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OZET

Kardiyovaskuler hastaliklarin tedavisindeki devam eden gelismelere
ragmen bu hastaliklarin mortalitesi hala yuksektir. Retinal mikrovaskuler
anormallikler, hipertansiyon, ateroskleroz, yaslanma ve diger sureglerin
sonucu olarak meydana gelen kumdulatif mikro sirkilatuvar hasari yansitir ve
mikrovaskuler patolojiler ile kardiyovaskuler hastaliklarin arasindaki iligkiyi
noninvaziv bigimde arastiriimasini saglar.

Calismada koroner anjiyografisi yapilan ve koroner arter hastaligi
tanisi alan yuz hastanin bilateral géz dibi muayenesi yapildi. Calismanin
amacl, hastalarin koroner arter risk faktorleri ile karotis intima media
kalinliklarini, biyokimyasal kan degerleriyle beraber g6z dibi muayene
bulgularini  degerlendirmek idi. Bodylelikle invaziv olmayan g6z dibi
muayenesinin, yuksek riskli hastalarin belirlenmesindeki etkinliginin
arastiriimasi hedeflenmekteydi.

Hastalarin yas ortalamasi 58,25 + 7,1 olup, ¢alisma populasyonu 72
(%72) erkek ile 28 (%28) kadin hastadan olusmakta idi. Hipertansiyon,
hiperlipidemi ve obezite yuksek oranda idi. %70 hasta hipertansif olarak
saptanirken, sigara igicilerin sayisi yirmi bir (%21), ailede erken KAH 6ykusu
olanlarin orani ise %22 idi.

Go6z dibi muayenesi sonrasi hastalarin %87’sinde (62 erkek, 25
kadin)  aterosklerotik degisikler saptandi. Scheie siniflamasina gore
hastalarin %54’Unde Evre | ateroskleroz (15 kadin, 39 erkek) , %32’sinde
Evre |l ateroskleroz (10 kadin, 22 erkek) ve %71’'inde (erkek hasta) Evre llI
ateroskleroz varli§i belirlendi. Géz dibi bulgularindan olan druzenoid
cisimcikler klopidogrel kullanmayan hastalarda klopidogrel kullananlara gore
istatistiksel olarak daha fazla idi (p<0.001). Retinal tortiosite artigI hastalarin

%65’'inde mevcut idi. 3 hastada da Hollenhorst bulgusu izlendi.



Sonu¢ olarak g6z dibi muayenesi, kardiyak fonksiyonlarinin
degerlendiriimesinde kullanilabilen, invaziv olmayan ve kolay uygulanabilen

bir muayene yontemidir.

Anahtar kelimeler: Ateroskleroz, kardiyovaskuler hastaliklar, g6z

dibi muayenesi, druzenoid cisimcikler



SUMMARY

Relation Between Coronary Artery Disease and Retina

In spite of the ongoing developments in the treatment of
cardiovascular diseases those diseases still have high mortality. Retinal
microvascular abnormalities reflect micro-circulatory cumulative damage
caused by hypertension, atherosclerosis, aging and other processes and
allows noninvasive way to investigate relationship between microvascular
pathology and cardiovascular disease.

In the study, bilateral ocular fundus examination was performed to a
group consisting a hundred patients who has coronary artery disease
assessed by coronary angiography. The aim of the study was to evaluate the
fundus examination findings with risk factors for coronary artery disease,
carotid intima media thickness, and biochemical blood values together. Thus,
the aim of the study was set to investigate the efficacy of a non-invasive
method; fundus examination to identify high risk patients.

The mean age of patients was 58.25 + 7.1, 72 (72%) people were
male and 28 (28%) were female. Hypertension, hyperlipidemia and obesity
were common among the study population. While the 70% of the patients
were found to be hypertensive, number of smokers was 21 (21%) and the
number of patients who have a family history for early CAD was 22%.

By using the fundus examination, atherosclerotic changes was
identified in 87% of patients (62 males, 25 females). According to the Scheie
classification, grade | atherosclerosis was present in 54% (15 female, 39
male), grade Il atherosclerosis in 32% (10 female, 22 male) and grade Il
atherosclerosis in 1% (1 male) of the patients. Druzenoid bodies, one of the
fundus examination finding, was statistically more frequent in clopidogrel user
patients than clopidogrel non-users (p<0.001). Retinal tortuosity was present

in 65 % of patients. Hollenhorst sign were observed in three patients.



In summary, fundus examination is easily applicable and non-

invasive method for evaluation of cardiac function.

Key words: Atherosclerosis, cardiovascular diseases, ocular fundus

examination, druzenoid bodies



GiRiS

Kardiyovaskuler hastaliklarin tedavisindeki devam eden gelismelere
ragmen, bu hastaliklarin mortalitesi hala ylksektir (1). Kardiyovaskuler
hastaliklar yirminci ylzyilin hemen baslarinda tim élimlerin %10’undan daha
azindan sorumlu iken, yirmibirinci yuzyilin basinda gelismis ulkelerdeki
olimlerin %50’sinin, gelismekte olan Ulkelerdeki dlumlerin %25’inin nedenidir.
Diinya Saglik Orglti’'nce hazirlanan 2020 yilinda yasami kisitlayacak énde
gelen nedenler listesinde Koroner Arter Hastahgr (KAH) birinci, inme
dorduncu sirada yer almaktadir (2).

Ulkemizde kardiyovaskiiler —hastaliklara yakalanma  riskinin
Ongorlusune ve koroner arter hastaligi sikligina iliskin guvenilir veriler 1990
yihna kadar saptanmamistir. Turk Kardiyoloji Dernegi tarafindan 1990 yilinda
baglatilan TEKHARF calismasinin on yillik izlem verilerine gore Turkiye’'de
yaklagik iki milyon kigide koroner arter hastaligi bulundugu tahmin
edilmektedir. Bu oran 1990 yilinda erigkin nufusun binde otuzbesine denk
gelmektedir. TEKHARF c¢alismasinda, koroner arter hastaligina bagh yilhk
mortalite erkeklerde %0.51, kadinlarda ise %0.33'tur. GUnumuzde 3. 4
milyon koroner kalp hastasi oldugu tahmin edilmektedir (3).

Gelismis Ulkelerde komplikasyonlari ile morbidite ve mortalitenin
onde gelen nedenlerinden birisi olan ateroskleroz daha ¢ok yash kisileri
etkileyen, yillar icerisinde yavas ilerleyen ve sonugta kan akimi Uzerindeki
mekanik etkilerle semptomlara yol acan dejeneratif bir hastaliktir.
Aterosklerozun en erken lezyonu olan yagli gizgilenmenin erken ¢ocukluk
déneminde aortta bulundugu bilinmektedir. Hatta bugtin aterosklerozun fetal
gelisme doneminde, Ozellikle hiperkolesterolemisi olan annelerin fetuslerinde
basladigi bilinmektedir (4). Dolayisiyla bu hastaligin ve tehlikeli sonuglarinin
onlne gegmek icin yasam boyu devam eden bir caba sarfedilmelidir.
Ateroskleroza genetik yatkinlik bilinmekle beraber aterosklerozla iligkili
hastaliklarin buydk c¢ogunlugu sonradan edinilir. Bu nedenden dolayi

aterosklerozun genellikle hayatin ilerleyen donemlerinde ortaya ¢ikan klinik



sonuglarinin  dnlenebilmesi mumkundur. Ateroskleroz arter intimasinda
plazmadan kaynaklanan aterojenik lipoprotein birikmesine karsi karmasik bir
inflamatuvar-fibroproliferatif cevaptir ve buyuk-orta c¢aph arterlerin, temel
olarak intima tabakasinda gelisen, kesintisiz bir surectir (5, 6). Kan akimini
engelleyecek boyutlara ulastiginda klinik bulgular vermeye baglayan bu
surecin nedeni henlz bilinmese de koroner arterleri, karotis arterleri, 6zellikle
abdominal aortayr ve alt ekstremite arterlerini daha ¢ok tuttugu
gozlenmektedir. Nedeni bilinmese de brakiyal arter, internal meme arteri
hatta intramiyokardiyal koroner arterler ateroskleroza ¢ok direnclidirler (7).

Hipertansiyon, hiperlipidemi, sigara igiciligi gibi geleneksel risk
faktorlerinin  yuksek riskli hastalarin belirlenmesinde, takip ve tedavi
edilmelerindeki faydalarina ragmen kardiyovaskuler mortalite ve morbiditenin
azimsanamayacak bir boliumu bu faktorlerle agiklanamaz (8—10). Bunun bir
sonucu olarak, kardiyovaskuler riskin derecelendirilebilmesi igin ek
degerlendirme yontemlerinin bulunmasi yonunde bir egilim vardir. Retinal
mikrovaskuler anormallikler, hipertansiyon, ateroskleroz, yaglanma ve diger
sureglerin sonucu olarak meydana gelen kimdalatif mikro-sirkllatuvar hasari
yansitarak mikrovaskuler patolojiler ile kardiyovaskuler hastaliklarin
arasindaki iligkiyi noninvaziv bigcimde arastiriimasini saglar. Kolaylikla ve
invaziv olmayan yodntemlerle gorulebilen retinal arterler (6zellikle retinal
arteriyol), serebral ve koroner dolasim ile benzer anatomik ve fizyolojik
Ozelliklere sahiptir (11, 12). Generalize arteriyolar daralma, fokal arteriyolar
daralma, arterioven6z caprazlagsma ve retinopati gibi retinal mikrovaskuler
anormallikler; hipertansiyondan veya diger sureclerden kaynaklanan
arteriyolar hasari yansitirlar (13, 14) ve bu nedenle kardiyovaskuler hastalik
belirteci olarak kabul edilmislerdir (12, 15).

Retinopati tanimi, retinal hemoraji, mikroanevrizma, pamuk atigi
odaklar, sert eksuda, makuler édem ve optik disk 6demi gibi sadece
arteriyolar yapilarin  degdil, tim mikrovaskiler agin &zelliklerini de
icermektedir. Retinal arteriyolar degisiklik tanimi ise sadece retinal
arteriyollere ait generalize veya fokal arteriyolar daralmayi, arteriovenoz (AV)

caprazlasma gibi anormallikleri agiklamaktadir.



Retinal mikrovaskuler anormalliklerin kardiyovaskuler hastaliklar igin
belirte¢ olma potansiyelleri, 19. ylzyil sonlarina dogru, retinal mikrovaskuler
Ozellikler ile hipertansiyonun, renal ve serebrovaskuler hastaliklarin
baglantisini tanimlayan Marcus Gunn tarafindan fark edilmistir (16).
Friedenwald ve digerleri, bu mikrovaskiler anormalliklerin sistemik
aterosklerotik slrecle iligkili oldugunu 6ne surmustir (17). Calismalarda,
retinal mikrovaskuler anormalliklerin siddetinin, hipertansiyonlu hastalarda
mortalite igin bir belirleyici oldugunu gdstermistir (18,19). Ug yillik sagd kalim
oranlari, evre 1 hipertansif degisikliklere (hafif-orta diizeyde retinal arteriyolar
daralma ve skleroz) sahip hastalarda %70 iken, evre 4 hipertansif
degisiklikler (optik disk sismesi) gosteren hastalarda sadece %6’drr.
Arteriyollerin cilt, mikdéz membranlar ve istemli kaslar gibi kiguk ve periferal
organlar icinde degerlendiriimesinin neredeyse imkansiz olmasina ragmen,
retinanin oftalmoskop ile gorilebiliyor olmasi bu kiguk damarlarin klinik
degerlendirme agisindan essiz bir firsat olugturmaktadir. Bu nedenle, retinal
arteriyoldeki net bicimde farkedilir degisikliklerin, vicut genelindeki arteriyolar
fonksiyonlar hakkinda kabul edilebilir bir deger teskil ettigi distunulmektedir.
Sonu¢ olarak Wagener, Scheie, Leishman ve Breslin gibi ¢alismacilar
hipertansif retinopati igcin ek siniflama semalari olusturmaya ve hipertansif
retinopatinin kardiyovaskuler hastalik ve mortalite ile iligkisini agiklamaya
yonelik calismalarini surdirmastir (20-22). Son on yil iginde, retinal
mikrovaskuler oOzellikleri objektif bigcimde &lgmek igin yeni teknolojiler
geligtiriimigtir (23, 24). The Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC)
calismasinda retinal mikrovaskiler anormallikler, retina fotograflarinin
standart bir evreleme protokolli kullaniimasi ile tespit edilmigtir (25) .Ek
olarak generalize retinal arteriyolar daralma, retinal damar genigliklerinin
yuksek ¢cOozunurluklt dijital fotograflardan olgulmesi ile belirlenmistir(25, 26).
Bu evreleme metodlarinin tam anlamiyla guvenilir olduklari gosterilmistir.
ARIC calismasinda, retinal mikrovaskuler anormalliklerin, glncel kan
basinciyla oldugu kadar gecmisteki kan basinci duzeyleriyle, hatta endotelyal
disfonksiyon ve inflamasyonu gosteren cgesitli belirtecglerle gugli bigimde
iligkili oldugu ortaya konmustur (27).



Retinal Mikrovaskiiler Anormalliklerin Patofizyolojisi

Retinal mikrovaskuler anormalliklerin sadece retinanin degil, ayni
zamanda koroid ve optik sinirin dolagsimini kapsayan bir patolojik sureg¢
spektrumu iginde yer aldigi dusunulmektedir. Mikrovaskuler degisiklikler, hem
yaslanma (arteriyolar duvarin yas iliskili sertlesmesi veya ateroskleroz) hem
de yukselmis kan basinci (artmis arteriyolar tonus, vazospazm, media
hiperplazisi ve intimal kalinlagsma) ile iligkili gorunmektedir (28, 29). Bazi
lezyonlar, hipertansiyona sekonder kalici yapisal hasar sergilerken, kan
basincindaki yukselmeler ile beraber retinal arteriyollerde gecici degisiklikler
olarak ortaya ¢ikmaktadir. Tso ve arkadaglari (28,30), retinal mikrovaskuler
degisikleri, kesisen dort faza ayirmiglardir. Her bir fazdaki patolojik
degisiklikler ve eslik eden klinik 6zellikler kisaca agiklanmistir.

I-Vazokonstriktif Faz: YUikselmis kan basincinin arteriyolar tonusta
otoregulatuvar suregler araciligiyla retinal arteriyollerde generalize daralmaya
yol actigi gozlemlenmistir (14, 31). Ancak bu olay sadece, belirgin
aterosklerozu olmayan damarlarda goértulmagstir. Orta ile siddetli
aterosklerozlu damarlarda arteriyolar daralma, es zamanl ortaya ¢ikan fokal
daralma (skleroz olmayan segment) ve dilatasyonlarin (skleroze segment)
olusturdugu yamal tarzda olabilir. Bu nedenle, generalize retinal arteriyolar
daralma gen¢ hastalarda yasli hastalara goére, hipertansiyonun siddeti ile
uyumlu olarak, daha belirgin bigimde ortaya ¢ikmaktadir. Vazokonstriksiyon
sureci, ilk olarak prekapiller arteriyol bolgesinden bagliyor gibi gorinmektedir.
Arteriyolar daralma, bu nedenle, en belirgin olarak ikincil ve Ugluncul sira
arteriyollerde, daha nadir olarak da diske daha yakin arteriyollerdedir.

lI-Sklerotik Faz: Devamli olarak yuksek seyreden kan basinci
sklerotik faza yol acabilir. Bu fazdaki baskin patolojiler tunika medya
hiperplazisi ve arteriyolar duvarda hyalin dejenerasyonudur. Bu fazin kliniksel
olarak saptanan ozellikleri ise generalize arteriyolar daralma, arteriovenz
caprazlasma (Sekil-1), fokal arteriyolar daralma, arteriyolar 1sik refleksinde

degisiklik, arteriyolar tortiosite ve arteriyolar dallanma agisinda artigtir. Bu



degisiklikler, Keith, Wagener ve Baker'in hipertansif retinopati siniflamasinda

Evre 1 ve 2'ye tekabul etmektedir.

Sekil-1: AV caprazlasma (Siyah okla gdosterilmistir).

lll-Eksudatif Faz: Eksudatif fazdaki patofizyolojik degisimler net
olmasa da, bu faz devamli hipertansiyon ile ortaya c¢ikar. Kan-retina
bariyerinde bozulma ile beraber, kan ve sivi eksudasyonuna yol
acarakvaskuler duz kas dejenerasyonu ve endotelyal nekrozu olugmaktadir.
Diger patolojik degisiklikler arteriyol duvarinda fibrinoid nekrozu, arteriyol
limeninde daralmayi, kan akiminda bozulmayi ve iskemik komplikasyonlari
icerir. Klasik Ozellikler, mikroanevrizmalarin ve retinal hemorajilerin
go6rulmesidir (Sekil-2). Bunlar superfisiyal sinir lifi tabakasinda (klinikte alev
sekilinde hemorajiye uyar), retinanin derin tabakasinda (leke ve nokta
hemorajiler) ve subhyaloid boslukta (pre-retinal hemoraji) ortaya
cikabilmektedir. Ayni zamanda plazma lipoproteinleri, fosfolipidleri, kolesterol
ve ftrigliseritlerinde sizinti (sert eksudalar) ve sinir lifi tabakasinin iskemisi ile
beraber aksoplazmik transport mekanizmalarinda bozulma (yumusak
eksudalar) da mevcuttur (32, 33). Bu durumlarda zaman zaman disk sismesi

gorulebilir. Bu degisiklikler, Keith, Wagener ve Baker’in hipertansif retinopati



siniflamasinda Evre 3 ve 4’e tekabul eder ve gunimuizdeki daha iyi kan

basinci kontroliine bagli olarak daha nadir gorulir (34-36).

Sekil-2: Retinal hemoraji (Siyah okla gdsterilmistir).

IV-Komplikasyon Fazi: Damarlardaki uzun sdureli hipertansif ve
arteriyosklerotik degisiklikler sonucu retinal ve vitréz komplikasyonlar gelisir.
Bunlar; arteriyolar tromboz, santral veya dallanmis retinal arterin veya venin
oklizyonu, makroanevrizmalar, kistoid makiler 6dem ve proliferatif

vitreoretinopatiyi icerir (37).

Retinal Mikrovaskiiler Anormalliklerin Hipertansiyon,

Kardiyovaskiiler Hastaliklar ve Mortaliteyle iligkisi

I-Hipertansiyon ile iliskisi: Cok sayidaki calismada retinal
mikrovaskuler anormallikler ile hipertansiyon mevcudiyeti ve siddeti ve sol
ventrikll hipertrofisi arasinda iliski oldugu rapor edilmistir (38—41). Toplum
tabanli calismalardan elde edilen veriler, retinal mikrovaskuler anormalliklerin
hipertansiyonlu hastalarda, hipertansiyonu olmayan hastalardan tutarli
bicimde daha sik goruldugunu ortaya koymustur (42, 43). Beaver Dam Eye

calismasinda, retinal mikrovaskuler anormalliklerin hem prevalanslari (43,



44), hem de 5-yillik insidanslari (45), hipertansif hastalarda normotansif
hastalardan daha yuksek bulunmustur. Yas duzenlemeleri yapildiktan sonra,
hipertansiyonlu hastalarin retinopati, fokal arteriyolar daralma ve AV
caprazlasmaya daha fazla sahip olma egiliminde olduklari gorUimustuar.
Dahasi, antihipertansif ila¢g kullanimina ragmen kan basinci yuksekligi olan
hipertansif hastalarin tasidigi risk, tedavi ile kontrol altina alinmis kan basinci
olanlardan veya normotansif hastalardan daha fazla olarak saptanmistir.
Retinal mikrovaskiler anormallikler ve hipertansiyon arasindaki baglanti
siddetinin yas ve irk ile degisiklik gosterirken, cinsiyet ile iligkisiz oldugu
g6zlenmistir (46). Bu gostergeler, gen¢ hastalarda yaslilara goére ve
beyazlarda siyahlara gore daha fazla gibi gériunmektedir. Bu varyasyonlarin
nedeni bilinmemektedir, ancak hipertansiyon veya retinal
arteriyolosklerozdaki nufusa dayali farkliliklarla iligkili olmasi muhtemeldir.
Benzer yas ve irk paternleri retinal mikrovaskuler anormallikler ve iskemik
kalp hastaligi arasinda da gorulmustur. Bu sonug retinal anormalliklerin, daha
geng¢ hastalarda ve Kafkasyalilar'da, kardiyovaskuler risk i¢in daha iyi bir
gOsterge olabilecegini dusundirmustir. Retinal mikrovaskuler 6zellikler ile
gecmisteki kan basinci dizeyleri arasindaki iliski ARIC c¢alismasinda
degerlendirilmigtir (27). Generalize retinal arteriyolar daralma ve AV
caprazlasmanin (fokal arteriyolar daralma ve retinopati degil); retinal
degerlendirmenin 3 ila 6 yiIl oncesinde Olgllen kan basinci duzeyleri ile
simdiki kan basinci duzeyleri igin ayarlamalar yapildiktan sonra dahi
baglantili oldugunu bulunmustur. Bu durum, generalize arteriyolar daralma
ve AV c¢aprazlasmanin, kumdlatif hipertansif hasarin gdstergeleri
olabileceklerini 6ne surmektedir.

ll-Ateroskleroz ile lliskisi: Cogu calismada aterosklerozun risk
faktorleri hem de ateroskleroza ikincil gelisen kardiyovaskuler hastaliklar
(iskemik kalp hastaligi gibi) arasindaki indirekt ve ikincil derece baglantilara
dayanan sonuglar c¢ikariimistir (47). Retinal mikrovaskuler anormalliklerin,
hiperlipidemi ve sigara iciciligi ile olan iligkileri tutarli degildir. Bir ¢alisma,;
serum total kolesterolu ve sigara igiciligi ile generalize arteriyolar daralma,

fokal arteriyolar daralma ve AV c¢aprazlasma arasinda, kan basinci igin



dizenlemeler yapildiktan sonra bir iliski bulmustur (49). Beaver Dam
calismasinda; yas, cinsiyet ve hipertansiyon icin duzenlemeler yapildiktan
sonra, serum total kolesterolu veya HDL kolesterol higbir retinal
mikrovaskuler degisikliklerle iligkili bulunmamistir. ARIC ¢alismasinda; retinal
mikrovaskuler anormallikler, klinik aterosklerotik arter hastaligi ve
aterosklerozun subklinik belirtegleri arasindaki iligkiler tutarsiz bulunmustur.
Ornegin, generalize arteriyolar daralma; karotid arterde plak varligi (ultrason
ile saptanmig), sigara iciciligi, serum trigliserit ve HDL kolesterol duzeyleri ile
iligkili olsa da, serum total trigliserit dUzeyi, karotid arter kalinlagsmasi veya
popliteal arter plagi ve kalinlagmasi ile iligkili degildir. Bunun aksine, AV
caprazlasma; karotid arter kalinlasmasi, popliteal arter plagi ve kalinlagsmasi
ile iligkili iken, karotid arter plagi ve serum total trigliserit duzeyi ile iligkili
degildir.

lll-iskemik Kalp Hastahgi ile iliskisi: Az sayidaki calisma direkt
olarak retinal mikrovaskuler 6zellikler ile iskemik kalp hastaliklari arasindaki
iligkiyi arastirmistir. National Health Examination Survey’e dayanan buyuk bir
calismada hipertansiyon, diyabetes mellitus ve serum kolesterol dizeyleri
icin duzenlemeler yapildiktan sonra, oftalmoskop ile tespit edilmis retinal
arteriyolar degisikliklere sahip bireylerin yaygin iskemik kalp hastaliklarina
daha fazla sahip olma egilimi gosterilmigtir (49). Bu iligki; kadinlarda
erkeklere gore ve genglerde yaslilara gére daha belirgin olarak izlenmis.
Diger calismalar; iskemik kalp hastaligi, elektrokardiyografideki iskemiyle
iligkili degigiklikler ve koroner anjiografide koroner arter lezyonlarinin
mevcudiyeti ve siddeti ile degisiklik gosteren iligkiler tanimlamistir (50).
Bununla beraber; bu g¢alismalarin ¢ogu, retinal lezyonlarin oftalmoskop ile
kesin olmayan bigimde belirlenmesi sonucu sinirlanmigtir. Ayni zamanda,
ARIC calismasini da iceren diger galismalardan elde edilen veriler, retinal
mikrovaskuler 6zellikler ile iskemik kalp hastaligi veya miyokard enfarktusu
arasinda hig bir iligki gdstermemistir (51).

IV-Mortalite ile iliskisi: Hollanda’'da, oftalmoskop ile tespit edilmis
retinal mikrovaskuler anormallikleri olan 40—65 yas araligindaki 2859 erkek

ve kadindan olusan bir topluluga dayali ¢alisma yapiimistir. Kan basinci,



kolesterol, sigara iciciligi, proteintri ve rolatif agirik icin dizeltmeler
yapildiktan sonra, erkeklerde 15 yillik ve kadinlarda 25 yillik tim nedenlere
bagli mortalite oranlarindaki hafifce yukselme ile iligkili bulunmustur (21).

Ancak, nedene 6zgul mortalite oranlari bu ¢alismada belirtiimemistir.

Hipertansiyon ve Aterosklerozun Rolu

Hipertansif retinopati; retinal arteriyoler ve venuler degisiklikleri,
retinal vaskuler permeabilite artisini ve atilmis pamuk manzaralarini igeren
hipertansif retinal vaskuler lezyonlarlarla; retinal hemorajiler, 6dem, sert
eksudalar ve sinir lifi kaybi gibi ekstravaskuler retinal lezyonlari iceren genis
kapsamli bir kavramdir. Retinada gorulen hipertansif degisiklikler Keith-
Wegener-Barker siniflamasi temel alinarak doért evrede degerlendirilir
(Tablo-1).

Tablo—1: Keith-Wagener —Barker Hipertansif Retinopati Siniflamasi.

Evre |: Retina arteriyollerinde generalize, orta dereceli daralma
vardir. Daralma 0Ozellikle kiguk damarlarda belirgindir.

Evre Il: Evre I'de gorulen yaygin arteriyoler daralma belirginlesmistir.
Buna ilave olarak damar boyunca lokal daralmalar izlenir ve arter-ven
caprazlasma bolgelerinde arterin altindaki venin yon degistirdigi (Salus
belirtisi) goralur.

Evre lll: Arteriyoller bakir tel gorunumunu almigtir.  Arter-ven
caprazlasma bdlgelerinde altta kalan venin ezildigi (Gunn belirtisi), distaldeki
venin genisledigi (Bonnet belirtisi) gorullir. Retina ylzeyine yayilmig
hemorajiler yumusak ve sert eksudalar Evre II'deki gorunume ilave olmustur.

Evre IV: Bu evrede retina bulgularina ilave olarak optik diskte
belirgin 6dem vardir. Arteriyoller gumus tel gérunumuanu almistir (Sekil-3).
Sistemik hipertansiyonda koroidde iskemik infarktlar (Elschnig Spot),

retinada arteriyal makroanevrizmalar ve iskemik optik ndropati gelisebilir




Sekil-3: Arteriyolde gimus tel gérinimu (siyah oklarla gosterilmistir)

1953 yilinda Scheie hipertansiyon (Tablo-2) ve arteriyolosklerozu

(Tablo-3) ayirarak 5 evrede siniflandirmistir:

Tablo-2: Hipertansiyona gore Scheie Siniflamasi.

Evre 0: Degisiklik yok

Evre |: Zorlukla saptanabilen arteriyol daralmasi

Evre Il: Fokal duzensizliklerle birlikte asikar arteriyol daralmasi

Evre lll: Derece 2 bulgularina ek olarak retinal kanama ve /veya eksudalar

Evre IV: Derece 3 bulgularina ek olarak papil 6demi

Tablo-3: Arteriyoloskleroza gére Scheie Siniflamasi.

Evre 0: Normal

Evre |: Zorlukla saptanabilen 11k yansimasi degisiklikleri

Evre Il: Asikar olarak artmig 1sik yansimasi degisiklikleri

Evre lll: Arteriyollerde bakir tel gorinimu (AV basi bulgulari mevcut)

Evre IV: Arteriyollerde gumus tel gérinuma (oldukga ciddi AV basi bulgulari

mevcut)
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Retina Ven Dal Tikanmasi

Ciddi gorme kaybina yol agan retina damar hastaliklari i¢erisinde ven
tikanikh@i diabetik retinopatiden sonra ikinci sirada yer almaktadir. Yapilan
bir calismada retina ven tikanikligi (RVT) 4 yillik takipte 40 yas Ustu her 1000
kisiden 2.14’Unde gorulurken, 64 yas ustu her 1000 kisiden 5.36’sinda
gorulmastur (52). RVT, kok (santral), hemisantral ve dal tikanikhgi olmak
uzere 3’e ayrilir. RVT'de gormeyi tehdit eden en dnemli komplikasyonlar
makula édemi ve neovaskularizasyondur.

RVT'nin patogenezi tam olarak bilinmemektedir. Retinal arter ve
veninin anatomik iligkisi nedeniyle aterosklerotik retina arteri kan akiminda
turbllansa yol agarak endotel hasarina neden olur ve bu da trombus
olusumuna zemin hazirlar. Virchow triadina gére trombus olusumuna neden
olan u¢ etken; yavas kan akimi, damar duvari ve kan tablosu degisiklikleridir.
Retina ven kok tikanikliginda trombus lamina kribrosa seviyesinde olup
burada santral retina arteri ve veni oldukga yakin iligkidedir. RVT’de trombis
arter-ven c¢aprazlama yerinde olup burada arter ve ven ortak bir adventisyal
kilifla gevrilidir ve bu kilifin kasilmasi ile ven lumeni daralmaktadir. Yapilan
calimalarda RVT’'de kan akimindaki degisikligin arter-ven ¢aprazlama yerinde
duvar hasarina ve endotel proliferasyonuna neden oldugu belirtiimigtir.

Retina ven tikanikligina neden olan birgok risk etkeni tanimlanmistir.
Bunlar sistemik ve goz ile ilgili nedenler olmak Uzere 2’ye ayrilir:

I- Sistemik nedenler

e Hipertansiyon (HT)
e Ateroskleroz
e Diyabetes mellitus (DM)
¢ Hematolojik nedenler
¢ Oral kontraseptif kullanimi
e Hamilelik
e Enflamatuvar nedenler
II- Goz ile ilgili nedenler

e Primer agik acili glokom
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e Primer agi kapanmasi glokomu
e Pso6doeksfoliatif glokom

e Okduler hipertansiyon

e Hipermetropi

e Travma

e Optik disk lezyonlari

Ateroskleroz igin Risk Faktorleri

Risk faktorlerinin tanimlanmasi ve bunlarin tedavisi asemptomatik
kisilerde KAH'nin dnlenmesi (primer koruma) ve KAH belirlenmis hastaligi
olan kisilerde tekrarlayan olaylarin 6nlenmesi (sekonder korunma) igin
gereklidir. Bu risk faktorleri degistirilebilen (hiperkolesterolemi, hipertansiyon,
sigara kullanimi, diyabetes mellitus, obezite ve dusuk HDL duzeyi) ve
degistirilemeyen kisisel ozellikler olan cinsiyet, yas, ailesel olarak erken
dénemde kardiyovaskuler hastaligin gértlmesi olarak sayilabilir (53).

Yukarda sayilan risk faktorlerine ilaveten glinimuzde koroner arter
hastaligina yol actigi bilinen bazi faktorler de mevcuttur. Bu faktorler sol
ventrikll hipertrofisi, infeksiydz ajanlar, artmis fibrinojen seviyesi, trigliserid,
inflamasyon belirtegleri, homosistein, oksidatif stress ve Lp(a) dizeyleri
olarak tanimlanabilir.

Klasik risk faktorleri

Degistirilemeyen risk faktorleri

Yas

Cinsiyet

Aile hikayesi
Degistirilebilen risk faktorleri

Hiperlipidemi

Sigara

Hipertansiyon

Diyabet
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Yeni risk faktorleri
Trigliserid yuksekligi
Metabolik sendrom
Obezite
Yasam tarzi
Renal yetmezlik
inflamasyon belirtegleri
Hiperhomosisteinemi
Oksidatif stress
Lp(a)
infeksiydz ajanlar
Artmis fibrinojen seviyesi

Yas: Erkeklerde ve kadinlarda yasla birlikte aterosklerotik KAHnin
hem insidansi hem de ciddiyeti artmaktadir. Cinsiyet ve etnik farkliliklardan
bagimsiz sekilde, altmigbes yasina kadar ateroskleroz olusumu vyas ile
giderek artar (54, 55). Otopsi calismalarinda 60 yasini asmis Kisilerin
yarisindan fazlasinda artmis ana koroner ve (¢ damar tutulumu olan KAH
tespit edilmigtir. Kardiyovaskuler takip c¢alismalarinda subklinik vaskuler
hastalik bulunma orani 65-70 yas arasi erkeklerde %33, kadinlarda %22
iken 85 yas Ustunde bu oranlar erkeklerde %45 kadinlarda ise %43 olarak
bulunmustur (56-58). Her ne kadar yas gugli ve bagimsiz bir KAH risk
faktori olsa da yasin KAH riskine bagimsiz katkisi kolesterole bagimhdir.
Ortalama serum total kolesterol dizeylerinin 150 mg/dl seviyelerinde oldugu
toplumlarda aterosklerotik olaylar yaglilarda bile seyrektir (59).

Cinsiyet: Her iki cinste major kardiyovaskuler risk faktorlerinin ayni
olmasina kargin KAH erkeklerde daha sik gorulmektedir. Erkeklerin Ucte
birinde, kadinlarin ise dortte birinde yagsamlari boyunca KAH geligsme riski
vardir. Erkeklerde KAH kadinlardan yaklasik 10-15 yil énce baglar (60) ve
hipertansiyon, DM ve lipid anormallikleri bu riskleri etkiler. 80’li yaslarla
beraber kadin ve erkeklerde KAH riski yaklasik aynidir ve %20-30
civarindadir. Cinsiyetin KAH riski Uzerindeki c¢arpici etkisi kolesterole

bagimlidir. Total kolesterol 150 mg/dl Uzerinde dedilse ne erkekler ne de
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kadinlarda KAH gelismemektedir, kolesterol seviyesi ne kadar yuksekse olay
gecirme riski de cinsiyetten bagimsiz olarak artmaktadir.

Aile Hikayesi: Birgok vaka kontrollu ve ileriye donuk ¢alisma, ailede
birinci derecede yakinlarinda erken baslangi¢li KAH hikayesi olmasi ile KAH
arasinda iligki saptamistir (61). Bu risk genellikle diger risk faktorlerinin
duzeltilmesinden sonra da devam eder. Koroner arter hastaligi i¢in en guglu
aile hikayesi, birinci derece bir yakinda erken yasta KAH olmasidir. 55
yasindan dnce erkek bir yakinda veya 65 yasindan dnce kadin bir yakinda
KAH bulunmasi pozitif aile hikayesi olarak kabul edilse de, erken yasta
KAH’na sahip olan yakin sayisi arttikgca veya KAH yasi azaldikga tahmin
edici deger artar (62).

LDL Yuksekligi: Cesitli tipteki kanitlar LDL’nin primer aterojenik
faktor oldugunu desteklemektedir ve kontrolli calismalar LDL’nin
dusurdlmesinin KAH riskini azalttigi gostermigstir. Buna gore Ulusal Kolesterol
Egitim Programi (NCEP) lipid dusurucu tedavide LDL kolesterolu primer
hedef olarak gostermistir (63).

Laboratuvar hayvanlarinda yapilmis pek ¢ok calisma serum LDL ve
bununla ilgili lipoprotein seviyelerinin yukseltilmesinin aterogenezi baglattigini
ve bu sureci devam ettirdigini gostermistir (64). Ayrica yuksek LDL genetik
formlarina sahip olan bireyler erken aterosklerotik hastalik gostermektedir
(65). Her iki drnekte diger risk faktorleri olmaksizin tek basina yluksek LDL
seviyesinin aterojenik oldugunu goéstermektedir. Son zamanlarda LDL’nin
proinflamatuar bir ajan oldugu ve aterosklerotik lezyonun en 6nemli belirtisi
olan kronik inflamatuar cevabi harekete gecirdigi anlasiimistir. Yuksek LDL
seviyesi endotel disfonksiyonu, plak formasyonu ve buyumesi, kararsiz plak,
plak yirtiimasi ve tromboz gibi aterosklerozun tum evrelerinde etkilidir. LDL
ayrica duz kas hucreleri icinde guglu bir mitojendir.

HDL Disukligi: Dugsuk HDL kolesterol, koroner kalp hastaligi
riskinin gugli bir gostergesidir. Normal HDL'nin alt sinirt 40 mg/dl'in Ustl
olarak kabul edilir. HDL dusuklagu tlkemiz icin gok énemli bir risk faktoridur.
HDL dusuklugunun; c¢ogu insulin direnciyle ilgili trigliserid yuksekligi,

sismanlk, fizik aktivite azhgi, tip 2 diyabet, sigara kullanimi, asiri
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karbonhidrat alimi ve baz ilaglar gibi sebepleri vardir. HDL yukseltici
tedavinin koroner riski azaltacagini gosteren galismalar olmasina ragmen,
belli bir dizeyin hedeflenmesi icin yeterli kanit yoktur. Bu nedenle HDL
dusuklugu olanlarda tedavide oncelikle fiziksel aktivitenin arttirilmasi,
sigaranin birakilmasi gibi yasam tarzi degisikliklerine yer verilmelidir (63).
Trigliserid Yuksekligi: Obezite ve kilo fazlahgi, fizik aktivite azhgi,
agin alkol alimi, asir karbonhidratli beslenme (toplam enerji tuketiminin
%60'iIndan fazlasi), diyabet, kronik bobrek yetersizligi, nefrotik sendrom gibi
hastaliklar, kortikosteroidler, Ostrojenler, retinoidler, yuksek doz beta-bloker
gibi ilaglar ve ailevi kombine hiperlipidemi, ailevi hipertrigliseridemi, ailevi
disbetalipoproteinemi gibi genetik bozukluklar trigliserid yuksekligine neden
olurlar. Trigliserid yuUksekligi siklikla metabolik sendromun bir 6gesi olarak
karsimiza cikar. Trigliserid yuUksekliginde tedavi stratejisi yuksekligin
sebeplerine ve derecesine gore degisir. Trigliserid duzeyleri sinirda yuksek
olgularda, kilonun normale getirilmesi ve fizik aktivitenin artirilmasi hedeflenir,
ilag tedavisine bagvurulmaz. Yuksek trigliserid duzeyli ve yuksek riskli
hastalarda oncelikli olarak LDL duzeylerinin istenen degerlere getirilmesi
amaglanir (63). ilaglarla LDL kolesterol istenen diizeylere disiriildiikten
sonra, trigliserid duzeyleri yuksek kalmigsa, tedaviye trigliserid dusurucu ilag
eklenerek trigliserid duzeyleri istenen degerlere getirilir.  Trigliserid
dizeylerinin ¢ok yuksek oldugu (>500 mg/dL) olgularda ise, akut pankreatit
riskinin dnlenmesi amaciyla, trigliserid dusurucu tedaviye oncelik verilir.
Sigara Kullanimi: Kronik sigara kullanimi koroner ve periferik damar
hastaliklarina eslik eden aterosklerozun gelismesi igin major risk
faktorlerinden biridir. Ulkemizde TEKHARF verilerine gére 1998 yili itibariyle
erkeklerin %58'i kadinlarin %22'si sigara icmektedir (66, 67). Sigara igimi
kardiyovaskiiler hastalik riskini iki kat artirmaktadir. igilen sigara miktari ile bu
risk dogrusal olarak artmaktadir. Sigara icenlerde miyokard enfarktisu ve
kardiyak 6lim riski, icmeyenlere gore erkeklerde 2.7, kadinlarda 4.7 kat daha
fazla bulunmustur (68). Cevresel sigara dumanina maruz kalan bireylerde de
(pasif sigara icicileri) kalp hastahgi riski artmaktadir. Miyokard enfarktusu

gegiren Kigilerin sigaraya devami durumunda yeniden enfarktis gecgirme ve
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ani 6lum riski yUksektir. Oysa miyokard enfarktisli gegirmis olgularda
sigaranin birakilmasini takiben birinci yilda risk yari yariya azalmakta ve
ikinci yil iginde de risk hi¢ icmeyenler duzeyine inmektedir (69). Sigara igimi
HDL-kolesterol duzeyini dusurmekte ve LDL-K'Un oksidasyonunu artirmakta,
trombosit agregasyonunda artisa ve arter endotelinin hasarina yol
acgmaktadir. Sigara icenlerde kanin fibrinojen dizeyinin ve viskozitesinin
arttig1 gosterilmigtir. Cocukluk ya da erken erigkinlik yaslarinda sigaraya
baglanmasinin Onlenmesi baslica hedeftir. Bu konuda okullar ve medya
araciligi ile yapilacak egitim dnemlidir.

Hipertansiyon: Hipertansiyon (HT) kardiyovaskiler mortalite ve
morbiditeye katkida bulunan modifiye edilebilen dnemli risk faktorlerindendir.
Batun aterosklerotik kardiyovaskuler olaylarin  %35'inden hipertansiyon
sorumludur. Koroner kalp hastaligi, hipertansiflerde normotansiflere goére 2—-3
kat daha fazladir (70). Hipertansiyon, kadin ve erkekte, akut miyokard
enfarktlisii  riskini 2-3 misli artirmaktadir. Ulkemizde ise TEKHARF
calismasinin 1990 yili verilerine gore halen bes milyon erkegin ve alti milyon
kadinin hipertansif oldugu tahmin edilmektedir (66,67). Diyastolik kan
basincinda 5 mmHg’lik bir dusus, kalp krizlerinin %21’ni ve inmelerin %34’nu
onleyebilir (71). Diyastolik kan basincinda iki mmHglik bir dusus,
hipertansiyon prevalansini %30 civarinda dugurecektir; boylece, kan basinci
icin, yasam boyu tibbi gézetim ve farmakolojik tedavi almasi gereken Kisi
sayisi 6nemli dlgiide azalacaktir (72).

Hipertansiyonu olan ve akut miyokard enfarktislu gegirenlerde
infarktls sonrasi, angina pektoris, sessiz miyokard iskemisi, atriyal
fibrilasyon, ventrikller tasikardi, ventrikuler fibrilasyon ve kardiyojenik sok
normotansiflere gbére daha fazladir. KAH olan veya koroner baypas
operasyonu yapilan hipertansiflerde 5-yillik mortalite normotansiflere gore
daha fazladir (73).

Hipertansiyonda koroner kalp hastaligini olusturan mekanizmalar
arasinda, sistolik ve diyastolik kan basincinin yuksekligi yaninda, endotel

disfonksiyonu, anjiyotensin |l aktivitesinin artigi, lipoprotein(a) yuksekligi
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vardir. Yuksek-normal kan basinci olanlarda da kardiyovaskuler hastalik riski
yuksektir (74).

Hipertansiyonda koroner kalp hastaligi riskinin arttigini gosteren
etkenler sunlardir: nabiz basincinda artis, mikroalbimintri (gunde 30-300
mgq), hiperurisemi, sol ventrikul hipertrofisi, dislipidemi, DM, obezitenin varligi
ve C-reaktif protein yuksekligi (CRP) (75).

Diyabetes Mellitus: Toplumumuzda prevalansi kaygi verici bigimde
artma egiliminde olan “Diyabetes Mellitus” kardiyovaskuler mortalite ve
morbiditeyi artiran en 6nemli risk faktdrlerinden biri olarak gunumuizde
koroner arter hastaligi esde@eri kabul edilmektedir. Diyabetik olgularda
ateroskleroz daha sik ve erken yasgta gorulmektedir. Diyabet Ozellikle
kadinlarda yas ve menapozdan bagimsiz olarak koroner arter hastaligi riskini
artirmaktadir. Koroner arter hastaligi sikhigr diyabetik erkeklerde 2,
kadinlarda 4 kat fazladir. Miyokard enfarktlisi gecirmis diyabetik olgularda
hastane i¢i mortalitenin diyabeti olmayanlara gore %50 daha fazla ve 2 yillik
mortalitenin 2 kat sik oldugu saptanmisgtir (76, 77).

Her ne kadar tip 2 DM’li hastalarda hipergliseminin kontrolinin
aterosklerotik vaskuler komplikasyonlari azaltabilecedi henlz acik olarak
gosterilememigsse de, mikrovaskuler hastallk ve diger diyabetik
komplikasyonlar GUzerinde olumlu etkileri vardir (78). Amerikan Diyabet
Dernegi'nin énerilerine uygun olarak aglik kan sekerinin 120 mg/dL ve HbA1c
dizeyinin %7'nin altinda tutulmasinda yarar vardir. HbA1c'de saglanan %1
oranindaki dugmenin mikrovaskuler komplikasyonlarda %30 azalma
sagladigi gosterilmigtir (79).

Diyabetik  olgularda vaskller komplikasyonlarin  gelisiminde
hipertansiyon o6nemli bir risk faktoridir ve diyabeti olmayanlara goére
hipertansiyon 2 kat daha siktir. Hem makrovaskuler, hem de mikrovaskuler
komplikasyonlari azaltmada kan basinci kontroliunin 6nemi agik olarak
g6sterilmistir (80). Ozellikle proteiniirisi olan diyabetik bireylerde agresif kan
basinci kontroli ¢ok Onemlidir. Hipertansiyonu olan diyabetiklerde ilk
segenek ilag olarak anjiyotensin dénistiiriicii enzim inhibitérleri veya

anjiyotensin |l reseptor blokerlerinin kullaniimasi uygundur (81-84). DM’nin
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aterojenik etkileri arasinda; (i) Yuksek yogunluklu lipoprotein - kolesterol
(HDL-K)'U disurmesi, disuk yogunluklu lipoprotein - kolesterol (LDL-K)'G ve
trigliseridi yukseltmesi, (ii) kiguk yogun LDL-K'G ylUkseltmesi, lipoprotein a
[Lp(a)l'yr yukseltmesi, (iii) hiperinsulinemi, (iv) endotel fonksiyonunu bozmasi,
(v) plazminojen aktivasyonu inhibitérd (PAI-1)'na yuUkseltmesi ve (vi)
fibrinojeni ve trombosit agregasyonunu artirmasi sayilabilir (85, 86).lyi kontrol
altinda olmayan diyabette tipik olarak trigliserid yuksekligi ve HDL-Kolesterol
dusuklaga bulunur. Trigliserid yuksekligi LDL kolesterol metabolizmasini
etkileyerek aterojenik olan daha kuglik ve yogun LDL partikillerinin
olugsmasina yol agar. Diyabetik dislipidemide insulin direnci rol oynar. Koroner
kalp hastaligi gelisme riskinin yuksek olmasindan dolayi diyabetik hastalarda
kan lipid duzeylerinin kontrolinde koroner kalp hastalarina benzer tedavi
yaklagimi uygulanmalidir.

Obezite: Morbidite ve mortalite artisi ile iligkili olan obezite artik bir
hastalik olarak kabul edilmektedir. Obezite dlgutu olarak kullanilan vicut kitle
indeksi (VKI) [agirlik (kilo)/boy'un (m) karesi] dlgiitiiyle Diinya Saglik Orgiit
tarafindan yapilan siniflamada VKi:18.5-24.9 normal, 25-29.9 kilo fazlalgi,
230 obezite, 240 kg/m? ileri derecede obezite olarak tanimlanmaktadir (87).
VKi'deki bir birimlik artis koroner arter hastali§i mortalitesinde %4-5 artisa
neden olmaktadir. Obezite genel motalitede de artisa yol agmaktadir. Ayrica,
obez bireylerde CRP ve lipoprotein(a) duizeylerinin de ylksek oldugu
gosterilmigtir (87-89). Karin icindeki yag kitlesinin artmasi ile karakterli
abdominal obezite kardiyovaskuler riski Ozellikle artiran bir alt grubu
olusturmaktadir. Abdominal obezite siklikla metabolik sendromun bir unsuru
olup insulin direnci, bozulmus aclik glukozu, hipertansiyon, trigliserid
yuksekligi ve HDL dusuklagu ile birliktedir (90). Obezite toplumumuzda sikligi
giderek artan bir risk faktorudur. Fazla kilolu ve obez kisiler mutlaka kalori
kisittamasi ve duzenli fizik egzersiz ile kilolarini verme ydnunde tesvik
edilmelidir.

Artmis KVH Riski ile iligkili Yagam Tarzlar: Ruhi depresyon, kayg!
durumu, dusmanhk duygusu ve sosyal yalnizlik gibi psikososyal etkenler,

hem sigara icme gibi riskli davraniglara eslik etmesi yaninda, hem de
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sempatik sinir sistemini aktive etmeyi de iceren dogrudan fizyopatolojik
mekanizmalar yoluyla koroner kalp hastaligi riskini artirirlar. Akut miyokard
enfarktisl sonrasi ciddi bir depresyon oOykusu, gelecekteki koroner kalp
hastaligi olay riskinin ¢ok gugli (yaklasik 6 kat yukselten) bir bagimsiz
ongorduracusudar (91-94). Dismanlik veya 6fke ile koroner kalp hastaligi
arasindaki iliskiyi destekleyen c¢ok sayida calisma bulunmaktadir (95,96).
Buna karsilik, bazi hayat tarzi faktorleri kardiyoprotektif niteliktedir.

Diyet: Epidemiyolojik veriler, kolesterolden ve hayvansal yaglardan
yuksek diyet tiketen toplumlarda KVH riskinin ytksek oldugunu gostermistir.
Bati tipi diyetin zararh etkilerini, doymus yaglar, diyetteki kolesterol, LDL
kolesterol ve sodyum, vucut agirligi, diyabet ve kan basinci gibi geleneksel
risk faktorleri Uzerinden gosterdigi dusundlmustir. Kolesterolden ve
sodyumdan dusuk, tekli doymamis yag, sebze, meyve ve baliktan zengin
diyetin belirgin ve bagimsiz yarari aterojenik diyetin ayri ve modifiye edilebilir
bir risk faktoru oldugunu gostermektedir.

Fiziksel Aktivite Yetersizligi: Fiziksel aktivite azligi (sedanter
yasam tarzi), koroner kalp hastaligi igin 6nemli, bagimsiz bir risk faktéradir
(97, 99). Egzersiz azliginda harcanan kalori azaldigindan, sismanhgdin yani
sira insulin direnci, kan lipid bozukluklari, hipertansiyon gibi risk faktorleri
ortaya ¢ikmakta, kardiyovaskuler fonksiyonel kapasite azalmaktadir. Duzenli
fiziksel aktivite ile kilo azalmakta (100), LDL-kolesterol ve trigliserid dizeyleri
dusmekte, HDL-kolesterol duzeyleri yukselmekte , instline duyarlk artmakta
,kan basinci dusmekte, endotele baglh vazodilatasyon ve fibrinolitik aktivite
artmaktadir; bu olumlu etkiler koroner kalp hastahgi riskini azaltmaktadir
(101-107).

Asin Alkol Tiiketimi: KAH ile alkol tiketimi arasinda J-seklinde bir
iliski saptanmistir. Koruyucu etki dusuk seviyelerdeki tuketim ile belirgin olup,
agir alkol alimi ile zararli etkiler ortaya ¢ikar (108 ). Orta derecedeki alkol
aliminin faydal etkisi; Total HDL kolesterol seviyelerini artirmasina, fibrinolitik
fonksiyonlarda ve trombosit agregasyonuna olan yararlh etkisine

baglanmaktadir. Agir alkol tuketimi artmis kardiyomyopati, ani olum ve
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hemorajik inme riskine bagli olarak total kardiyovaskuler hastalik riskini
artirmaktadir (109 ).

Yeni Kardiyovaskiiler Risk Faktorleri

Yukarida bahsedilen risk faktorlerine ilave olarak bazi faktérlerinde
damar hastaliklarinin habercisi olduklar tespit edilmigtir. Bu faktorlere sahip
olan saglikli ve diger risk faktorleri olmayan bireyler konusunda da dikkatli
olunmasi 6nerilmektedir.

I-Hiperhomosisteinemi: Homosistein diyette bulunmayan non-
esansiyel bir aminoasittir. Diyetle alinan metionin hicre boslugunda vitamin
B6 ve B12 ko-faktorligu ile homosisteine donusturalir. Artmis homosistein
seviyelerinin dluz kas hucre proliferasyonu ve endotel hasari veya
disfonksiyonu yoluyla ateroskleroza neden olduguna inanilir (110-112).
Retrospektif ve  prospektif bazi  g¢alismalarda  ateroskleroz ile
hiperhomosisteinemi  arasindaki  baglanti  godsterilmistir  (113—115).
Homosistein seviyesindeki her 5 pmol/L’lik artis kardiyovaskuler risk artisi ile
beraber total kolesterol seviyesinde 20 mg/dl artisa neden olur (110-117).
Hiperhomosisteineminin bagimsiz bir risk faktori olduguna inaniimasina
karsin bu durumun tedavisinin primer ve sekonder Kkardiyovaskuler
korumadaki yardimi hakkinda net bir bilgi yoktur.

ll-infeksiydz Ajanlar: Hem viriislerin hem de bakterilerin neden
oldugu enfeksiyonlarin aterosklerotik plaklarin ilerlemesinde rol aldiklari
disinulmektedir. Ozellikle Chlamydia Pneumoniae, Helicobacter Pylori,
Herpes Simplex Virus (HSV), Cytomegalo Virus (CMV) ve Coxsaki virusler
baslica suglanan patojenlerdir. Coxsaki viruslerin  perikardit ve
kardiyomyopati nedeni olduklarina inanilir, fakat KAH ile iligkisi
gosterilememigtir (118-120).

ll-inflamatuvar Belirtegler: Bazi inflamatuvar belirteclerin (Hs-CRP,
Fibrinojen, Serum amiloid A, myeloperoksidaz) aterosklerozun belirteci
oldugu dusunulmektedir. Bu belirteglerin serumdan tespiti, kardiyovaskuler

olay riskinin belirlenmesinde ve primer ve sekonder korumanin prognozunda
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yardimcidir (121). Kardiyovaskdler riski belirleme yéninden en ¢ok incelenen
inflamatuvar markirlar CRP ve fibrinojen’dir. Fibrinojen interlokin—6 ile stimule
edilerek direkt koagulasyona etki eder. CRP ise kompleman aktivasyonu
(122), Tlenfosit nedenli endotel hasari (123) ve protrombik doku faktoru ve
plazminojen aktivator inhibitdor-1 gibi adhezyon molekdullerini artirarak (124)
etki eder. Bir buyuk g¢alismada yuksek CRP’li kisilerde miyokard enfarktlisu
riskini 3 kat, inme riskini 2 kat daha fazla oldugu bildirilmigtir (125 ).

IV-Lipoprotein (A) [Lp(A)] Fazlahgi: Lp(a) disulfid bagi ile
apoprotein a polipeptid zincirine baglanmis olan LDL partikilinden
olusmaktadir. Lp(a) plazminojen icin yarismali bir inhibitdr olup endojen
fibrinolizisi baskiladigi 6ne surulmuastir. Lp(a) seviyelerinin  ylUksek
bulunmasi; KAH, miyokard enfarktusu, beyin damar hastalhidi, periferik damar
hastaligi, balon anjiyoplasti sonrasi restenoz veya safen ven baypas greft
operasyonu sonrasi restenoz arasinda bagimsiz bir iliski oldugu ¢alismalarda
gosterilmigtir (126 ).

V-Renal yetmezlik: Yeni koroner risk faktorleri arasinda sayilan
renal yetmezlikli hastalarda, gerek ateroskleroz ile olan neden sonug iliskisi
gerekse de diger koroner risk faktorleri ile beraber gorilme sikhdi nedeniyle

koroner arter hastaligi daha sik gorulmektedir.

Karotis intima Mediya Kalinlig

Normal arter duvar 0¢ tabakadan olusur. En igteki lumeni
cevreleyen tabaka intimadir. Tek sira bigiminde dizilmis endotel hlcreleri,
bunlari destekleyen subendotelyal matriks, bazal membran ve insan
intimasina 6zel olarak az sayida diiz kas hiicrelerinden olusur. intima
kalinligi mekanik stresin degiskenligine bagh olarak yerel farklliklar gosterir
(127). Kan akiminin olusturdugu mekanik stresin fazla oldugu bodlgelerde,
diz kas hacreleri uyarilir ve bu bdlgeyi kalinlastiran proteoglikanlari uretirler;
bu bolgelerde bebeklikten itibaren az sayida makrofajlar da belirmeye baslar.
Unutulmamasi gereken nokta, kan akimina uyum nedeniyle olusan bu

kalinlagsmanin, damar lumenini kesinlikle daraltmadigidir. Ancak ilging olarak
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bu bolgeler ateroskleroza yuksek derecede yatkinlik gdsteren kesimlerdir
(128). Sol koroner arterin, karotis arterinin ve abdominal aortun distal
kesimlerindeki catallanma vyerleri en tipik drneklerdir. intimadan internal
elastik membran ile ayrilan orta tabakaya mediya adi verilir. Kollajen, elastik
lifler ve glikozaminoglikanlardan olusan bir matriks iginde konsantrik olarak
dizilmis duz kas hucrelerinden olusur. Adventisyadan eksternal elastik
membran ile ayrilir. En dis tabaka ise adventisyadir. Gevsek bir bag dokusu
yapisindaki bu tabaka, boyuna dizilmis kollajen lifler, vaza vazorum ve sinir
uclarindan olusur (129).

Karotis intima Mediya kalinigi (IMK), ilk kez 1986 yilinda Pignoli
tarafindan B-mod ultrasonografi ile dlgtilmustir (130). Olglimlerin daha rahat
yapilabilmesi ve karotis arterinin sik olarak incelenmesinden dolayi, 1990’
yillardan itibaren IMK dlgiimiinde karotis arterinin  kullaniimasina
baslaniimistir. O tarihten beri yapilan gesitli calismalarin sonucunda karotis
IMK aterosklerozu belirlemede yeni bir parametre olarak kullaniimaya
baslanmigtir (131).

Karotis IMK'nin ultrason ile gésterimesi intima ile mediyayi
birbirinden ayiramaz. IMK'nin artisi, intima ve mediya tabakalarinin
kalinlagsmasi sonucunda olmaktadir (132). intimal kalinlasmadan primer
olarak endotel fonksiyon bozuklugu sonucu olugsan ateroskleroz; mediyanin
kalinlagsmasindan ise genellikle hipertansiyona bagli olusan diz kas
hipertrofisi sorumlu tutulmaktadir. Sistemik bir hastalik olan ateroskleroz,
gocukluk g¢agindan baslayarak sessiz bir ilerleme ile klinik olarak (Mi veya
inme) orta ve ileri yaglarda kargsimiza ¢ikmaktadir. Cocukluk ve ergenlik
doéneminde risk faktorlerinin bulunmasi, bu ilerlemeyi hizlandirir. Bu nedenle,
erken aterosklerotik degisikliklerin  gOsterilebilmesi, risk faktorlerinin
azaltilabilmesi igin gok énemlidir. Bu erken degisiklikler, IMK’nin artmasi ve
arterlerin vazodilatator fonksiyonlarinin bozulmasidir (133).

Bazi damarlar ateroskleroza daha egilimli iken, aterosklerozun lokal
veya tek bir alana kisitli kalmasi oldukga nadirdir. Ayni zamanda bir arteryel
bolgede hastaliga ait klinik belirtilerin ortaya ¢ikmasi, diger arteryel
bolgelerde de Kklinik olaylari kuvvetli bir sekilde belirlemektedir. IMK

22



Olcumuayle, ilgi duyulan vaskuler bodlgenin uzagindaki bir bolgeden olgum
yapilarak, o vaskuler bolgeye ait bilgi verilebilmektedir. En sik karotid arter
hastaligi ile koroner arter hastaligi arasinda ki iligki incelenmis olup, bazi
calismalarda da kapak kalsifikasyonu ile arasindaki iligki degerlendirilmigtir
(134).

B-mod ultrasonografi noninvazif olmasi ve kolay uygulanabilirligi
nedeniyle, bireylerdeki aterosklerotik yukun degerlendiriimesi agisindan etkin
bir yontem olarak ortaya c¢ikmaktadir. B-mod ultrasonografi ile damar
duvarinin gesitli katmanlari, vicudun degisik bdlgelerinde goruntilenebilir.
intima ve mediyanin toplam kalnhiginin 8lgimi en sik kullanilan yéntemdir.
Karotis arterleri yuzeyel yerlegimleri, goruntulenmelerinin kolay olmasi,
buyuklukleri ve hareketsiz olmalari nedeniyle en sik kullanilan damarlardir
(135). Karotis arterlerinin 2 boyutlu gorintilemesinde, damarin 6n duvari
(transdusere yakin olan), lumen ve posterior duvar (transduserden uzak olan)
ayirt edilebilir. Her iki duvarda sirasi ile ekojenitesi yuksek, ekojenitesi zayif
ve ekojenitesi yuksek katmanlar ayirt edilebilir. Ekojenitesi ylksek bodlgenin
ust siniri, eko veren anatomik gegis bolgesine denk gelmektedir. Ekojenitesi
yiiksek bdlgenin alt siniri herhangi bir anatomik bdlgeyi temsil etmez. IMK’nin
Olcilmesinde, ekojenitesi yuksek bdlgelerin 6ncul sinirlarinin dlglilmesi
tavsiye edilmektedir. Arka duvarda ise lumen ile intima gecisi, ilk ekojen
bdlgenin éncul sinirina denk gelmektedir. Bu duvarda ikinci ekojen bdlgenin
oncil siniri ise mediya-adventisya sinirina uymaktadir. Arka duvarda iMK’nin
dlclilmesinde sonografi ile histoloji arasinda uyum mevcuttur. Oncul sinir
yontemi ile yapilan dlgumlerde yakin (6n) duvar yapisi histopatolojiye gore
daha az dlgulmektedir. Adventisya, mediyaya gore daha ekojeniktir ve yakin
(6n) duvarda adventisya-mediya sinirindan potansiyel ekolar, adventisyanin
alt tabakalarindaki yuksek ekojeniteler nedeniyle kaybolmaktadir (136).

Karotis IMK olgimi  kalp ritminden etkilenmediginden, ilag
kesilmesine gerek duyulmadan yapilabilir. IMK dlglimii diyastol sirasinda,
limen ¢apinin en dar, IMK’nin ise en genis oldugu an yapllir.

Saglikli bireylerde normal IMK 0.25-1.0 mm olarak kabul edilir. IMK
yasla iligkilidir, yilik 0.01-0.02 mm artis gosterir (137). Bazi ¢aligmalarda
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IMK’ya anormal demek icin o popilasyonun ortalama degerlerinin (izerinde
olmasi gerektigi savunulmaktadir. IMK progresyon hizinda ise 0.02-0.05
mm/yil artig anormal olarak kabul ediimektedir (138). IMK yayginhigi ve
derecesi, kardiyovaskuler risk faktorleri ve semptomatik KAH’nin yayginligi ile
iligkili bulunmustur. KAH ve inme gelisme riskini belirleyebilmigtir. Birgok
calismada, IMK ile KAH sikligi arasinda iligki tespit edilmistir (128, 131).
Cardiovascular Health Study (CHS) calismasinda, kardiyovaskuler hastalik
hikayesi olmayan 65 yas uzerindeki 4476 vaka ortalama 6.2 yil izlenmigtir. Bu
calismada, IMK arttikca yillik inme ve KAH insidansinin arttidi tespit edilmistir
(139). Rotterdam galismasinda, 55 yas Uzerindeki 8000 vaka ortalama 2.7 yil
takip edilmis ve karotis IMK'de 0.163 mm'lik bir artisin, miyokard enfarktiisi
(M) gérilme riskinde 1.43 oraninda bir artisa neden oldugu tespit edilmistir.
Kardiyovaskduler risk faktorlerine gore bir ayarlama yapildiginda, bu risk 1.25
olarak tespit edilmistir. Bu calismada IMK, yas, erkek cinsiyet, VKIi, sistolik
kan basinci, hipertansiyon, total kolesterol, diyabet arasinda pozitif bir iligki;
HDL seviyeleri ile ters bir iliski saptanmigtir (140). Atherosclerosis Risk in
Communities (ARIC) calismasinda da, IMK ile Mi iligkisi arastiriimistir. Bu
¢alismada bilinen inme ve KAH olmayan 45-64 yas arasindaki 15792 kisi ile
9 yil arasinda takip edilmistir. IMK o&lgtimleri, ana karotis arteri, internal
karotis arteri ve bifurkasyonun uzak duvarindan alinmistir. Calisma sonunda,
karotis IMK ile KAH arasinda iliski oldugu tespit edilmistir. Bu iligki, risk
faktorlerine gére ayarlama yapildiginda, bir miktar azalsa da tamamen
ortadan kalkmamistir. Mi'yi belirlemede, ana karotis arteri diger bdlgelere
gére daha Ustiin bulunmustur; ayrica IMK yas, VKI, sistolik ve diyastolik kan
basinci, sigara, LDL-kolesterol ile iliskili bulunmustur (141).

Calismanin amaci, hastalarin koroner arter risk faktorleri ile karotis
intima mediya kalinliklarini, biyokimyasal kan degerlerini ve kullandiklari
ilaclarla beraber géz dibi muayene bulgularini degerlendirmek idi. Boylelikle
invaziv olmayan g6z dibi muayenesinin, ylksek riskli hastalarin

belirlenmesindeki etkinliginin arastirmasi hedeflenmekteydi.
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GEREG VE YONTEM

Calismaya Subat 2009 - Ocak 2010 tarihleri arasinda Uludag
Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali Poliklini§i'ne bagvuran ve
daha o6nceden koroner anjiyografi (KAG) ile koroner arter hastaligi tanisi
konmus olan yiiz hasta alindi. Calisma protokoli Uludag Universitesi Tip
Fakultesi Tibbi Arastirmalar Etik Kurulu'nun 20 Ocak 2009 tarih ve 2009-
1/70 No’lu karari ile onaylandi ve bu protokole gore hastalarin onami alindi.

Katihmcilarin 35 yasin Uzerinde ve 75 yasin altinda olmasi, koroner
anjiografi ile koroner arter hastaliginin saptanmasi c¢alismaya dahil edilme
kriterleri olarak yeterli bulundu. Hastalardan; (i) koroner anjiyografi ile koroner
arter hastaligi ekarte edilen, (ii) 35 yas alti ve (iii) 75 yas ve Uzerindeki
koroner arter hastalari ¢calismaya alinmadi.

Hastalar kardiyoloji polikliniginde degerlendirildi. Hastalarin ayrintili
anamnezi alindi ve fizik muayeneleri yapildi. Eglik eden hastaliklari ve varsa
kullandigi ilaglar kaydedildi. Biyokimyasal tetkikler oniki saatlik aclik sonrasi
yapildi; ven6z kan drneklerinde serum total kolesterol (T.Kol), HDL kolesterol
(HDL-K), trigliserid (TG), ure, kreatinin, sodyum, potasyum, sedimantasyon,
hemoglobin (Hb) , HbA1c, serum reaktif protein (CRP) ve aclik kan sekeri
Olguldu. LDL kolesterol (LDL-K), Friedewald formulu ile hesaplandi (LDL Kol
=T. Kol. - (HDL Kol. + TG/5) (142).

Koroner Anjiyografinin Degerlendirilmesi

Koroner arter hastaliginin objektif kriteri olarak; koroner anjiyografide
sol 6n inen, sirkimfleks, sag koroner arter ya da bunlarin ana dallarinda
limeni %25’ten fazla daraltan aterosklerotik lezyon varliginin tespiti kabul
edildi (143). Koroner anjiyografide herhangi bir epikardiyal koroner arterde
veya capl 2.0 mm’den buyuk olan ve buyuk bir miyokard alanini besleyen
herhangi bir yan dalda, %50’den fazla darliga sebep olan lezyonlar tek damar

hastaligi olarak degerlendirildi. Herhangi iki epikardiyal koroner arterde veya
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bir epikardiyal ve gelismis bir yan dalda veya iki gelismis (capi 2.0 mm’den
blylk olan ve buylk bir miyokard alanini besleyen) yan dalda %50’den fazla
darlik tespit edilenler iki damar hastaligi olarak degerlendirilirken, Ug¢
epikardiyal koroner arterde ve/veya gelismis yan dallarinda %50’den fazla
darlik olugsanlar (¢ damar hastaligi olarak kabul edildi. Epikardiyal koroner
arterlerde %50’den daha az darligi mevcut olanlar ve/veya ¢api 2 mm’den
kiguk olan ve kuguk bir miyokard alanini besleyen yan dal hastaligi olanlar
non-kritik koroner arter hastaligi olarak degerlendirildi. Ayrica aterosklerotik
bir zeminde gelisen ve ciddi bir darligi mevcut bulunmayan koroner ektazi
tespit edilen hastalar da ¢aligmaya dahil edildi.

Calismaya alinan katilimcilar arasinda Koroner Arter Baypas Grefti
(KABG) ve Perkutan transluminal koroner anjiyoplasti (PTKA) uygulanan
hastalar da mevcut olup, greft sayilari ve perkutan girisim yapilan koroner
arter sayilarina gore tek damar, iki damar, U¢ damar ve dort damar hastaligi
olarak degerlendirildi. Calismaya alinan hastalarda koroner risk faktorleri ayri

ayri degerlendirildi.

Koroner Risk Faktorlerinin Degerlendirilmesi

Cinsiyet: Erkek ve kadin hastalar ayri gruplarda degerlendirildi.

Sigara igme durumu: Sigara kullanimi ise son oniki ay i¢inde duzenli
sigara kullaniminin varhgi olarak tanimlandi. Hastalar sigara icen ve icmeyen
olarak iki grupta degerlendirildi.

Obezite: vicut kitle indeksi (VKI) = 25 kg/m? olmasi seklinde
tanimlandi.

Aile hikayesi: Aile hikayesi olan ve olmayan seklinde iki grupta
degerlendirildi. Birinci derece erkek akrabalarinda 55 yasindan once, birinci
derece kadin akrabalarinda 65 yasindan Once koroner arter hastalgi
varhiginda aile hikayesi pozitif olarak kabul edildi.

Hipertansiyon: Hastalarin kan basinci degerleri on dakika istirahat
sonrasl, oturur pozisyonda, sag koldan, uygun manson boyutu kullanilarak
dlclldl. ki dakika ara ile iki dlglim yapildi ve ortalamalari alindi. SKB 2140
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mmHg ve/ veya DKB 290 mmHg'dan ylksek olan hastalar ile antihipertansif
ila¢ kullanan hastalar hipertansif olarak kabul edildi (144).

Hiperlipidemi: Hiperlipidemi tanimlamasi igin ATP Il kilavuzu
kullanildi. Daha 6nceden hiperlipidemi tanisi alan ve lipid dusurtcl tedavi
alanlar ile hiperlipidemisi olmayanlar seklinde iki grupta degerlendirildi

Diyabetes Mellitus: Daha onceden Diyabetes Mellitus tanisi olan
ve/veya anti-diyabetik ila¢ kullananlar ile DM’si olmayanlar seklinde iki grupta
degerlendirildi.

Fonksiyonel kapasite: New York Kalp Cemiyetinin siniflama
sistemine gore dort grupta degerlendirildi.

Boy-Kilo: Hastanin yakin zamanda olgum yaparak ifade ettigi
degerler alindi, boy-kilo degerlerini bilmeyen hastalarda kalibrasyonu

yapilmig tarti ile degerler tespit edildi.

Go6z Dibi Degerlendirilmesi

Hastalar g6z hastaliklari retina polikliniginde degerlendirildi.
Hastalarin her iki gbéziine ayni g6z hastaliklari uzmani tarafindan Zeiss FF
450 Plus IR fundus kamera (Carl Zeiss, Meditec Inc. Jena, Gemany) ile g6z
dibi muayenesi yapildi. islem 6ncesi hastalarin her iki g6zl Tropamid Fort

%1’lik g6z damlasi ile dilate edildi.

Karotis IMK Degerlendirilmesi

Karotis IMK icin hastalar supin pozisyonda incelendi. Ultrasonografi
incelemelerinin hepsi aynu radyolog tarafindan yapildi. 11MHz elektronik
lineer probe kullanildi. (Aplio, Toshiba-Japan). Butin hastalar her iki arteria
karotis kommunis, internal karotid arter ve karotis bulbusu ayrintili olarak
morfoloji agisindan incelendi. Aterosklerotik plak varhdi, IMK ayri olarak
degerlendirmeye alindi. Karotis bifurkasyonunun 1cm.lik proksimali hedef
alinarak yalnizca arka (uzak) duvar degerlendirildi. IMK &élgiimleri yapildi

(Sekil-4). Ug ayri tarama acisi kullanildi: Anterior oblik, lateral, posterior
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oblik. Bu acilardan elde edilen verilerin ortalamasi alindi. Ultrasonografik
analiz igin, lumen-intima ve media-adventisya yuzeyelerinin karakteristik

ekojenitelerinden yararlanilarak intima-media kaliniligi 6lguldu.

FfOBHIBA

ULUDAG RADYOLOJI KAROTIS DOPPLER ULUDAG RADYOLOJI

mean IMT A 0.4 mm Dist1 A 0.4 mm Dist3 A

Sekil-4: Karotis IMK’nin 8lgim.

istatistiksel incelemeler

istatistiksel degerlendirme Uludag Universitesi Biyoistatistik Anabilim
Dali'nda SPSS 13.00 paket programi kullanilarak yapildi. Normal dagilim
gdsteren veri icin iki grup karsilagtirmalarinda t-testi kullanildi. ikiden fazla
grup karsilastirimasinda  Kruskal-Wallis  testi, kategorik  verilerin
kargilastirimasinda Pearson korelasyon katsayisi ve Fisher’in Ki-Kare Testi

kullanildi. Anlamlilik duzeyi p<0.05 olarak belirlenmistir.
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BULGULAR

Calismaya Uludag Universitesi Tip Fakdiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali
Poliklinigi'ne basvuran ve daha 6nceden koroner anjiyografi (KAG) ile
koroner arter hastaligi tanisi konmus olan yuz hasta dahil edildi.

Hastalarin yas ortalamasi 58,25 + 7,1 yil olup, ¢alisma populasyonu
72 (%72) erkek ile 28 (%28) kadin hastadan olusmakta idi. Koroner arter
hastaligi risk faktorleri yoninden hipertansiyon, hiperlipidemi ve obezite
yuksek oranda idi. %70 hasta hipertansif olarak saptandi. Sigara
kullananlarin sayisi yirmi bir (%21) iken, ailede erken KAH 6ykusu olanlarin
orani ise %22 idi. NYHA'ya gore 89 hastanin fonksiyonel kapasitesi sinif |
iken, 11 hastanin fonksiyonel kapasitesi sinif Il idi. Calisma populasyonunda
fonksiyonel kapasitesi sinif lll ve IV olan hasta yoktu.

Olgularin ortalama sistolik kan basinci 133 + 17,7 mmHg ve ortalama
diyastolik kan basinci 77,7 + 12,2 mmHg olarak 6lgiildi. VKI ortalama degeri
ise 29,1 £ 4,4 kg/m? idi. Olgularin ortalama olarak aclik kan sekeri degeri
109 + 4,8 mg/dL, Ure 35,56 * 1,8 mgldL, kreatinin 1,03 £+ 0,43 mgldL,
HbA1c %6,4 £+ 1,3 CRP 0,71 £ 0,09 mg/L, hemoglobin 13,2 + 2,3 mg/dL,
sedimantasyon 16,85 + 1,37 mm/saat, total kolesterol 173,81 + 43,6 mg/dL,
LDL-K 102,48 + 33,8 mg/dL, HDL-K degeri 40,88 £+ 9,9 mg/dLve trigliserid ise
153,87+ 77,5 mg/dL bulundu. Calisma populasyonundaki tim hastalarin
klinik ozellikleri ile baslangic biyokimyasal degerleri Tablo—4 ve Tablo-5'te

verildi.
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Tablo—4: Olgularin temel klinik 6zellikleri.

Ozellik Sayi (oran)
Erkek cinsiyet 72 (%72)
Kadin cinsiyet 28 (%28)
Hipertansiyon 70 (%70)
Sigara kullanimi 21 (%21)
Ailede erken KAH dykusu 22 (%22)
Diyabet 26 (%26)
Hiperlipidemi 96 (%96)
FK sinif | 89 (%89)
FK sinif 1l 11(%11)

FK: Fonksiyonel kapasite, KAH:Koroner Arter Hastaligi
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Tablo-5: Tum olgularin temel klinik 6zellikleri ve baslangi¢ biyokimyasal deg@erleri.

Ozellik Ortalama Deger

Yas (yil) 58,25+ 7,1
Bel cevresi (cm) 104,81+10,2
Kalga gevresi (cm) 106,67+9,4
VKI (kg/m?) 29,1+4,4
SKB (mmHg) 133+17,7
DKB (mmHg) 77,7122
AKS (mg/dL) 109 £ 4,8
Ure (mg/dL) 35,56 + 1,8
Kreatinin (mg/dL) 1,03 +£0,43
HbA1c (%) 6,4+1,3
Total kolesterol (mg/dL) 173,81 £ 43,6
HDL (mg/dL) kolesterol 40,88 £ 9,9
LDL (mg/dL) kolesterol 102,48 + 33,8
TG (mg/dL) 153,87+ 77,5
CRP (mg/L) 0,71 +£0,09
Sedimantasyon (mm/saat) 16,85 + 1,37
Hemoglobin (mg/dL) 13,2+2,3

VKI: Viicut Kitle indeksi, SKB: Sistolik Kan Basinci, DKB: Diyastolik Kan Basinci, AKS:
Aclik Kan Sekeri, TG: Trigliserid, HDL: Yuksek Dansiteli Lipoprotein, LDL: Dusuk
Dansiteli Lipoprotein,CRP: Serum Reaktif Protein. Dederler ortalamatStandart sapma
olarak verilmigtir.

Olgular icerisinde aspirin (%81), B- blokeri (%77), statin (%84) ve nitrat
(%57) kullanan hasta orani yuksek idi (Tablo-6).
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Tablo-6: Hastalarin aldiklari ilaglarin dagilimi.

Kullanilan ilag Sayi (oran)
Aspirin 81 (%81)
Beta- bloker 77 (%77)
ADE inh. 46 (%46)
ARB 24 (%24)
Statin 84 (%84)
Fenofibrat 6 (%6)
Gemfibrozil 2 (%2)
KKB 31 (%31)
Furosemid 8 (%8)
Spironolakton 8 (%8)
Digoksin 3 (%3)
Trimetazidin 22 (%22)
Nitrat 19 (%57)
Klopidogrel 20 (%20)
Tiklopidin 1(%1)
inslin 9 (%9)
OAD 20 (%20)

ADE inh: Anjiyotensin donUstlirict enzim inhibitéri, ARB: Anjiyotensin
reseptdrblokeri , KKB: Kalsiyum kanal blokeri, OAD: oral anti- diyabetik Degerler
belirtilen ilaci kullanan olgular igin sayi ve yuzde olarak verilmistir.

Calisma populasyonundaki sadece 17 hastada karotis arter intima-
media kalinhd1 >1 cm. olarak olgulirken, hastalarin sag karotis intima-media
kalinhigi ortalamasi 0,765 + 0,15 mm. iken sol IMK ortalamasi 0,779 + 0,16
mm. idi. Sag ve sol karotis arter intima-media kalinliklari arasinda anlamli
fark bulunmadi.

Go6z dibi muayenesi sonrasi hastalarin %87’sinde (62 erkek, 25
kadin) aterosklerotik degisikler saptandi. Scheie siniflamasina gore
hastalarin %54’Unde Evre | ateroskleroz (15 kadin,39 erkek), %32’sinde Evre
[l ateroskleroz (10 kadin, 22 erkek) ve %71’inde (1 erkek hasta) Evre Il
ateroskleroz varli§i belirlendi. G6z dibi muayenesinde aterosklerozu olan

hastalarla aterosklerozu olmayan hastalar kardiyovaskuler risk faktorleri
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acisindan Ki-Kare Testi uygulanarak yapilarak degerlendirildi. Aterosklerotik
retinopatisi olanlarda hipertansiyon daha fazla ve istatistiksel olarak anlamli
idi (p<0.001). Benzer olarak hiperlipidemi, aterosklerotik retinopatisi olan
hastalarda daha fazla oranda izlendi (p<0.001). VKIi orani da aterosklerotik
retinopatili grupta daha yuksek idi (p<0.001).

Hastalarin %8’inde ( 5 erkek, 3 kadin) diyabetik retinopati (DR) tesbit
edilirken 7 hasta Evre | DR iken, 1 hasta Evre Il DR idi. 95 hastada ( 28
kadin, 67 erkek) hipertansif retinopati saptandi. 53 (%53) hastada Evre | HR
(37 erkek, 16 kadin), 30 (%30) hastada Evre Il HR (21 erkek, 9 kadin) ve 12
hastada (%12) Evre Ill HR (9 erkek, 3 kadin) saptandi. DR olan hastalarin
%27,3’'Unun fonksiyonel kapasitesi sinif Il olup istatistiksel olarak anlamli idi
(p<0.001). Tum DRT’li hastalar diuretik kullanmaktaydilar (p=0,001). Sodyum
ve HbA1c dizeyi DRT’si olanlarda daha yuksek iken, hemoglobin dizeyleri
daha dusuk olarak saptandi (p<0.001).

Calismadaki diyabetik retinopatili (DR) hastalarin buyuk kismi (6/8)
¢oklu damar hastaligi bulundugu ve DR’li hastalarin tamaminda koroner
arterlerinde kritik lezyon ya da lezyonlarin varligi tesbit edildi.

KAH olan katiimcilar ayrica koroner damar lezyonlarina gore sol
inen koroner (LAD), sirkumfleks (Cx) arter ve sag koroner (RCA) arterler ayri
ayri olarak ya da bunlarin kendi aralarindaki kombinasyonlari yapilarak g6z
dibi bulgulan ile karsilastirildi. Her Ug¢ koroner arter arasinda istatistiksel
olarak fark saptanmazken LAD ve RCA’da kritik lezyonlari oldugu grupta,
diger tum tekli ve ¢oklu damar gruplarina gore AR istatistiksel olarak anlamli
azalmaktaydi.

Go6z dibi bulgularindan druzenoid cisimcikler, sigara kullanmayan
hastalarda (%76,2) anlamh oranda daha fazla saptandi (p<0.001). Benzer
olarak klopidogrel kullanmayan hastalarda klopidogrel kullananlara gore
druzenoid cisimcikler istatistiksel olarak daha fazla idi (p<0.001) (Sekil-5).
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Sekil - 5: Druzenoid Cisimcikler (siyah oklarla gosterilmistir).

Retinal ven dal okluzyonu 10 hastada (5 kadin, 5 erkek) izlenirken,
retinal kollateral olusumu 11 hastada izlendi (Sekil-6). Bu hastalardan 9'unda
hem kollateral gelisimi hem de RVT varligi tesbit edildi. ASA kullanmayan
hastalarda (%26,3), ASA kullananlara goére (%6,2) RVT gortlme sikligi daha
fazla ve istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.001). Retinal arteriyol damarlarda
kollateral gelisen hastalarin %36.4’Unun fonksiyonel kapasitesi sinif Il olup
istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.001). ASA kullanmayan hastalarda, ASA
kullanan hastalara gore retinal kollateral gelisimi anlamli olarak daha fazla
bulundu (p<0.001).



Sekil-6: Vendz kollateraller (Siyah oklarla gosterilmistir).

Bu calismada katilimcilarin %65’inde (65/100) retinal tortiosite artisi
saptandi. Bu hastalarin arasindan rastgele on hastanin (bes kadin ve bes
erkek) koroner anjiografilerini incelendi. 10 hastanin 7’sinde (4 kadin, 3

erkek) artmis koroner tortiosite mevcut idi (Sekil-7a ve 7b).

Sekil-7: Retinal vaskuler tortiosite (a) ve koroner vaskuler tortiosite (b).
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Uc hastada da hollenhorst bulgusu izlendi (Sekil-8). Hollenhorst
bulgusu olan hastalarin sistolik hipertansiyon degeri daha yuksek olup,

istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001).

Sekil-8: Hollenhorst bulgusu ( siyah okla gosterilmistir).
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TARTISMA VE SONUG

Gunumuzde en onemli mortalite ve morbidite sebepleri arasinda
koroner arter hastaligi gelmektedir. Ateroskleroz gelismesinde birgok etmenin
kompleks iligkisi rol oynamaktadir. Ateroskleroz gelismesinde ve komplike
olmasinda onemli rolleri olan hipertansiyon, hiperlipidemi, sigara kullanimi
gibi geleneksel risk faktorleri, yuksek riskli hastalarin belirlemesinde, takip ve
tedavilerinde kolaylik saglamaktadir. Koroner anjiyografi, koroner arter
hastaligi tanisini kesinlestirmek ig¢in kullanilan invaziv bir yontem olarak
guncelligini korumaktadir. Koroner ve serebral dolagim ile benzer anatomik
ve fizyolojik 6zelliklere sahip olan retinal damarlarin degerlendirilmesi, g6z
dibi muayenesi gibi kolaylikla uygulanabilen ve invaziv olmayan bir yontemle
yapilabilmektedir (11).

Calismada koroner anjiyografisi yapilan ve koroner arter hastaligi
tanisi alan yuz hastanin bilateral g6z dibi muayenesi yapildi. Hasta
populasyonunu kritik lezyonlu tekli ve ¢oklu damar hastalarinin yani sira
koroner plaklari olan hastalardan da olugsmaktaydi. Bilindigi gibi, retinada
saptanan aterosklerotik degigikliklerin koroner arter hastaligi yayginhginin bir
belirteci olabilecegi c¢cogu calismada bahsedilmektedir(144,145). The
Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC) databazli bir ¢alismada henlz
kalp yetersizligi bulgulari olmayan 49 ila 73 yas arasi 11612 katihimcinin
retinal fotograflari ¢ekilmistir. Bu hastalar 7 yil takip edilmis ve retinopati
bulgulari  olan hastalardaki kalp vyetersizligi gelisme insidansi
degerlendirilmigtir. Henliz KAH, DM ya da hipertansiyon varhglr olmayan
retinopatili hastalarda konjestif kalp yetersizligi gelisme riskinin t¢ kat arttigi
saptanmigtir (145). Bagka bir galismada da retinal vaskuler degisikliklerin sol
ventrikdl katlesi, volumua ve konsantrik “remodellingi” ile iligkisi arastiriimistir.
Calismanin sonucu olarak; mikrovaskuler hastaligin koroner arter hastaligi
risk faktorleriyle korele olarak kardiyak “remodelling” olusumuna katki
sagladigi hipotezini destekledigni belirtmislerdir (146).

Calismamizda aterosklerotik retinopati (AR) degerlendirmesinde
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Scheie siniflamasi kullaniimistir. Sonuglarimiz AR’nin énceki calismalara
benzer olarak koroner arter risk faktorleri icerisinde yer alan hipertansiyon,
hiperlipidemi ve VKi ile yakindan iligkili oldugu géstermektedir. Hastalar,
koroner arterlerinde kritik darligi olanlar ve sadece koroner plaklari olan
hastalar olarak iki gruba ayirildi. Bu iki grup arasinda AR agisindan
istatistiksel olarak fark izlenmezken; kritik grupta 71 (71/81), kritik olmayan
grupta ise 15 hastada (15/18) AR yuksek oranda saptandi. Diger taraftan
calismadaki hipertansif retinopati dagilimi da AR dagiimi ile benzerlik
gOstermekte idi.

Yapilan g6z dibi dederlendirmesinde hastalarin yaridan fazlasinda
(%52) retina yuzeyinde noktasal opasiteler goruldu. Fundus kamerayla bu
opasitelerin druzenoid cisimcikler oldugu dusunuldd. Calismada yuksek
oranda tesbit ettigimiz druzenoid cisimciklerin yasa bagli makdila
dejenerasyonuna (YBMD) bagdli olusan kii¢uk druzenler ve/veya intravaskuler
kolesterol kristallerinin ekstravazasyonuyla retinaya yerlesen partikuller
oldugu dasunulda.

YBMD, 65 yas ve Uzeri toplumda en sik legal korlik nedenidir (147).
Tum calismalarda YBMD prevalansi yasla birlikte artis gostermektedir. Bu
calismalarda YBMD’nin 55 yas oncesinde nadir oldugu, 75 yas ve Uzeri
hastalarda daha sik oldugu gorulmektedir. Koroid vaskuller yatagindaki
ateroskleroz, YBMD gelisimi igin risk faktoradur (147). Sigara kullanimi,
sistemik hipertansiyon varligi, dislipidemi YBMD gelisim riskini arttirici
faktorler olarak kabul edilmektedirler (148,149). Beaver Dam (150)
calismasinda, bes yillik insidans sonuglarinda sigara kullaniminin druzen
geligim riskini arttirdigi gosterilmistir. Ayrica sistemik hipertansiyonun, makula
altindaki kisa arter ve arteriyolleri etkileyerek YBMD gelismesini
kolaylastirdigi belirtiimektedir (151). Sistolik kan basincinin 155 mmHg ve
Uzerinde oldugu hastalarda eksudatif YBMD gelisim riskinin anlamli oranda
arttig1 gosterilmistir (153). Artmis serum lipidleri, koroid damarlarinda
aterosklerotik etkiyi arttirarak YBMD gelisim riskini arttirmaktadir (147-153).
Bazi calismalarda, ge¢ YBMD’de kronik inflamatuvar hucrelerin varligi
gosterilmigtir(154—155).
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Kardiyovaskuler alanda koroner stentleme gibi invaziv girisimlerin
artmasi ve baska endikasyonlar nedeniyle de adenozin difosfat antagonisti
Ozelligiyle trombosit agregasyonunu inhibe eden klopidogrel kullanim sikligi
artmaktadir. Onceki galismalarda ASA ve diger non-steroid antiinflamatuar
ilaglarin YBMD riskini azaltici etkisi gosterilememistir (156). Calismamizda da
benzer olarak druzenoid cisimlerin gorildigu hastalarda ASA kullananlarla,
kullanmayan hastalar arasinda anlamli farklilik saptanmadi. Ancak druzinoid
cisimler gorulen hastalarda klopidogrel kullanimi incelendiginde; druzenoid
cisimcikler, klopidogrel kullanmayan hastalarda klopidogrel kullanan
hastalara gore istatistiksel olarak anlamli oranda fazla goérildi. Bu nesneler
YBMD'’ye bagli gorulen druzen cisimleri olarak kabul edilirse, bu durumda
koroner arter hastaligi agisindan yuUksek riskli hastalarda klopidogrelin YBMD
gelisimini azalttigini disundirmektedir.

Onceki calismalara benzer olarak da sigara kullanan hastalarda
druzenoid cisimcikler istatistiksel olarak anlamli yuksek idi. Boylece, goz dibi
muayenesinde benzer bulgulara sahip geng¢ hastalarda ileride olusabilecek
makulla dejenerasyonunun erken bir bulgusu olarak degerlendirilip gerekli
onlemler alinabilir.

Diger agidan bu opasitelerin kolesterol kristalleri oldugu dusunulebilir
ve bu cisimciklerin hipertansiyona sekonder olarak kan-retina bariyerindeki
lokalize defektler sonucunda kolesterol kristallerinin retinaya ekstravaze
olmus oldugu yorumu vyapilabilir. Bu bulgunun koroner arter hastaliginin
erken bir belirtisi olabilecedi dusunulebilir. Bu konuyla ilgili daha kapsaml
calismalar gerekmektedir.

Bilindigi Uzere, arterlerdeki tortiosite artisi, yasa bagli ya da vaskuler
elastik materyaldeki patolojik degisikler sebebiyle olusmaktadir (157-160).
Arteriyal degisiklikler 6zellikle aorta ve koroner arterlerde gorulmektedir. Altta
yatan bir gen defekti henlz bilinmemektedir. Ateroskleroz, hipertansiyon ve
yaglanmanin arteriyel tortiosite gelisiminde rol oynadiklari bildiriimektedir
(161-163). Koroner arterlerdeki tortiosite tanimi igin, ¢ ana koroner damarin
en az birinin 3 ve daha fazla yan dal damarinda 45 derece ve Ustinde

acllanma olmasi gerekmektedir. Koroner arterler igcinde hipertansiyona ikincil
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olarak en sik sirkumfleks arter etkilenir (164). Tortiosite, aterosklerotik
arterlerde diger arterlere gore daha siktir (165). Koroner tortusite artisi ile
yapilan bir gcalismada koroner arterlerdeki artmis tortiositenin bozulmus sol
ventrikller relaksasyonun bir belirteci oldugu saptanmistir (166). Retinal
arterlerde de tortiosite artisi godzlenebilmektedir. Bu durumun o&zellikle
diyabetik retinopati, retinal ven oklizyonu ve retinal vaskdulitler gibi retinal
patolojilerde siklikla gozlemlendigi bilinmektedir.

Retinal tortiosite artigi saptanan 65 hastanin arasindan rastgele on
hastanin (bes kadin ve bes erkek) koroner anjiografilerini incelenddinde 10
hastanin 7’sinde (4 kadin, 3 erkek) artmis koroner tortiosite mevcut idi Bu 7
hastanin hepsi dnceki ¢alismalarla benzer olarak evre | ile evre Il arasi HRli
di. Bu bulgular retinal tortiositenin koroner tortiositeyle ve neticede koroner
arter hastaligiyla yakin iligkili olabilecegini distndirmektedir.

Calismada retina ven dal tikanikhdr hastalarin %10’'unda (10 hasta)
izlenirken, bu hastalardan dokuzunda retinal venlerde kollateral olustugu da
saptandi. Yine bu gruptaki hastalarin sekizinde retinal tortiosite varligi
mevcuttu. ASA kullanmayan hastalarda beklendigi Uzere retina ven dal
tikanikh@r ve kollateral gelisimi anlamh olarak daha fazla idi. Enflamasyon
belirteclerinden CRP ve sedimantasyon duzeyi ile total kolesterol seviyeleri
de retinal venlerde kollateral gelisen hastalarda anlaml olarak yuksek
saptandi. NYHA’ya gore fonksiyonel kapasiteleri sinif Il olan hastalarda da
retinal kollateral varligi anlamli olarak yuksek idi. Bu bulgular retina ven dal
tikanikh@i ve kollateral geligsiminin koroner arter hastaligi ve risk faktorleriyle
olan yakin iligkisini gostermektedir.

Calismada incelenen bulgulardan bir digeri de Hollenhorst plaklari
idi. Hollenhorst plaklari, retinal embolinin en sik sebeplerinden birisidir (167).
Bunlar turuncu renkli, reflaktil yapii 10 ila 250 pm uzunlugunda Kkristal
kolesterolleridirler (168, 169). Emboli odagi olarak en sik Ulseratif
aterosklerotik plaklar ve proksimal karotis arterden kaynaklanirlar.
Hollenhorst plaklari, ayrica Kolesterol Embolizasyon Sendromu’nun (KES)
g6z dibi bulsudur. KES; aorta ve major dallarinin aterosklerotik plaklarindan

kopan kolesterol kristallerinin bobrek, deri, beyin, gdz, gastrointestinal sistem
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ve ekstremiteler gibi bircok organa embolizasyonu sonucunda ortaya ¢ikan
ve bircok sistemi etkileyebilen bir hastaliktir. Majér damar anjiyografisi ve
anjiyoplastisi, koroner baypas operasyonu dahil vaskuler cerrahi girisimler,
kardiyopulmoner resusitasyon, antikoagulan kullanimi ve trombolitik tedaviyi
takiben gorulebilmesine karsin spontan olarak da gorulebilecedi bildirilmistir
(170, 171). En sik tesbit edilen neden femoral arter yoluyla yapilan anjiyografi
islemidir (173). Hastalarin yaklasik Ggte birinde birkag saat veya birkag¢ hafta
oncesinde tetikleyici faktorlere maruz kalma oykusu vardir. Erkeklerde
kadinlara gore 3 kat daha sik gorllur. Yasla birlikte sikligi artar. 50 yasin
altinda gorilmesi nadirdir. KES risk faktorleri; hipertansiyon, diyabetes
mellitus, aort anevrizmasi ve aterosklerotik hastaliktir (174). Calismamizda 3
hastada (1 kadin 2 erkek) Hollenhorst plaklari saptandi. Bu hastalardan
birisinde trombolitik tedavisi, digerinde ise koroner baypas operasyonu
gecirme hikdyesi mevcuttu. Her ¢ hastada hipertansif idi. Oftalmik
muayenede Hollenhorst plaklari mevcut olan hastalar morbidite ve mortalite
agisindan yuksek risk grubuna girmektedirler. Trombolitik ajanlarla ilgili KES
sendromunu agiklayan en uygun mekanizma; trombolitik ajanlarla koruyucu
trombin pihtisinin ¢bézUnmesi ve subintimal kanama nedeniyle kolesterol
kristallerinin serbestlegsmesidir (172). Bu nedenle, yaygin aterosklerotik
hastaligi olanlarda streptokinaz ve doku plazminojen aktivatoru uygulamasi
sonrasi bu sendromun gelisme riski artmigtir (175). Warfarin ve heparin
kullanimi sonrasi ortaya c¢ikan kolesterol emboli olgulari da bildirilmigtir.
Ozellikle koroner arter hastaligi tani ve tedavisi igin igin yapilan invaziv
girisimlerde akut renal yetersizligi tablosu gelisen vakalarda ayirici tanida
KES de dusunulmelidir. Bu tarz hastalarda basit bir gbz dibi muayenesi ile
gorulebilecek Hollenhorst plaklari hastalarda kolesterol embolisini akla
getirmelidir. Calismada ateroskleroz Uzerine yogunlasildigi igin bu plaklarin
gorulme sikhdr agisndan net bilgi vermeyebilir. Bu nedenle daha kapsamli
calismalar gerekmektedir.

IMK, koroner arterleri de icine alan generalize aterosklerotik siirecin
bir gostergesidir. KAH'In bir¢ok risk faktoru ile olan iligkisi mevcut olmasi da

aterosklerozun ortak patofizyolojik mekanizmalari gostermektedir (175).
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ARIC calismasinda 6-9 yil arasi takipte IMK > 1 mm saptanmasi < 0.6 mm
saptanmasina oranla yaklasik 5 kat daha fazla fel¢g gecirmeyle iligkili oldugu
bulunmustur (141). Yaptigimiz calismada hastalarin sag ve sol karotis IMK
oranlari normal sinirlar arasinda izlendi (176). Karotis IMK’da belirgin artig
g6zlenmemesinin sebeplerinden birisi katilimcilarin gogunun uzun zamandir
lipid dUsurtcu tedavi kullaniyor olmasi ve yasam tarzi degisikligine bagli
olabilir. Karotis arterlerdeki kalsifikasyon ve plak varligi ile KAH yayginliginin
ve ciddiyeti arasinda anlaml korelasyon bulunmamasi karotiste plak ve
kalsifikasyon tespitindeki problemler kadar IMK igcin bahsedilen
aterosklerozun degisik arterlerdeki siire¢ fakliliklarina baglanabilir. Onceki
calismalarda karotis initima—mediya kalinliginin azaltan c¢esitli tedaviler
oldugu gosterilmistir. ACAPS c¢alismasinda lovastatin kullaniimasinin karotis
IMK’'nin  kalinh@ini - azalltig1  bildirilmistir  (177). PLAC 1l galismasinda
pravastatinin karotis IMK’nin azalttigi gosterilmistir (178). ASAP calismasinda
atorvastatin  kullanmasinin  IMK’y1  azalttigi  saptanirken, simvastatin
kullaniminin ise IMK (zerine etkisi olmadigi belirtilmistir (179). METEOR
calismasinda ise rosuvastatinin dusuk risk grubundaki hastalarda karotis
IMK’nin progresyonunu belirgin derecede azalttigi gésterilmistir (180). Ayrica
bazi calismalarda da karotis IMK'nin KAH varhi@: ile zayif ilskili oldugunu
sOyleyen galigmalar da mevcuttur (181).

Sonug olarak goz dibi muayenesi, koroner arter risk faktorleri olan
hastalarin  hipertansiyon ve aterosklerozdan etkilenme derecelerinin
tespitinde ve kardiyak hemodinamilerinin degerlendiriimesinde kullanilabilen,
koroner anjiyografi bulgulari ile uyumluluk gdésteren invazif olmayan ve kolay
uygulanabilen bir muayene yontemidir. AR'nin galisma populasyonundaki
gorulme sikhgr g6z onune alindiginda, KAH agisindan riskli hastalarda
mikrovaskuler degisikliklerin erken dénemde saptanabilecegini
dogrulamaktadir. Diger yandan HR’nin benzer hastalarda ve yakin oranlarda
gorulme nedeni ayni fizyopatolojik mekanizmalara sahip olmalarina ve AR
evrelemesinde HR evrelemesine benzerlikler gosteren Scheie siniflamasini
kullaniimasina baglanmistir.

Calisma kontrol grubu (koroner arterleri normal olan hastalar)
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olmadan sadece koroner arter hastalarini icermektedir. Koroner arter
hastalarindaki  retinal mikrovaskuler degisikliklerin daha kapsaml
degerlendiriimesi i¢in kontrol gruplu ve daha fazla sayida hasta ile yapilacak
calismalar gerekmektedir.

Koroner arter hastaliklarinin ve kardiyovaskuler risk faktorlerinin
degerlendiriimesinde, kardiyologlarla oftalmologlarin isbirligi icerisinde
calismasi bu hastaliklarin tani ve tedavisine daha etkin bir yaklagim
saglayabilir. G6z dibi muayenesi koroner arter hastalarinda sik olarak

yapiimalidir.
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EKLER

EK-1: Kisaltmalar

KAH: Koroner Arter Hastaligi

MI: Miyokard Enfarktusu

HT: Hipertansiyon

DM: Diyabetes Mellitus

AKS: Aclik Kan Sekeri

LDL-K: Dusuk Dansiteli Kolesterol

HDL-K: Yuksek Dansiteli Kolesterol
VLDL-K: Cok Dusuk Dansiteli Kolesterol
TG: Trigliserid

VKI: Viicut Kitle Indeksi

IMK: intima Mediya Kalinhg:

KAG: Koroner Anjiyografi

SKB: Sistolik Kan Basinci

DKB: Diyastolik Kan Basinci

FK: Fonksiyonel kapasite

HR: Hipertansif Retinopati

DR: Diyabetik Retinopati

AR: Aterosklerotik Retinopati

RVT: Retina Ven Dal Tikanikhgi

ADE: Anjiyotensin Donusturtcu Enzim
HMG CoA: Hidroksi Metil Glutaril Koenzim A
PTKA: Perkutan transliminal koroner anjiyoplasti
AV: Arterio —Venoz

KES: Kolesterol Embolizasyon Sendromu
NYHA: New York Heart Association
YBMD: Yasa bagli makula dejenerasyonu
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