness of atherosclerosis.

RESULTS: 250 patients (65.2% male, 34.8% female, mean age 62.52 + 9.5) were
included in the study in our hospital due to DM in 2015. Patients 200 (80%) had a
wide waist circumference, 76 (30.4%) had familial risk factors, 149 (59.6%) had
cigarettes, 192 (76.8%) had hypertension, There were 92 (36.8%) sinus total
cholesterol, 77 (30.8%) sinus LDL high, 164 (65.6%) low HDL and 118 (47.2% 12
(47.6%) were on poor diet, 44 (17.6%) were on other atherosclerotic diseases and 78
(31.2%) were on exercise, 58 (23.2%) were on alcohol, Indent chronic kidney
disease, 11 (4.4%) dialysis. In women, VKI was found to be 33,26 kg / m2 and for
males it was 29 kg / m2. The mean creatinine level of the patients was 1,35 + 1,52
mg / dl, HBAI1C level 8,12 £+ 1,79, waist circumference 106,78 + 11,23 cm, cigarette
use (day / pack / year) 22,48 + 28 , Total cholesterol level 182,41 + 51,34 mg / dl,
LDL level 111,9 £42,59 mg / dl, HDL level 37,64 + 13,69 mg / dl, triglyceride level
172,42 + 118,26 Mg / dl, and the score was 58,89 + 44,89.

Atherosclerosis diffusiveness score and other numerical variables were
statistically correlated with creatinine level, HBA1C level, age and HDL level. A
statistically significant correlation was found between Atherosclerosis Score and
education status in the reverse direction.

Atherosclerosis diffusiveness score, creatinine level, HBA1C level, advanced
age, height of total cholesterol and LDL height were found to be significantly
correlated when patients without cholesterol drugs were examined separately.
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CONCLUSIONS: In our study, in our era commonly used as the cholesterol drug
for coronary artery disease, most important risk factors in diabetic patients are higher
HbAlc levels, age, low HDL levels, having male sex, and has been identified as
being hypertensive patients. In the current era when cholesterol drugs are widely
used, once again, total cholesterol elevation and LDL elevation are still a significant
risk factors for patients who do not use cholesterol drugs.
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