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I1. Ozet sayfalar
OZET

Ateroskleroz zemininde gelisen KAH gelismis iilkelerde ve gittik¢e tiim diinyada
onde gelen mortalite nedenidir. KAH gelisimi kompleks ve kolay dngoriilemeyen bir
hastalik olup biyokimyasal, genetik ve c¢evresel bir ¢ok faktorle iligkilidir. KAH
erken teshis ve tedavisi ile ilgili invaziv, noninvaziv tan1 metodlar1 kullanilmaktadir.
Noninvaziv tan1 metodlarinin kisitliliklart yeni tani araglarinin kullanimini giindeme
getirmistir. CKBT nin yayginlagmasi ve yiiksek dogrulukla koroner arter kalsiyum
skorunu degerlendirmeye olanak saglamasi koroner arter kalsiyum skorunun KAH
riskini ve prognozunu ongoérmedeki yeri ile ilgili yeni tani olanaklari sunmustur.
Buda son zamanlarda bu konuda daha fazla ¢alisma ve veri toplanmasina yardimci
olmustur.

Calismamizda KAH bulunan grupta NCA grubuna gore istatiski anlamlilikta
artmis koroner arter kalsiyum skoru saptadik. Calisma verilerimiz asemptomatik
hastalarda KAH riskini dngérmede ve semptomatik olan diisiik-orta riskli hasta
grubunda konvansiyonel anjiografi karar1 vermeden oOnce CKBT ile
degerlendirilecek CAC skorunun hastanin KAH riskini belirlemede 6nemli bilgiler
saglayabilecegi yoniindeydi. Boylelikle konvansiyonel koroner anjiografi miktari,
isleme bagli komplikasyon oranlar1 ve maliyet azaltilabilir.

Calismamizda AKS lu hasta gurubu ile SAP hasta guruplar1 arasinda koroner
arter kalsiyum skoru yoniinden anlamli fark saptayamadik. Bu nedenle kesitsel
olarak degerlendirilen koroner arter kalsiyum skoru AKS gelisim riskini 6ngdérmede
yetersizdi. Bu konuda belkide aym1 hasta grubunun koroner arter kalsiyum
miktarindaki progresif artis akut kardiyayovaskiiler olay ile iliskili olabilir veya bazal
koroner arter kalsiyum skoruna gore uzun siireli takip koroner arter kalsiyum skoru
ile akut kardiyovaskiiler olay iliskisini daha iyi degerlendirilebilir. Bu konuda
yapilacak daha genis ve iyi dizayn edilmis caligsmalarla koroner kalsiyum skoru ile

akut kardiyovaskiiler olay iliskisi ile ilgili daha tatmin edici sonuglara ulasilabilir.

Anahtar Kelimeler: Ateroskleroz, KAH, Koroner arter kalsiyum skoru
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ABSTRACT

Comparing coronary calcium score in coronary artery disease patients
with  multi slice CT

Coronary artery disease (CAD) which developed by atherosclerosis is a
primary cause of mortality in developed country and increasingly all over the world.
The development of CAD is a complex and unpredictable disease, and is related to
many factors including biochemical, genetic and environmental factors. Different
invasive and noninvasive methods have been used for early diagnosis and treatment
of CAD. Presence of limited noninvasive tools for diagnosis of CAD has caused to
develop new diagnostic tools. Multi slice CT (MSCT) has become widespread and
could evaluate CAC score with a high sensitivity, thus it has been a new opportunity
to predict risk and prognostic value of coronary artery calcium (CAC) score in CAD.
This has helped more publication and data to be collected on this field recently.

In our study have found that CAC score in CAD group was statistically
significant more increased than NCA group. Our study data showed that, predicting
CAD risk in asymptomatic patient and in symptomatic patient who had low or
intermediate risk, before deciding to do coronary angiography, to evaluate CAC
score by MSCT can give us important information about patient CAD risc. By this
way the amount of conventional angiography, rate of complication caused by process
and the cost may be decreased.

In our study there was no statistically significant difference of CAC score
between ACS patient group and SAP patient group. We think that the CAC score
which was evaluated cross sectional not enough to predict the development of ACS.
Therefore progressive increase in the CAC amount of the same patient may be more
useful in predicting the prognosis, or for this purpose following up the patient
according to basic CAC score for a long time may increase the relationship between
basic CAC scoring and acute cardiovascular event. In this field can be achieved more
satisfactory result from the large and well designed new studies relationship between
CAC score and acute cardiovascular event.

Key words: Atherosclerosis, CAD, CAC score



III.Tez Metni
1. Giris ve Amag

Ateroskleroz zemininde gelisen koroner arter hastaligt (KAH) bati
toplumunda ve gittikge tiim diinyada 6nde gelen mortalite ve morbidite nedenidir.
KAH gelisimi kompleks ve kolay ongoriilemeyen bir hastalik olup biyokimyasal,
genetik ve c¢evresel bir cok faktdrle iligkilidir KAH klinik prezentasyonlarinin
cogunun asemptomatik popiilasyonda aniden meydana gelmesi, klasik risk
faktorlerinin ve bu amagla yapilan risk skalalarinin risk belirlemede sinirlhiliklar1 bu
amagcla farkli tarama testlerinin kullanimini giindeme getirmistir. Yine semptomatik
hastalarda KAH varligim ve siddetini tespit etmede kullanilanan noninvaziv
yontemlerin sinirliliklart ve bu amagla ¢ogunlukla koroner anjiografi gibi invaziv
yontemlerin kullanimina neden olmaktadir. Koroner anjiografinin invaziv bir iglem
olusundan kaynakli komplikasyon riski ve maliyet artmaktadir.

Invaziv olmayan tan1 metodlarmin degisen sensitivite, spesifite oranlar1 ve
farkli klinik durumlarda etkilenmesi KAH tanisinda farkli non invaziv tam
metodlarin1 glindeme getirmistir. Bu amagla noninvaziv, EKG anormalligi, bazal
segmenter duvar hareket kusuru, fiziksel aktiviteden -etkilenmeyen ve total
aterosklerotik ytiikle korele olan hizli BT ile kalsiyum skorunun kullanimi glindeme
gelmistir.

Koroner arter kalsiyum(CAC) skoru ilk olarak elektron beam computer
tomografi (EBCT) ile yiiksek dogrulukla degerlendirilmis. ilk dénemlerde bu alanda
caligmalar olmasina karsin EBCT nin siirli merkezde bulunmasi ve yliksek maliyeti
CAC skoru kullanimint ve yayginlagsmasini sinirlamistir. Yapilan calismalar ¢ok
kesitli BT nin de benzer dogrulukla CAC skorunu degerlendirdigini gdstermistir.
Cok kesitli BT nin son dekadda yayginlasmasi ve kesit sayimin artirilmasi ile
goriintiileme tekniklerinin iyilesmesi KAH degerlendirilmesinde CAC skoru yeri ile
ilgili yeni ¢aligmalar ve veriler saglamistir.

Calismamizda 64 kesitli BT ile daha 6nceden CAC skoru degerlendirilmis
olan, KAH farkli klinik tiplerindeki (stabil anjina pektoris, akut koroner sendrom)
hasta guruplarinda ve koroner arter hastaligi riski artmis semptomatik hastalarda

koroner anjiografi sonuglar1 ile CAC skoru arasindaki iliskiyi degerlendirdik. Yine



calismamizda CAC skorunun koroner arter hastaligi prognozuyla ve diger koroner

arter hastalig1 risk faktorleri ile iligkisini degerlendirdik.

2. Genel Bilgiler
2.1. Koroner Arter Hastahgi
2.1.1. Ateroskleroz

Ateroskleroz 6zellikle bat1 diinyasinda ve gittik¢e tiim diinyada en 6nde gelen
mortalite nedenidir.(1) Ateroskleroz arter intimasinda plazmadan kaynaklanan
aterojenik lipoprotein birikmesine karsi karmasik bir enflamatuar ve fibroproliferatif

cevaptir. (2-3)

2.1.1.1. Aterosklerozun Histo Patolojisi

Uzun siireli incelemeler sonucunda ii¢ tip aterosklerotik plak tanimlanmigtir:
e Yagh cizgilenme
e Fibroz plaklar
e Komplike lezyonlar

Yagh cizgilenmeler c¢ok sayida lipit damlaciklart ile dolu makrofajlarin
intimada birikmesinden olusur. Lipit damlaciklari, spesifik bir temizleyici reseptor
ailesi tarafindan alinan, okside olmus veya toplanmis LDL den kaynaklanan
kolesterol esterlerinden olusur. Makroskopik olarak kan akimi1 yoniinii takip eden sar1
cizgiler seklinde goriiliir. (4)

Fibroz plaklarda, lipidler hem makrofaj kopiik hiicrelerinde, hemde
ekstraselliller matrix icinde bulunur. Intima, diiz kas hiicreleri ve exstraselliiler
matrix proteinlerinin birikmesine bagli olarak kalinlasmistir. Diiz kas hiicreleri ve
extraselliiler matrix, sub endoteliyal bolgede daha fazla miktarda bulunur ve plagin
daha derin olan boliimiinde, lipid ve enflamatuar hiicreleri kaplayan fibroz bir sapka
olusturur. Fibréz plaklar bir taraftan lipit ve enflamatuar hiicrelerin miktar, diger
taraftan fibr6z doku miktar1 arasindaki dengeye bagl olarak heterojendir.

Komplike lezyonlar lipitler, enflamatuar hiicreler ve fibroz dokuya ek olarak,
hematom veya kanama ve trombotik depozitlerde igeren plaklardir. Komplike
lezyonlar daha ¢ok fibroz plagin yirtilmasi sonucunda gelisir. Koroner ateroskleroza

bagli morbidite ve mortalite esas olarak bu lezyonlara baghdir. Daha yagh kisilerde



bu lezyonlar, ¢ogunlukla kalsiyum depozitleri igerir. Bu kalsiyum depozitlerinin

pato-fizyolojik 6nemi belirgin degildir, ama bunlar, plaklar1 daha kirillgan ve gerilme

stresine yanit olarak yirtilmaya daha egilimli hale getirir.

Koroner aterosklerotik plaklarin gelisimi stabil degildir, her yagh ¢izgilenme

ileri lezyona doniismez ancak bir kisminin ileri lezyonlara degistigi gosterilmis.

AHA damar lezyonlar1 komitesi, lezyonun ilerleme siirecini sekiz degisik sathaya

ayiran yeni bir siniflama 6ne stirmiistiir.(5)

Tip I lezyon: en erken lezyondur. Mindr lipit birikimleri ve seyrek makrofaj
kopiik hiicreleri ile karekterizedir.

Tip II lezyon: makrofoj kopiik hiicreleri daha fazla sayidadir ve klasik olarak
yagl cizgilenmeler seklinde organize olmustur. Bu lezyonlarda az miktarda T
hiicreleri, mast hiicreleri ve lipit dolu diiz kas hiicreleri de vardir.

Tip III lezyon: Klasik patoloji tarafindan, aterosklerotik plak veya aterom
olarak tanimlanan ilk safhay1 yansitir. Tip II den ayirt edici 6zelligi kiigiik
ekstraselliiler lipit depozitlerinin varlhigidir.

Tip IV lezyon: Bu grupta extraselliiler lipit miktar1 artmig ve hiicreden
yoksun bir kolestrerol depozit havuzu olugsmustur. Lipit c¢ekirdegi,
enflamatuar hiicreler tarafindan ¢evrelenmis ve ince bir diiz kas hiicre
tabakas1 ve bag dokusu tarafindan kaplanmistir. Bu lezyonlar genelde yarim
ay seklindedir ve damar duvarinin kalinligimmi arttirir. Bu sathada orijinal
liimen hacmini korumak icin arterlerde yeniden yapilanma olur. Tip IV
lezyonlar genellikle klinik olarak sessiz olmasina ragmen iVUS, MR, MSCT
vb ile bu lezyonlarin taninmasi Onemli olacaktir. Ciinkii bunlarin hizla
semptom olusturan yirtilmalara yol agma durumu vardir.

Tip V lezyon: Lipit ¢ekirdegini kaplayan fibr6z dokuda artis ile
karekterizedir. Bu fibrozis prolifere olan ve kollojen ve proteoglikanlar gibi
extraselliiler matrix proteinlerini salgilayan diiz kas hiicreleri tarafindan
olusturulur. Kollojen ¢ogu zaman tip V lezyonlarin 6nde gelen ozelligidir.
Tip V lezyonlar ¢ogunlukla ¢ok biiyiiktiir ve bu nedenle arterde remodeling
ile kompanzasyon ger¢eklesemez sonugta limen darlir. Tip V lezyon Tip IV
lezyona gore daha fazla fibr6z doku icermelerine ragmen yirtilmalarin ¢ogu

halen bu lezyonda olmaktadir. Tip V lezyonlar genellikle liimeni istila ettigi



ve laminer kan akimin1 bozdugu i¢in gerilim kuvvetlerine daha fazla maruz
kalir.

e Tip VI: Trombotik depozitler veya kanama iceren plaklardir. Bu lezyonlarin
gelismesinin temel nedeni plak yirtilmasidir ve sub endoteliyal fibroz dokuda
fisstirler, erozyon ve iilserasyonlar sik olarak gozlenir. Akut myokard
infarktiisii ve kararsiz anjina gibi klinik olaylar birkag istisna disinda tip VI
lezyonlara baghdir. Tip VI lezyon gelismesi klinik semptomlar olmaksizin
gerceklesebilir. Koroner aterosklerozu olup non kardiyak nedenlere bagli
olarak dlen kisilerin otopsi incelemelerinde HT ve DM olanlarin %16 sinda
ve bu faktorleri olmayanlarin %8 inde yeni gelismis plak i¢i trombiis oldugu
gosterilmistir.  Yirtilmis  plak {izerindeki trombiisiin ¢ogu fibrinolitik
tarafindan uzaklastirilabilir ama materyalin bir kism1 plagin icine girebilir. Bu
stire¢ anjiografi ile gorillen hizli plak ilerleyisi vakalarimin ¢ogundan
sorumludur. Trombotik materyal yavas yavas diiz kas hiicreleri tarafindan
kolonize olur ve bu hiicreler trombotik materyali fibréz dokuya doniistiiriir.
Bu iyilesme siirecinin sonucu olarak lezyon tip V morfolojisine geri doner.

e Tip VII ve VIII lezyonlar lipit icermeyen veya az miktarda lipit igeren,
kalsiyum depozit kitleleri iceren (Tip VII lezyonlar ) veya on planda
kollojenden olusan (Tip VIII lezyonlar) ilerlemis lezyonlardir. Bu lezyonlarin
hastaligin son safhasini yansittigina inanilmaktadir. Plak kalsifikasyonunun
klinik 6nemi belirgin degildir ama lezyonlar1 daha az elastik ve gerilim
kuvvetlerine kars1 daha duyarli hale getirir. Tip VIII lezyonlar tip IV, tip V

lezyonlara gore daha stabildir.

2.1.1.2. Aterosklerozun Patogenezi

Diisiik dansiteli lipoprotein (LDL) arteryal intimaya saglam endotel
tabakasindan girer. Hiperkolesterolemide ,LDL miktar1 eliminasyon kapasitesini
gecer ve extraselliiler bir LDL havuzu olusur .Bu durum LDL nin extraselliiler
matrixteki proteoglikanlarla birlesmesi ile kolaylasir.Intimal LDL enzimatik ve non
enzimatik yolla olusan serbest oksijen radikallerinin etkisi ile okside olur.Bu durum
proenflamatuar lipitlerin olugsmasina neden olur.Pro inflamatuar lipitler adezyon

molekiilii olan damar hiicresi adezyon molekiili (VCAM 1) in endoteliyumda



expresyonunu uyarir, komplemani(C)i aktive eder ve kemokin salinimini uyarir. (6)
Tim bu faktorler adezyona ve mononiikleer 16kositler, 6zellikle monositler (MC) ve
T lenfositlerinin girisine neden olur. Monositler makrofajlara diferansiye olurlar. Bu
stire¢ olugsmakta olan lezyonda, lokal makrofaj koloni stimiilan faktor uyarici faktor
sekresyonu ile baglatilir.(7)Makrofajlar okside LDL yi igeri alan ve kopik
hiicrelerine donilisen temizleyici reseptorleri (ScR) calistirir. Okside LDL nin
makrofajlar tarafindan alinmasi, bunun parcalarinin antijen spesifik T hiicrelerine
sunulmasina yol agar. Bu durum proenflamatuar stokinlerin {iretimine yol acar. Bu
durum proenflamatuar sitokinlerin {iretimine yol acan bir immun reaksiyonu baslatir.

Bu stokinler interferon gama, TNF alfa ve IL 1 dir.

Yagh cizgilenmeden aterosklerotik plaga ilerleyis:

Yagl ¢izgilenmenin klinik 6nemi yoktur. Ancak bazi yagli ¢izgilenmeler
gercek aterosklerotik, fibrin ve yag iceren plaklara doniisiirler.(8) Bu durum
karekteristik olarak hemodinamik zorlanma bdlgelerinde olusur. Diiz kas hiicreleri
subendoteliyal aralifa go¢ ederler, boliiniirler ve extraselliiler matrixi sentezlerler.
Sonugta lezyonun lipid dolu ¢ekirdegini, endotelyal yiizeyden ayiran, fibroz bir
sapka olusur. (9)

Plaklarin fokal lokalizasyonu 1s181nda, arter duvarindaki lokal faktdrlerin, diiz
kas hiicrelerini aktive etmesi olasidir. Biiylime faktorleri {izerinde durulmustur.
Temel fibroblast biiyiime faktorii ve PDGF nin, invivo olarak pasif arteryel diizkas
hiicrelerinin proliferasyonunu uyarabildigini gostermistir.

Bu nedenle yagh cizgilenmeden fibréz plaga doniistim ile ilgili akla yatkin
senaryo hemodinamik stresin ve /veya enflamatuar aktivasyonun trombositler ve
/veya makrofajlardan PDGF salimimina neden olmasidir. Bu durum diiz kas
hiicrelerinin goé¢ etmesini, boliinmesini ve fibréz sapkayr olusturmasini uyarir. Lipit
cekirdek fiziksel olarak endotelyal yiizeyden ayrilmistir ve plak stabilize olmustur.
Bunun sonucu liimenin daralmasidir.

Aterosklerotik siiregte primer olarak intimada lokalize olmasina ragmen arter
duvarmin diger tabakalar1 da hastaliktan etkilenir. Media tabakasinda diiz kas hiicre
gdciine bagl atrofi ve sonug olarak arter dilatasyonu olur. Son donemden 6nce bile

medya tabakasinda remodeling olusur ve plakla uyum saglamak i¢in damar genisler



ve boylece liimenin boyutlar1 korunmus olur. Sonug olarak, arter, ciddi ateroskleroz

gelismis olmasina ragmen, anjiografik degerlendirmede olduk¢a normal goriinebilir.

2.1.1.3 Koroner Arter Hastahginda Plak Aktivasyonu ve Klinik
Sendromlarin Olusumu

Limen hacminin ilerleyici olarak azalmasi efor anjinasi ve intermitan
kladikasyo gibi klinik semptomlara yol agabilir. Akut klinik komplikasyonlarin
gelismesi genellikle ek bir patogenetik olaym gerceklesmesini (plak {izerinde
trombiis olusumu) gerektirir. Bu durum olustugunda akut myokard infarktiisii, gegici
serebral iskemik ataklar, beyin enfarkti, akut iskemik gangren gibi plak trombozuna
baghdir.

Arastirmalar akut iskeminin baglamasinda trombozun roliinii ortaya
koymustur. AKS bulunan hastalarda radyo aktif fibrin enjeksiyonu taze koroner
trombuslara inkorporasyonu gostermistir ve koroner arterlerin histopatolojik
incelenmesi suglu lezyonlar iizerinde mural trombiislerin saptanmasina olanak
saglamigtir. Bu lezyonlarin %80 ninde endoteliyumdan plaga gegen kiiciik fissiirler
bulunmaktayken buna karsin %20 sinde endotelyal deskuamasyon vardir.(10—11)

Damar yiizeyinde olusan defektler, fissiirler protrombotik subendoteliyal
ylizeye maruz kalinmasina yol acar ve hizli bir sekilde trombozla sonuglanir.
Yirtilma bolgesi civarinda bol miktarda aktive makrofaj, T hiicreleri ve mast
hiicrelerinin ~ bulundugunun  gozlemlenmesi bu  fissiirlerin  olugmasinda
enflamasyonun rolii olduguna isaret eder. Bu hipoteze gore: plagin enflamatuar
hiicreleri; pro enflamatuar lipitler, sitokinler, antijenler veya mikroorganizmalar
tarafindan aktive edilir. Ortaya ¢ikan enflamatuar aktivasyon, makrofaj aktivasyonu
ile sonuglanir. Bunun bir pargasi olarak makrofajlar fibroz sapkanin kollojenini
sindiren enzimler olan matrix metaloproteinazlar1 salgilar. Enflamatuar bolgede
bulunan proenflamatuar sitokinler kollojen expresyonunu baskilayarak kollojen
liflerinin yeniden kurulmasini onler. Bu da ortaya ¢ikan protrombotik ortam ile akut

iskemik olaylarin gelisimini saglar.



2.1.1.4. Aterogenezi Etkileyen Faktorler

Bireyin proaterojen faktorlere cevabini ve damar duvarinin aterojen uyariya
yatkinligin siklikla genetik yap1 belirler. Ancak ¢evresel faktorler hastaligin ilerleme
hizim1 (plak olugsmasi) etkileyerek KAH gelisip gelismeyecegini belirler.
Aterosklerozun neden oldugu klinik olaylar igin yiiksek serum total kolesterol ve
LDL, diisiik serum HDL kolesterol, sigara, yiiksek kan basinci, diyabetes mellitus ve
ileri yas1 iceren bazi bagimsiz risk faktorleri tantmlanmistir.(12) Tedavi edilmedigi
takdirde bu major risk faktorlerinden herhangi biri klinik hastaliga yol acabilir.

e LIPOPROTEINLER:

Yiiksek serum total ve LDL kolesterol ile diisiik serum HDL kolesterol KAH
icin bagimsiz major risk faktorleridir.(12) Total ve LDL kolesterol diizeyi ne kadar
yiiksekse aterosklerotik olay goriilme riski o kadar yliksektir. Ateroskleroz LDL,
IDL, VLDL gibi diisiik yogunluklu lipoproteinlerin intimaya girmesi, birikmesi ve
modifiye edilmesi ile olusur. HDL damar duvarindan kolesteroliin uzaklagmasini
saglayarak koruyucu etki gosterir. Yiiksek plazma lipoprotein (a) konsantrasyonlari
IKH icin yiiksek riskli bireyleri tanimlar.

e SIGARA:

Sigara hem yiiksek riskli (13) hem de diisiik riskli (14) toplumlarda
aterosklerozla iligkili klinik olaylarda major ve degistirilebilen tek risk faktoriidiir.
Sigara igme patogenetik olarak kolesterole bagli bir risk faktoriidiir ve diger risk
faktorleriyle sinerjistik yonde etki ederek KAH riskini arttirir. Sigaranin aterojen
degil trombojen oldugu lehine giiclii kanitlar vardir. Bu nedenle sigaranin stabil
anjina i¢in degil miyokard infarktiisii icin gilicli bir prediiktor oldugu
diisiiniilmektedir.(15)

e HIPERTANSIYON:

Sistemik arteryel hipertansiyon patogenetik olarak kolesterole bagimli bir
ateroskleroz hizlandiricis1 olmakla birlikte KAH icin bagimsiz major bir risk
faktoriidiir. (16) HT aterosklerozu dogrudan kan basincinin artmasiyla hizlandirdig:
genel kabul edilen goriistiir. Ancak bolgesel renin anjiyotensin sistemleri ile tiretilen
anjiyotensin II gibi eslik eden hormonal degisikliklerinde rolii olabilecegi ileri
stiriilmiistiir. Kan basinci ne kadar yiiksekse postmortem aorta, koroner ve serebral

arterlerde ateroskleroz o kadar siddetlidir. Framingham c¢alismasina gére KAH



ongormede nabiz basinci sistolik ve diastolik basingtan daha degerlidir. Normal
basingtan daha yiiksegine maruz kalmadiklar1 takdirde venlerde ateroskleroz
gelismez, pulmoner HT sozkonusu degilse pulmoner arterlerde hi¢ bir zaman
ateroskleroz olusmaz, diistik basingli pulmoner turunkustan kdken alan koroner arter
anomalilerinde yiiksek basingli aorttan kdken alanlara gore ¢ok daha az ateroskleroz
gelisir.(17-18)

e DIYABETES MELLITUS (DM)

KAH olusumunda DM ve hiperkolesterolemi giiglii bir sekilde etkilesir.(19)
Total kolesterol diizeyi 4 mmol oldugu toplumlarda diyabeti olanlarda bile
aterosklerotik olaylar seyrektir.(16)DM koroner arter hastalig1 riskini kadinlarda 7,
erkeklerde 2—3 kat arttirir.(20)

Hipergliseminin yani sira diyabetik olmayan sinirlardaki glikoz diizeyleride
aterosklerozla ilgili hastaliklarin artmasiyla iligkilidir. (21-22) Koroner arterlerin
diyabette daha yaygin etkilendigi ve hastaligin daha distale uzanabilecegine dair hem
patolojik hemde anjiografik deliller bulunmaktadir. (23) DM de trombosit aktivitesi
artar, fibrinojen diizeyi ve plazminojen aktivatér inhibitor (PAI-1) diizeyleri
yiikselir.(24) Endotel disfonksiyonu siklikla gozlenir ve diyabetik hastalarda koroner
trombozdan plak riiptiriinden ziyade endotel erozyonu sorumlu gibi
goriinmektedir.(25)

e CINSIYET

Her iki cinste major kardiyovaskiiler risk faktorlerinin ayni olmasina karsit KAH
erkeklerde kadinlardan 10-15 yas erken baslar. Premenapozal dénemde ostrojen
koruyucu faktor olabilir. Menapozla birlikte kadinda LDL diizeyi yiikselmeye baslar,
HDL de artma durur veya biraz diiser.(26)60 yas sonrasi erkek ve kadinda 6liimiin
onde gelen nedeni KAH olmaktadir.

e YAS

Yas KAH icin giiclii ve bagimsiz bir risk faktoriidiir.65 yasina kadar cinsiyet ve
etnik farkliliklardan bagimsiz sekilde, ateroskleroz olusumu yasla giderek artar.(27)
Ateroskleroz ve stabil anjinanin 65 yasindan sonra daha az belirgin artmasina karsi
yeni gelisen kalp krizlerinin ¢gogu 6zellikle kadinlarda olmak iizere 65 yasindan sonra

goriilir .(28) KAH mortalitesi yagla birlikte artar. Yine yasla birlikte arter



sertlesmesiyle artan nabiz ve sistolik kan basincit myokard infarktiisii ve koroner

Oliimii 6ngodren giiclii parametrelerdir.(29)

2.1.2. Koroner Arter Hastaliginin Klinik Prezentasyonlari

2.1.2.1. Kronik Stabil Anjina Pektoris (SAP) Patofizyoloji:

Kronik stabil anjina pektoris terimi, fiziksel veya emasyonel stres ile birlikte
gbgiis ve cevresindeki bolgelerde myokard iskemisine bagli olarak basing veya
bogulma hissi varlig1 ve bu semptomlarin istirahat veya sublingual nitrogliserin ile
hemen diizelmesidir.(30-31) Myokardial oksijen gereksinimi ve destegi arasindaki
bir dengesizlik miyokardial iskemi ve anjinal agridan sorumludur.(32) Kronik stabil
anjinasi olan hastalarin ¢ogunda, gereksinimin arttig1 dénemlerde, myokardial kan
akiminin azalmasindan sorumlu olan lezyon, bir veya birden fazla koroner arterde
ciddi (damar liimenini >%70 inden fazlasinda daralmasi) aterosklerotik daralmadir
(30-33).Kronik stabil anjinasi olan hastalarda otopside, epikardiyal arterin birinde
veya birden fazlasinda ciddi aterosklerotik daralma bulunur. Bu ciddi lezyonlar,
genellikle plak riiptiiriine egilimli olmayan karmagik aterosklerotik materyelden
olusur.(34) Stabil anjinasi olan hastalarda ateroskleroza bagli daralma disinda
aterosklerozun neden oldugu endotel disfonksiyonuda myokardial iskemide rol
oynamaktadir.(35) Bu durum egzersiz ve emosyonel stres esnasinda epikardiyal
stenotik aterosklerotik plagin paradoksal vazokonstriikksiyonundan ve iskemik

myokarda giden kan akiminin daha da azalmasina neden olmaktadir.

Tan1 —tedavi:

Bir¢ok ayrintili tan1 teknigi bulunmasina karsin ayrintili anamnez tanida ¢ok
onemlidir. Goglis agrisinin karekteri agriyr presipite edici ve rahatlatici faktorler
dikkatli sogulanmalidir. Bunun disinda egzersiz EKG stres testi(36), myokard
perflizyon sintigrafi (30-38), stres EKO (39) gibi non invaziv stres testlerinden
faydalanilir. Invaziv olmayan testleri yapamayan veya non invaziv test sonugclari
iskemi yoniinden pozitif saptanan veya tant koyduramayan durumlarda taniyi

kesinlestirmek i¢in koroner anjiografi gerekebilir.(40)



Kronik stabil anjinal1 hastalarda tedavi hedefleri:
e Anjinal semptomlarin siddetini ve siiresini azaltmak ve egzersiz siiresini
(fonklsiyonel kapasite) artirmak
e Eslik eden risk faktorlerinin tedavi edilmesi
e Akut koroner sendrom gelisim insidansini azaltmaktir.
Bu amaglara ulagsmak i¢in anti iskemik ajanlar, anti agregan ajanlar, lipid
disiiriicti  ajanlar, antihipertansif ajanlar ve c¢esitli revaskiilarizasyon( koroner

anjioplasti, koroner bypass) stratejileri uygulanmaktadir.(40)

2.1.2.2. Akut Koroner Sendromlar (AKS)

Akut koroner sendrom, bir koroner arterin kan akiminda, arterin besledigi
myokard bolgesinde iskemiye yol agan ani bozulmaya bagli tiim durumlari icerir. Bu
nedenle akut koroner sendrom akut myokard infarktiisii, anstabil anjina pektoris ve
hatta ani myokard infarktiisiine bagl bir aritmiye bagli ani 6liimii igerir. Cogunlukla
Q dalgast myokard enfarktiisiine doniisen ST elevasyonlu myokard infarktiisii,
cogunlukla bir koroner arterde kolleteral ile kompanze olamayan ve tikali arterin
besledigi bolgede transmural myokard infarktiisiine yol agan persistan total okliizyon
ile aciklanir. Cogunlukla non Q dalgast myokard enfarktiisiine doniisen non ST
elevasyon myokard enfarktiisii ve mindr myokard hasar ile birlikte veya tek basina
anstabil anjina, ensik olarak, koroner kan akiminda ciddi bozulmaya veya gegici

kesintiye yol acan trombotik bir stenoza baghdir.

2.1.2.2.1 Kararsiz Anjinapektoris-NONQMI
Patofizyoloji:

Ateroskleroz kronik ve inflamatuar bir siirectir.(41) Olgun aterosklerotik
plakta iki temel 0ge tamimlanabilir: bunlar yumusak lipidden zengin kor ve sert
kollojenden olusan sklerotik doku fibroz sapkadir.(42) Plakta iki tiirlii koroner
trombozu uyarir. Bunlar fibr6z sapkanin mekanik olarak riiptiirii veya plagi kaplayan
endotelyumun yiizeyel erozyonu ile olur. Aterosklerotik plagin riiptiirii sonrasi1 kan
elemanlar1 ile temas eden lipid igerigi ile birlikte koagiilasyon kaskati aktive olur.

Olusan trombusa bagli olarak hizli bir sekilde koroner kan akimi azalir. Hastaligin
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akut fazinda suglu lezyonu, yeni olusmus plak fissiirlinii ve taze koroner trombiisii
gostermek miimkiindiir.

Bu hasta grubu genellikle yaslidir ve cogunlukla daha eski stenotik lezyonlar
ve okliizyonlarin sonucu olarak daha 6nceden olusmus kollateral damarlart vardir.
Bu nedenle %75 in de ciddi koroner stenoz goézlenen hastalarda otopside non
transmural ve sub endokardiyal myokard hasar1 gozlenir. ST elavasyonlu Q dalgali
MI de genelde kolleteral dolasim yetersiz oldugundan transmural myokard hasari

goriiliir.(43)

Klinik:

Anamnez tan1 koymada son derece degerlidir. Cogunlukla klinigi son iki ay
icinde gelisen, fiziksel aktiviteyi kisitlayan anjina veya daha onceden var olan stabil
anjinal agrinin siire ve siddetinin artmasi olarak ve genellikle istirahatte devam eden

g0gls agrisi olarak yansir.

Tan:

Elektrokardiografide anjinal semptomlarla birlikte ST, T dalga degisiklikleri
goriilmesi taniy1 giiglii bir sekilde destekler. Elektrokardiografi hem tanisal hemde
prognostik bilgiler verir.

Non ST elevasyonlu MI ‘in UAP dan ayirt edilmesi myokard hasarinin
biyomarkirlarinin 6l¢iilmesi ile myokard nekrozunu gosterme kabiliyetine baglidir.
Semptom baslancinda 4—6 saaat sonra yiikselen CK-MB, Tn I,TnT degerleri anjina
ve EKG ile birlikte ise tanida altin standart olarak degerlendirilir. Boylece Non ST
elevasyonlu MI UAP tan ayirt edilmesi de saglanabilir.

Ekokardiyografi ile sol wventrikiill fonksiyonlar1 degerlendirilp duvar
hareketleri degerlendirilerek iskemi lehine bulgular elde edilebilir. Ancak duvar
hareket bozuklugunun ne varligi ne de yoklugu diagnostik degildir.

Koroner anjiografi diagnostik ve prognostik bilgiler verir. Koroner anjiografi
kararsiz koroner sendromlarda stabil anjinali hastalara gére daha az prognostik bilgi
verir. Karasiz koroner sendromlarda prognozu degerlendirmede kardiyak markir
yiikselmesi, yas vb. klinik bulgular daha degerli bilgiler verir. Koroner anjiografide

karmasik plak morfolojisi ve koroner arter trombiisleri anstabil anjinasi olanlarda
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stabil anjinasi olanlara gore daha fazla goriiliir. Koroner anjiografi medikal tedavi ile
stabillesmeyen veya klinik bagvuru esnasinda ytiksek risk kriterleri tagiyan hastalarda

perkiitan koroner girisim amaciylada uygulanir.

Tedavi
Tedavinin temel hedefleri, semptomlar1 azaltmak, yasami uzatmak, myokard
hasarin1 azaltmak ve tekrarini1 6nlemektir. Bu amagla genellikle anti iskemik ilaglar,
trombosit inhibitorleri ve anti koagiilanlar ve gerektiginde PCI veya CABG
gergeklestirilir. (44)
e Agrmin giderilmesi (opioidler, oksijen, nitrat)
e Antiiskemik tedavi: Beta blokerler, nitratlar, kalsiyum kanal blokerleri,
PCI
e Tromboz tedavisi: aspirin, tienopiridin, heparin veya diisiik molekiil
agirlikl heparin, GP II b-Illa antagonistleri
e Kalp yetmezliginde: diiiretiikler, nitratlar, ACE-I

2.1.2.2.2. ST Elevasyonu Myokard Enfarktiisii
Patofizyoloji:

Histo patolojik ¢aligmalar lipid yiiklii koroner plagin riiptiiriiniin akut koroner
trombozu baslatabilecegi gosterilmistir.(45) 1970 lerdeki anjiografik gézlemler, pek
cok transmural myokard enfarktiisii vakasinin major bir epikardiyal koroner arterde
total okliizyon nedeniyle olustugu gosterildi.(46) Akut myokard enfarktiisii
gelisiminde sirkadien ritm gozlenir. Sabah saatlerinde sik goriilmesi, sabah
saatlerinde artmis sempatik aktivite, kanda hiperkoagiilabilite ve trombositlerde
hiperaktivite ile birliktedir. Bu durum artmis arteryel tromboz egiliminin
patofizyolojik roliinii gosterir.(47) Siddetli arteryel daralmaya neden olmayan bir
aterosklerotik plak riipiiriiniin akut trombotik okliizyona yol acabilecegi teorisi akut
myokard enfarktlisii geciren bircok hastada Onceden iskemi lehine semptomun
olmamasimi aciklar, yine litik tedavi sonrasi bir ¢ok hastada semptom veya

indiiklenebilir myokard iskemisi gozlenmez.

12



Klinik:

Akut myokard enfarktiisiiniin klinik prezentasyonu klasik veya sinsi olabilir.
Cogu hastada ani baglangich tipik gogiis agrist olur, agrinin siiresi 30 dk nin
tizerindedir. Anksiyete, bulanti, kusma ve terleme semptomlar1 ¢ogulukla gdgiis
agrisma eslik eder. Enfarktiisiin yayginligina ve komplikasyonlara bagli olarak
hastalar, ciddi solunum sikintisi, sogukluk, tasikardi vb. fizik muayene bulgular ile

bagvurabilir.

Tam

Akut myokard enfarktiisiinde hastanin Oykiisii majér erken tanmi aracidir.
Diger tan1 teknikleri akut myokard enfarktiisiiniin erken saatlerinde sadece
destekleyicidir.

Elektrokardiografi akut myokard enfarktiisii siiphesi olan hastada temel tam
saglar. EKG de ST segment elevasyonu ve klinik tablo varsa genellikle transmural
myokard enfarktiisii lehine degerlendirilmelidir. Akut myokard enfarktiisii ile
basvuran hastarin %10 unun EKG si normaldir. Bu nedenle klinik 6ykii EKG den
daha degerlidir.

Biyokimyasal markirlar uzamis iskemiye bagli myokardial hiicrelerin
icerigini kaybetmesi ve bunlarin kana karigmasi ile tanimlanir. Myokard nekrozu
lehinedir. CK-MB bu amagla kullanilan semptom baslagicindan 4—6 saat sonra kana
saliman ilk myokard enzimidir. Yine myokarda spesifik kontraktil protein olan Tn
I,TnT semptom baslangicindan 4—6 saat sonra salinir ve tanida degerlidir. AST ve
LDH giinlimiizde kullanilmayan, nekrotik myokarddan salinan ancak myokarda

spesifik olmayan biyomarkirlardir

Tedavi:
Akut myokard enfarktiisii sliphesi tagiyan hastada ani koroner 6liim riski
yiiksek oldugu i¢in acil dnlemler alinmali ve erken tedavi planlanlanmalidir.(48)
e Primer 6nlemler: Hasta monitdrize edilmeli, koroner yogun bakim iinitesine
alinmali agr1 ve anksiyetenin rahatlatilmasi, oksijen destegi saglanmali
e Hastada revaskiilarizasyon karar1 verilip:

- Primer PCI planlanmali
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-Primer PCI imkani yoksa veya hasta uygun degil ise trombolitik tedavi
(streptokinaz, tpa, tenekteplaz, reteplaz vb.) baglanmalidir.
-Revaskiilarizasyon stratejisine gore antikoagiilan tedavi ( heparin inflizyonu)
-Antiiskemik tedavi (beta bloker, nitrat)hastanin klinigi gz oniine alinarak
baslanmali
-Anti trombositer tedavi(aspirin, tienopiridin, GP II b-IIla antagonistleri)
Akut donem sonrasi hastalar risk faktorleri yoniinden tedavi edilip egzersiz, diet,

medikal tedavi ve rehabilitasyon programlarina alinir.

2.1.3. Koroner Arter Hastaligi Tanisinda Anjiografi
Koroner arteriyografi halen koroner arter hastalig1 tanisinda kullanilan
metodlarin karsilagtirildig bir standarttir. Hastalardaki koroner anatomiyi

belirlemede Oncelikli metoddur.

Islem teknigi:

Sones tarafindan 1948 de selektif koroner arteriyografinin giivenli ve
giivenilir bir metodunu gelistirmesi ile koroner arteriyografinin modern ¢agini agmis
oldu. (49) 1953 te Seldinger ve daha sonra 1967 yilinda amplatz, judkins tarafindan
gelistirilen modifiye edilmis kateterler ile islem kolayligi, giivenilirligi ve
tekrarlanabilirligi artmistir. (50-51) Judkins tekniginde femoral artere inguinal
ligament altindan ponksiyon sonrasi yerlestirilen kilif sonras1 klavuz tel tizerinden
sag ve sol koronerler i¢in gelistirilmis 6zel kateterlerle bu koroner arterlere opak
madde injeksiyounu ile koroner damar traseleri degerlendirilir. Opak madde
injeksiyonu manuel olarak 2—4 ml /sn hizla sag koronere 2—6 ml ve sol koroner artere
7-10 ml opak enjekte edilerek degerlendirilir. Ayrica sol vetrikiilografi igin
gelistirilmis pigtail ile sol ventrikiilografi yapilarak sol ventrikiil fonksiyonlari
degerlendirilir. Bu islemi giivenli, giivenilir ve tekrarlanabilir bir sekilde
gerceklestirmek igin bazi uygulama ve yorumlama prensipte uymak gerekir.(52)

Film kayitlar1 tim koroner arterler uzunluklari boyunca goriilebilecek ve
lezyonlar saptanabilecek sekilde birkag farkli agidan yapilmaktadir. On-arka, sag 6n
oblik, sol 6n oblik, kranial, kaudal ve bu acilarin kombinasyonu ile istenen koroner

arter ve segmenti dikkatlice degerlendirilir.
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Klinik kullanimu:

Koroner arteriografi koroner arterleri ve buradaki darliklarin yerini,
ciddiyetini ve seklini anatomik olarak belirlemenin yani sira, distal damarlarin
ozelliklerini ve koroner akim indeksini, kolleteral damarlar1 ve fonksiyonel 6nemini
gosterir.(53) Koroner anjiografi ile sadece koroner arter hastaliginin taninmasi degil
tedavi stratejisi agisindan da degerlendirilir. Lezyon tanimlanirken major ve mindr
yan dallarla iligkisi tanimlanmali, trombiis varligi ve o bolgedeki kalsifikasyon
degerlendirilmelidir. Yine stenotik lezyonlarin distali ve kolleteral dolagimi cerrahi
revaskiilarizasyon icin &nemli bilgiler vermektedir. Intrakoroner trombiisler
goriilebilir, ancak anjioskopik caligmalar koroner arteriyografinin trombiis
saptanmasi i¢in duyarsiz bir yontem oldugunu ortaya koymustur. Ek olarak koroner

arteriyografi ile koroner spazm provakasyonlar ile kesinlestirilebilir.(54-55)

Koroner darliklarin degerlendirilmesi:

Koroner anjiografinin gorsel incelenmesi geleneksel olarak koroner arter
darliklarmin ciddiyetini degerlendirmek amaciyla kullanilmistir.(56-57) Olgii igin
diyastol sonu en ciddi darlig1 gosteren kare kullanilir. Kesitsel alandaki azalma
fizyolojik Onem tasirken c¢ap darligt AHA’nmin  koroner arter darliklarim
derecelendirirken ¢ap metodu kullanilmasi 6nerisi ile uyumludur.(58) Koroner arter
ltimeni sirkiiler ve egzantrik oldugundan lezyon alanin stenozu c¢aptan daha fazladir.
Capta %50 daralma kesitsel alanda %75 lik azalma ve ¢apta %75 lik azalma kesitsel
alanda %90 lik azalmaya esittir. Gorsel degerlendirme ile normal koroner arterler ve
ciddi  darliklar  kolayca  degerlendirilken, orta  diizeydeki darliklarin
degerlendirilmesinde  giiclikler =~ ve  farkliliklar =~ yasanmaktadir.  Gorsel
degerlendirilmenin bir kisithiligi lezyonun bulundugu bdlgedeki daralma normal
damar capi ile kiyaslanarak belirtiliyor. Darligin karsilastirildigi segmentte tiibiiler
daralma varliginda darligin derecesi daha az degerlendirilebilir.(59—60) Yine
proksimal segmentlerin daha genis capli olmasida darligi degerlendirmeyi
giiclestirebilir. Bu degerlendirme giigliikkleri uzmanlar arasinda darliklarin farkli
degerlendirilmesine neden olmaktadir. Birden fazla kisi tarafindan degerlendirme
sonuglart 1iyilestirmektedir. Kantitatif koroner anjiografi (QCA) olarak bilinen

koroner goriintiilerle dijitalize edilebilen, sinirlari, ¢aplar1 ve yatay kesit alanlar
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hesaplanabilir bir yontemle darlik derecesi belirlenir.(61) QCA fazla zaman almasi
ve donanim gerektirmesi nedeniyle c¢alismalarda kullanilmasina ragmen klinik
pratikte gorsel degerlendirmenin yerini tam alamamistir. Yine Ol¢lim yapilacak
karenin ve hangi segmentin secilecegine karar vermek bu yeni yonteminde subjektif

yonleridir.

Komplikasayonlar:

Her invaziv islemde oldugu gibi koroner arteriyografi ile uygulanan hastalar
icinde sinirh riskler s6z konusudur. Riskin biiytikliigii anjiografiyi yapan uzmanin
becerisi, klinik semptomlarin stabilitesi ve koroner hastaligin yayginligi ile iliskilidir.
En oOnemli komplikasyonlar inme, myokard enfarktiisii ve Oliimdiir. Koroner
arteriografi mortalite oran1 %0,007ile %0,1 arasinda degismektedir. Yine bu oranlar
tek damar hastaliginda %0,05, iki damar hartaliginda %0,07, ii¢ damar hastaliginda
%0,12 ve sol ana koroner darliklarinda %0,8 olarak saptanmistir.(62—63)

Diger onemli komlikasyonlar vaskiiler tromboz, emboli, kanama, enfeksiyon,
kontrast madde nefropatisi, ilaglara veya kontarast meddeye kars1 alerjik

reaksiyonlardir.

2.2. Koroner Arter Hastahiginda Cok Kesitli BT (CKBT)

Koroner arter hastalifi tanisinda EKG, eforlu EKG, ekokardiyografi,
myokard perfiizyon sintigrafi gibi tanmi araglar1 kullanilmakta ve bu tetkiklerle
koroner arter hastalifi siiphesi olan hastalara konvansiyonel koroner anjiyografi
uygulanmaktadir. Koroner anjiografinin avantaji yiiksek uzaysal ve temporal
resoliisyon saglamasimin yaninda koroner kan akiminda hemodinamik bozukluga
neden olan lezyonlarin islem esnasinda anjioplasti ve stentleme gibi
revaskiilarizasyon yontemi ile giderilebilmesidir.

Koroner anjiografinin dezavantaji islemin invaziv olusu, koroner damar
duvarindaki aterosklerotik lezyonun iyi degerlendirememesi, islem aninda
istenmeyen komplikasyonlarin meydana gelebilmesidir. Yapilan bir calismada
koroner anjiyografi uygulanan hastalarin yaklasik %25 in de koroner patoloji
saptanmadig1, hastalarin %66 sinda girisim gerektirmeyen koroner arter hastalig

saptandig1 gosterilmistir.(64)
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Bu nedenle son 20 yildir yiliksek sensitivite ve spesifite gosteren,
tekrarlanabilirligi olan, invaziv olmayan, koroner arter hastaligini belirleyerek sadece
endovaskiiler veya cerrahi yontemlerle revaskiilarizasyon ihtiyaci olan ileri evre
aterosklerotik hastalikli vakalarin secilmesine olanak taniyan tani araclar
gelistirilmeye calisiliyor. Bu nedenle MR, elektron-beam CT ve ile caligmalar
yapilmistir.

BT ile diger organ ve yapilarin daha erken goriintiilenebilmesine karsin
kalbin fizyolojik sistolik ve diyastolik hareketleri ve koroner arterlerin ince ve
tortiydz yapisi nedeniyle kardiyak yapilarin goriintiilenmesi gecikmistir.(65)

Bu amagla ilk olarak 1982 yilinda ilk olarak elektron-beam tomografi
kullanmilmistir; ancak sadece kardiyak degerlendirmeye spesifik olmasi ve her ii¢
diizlemde esit rezoliisyonlu goriintii elde edilmemesi bu teknigin kullanimini
sinirlamustir.

Giliniimiizde c¢ok sayida goriintiiyii ayn1 anda alabilen, CKBT ile koroner
arterler ve kalbin diger yapilar1 ve bilylik damarin goriintiilenmesi gittik¢e miimkiin
olmaktadir. Bu nedenle gelistirilen 1998 yilinda 4 dedektorlii, 2002 yilinda 16
dedektorlii CKBT gelistirilmesi ile koroner BT anjiografi yayginlagmistir.

Giliniimiizde 16 -64 kesitli BT ler bu amagcla kullanilmaktadir.(resim1)

Mariko Ehara ve ark. Circulation Journal Vol 70 564-712006

Resim1:64 CDBT ile koroner arterlerin goriintiillenmesi.
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2.2.1. CKBT lle Saglanan Yenilikler

CKBT ile koroner arterlerin degerlendirilmesini saglayan yenilik ayni anda
cok sayida goriintii alinabilmesi disinda zamansal ¢oziiniirliikteki hizlanma (bir
gorilintliniin alinma siiresi), uzaysal ¢Ozilniirliikteki artig (goriintiideki birbirinden
ayrilabilen en yakin iki nokta ),EKG esliginde goriintii alinabilmesi ve alinan
gorlintiiler tlzerinden istenen her diizlemde degerlendirme yapmayr saglayan
reformat tekniklerinin gelismesidir.

Zamansal (temporal) rezoliisyondaki artig kalp hareketine bagli artefaktlarin
azalmasini saglanmustir. i1k gelistirilen BT ile goriintii alinmas1 dakikalar siirerken
1993 yilinda kullanima giren helikal BT ile bu siire 1 sn, 4 dedektorlii BT ile 250
msn, 16 dedektorlii BT ile 210 msn, 64 dedektorlii BT ile bu siire 165 msn ye
diismiistiir. Teorik olarak tiim kalp hizlarinda koroner arterlerin hareket artefakti
olmaksizin goriintiilenmesi i¢in gereken zaman rezoliisyonu 50 msn altinda olmasi
gerektigi bilinmesine ragmen 64 dedektorlii BT ile 75 /dk, 16 dedektorli BT ile 70 /
dk altindaki kalp hizlarinda orta ve geg¢ diastolik kalp fazinda tiim koroner arterlerde
goriintli alinabilmektedir.

CKBT ile aksiyel ve longitudinal diizlemde esit uzaysal rezoliisyon
saglanmas1 ince ve tortiyoze seyirli koroner arterlerin yeterli diizeyde
degerlendirilmesine olanak saglamistir.

16 dedektorlii BT ile 0,75mm, 64 dedektorlii BT 110,65 mm uzaysal (spatial)
rezoliisyon saglanmaktadir. Elde edilen izotropik uzaysal rezoliisyon sayesinde
reformat teknikleri kullanilarak, istenen her diizlemde goriintii kalitesini
kaybetmeden reformat goriintiiler elde edilebilmektedir.

Yukarida belirtilen 6l¢iimlere gore invaziv kateter bazli anjiografide temporal
rezoliisyon 6 msn ve uzaysal resoliisyon 0,25mm dir. Non invaziv goriintiileme ile bu
degerlere ulasmak miimkiin olmamakla beraber ¢ok edektorlii BT ile goriintiileme
teknigi iyilestirilmistir.

Giiniimiizdeki ¢ok kesitli BT ile rezoliisyon diizeyi ile aterosklerotik hastalik
yayginligi ve stenoz diizeyinin hemodinamik etkisi dogru olarak Olgiilebilir, ancak
stenoz yiizdelerinin belirlenmesinde halen giicliikle karsilagiimaktadir.

CKBT ile kalp siklusunun ayn1 fazinda goriintii alinabilmesi i¢in ¢gekim EKG
esliginde yapilir. Burada iki yontemle ¢ekim yapilabilir. Bunlar prospekktif tetikleme
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ve retrospektif gating yontemidir. Prospektif tetikleme giliniimiizde yaygin olarak
kullanilmamaktadir. Prospektif tetikleme ile EKG deki R dalgasindan sonra gec
diastolik faza denk gelecek kadar gecikme verilmesini takiben goriintiileme otomatik
olarak yapilir. Prospektif tetikleme ile sadece kalbin bir fazinda goriintii elde edilir ve
islem esnasinda hasta kalp hizinda degisiklik olursa koroner arterlerin
degerlendirilmesi basamak artefaktlart nedeniyle zorlasir.(66) Giinlimiizde
retrospektif gating yontemi tercih edilmektedir. Bu yontemle EKG esliginde siirekli
cekim yapilir. Tetkik bittikten sonra kalp siklusunun istenen herhangi bir fazinda
aliman goriintiiler bir araya getirilerek degerlendirilebilir.(67) Koroner arterlerin
degerlendirilmesi amaciyla orta ve gec¢ diastolik fazdaki goriintiiler bir araya
getirilirken, kalbin fonksiyonel degerlendirilmesi amaciyla diyastol sonunda ve sistol
sonunda alinan goriintiiler degerlendirilerek ejeksiyon fraksiyonu, atim hacmi gibi
fonksiyonel parametreler 6zel analiz programlar1 yardimiyla hesaplanabilir.
Retrospektif gatingin dezavantaji tetkik esnasinda siirekli tarama yapildigindan
radyasyon dozunda artisa sebep olmaktadir.(68)

Zamansal rezollisyondaki artis ile beraber es zamanli alinan goriintii sayisida
hesaba katildiginda CKBT ile goriintiileme hizida oldukg¢a artmustir. Tetkik stireleri
de bu hizlanmaya baglh artmistir. Koroner arterleri degerlendirme 4 dedektorlii BT
ile 45-65 sn iken 16 dedektorlii BT ile 20 sn,64 dedektorli BT ile 5 sn dir.

CKBT esnasinda solunum hareketlerine bagli artefaktlarin azaltilmasi igin
hastanin nefesini tutmasi gerekmektedir. Cekim siirelerinin kisalmasi ile hasta
uyumu da artmistir. Yine nefes tutma esnasinda kalp hizim1 degerlendiren
calismalarda; nefes tutulmasi sonrasi ilk olarak kalp hizinin arttigi sonrasinda
yaklasik 20 sn siireyle sabit kaldig1 hatta azaldig1 gdsterilmistir. Sonrasinda kalp hizi
tekrardan artmaktadir. Bu nedenle c¢ekimin plato fazindaki 20 sn de yapilmasi
gerekir. Bu nedenle de giintimiizde bu ¢ekime uygun olan 16 veya 64 dedektorlii BT
ile koroner arterler degerlendirilebilir.

Tetkik siiresinin kisalmasina bagli olarak kullanilan kontrast miktarida
azalmaktadir. 4 dedektorlii BT ile 160 cc opak kullanilirken 64 dedektorlii BT ile bu
miktar 80 cc ye diismiistiir.

CKBT teknigi ile hastalarda ortalama 750-2000 aras1 goriintii elde

edilmektedir. Bu goriintiilerin reformat teknikleri ile bir araya getirilmesi ve koroner
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arterlerin biitiin haline getirilen gorintiilerinin filme basilmasi gerekmektedir. Bu
amacla siklikla kullanilan reformat teknikleri: maximum intensity projection(MIP)
(resim 2),multi planar reconstriksiyon(MPR) ve volume rendering (VR)(resim 3)

dir.(69,70)

Tuncay Hazirolan Hacettepe T1p Dergisi 2006;37;6—13

Resim 2:Koroner arterlerin CDBT ile reformat teknikleri kullanilarak

degerlendirilmesi (MIP).

Tuncay Hazirolan Hacettepe Tip Dergisi 2006; 37: 6-13

Resim 3: Koroner arterlerin by pass greftlerin CDBT ile reformat teknikleri
kullanilarak degerlendirilmesi(VR).

2.2.2. CKBT’de Radrasyon Dozu

CKBT ile elde edilen yiiksek uzaysal rezoliisyonlu goriintiilerden yeterli

sinyal alinabilmesi icin tiip akim oranlarmin yiliksek diizeylerde tutulmasi
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gerekmektedir.16 dedektorlic BT de 120 kV ve 500 mAs a degerleri kullanilmakta,
64 dedektorliide milli amper degeri c¢ekim esnasinda 900 mAs a kadar
yiikselir.(70,71) Cekim esnasinda retrospektif EKG gating uygulanmasi ve masa
hareket hizinin diisiik tutulma zorunlulugu radyasyon dozunun artmasina neden
olmaktadir. CKBT de radyasyon dozu 5-10 mSv arasinda degismektedir. anjiografi
ile radyasyon dozu 5 mSv, girisim uygulaninca bu oran 15 mSv ye ¢ikiyor. Yeni
gelistirilen otomatik doz kontrolii teknigi ve kalp fazina goére uygulanan isin
miktarin1 ayarlayan teknikler sayesinde total X 1sin1 dozunda %30-50 arasinda

azalma saglanmistir.

2.2.3. CKBT Anjiografi

Koroner arterlerin degerlendirilmesinde koroner anjiografi gold standart
olarak kabul edilir.

Koroner aterosklerozun erken evresi pozitif remodeling olarak adlandirilir.
Bu evrede damar duvari liimende daralmaya yol agmadan kalinlagir. Bu donemde
ateroskleroz baslamis olmasina karsin koroner anjiografi tamamen normaldir.(72,73)
CKBT anjiografi ile hem damar duvart hem koroner limen degerlendirilerek
liimende daralma yapmamis ateroroskleroz taninarak erken baslayacak lipit diisiiriicii
tedavi ile hastaligin ilerlemesi durdurulabilir.

CKBT ile proximal segmentler daha dogru ve iyi degerlendirilebilirken (74 ),
distal damarlar diisiik temporal rezoliisyon ve kompleks hareketleri ve ince yapilari
nedeniyle iyi degerlendirilmelerinde zorluklar olmaktadir. Uzman deneyimlerine
gbre en 1yi goriintiilenen koroner arter sol 6n inen arterdir.(75)

CKBT ile zamansal ve uzaysal rezoliisyon klasik koroner anjiografiye gore
daha distiiktiir. Bu nedenle ileri evre stenotik aterosklerotik lezyonlarin stenoz
oraninin degerlendirilmesi ve distal koroner arterlerin optimum degerlendirilmesinde
zorluklara neden olmaktadir.

Literatiirlerde =~ CKBT  anjiografinin = konvensiyonel anjiografi ile
karsilastirildig: ¢alismalarda dedektor sayisina gore duyarlilik ve segicilik oranlarinin
degistigi gosterilmistir. 4 dedektorlic BT ile uzun tetkik stiresi, kalsifiye plaklarin
yarattig1 atteniiasyon, hareket artefaktlar1 ve yetersiz uzaysal rezoliisyon nedeniyle

kalp hizi belirgin olarak diisiirilmedik¢e yeterli diizeyde degerlendirme
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yapilamadigi; ortalama olarak koroner arter segmentlerinin %32 sinden diagnostik
kalitede goriintii alinamadig1 gosterilmistir.

16 dedektorlii BT ile yapilan ¢aligmalarda %50 den fazla darlik olan 40
koroner arter darligr igeren c¢alismada 39 lezyon dogru olarak tanimlanmistir.
Agatson skoru 1000 den kii¢iikk olan hastalar ¢alismaya alindiginda duyarlilik ve
secicilik %98 olarak belirlenmistir. Tiim hastalar calismaya katildiginda duyarlilik
%97 secicilik %78 idi. Bir bagka calismada da 16 dedektorlii BT ile sadece koroner
arterlerin %6,6 smin yeterli diizeyde degerlendirilmedigi ve hemodinamik anlamli
darliklarin gosterilmesindeki bagar1 oraninin %90 oldugu belirtilmistir.(76,77)

64 detektorlii BT ile yapilan bir ¢alismada konvansiyonel anjiografi
karsilagtirilinca koroner stenozu tanimlada sensitivite %99 ve spesifite %95 olarak
belirlenmis. Spesifitenin daha diisiik olamasinin nedeni stenoz derecesinin bazi
lezyonlarda oldugundan fazla degerlendirilmesi nedeniyle idi.(78)

Bu sonuglardan yola ¢ikarak koroner arterlerin degerlendirilmesinde

kullanilmasi gereken CKBT dedektor sayisinin 16 ve iizeri olmasi gerekmektedir.

2.2.4. CKBT ile Kardiyak Fonksiyonlarin Degerlendirilmesi

Tetkik esnasinda myokard ve kardiyak kavitelerde goriintiilenir. Bu
goriintiiler kalp sikluslarina gore reformat uygulanarak end diastolik voliim, end
sistolik voliim, stroke voliim ve ejeksiyon fraksiyonu hesaplanabilir. Bu
degerlendirmeler i¢in ek radyasyon alinmamaktadir. Ekokardiyografi ve anjiografik
ventrikiilografide ¢ekimler iki boyutlu yapildigindan kalbin elipsoid seklinde
meydana gelen degisiklik yanlis veya subjektif degerlendirmelere neden olur. Ancak
CKBT ile yapilan ii¢ boyutlu ¢ekimlerde ventrikiil seklinden etkilenmeden daha
objektif degerlendirmeler yapilmaktadir.(79)

2.2.5. CKBT Anjiografi ile By-PASS Greftlerinin Degerlendirilmesi

Invaziv koroner anjiografi bypass greftlerinin degerlendirilmesinde gold
standarttir. Venoz by-pass greftlerinin %12-20 sinin cerrahi sonrasi ilk yil iginde
okliide oldugu ve sonraki bes yil icinde yillik okliizyon oranimmin %4 oldugu
bilinmektedir. Arteryel by-pass greftlerinin ise 10 yillik okliizyon orant %10 dur.

Koroner anjiografi ile farkli anatomik bolgelere baglanan  greftlerin
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degerlendirilmesinde anjiyografinin basar1 oraninin azalmasina neden olmaktadir.
CKBT ile by-pas greft lokalizasyonundan etkilenmeden yiiksek duyarlilik ve
secicilikle degerlendirilebilir.(80—81) CKBT anjiografi ile by-pass anastomozlarin

proximal kismi rahatlikla goriintiilenebilirken (resim 4) distal kisimlar1 ince yapilari

ve komplex hareketleri nedeniyle goriintiilenmesi zorlasmaktadir.(resim 5)(80)
b, P g A (B)

Gregor Pache ve ark. European Heart Journal 2006 976-980

Resim 4: CKBT ile SVG RCA by-pass anastomozlarin proximal kismindaki 6nemli

darligin MIP ile goriintiilenmesi.

Gregor Pache ve ark. European Heart Journal 2006 976-980
Resim 5: CKBT de sol LIMA —LAD by pass greftinin distal kism1 hareket arterfakti

nedeniyle yeterince goriintiilenemiyor, cMPR goriintiileme teknigi ile (sagda) daha

acik goriintiileniyor.
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CKBT ile by-pass greft degerlendirilmesinde IMA greftlerinin orjininden
itibaren degerlendirileceginden tarama sternoklaviikiiler eklem diizeyine kadar
genigletilmesi gerekir. Tarama alaninin genisletilmesi 16 dedektorlii BT ile ¢ekim
stiresinin 3540 saniyeye yiikselmesine neden olacaktir. Uzayan nefes tutma siiresi
nedeniyle tetkikin ikinci yarisinda kalp hizinda artisa bagli olusan artefakta, klips
materyal artefaktina ve greftlerin komplex hareketine bagli olarak by-pass
greftlerinin distali ve non okliiziv darliklarin degerlendirilmesinde giigliikler
meydana gelmektedir. (82—83) Bu nedenle 16 dedektor ile kalp hizini daha da
azaltmak gerekirken 64 kesitli BT ile ¢ekim siiresi 10 sn olacagindan herhangi bir
degisiklige gerek yoktur.

16 dedektorlii BT ile goriintiilenen segment sayis1 %74 olarak tespit edilip
yapilan degerlendirmede sensitivite %96 ve spesifie %95 olarak gosterilmisti.(84) 64
dedektorlii BT ile yapilan by pass greft degerlendirmede distal anastomozlarla
birlikte greftlerin %94 degerlendirilebilmistir. Dgerlendirilemeyen segmentlerinde
dahil edildigi calisma sonucunda negatif prediktif deger %97,7,sensitivite %96
spesifite %95 olarak bulunmustur. (85)

2.2.6. CKBT Ile Aterosklerotik Plak Degerlendirilmesi

Yakin zamanda ateroskleroz patogenezinin aydinlatilmasi ile birlikte damar
duvarinda liimen i¢i 6nemli darlik yaratmayan damar duvarinda bulunan plaklarin
klinik olaylarda 6nemli oldugu goriilmiistiir. Koroner anjiografi ile liimen ici
darliklar degerlendirilken damar duvarinin degerlendirilememesi 6nemli bir
kisithiliktir.

CKBT anjiografi ile plak morfolojisi  degerlendirilebilmektedir.
Aterosklerotik plak CKBT atteniiasyon degerlerine gore plaklar siniflanmaktadir.
Yine koroner plak obstriiktif(>%50darlik),non obstriktif, kalsifik, soft ve intermedier
plak, remodeling gelismis damar duvar1 ve total koroner plak yiikii bakilarak plak
morfolojisi ile 1ilgili bilgiler elde edilebilmektedir.(86—87) Ancak burada
unutulmamasi gereken nokta tek tek plak degerlendirilmesi yerine total plak yiikiiniin
degerlendirilmesinin akut koroner sendrom riski belirlenmesinde daha giivenilir

oldugudur.(resim 6—7)
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Stephen Schoeder ve arkadaslar1 JACC Vol 37 1430-35 2001
Resim 7: CKBT ve IVUS ta kalsifik plak

2.2.7. CKBT ile Koroner Stent Degerlentirilmesi

Koroner artere stent implante edilme islemi cerrahi olmayan
revaskiilarizasyon islemidir. Islemin basari orami %95in iizerindedir. Gittikce
kullanim1 yayginlasan islemin en biiylik problemi restenozdur. Restenozun erken
taninmasi tekrarlayan iskemik epizodlari, gegirilebilecek bir myokard infarktiistinii
onleyerek uzun donem prognozu iyilestirebilir. Konvansiyonel X-ray anjiografi stent
sonras1 liimen degerlendirmede kullanilan standart yontemdir. Non invaziv bir
yontem olarak CKBT anjiografi ile stent restenozunu degerlendirilmek igin
calisilmaktadir.

Stent materyalinin yarattig1 blooming artefaktlar1 nedeniyle stent agikliginin
CKBT ile degerlendirilmesi gliglesmektedir. Burada stentin metal yapisi, igerigi ve
strut boyutlar1 artefaktlarin gerlisimini etkiler. CKBT anjiografi ile <%35 olan
neointimal hiperplazinin neden oldugu stent restenozu iyi degerlendirilemez. (resim

8)
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Resim 8: CKBT ile ¢esitli maddelerden yapilmis stentlerin yarattigi goriintii.

16 dedektorlii BT ile yapilan ¢aligmada koroner stent anjioplasti uygulanan
hastalarin %350 sinin basar1 ile degerlendirilebildigi ve capt >3mm olan stentlerde

basar1 oraninin arttig1 gosterilmis.(88)(Resim 9)

Martin Gilard veark. American Journal of cardiology VoL 95 1010 12 2005

Resim 9:Invaziv anjiografi ve CKBT de koroner stentlerin degerlendirilmesi.

64 dedektorlii BT ile saglanan yiiksek uzaysal rezoliisyon stent agikligini
degerlendirmeyi kolaylastirir. Degerlendirilmesi en gii¢ stentler kalp hareketlerinden
en ¢ok etkilenen sag koroner mid kisimdaki stentlerdir. Ileride yapilacak ¢alismalar

instent stenoz ve indirek olarak stent agikliginin degerlendirilmesine yogunlagabilir.
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2.3. Koroner Arter Kalsifikasyonu (CAC)
2.3.1. Patofizyoloji

Koroner arterlerde kalsifikasyona neden olan mekanizma tam olarak
aydmlatilamamistir. Aterosklerotik kalsifikasyon kemik formasyonu gibi organize,
diizenli ve cogunlukla sadece ateroskleroz varliginda gozlenir. Non hepatik
Gla(gama karboxi glutamat)-cointaining protein, osteokalsin benzeri bir protein olup
kalsiyumun damar duvarmma transportuna neden olur. Koroner kalsifikasyon
patogenezinde anahtar rol oynadig diistiniilityor.(89-90)

Osteopontin ve buna ait m-RNA kemik mineralizasyonundan biliniyor. Bu
elemanlar kalsifik aterosklerotik lezyonda da tanimlanmistir.(91-92) Yine kalsifiye
insan aterosklerotik plaginda kemik morfogenetik protein 2a mRNA icerdigi
gosterilmistir. Bu hiicreler osteoblastik diferassiyasyon gdsterebiliyor.

Giachelli ve arkadaslar1 (93) immiinohistokimyasal ve insitu hibridizasyon ile
medial diiz kas hiicreleri injuriye ugramamis radlarda osteopontin mRNA diizeyi
daha diisiik iken, injury gelisen radlarda arterlerde zamana bagli olarak osteopontin
ve mRNA diizeyinin arttig1 gosterilmistir. Bununla birlikte fibroblast growth faktor,
transforming growth faktér B ve anjiyotensin II expresyonuda injury gelisen
damarda artt1ig1 gosterilmis.

Bu ve diger yakin zamanli bulgular koroner kalsifikasyonun kalsiyum fosfat
kristallerinin neden oldugu pasif birikimden ziyade aktif bir olay oldugunu

gostermektedir. (94-98)

2.3.2 Epidemiyoloji

Erken aterosklerozda 2—3.dekatta kiiglik miktarda kalsifikasyon goriiliir ileri
yasla birlikte ateroskleroz ilerlemesi ile birlikte kalsifikasyonda artar.

Koroner kalsifikasyon varhiginin ateroskleroz ile korele oldugunun
gosterilmesine karsin c¢aligmalarda aterosklerozun %350 sinin 20-29 yas arasi
goriildiigii,%80 ninin  30-39 yas arast goriildigli; buna karsin koroner
kalsifikasyonun %350 sinin 4049 yas arasi ,%80 ninin 60—-69 yas arasi mevcut

oldugunu gosteriyor.
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Koroner kalsifikasyon i¢in en 6nemli iki risk faktorii yas ve cinsiyettir.
e <40 yas her iki grupta koroner kalsifikasyon oran1 %14 iken
e >70 erkek grubunda %93-100 oraninda

e >70 yas bayan grubunda %77-100 oraninda koroner kalsifikasyon goriiliir.

Farkli calisma ve hasta gruplarinda yapilan calismalarda asagidaki risk

faktorleri ile koroner kalsifikasyon arasinda iliski gosterilmis:

e Diisiik HDL diizeyi

e Sigara

o Trigliserid yiiksekligi

e Obesite

e Kan basinci ytiksekligi

e Diyabetes mellitus

e Risk faktorii sayisi ile

Risk faktorleri ile koroner kalsiyum varligi arasindaki iligki arastirilirken
plazma kolesterol diizeyi ile koroner kalsiyum varligi arasinda tutarli bir iligki

gosterilmistir .(99-102)

2.3.3. Koroner Arter Kalsifikasyon Tanmisinda Goriintiileme Teknikleri
Koroner kalsifikasyonu degerlendirmede kullanilan araglar; direk grafi,
fluoroskopi, konvansiyonel BT, spiral BT, elektron beam CT(EBCT), iVUS, trans

torasik ekokardiyografi, trans 6zofagial ekokardiyografi.

2.3.3.1. Direk Grafi

Direk grafi ile koroner kalsifikasyon degerlendirilebilirken artefaktlar ve
goriintiileme yetenegi nedeniyle degerlendirilmesi giictiir. Fluoroskopiye gore
dogrulugu %42 idi. Kolay elde edilebilir ve ucuz olmasina karsin koroner

kalsifikasyonu tanimlamada sensitivitesi diistiktiir.
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2.3.3.2. Fluoroskopi

Fluoroskopi ile orta ve ileri kalsifikasyon daha iyi tanmimlanir. Kiigiik
kalsiyum depozisyonunu tanimada yetersiz kalir. Yapilan bir ¢alismada EBCT ile
saptanan kalsifikasyonun %52 sinin fluoroskopi ile saptandigi gosterilmis.

EBCT ile 99 HU ve iizerindeki kalsiyum varlig1 tanimlanabilirken, fluorospi
ile 540 HU ve iizerindeki kalsiyum varlign tanimlanabiliyor. Bu nedenle de
fluroskopinin negatif prediktif degeri yliksektir. fluoroskopi ile koroner kalsifikasyon
gosterilemezse koroner arter hastaligi riski oldukea diisiiktiir.

Fluoroskopi ile kalsifikasyon tanimlamada daha ucuz olmasina karsin orta
diizeydeki sensitivitesi ve deneyimli operatore ihtiyag duyulmasi islemin

dezavantajidir.

2.3.3.3. Konvansiyonel Bilgisayarh Tomografi

Konvansiyonel BT ile koroner kalsifikasyonu tanimlama fluoroskopiden daha
1yl goriintli saglar. Dezavantaji yavas ¢ekim siiresi, hareket artefaktlar1 ve solunumla
goriintii kalitesinin kotiilesmesidir.

Yapilan bir calismada koroner kalsiyumun onemli koroner stenoz gdstermede
marker olarak kullanilmasi ile sensitivitesi %2578 arasinda degisirken, spesifitesi

%83-100 olarak belirlendi. (103)

2.3.3.4 intravaskiiler Ultrasonografi (IVUS):

Anjiografi ile birlikte uygulanabilir. Koroner arterlerde kesitsel goriintiiler
elde edilir. Sadece liiminal degil aterosklerotik plak ve damar duvari ile ilgili bilgiler
elde edilir. Damar duvarindaki kalsifikasyon hiperekoik alan olarak goriiliir. IVUS
ile yapilan degerlendirme %100 spesifite gosterir. invaziv olusu ve koroner yapilarin

bir boliimiinii géstermesi islemin dezavantajidir.

2.3.3.5 Trans Torasik — Trans Ozofagial Ekokardiyografi (TTE, TEE)
TTE ile mitral ve aortik valviiler kalsikasyonu tanima sensitivitesi yiiksektir
ancak koroner arter kalsifikasyonunu tanimlayabilmesi nadirdir ¢iinkii yeterli akustik

pencereden goriintii alma sinirhidir.
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TEE ile koroner arterlerin proximali gorlintiilenebilir.(104—105) TEE ile
dansite, rezoliisyon, akustik pencereden goriintii alma sinirlidir. Bu nedenle her iki

yontemde kalsifikasyon sinirlida olsa goriilebilmesine karsin kullanilmamaktadir.

2.3.3.6 Elektron Beam Computer Tomografi (EBCT)

EBCT yiiksek uzaysal, temporal veya kontrast rezoliisyonu olan, dizayninda
mekanik hareket gerektiren par¢a bulundurmayan ve bu nedenle 50-100 msn/kesit
gibi cok hizli goriintiileme hizina ulasabilen ayrica imajlar1 EKG tetiklemesi
esliginde almabilen kesitsel bir goriintiileme teknigidir. EBCT ile saglanan ¢ekim
hiz1 kalp gibi hareketli bir organin goriintiilenmesini kolaylastirmistir. Yine EKG
tetikleme teknigi kalp ile birlikte koroner arterlerin komplex {i¢ boyutlu hareketinin
engellendigi kalbin diyastol sonundaki fazina ayarlanir. Kardiyak incelemede ileriye
doniik olarak EKG tetiklemesi genelde %40-80 arasinda R-R araligina
ayarlanmalidir. (106) EBCT ile koroner arterler 3—6 mm gibi ince kesitlerde
incelenir.

EBCT ile CT dansitesi +130 HU olan lezyonlar kalsifikasyon olarak
yorumlanmaktadir. Yumusak dokularinin CT dansitelerinin ortalama +50 HU oldugu
diisiiniiliirse +130 HU CT degeri incelenen dokunun kalsifikasyon icermesi igin
yeterince yiiksek bir sinir degerdir. (resim 10—13)

EBCT smurliliklart diizensiz kalp ritmi, spontan ektopik atimlar, hastanin
nefesini tutamamasi gibi teknik ve hastaya bagli nedenlerle bazi sinirhiliklar
olabilmektedir. Yine perikardiyal kalsifikasyonlar ve kalbe komsu pulmoner
damarlarin sol sirkiimleks koroner arter diizeyinde yarattigi yiliksek dansiteli
artefaktlar kalsiyum degerlendirilmesinde zorluklara neden olabilir. Metalik yapay
kapaklar veya by pass operasyonu i¢in yerlestirilen metal klipslere ait artefaktlarda

kalsiyum degerlendirilmesinin dezavantajidir.
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Resim 10

Resim 13

Nihan Erdogan ve ark. Tanisal ve Girimsel radyoloji 2002—-8: 533537

Resim 10-13:Koroner arterlerdeki kalsiyum yiikiiniin EBCT ile goriintiilenmesi.

EBCT ile kalsifikasyonun degerlendirilmesi anatomik lokalizasyondan ziyade

histopatolojilik yonden bilgiler verir.
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2.3.3.7. Spiral BT — Cok Kesitli BT

Cok kesitli BT koroner kalsiyum degerlendirmede konvansiyonel CT ve
fluoroskopiden daha {istlindiir. Dedektor sayisi arttikga goriintli kalitesi artmakta ve
artefakt oran1 azalmaktadir. Daha 6nce multidedektorler ile ¢ekim siiresi nispeten
uzun oldugundan olusan artefaktlar CAC degerlendirmede EBCT ye gore daha
ylksek ve yanlis sonuglar vermekte idi. Gelistirilen yeni ¢ok kesitli BT ile ¢ekimler
daha kisa siirede (20 sn) yapilmaktadir. EKG gaited ile uygun zamanlama (R-R
mesafesinin %70 inde EKG tetiklenerek) ile artefakt orani azalmaktadir. Koroner
arterlerin daha ince kesitlerle (2,5-3 mm) incelenmesi miimkiin olmustur. Daha ince
kesitli ¢ok kesitli BT ile sonuglar EBCT kadar iyidir ancak daha iistiin degildir.
EBCT ile CKBT aracili CAC 6l¢limiinii karsilastiran arastirmalar her iki yontem ile

alian sonuglarin benzer oldugunu gostermistir. (107—109)

2.3.4. Koroner Arter Kalsiyum Skoru

Aksiyel kesitlerin incelenmesinde kalbe ait dort ana koroner arter tiim
traseleri boyunca kalsifiye lezyon varlig1 yoniinden degerlendirilmektedir. Koroner
arterlerdeki kan dansitesine kiyasla daha diisitk BT dansiteli periarteryel yag dokusu
nedeniyle, koroner arterler agikca goriilebilir. Ayrica kana gore yiiksek BT
dansitesinden dolay1 intramural kalsiyumun izlenebilir olmasi da tetkikin konrast
madde enjeksiyonuna gerek kalmadan yapilmasini saglamaktadir.(110) EBCT ve
CKBT ile aym1 zamanda kalsiyum saptanmasina ek olarak, kalsiyum alan ve
yogunlugunun belirlenmesi de miimkiindiir. Goriintiiler 0,25-0,50 mm2 pixel
boyutunda elde edilebildiginden ¢ok kiigiik miktarlardaki kalsiyum birikimleri dogru
olarak saptanabilir.

Koroner arterlerdeki kalsifikasyon miktar1 Agatston skorlamasi kullanilarak
hesaplanir. Agatston skorlamasina gore birbirine komsu 2-3 pikselde 1 mm2 den
genis bir alanda, BT dansitesi 130 HU dan fazla olan lezyonlar kalsifikasyon olarak
yorumlanmaktadir.(111) Incelemeyi yapan kisi tarafindan isaretlenen lezyonlarmn
alan1 ve dansitesi cihaz yazilimi tarafindan otomatik olarak 6l¢iilmektedir.(Resim

14,15)
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Her kalsifiye lezyon i¢in kalsiyum skoru: lezyon alani ile lezyon dansitesine
gore belirlenen dansite skorunun carpilmasi sonucu hesaplanmaktadir. Lezyon

dansitesine gore belirlenen dansite skoru;

e 130-199i¢in 1
e 200-299 i¢in 2
e 300-399i¢in 3

e >=400 i¢in 4 olarak belirlenir.

Dort ana koroner arterin her biri i¢in kalsiyum skoru saptanarak o hasta i¢in

total kalsiyum skoru hesaplanir.

Nihan Erdogan ve ark. Tanisal ve Girimsel radyoloji 2002—-8: 533-537
Resim 14: EBCT ile 75 yasindaki bayan hastanin sag koroner arterinde Agatston
skolamasi ile koroner kalsiyum skoru 5.49 olarak hesaplanmus.
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Resim 15: EBCT ile 46 yasinda erkek hastanin sol 6n inen arterinde saptanan

kalsiyum skoru Agatston skorlamasina gore 81 olarak hesaplanmigtir.

Koroner kalsiyum skoru, dncelikle Janowitz ve arkadaglarinin asemptomatik
kisilerden yas ve cinsiyet gruplarina gore elde ettikleri ve normogram degerler olarak
belirlenen ortalama kalsiyum skorlari ile karsilastirilir. Ayrica ayni ¢aligma sonucu
asemptomatik kisilerden, cinsiyetlerine gore 5 yillik yas gruplarinda elde ettikleri
normogram degerlere gore de belirli persantil araliklarinda (<25,25-50,50-75,75—
90,>90) ifade edilir. Koroner kalsiyum skorlamasi i¢in kadinlarda 40 yas, erkeklerde
ise 35 yas alt sinir olarak kabul edilir.(112) Yapilan c¢alismalarin ¢ogunda risk
ongdrmede direk kalsimu skoru kullanilmigtir. Persantil degerlendirlmesi ile CAC
skorunun karsilastirildigi bir calismada CAC miktarina ve yasa gore belirlenen
persantil yonteminin CAC skoruna gore prognoz ongdérmede daha basarili oldugu

gosterildi ancak bu konuda daha fazla ¢calismaya ihtiya¢ vardir.(113)
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2.3.5. Koroner Kalsiyum Skorunun Klinik A¢idan Yorumlanmasi
2.3.5.1. CAC Olciimiiniin Kardiyo Vaskiiler Risk Degerlendirmedeki
Rolii

2.3.5.1.1. Asemptomatik Popiilasyonda KAH Riskinin Degerlendirilmesi

KAH klinik yansimast c¢ogunlukla daha Onceden asemptomatik olan
bireylerde aniden ortaya cikan kardiyovaskiiler olaylardir. Asemptomatik kisilerin
tagidig1 kardiyovaskiiler olay riskini dngermek icin Framingham risk smiflamasi
(FRS) (114) , Avrupa sistemik risk degerlendirme skoru (SCORE) (115) gibi skalalar
kullanilmaktadir. Bu skalalardan hesaplanan risk diizeylerine gore primer koruma
tedavileri diizenlenmektedir. NCEP (uluslar aras1 kolesterol egitim programi)(116) ,
JNC(117) gibi programlar hastalarin bu risk diizeylerine gore tedavi hedefleri
belirleyerek kisilerin kardiyovaskiiler olay riskinin azatilmasi hedeflenmektedir.
Major kardiyak risk faktorleri ve kardiyovaskiiler olay riskini dngermede kullanilan
risk sikalalarmin koroner olaylar1 6ngoérmedeki sinirliliklart primer korumadan
faydanalanabilecek asemptomatik kisilerin tespitinde farkli tan1 araglarinin
kullanimin1 giindeme getirmistir. (118-119) CAC nun stenotik koroner arter darligi
lokalize edememesi ve riptire meyilli plagi taniyamamasina ragmen global
kardiyovaskiiler olay riskini ongerebilir olmas1 ve total aterosklerotik plak ytikii ile
giiclii iligkisi oldugunun patolojik olarak gosterilmesi CAC skorunun farkli bir tani
araci olarak kullanimina neden olmustur (120).

Bu amagla son yillarda CAC asemptomatik populasyonda kardiyovaskiiler
olaylar1 (kardiyo vaskiiler olaylardan 6liim veya 6liimciil olmayan MI) 6ngoérmedeki
prognostik Onemi ile ilgili genis Olgekli calismalar yapilmisitr.( 121-126) Bu
caligmalar 2000 yilindan sonra yapilmis, asemptomatik popiilasyondan alinan
hastalar ortalama 3-5 yillik takip edilmis. Yine bu calismalar hastalarin risk
faktorlerinin kaydedildigi, ortalama 1000 den fazla hastanin alindigi, ¢ogunlugu
prospektif caligmalardir.

Bu alt1 calismanin degerlendirildigi (Sekil 1) meta analizde(127) 27622 hasta
incelenmis. Son nokta olarak koroner arter hastaligindan 6lim ve Mi almmus.
Ortalama 3-5 yil siiren takiplerde 395 olay meydana gelmistir. Tanimalanabilir CAC
varliginda son noktalarda olay riskinin yaklasik 4 kat (p<0,0001) artis oldugu tespit
edildi. Yine 6nemli bir sonug olarak tanimlanabilir CAC yoklugunda (CAC skoru=0)
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son noktalar a¢isindan hastalar ¢ok diisiik riskli (9%0,4; 3—5 yillik takipte 49/ 11815

olay) bulundu.
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Sekil 1: CAC skorunun prognostic degeri ile ilgili meta-analiz.

Metaanalizden ¢ikan bir diger sonug artmis CAC skoru ile artmis olay riski

arasindaki iliski idi. Hafif riskli CAC skorunda (1-112) koroner arter hastaliindan
olim ve MI riski rélatif olarak 1,9 ( %95 CI=1,3-2,8 p=0,001) bulundu. Bu hasta
grubu gen¢ ve asemptomatik hasta grubu idi.(28,33) Yiiksek CAC skorunda CAC

tanimlanmayanlara gore olay siklifida belirgin olarak daha yiiksekti. CAC skoru

100400 olanlarda rolatif risk 4,3 (%95 CI=3,1-6,1 p<0,0001) ,yine CAC
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tanimlanmayanlara gore daha da yiiksek CAC skorunda 400-1000 olay riski 7,2
(%95 CI=5,2-9,9 p<0,0001), CAC skoru >1000 olanlarda rolatif risk 10,8 (%95
CI=4,2-27,7 p<0,001) olup CAC skoru artis1 ile olay riskinin arttig1 gosterildi.

CAC skorunun kardiyak risk faktorlerinden bagimsiz prognostik degeri:

Yakin zamanli raporlar CAC skorunun kardiyak risk faktorleri ve risk
belirlenmesinde kullanilan (FRS vb) yontemlerden bagimsiz prognostik degerinin
olabilecegi lehine idi.

Yakin zamanli yapilan 1293 hastanin yer aldigi, hastalarin 4,3 yil takip
edildigi bir calismada CAC skorunun kardiyovaskiiler olay on goriiciiliigiiniin
linivariable olarak (p<0,0001), multivariable olarak (p=0,01) olup, CAC skoru
kardiyak risk faktorlerinde bagimsiz olarak koroner olaylar1 6ngordiigi gosterildi.
(123) Farkli ¢aligmalardan CAC skorunun, koroner arter hastaligi yoniinden aile
Oykiisiinden, viicut kitle indeksinden CRP diizeyinden bagimsiz olarak koroner

olaylarla olan iliskisi gosterildi.(121-125-128)

FRS gore hasta gruplarinda koroner arter kalsiyum skorunun kullanimi:

Bir ¢ok calismada FRS ye gore diisiik riskli popiilasyonda CAC skorunun
koroner olaylarla ilgili sonuglarda olay 6ngérmede faydali olmadigi gosterildi.(125—
126) Buna ek olarak yakin zamanl bilgiler CAC skorunun FRS gore orta riskli (10
yillik olay risk %10-%20) hasta grubunda yararli, artmis prognostik 6énemi oldugunu
gosterdi. (122-125) Bu 4 rapordan elde edilen bilgilerde FRS gore orta riskli
popiilasyonda KAH’dan o6lim veya MI oranlar;; CAC skoruna gore sirasiyla
=<100, 100-399, >=400, olay oranlar1 %0,4 , %1,3 ,%2,4 olarak saptandi. Bu
sonuclardan yola c¢ikarak FRS gore orta riskli kisilerde CAC skoru >400 olmasi
durumunda bu kisilerde goriilebilecek koroner olay riski koroner arter hastaligi risk
esdegeri (10 yillik olay riski >%?20) olarak kabul edilebilir ve buna gore tedavileri
diizenlenebilir.

Asemptomatik popiilasyonun degerlendirilmesinde koroner arter kalsiyum
skorunun kullaniminda 6zet olarak

e Asemptomatik popiilasyonda kardiyovaskiiler olay riskini belirlemde CAC

skorunun kullanimi lehine kanitlar artmistir.

37



Kardiyovaskiiler olaylart 6ngérmede CAC skoru geleneksel risk
faktorlerinden bagimsiz olarak yararli olabilecegi gosterilmistir.

FRS gore diisiik riskli hasta grubunda CAC degerlendirilmenin klinik faydasi
gosterilememistir. Yine FRS gore yiiksek riskli hastalar NCEP III 6nerilerine
gore zaten agresif ve yogun tedavi diizenlendiginden risk belirlemek i¢in ek
test(CAC skoru vb.) yapmaya gerek yoktur.

FRS gore orta riskli ve CAC skoru >400 olan hastalar periferik arter hastaligi,
diabet gibi koroner arter hastalig1 esdegeri kabul edilip medikal tedavisi buna
gore diizenlenmelidir.

Klinik olarak yiiksek riskli asemptomatik hastalarda CAC skoru = 0 olmasi
durumunda giivenle medikal tedaviyi diglama veya sonlandirma igin yeterli

veri ve konsensus yoktur.

2.3.5.1.2. Semptomatik Hastanin CAC Olciimii ile Degerlendirilmesi

Semptomatik hastalarda obstriktif koroner arter darligin1 degerlendirmede

non invaziv bir yontem olarak CAC skoru kullanimi gliindeme gelmistir. Bu amagla

Guerci ve arkadaslari klinik olarak anjiografi planlanan 290 hasatanin alindig1 bir

calismada CAC skoru >80 olan hastalarda risk faktorlerinden bagimsiz olarak artmis

KAH riski oldugunu, CAC >170 alindiginda obstriktif KAH ile risk faktorii

sayisindan bagimsiz olarak anlamli iligki oldugu saptand1 (p<0,001).(129) Yine

Kennedy ve arkadaslar1 anjiografi planlanan 368 hasta ile yaptig1 bir ¢alismanin

multivaryant analizinde erkek cinsiyet ve CAC skorunun KAH varlig1 ve yaygiligi

ile iliskili oladugunu gosterdi. (130)Yapilan bu ¢alismalarda anjiografik koroner arter

hastaliginin taninmasinda konvansiyonel risk faktorlerinden iistiin oldugu gdosterildi.

Yakin zamanli koroner anjiografi planlanan 1851 hastanin alindigi, ¢ok

merkezli bir calismada CAC skoru ile obstriktif koroner arter darligini 6ngdérmede

sensitivitenin %95 spesifitenin %66 olarak gdosterilmistir. Burada CAC ve 6nemli

KAH arasinda iliskiyi 6ngérmede CAC skoru igin 80 ve iizeri baz alininca sensitivite

%79 olurken spesifitenin %72’ e yiikseldigi saptandi. Bir baska genis Olcekli 1764

hastanin alindig1 ¢alismada CAC skoru ile anjiografik olarak obstriiktif KAH ile

karsilastirilmig. CAC skoru >100 olarak alindig1 ¢alismada sensitivite %95 spesifite
%79 olarak tespit edildi.(131)
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Genis Olgekli bir diger ¢alismada 2115 ardisik semptomatik hastada koroner
anjiografi uygulanmis. Her hangi CAC skoru ile énemli KAH saptamada %99
sensitivite ,%?28 spesifite saptanmisti. Koroner kalsiyum skoru>100 alininca

sensitivite %87 spesifite %79 yiikselmisti.(132)

Koroner arter hastali@im1 tamisinda kullanilan diger tam yontemleri ile koroner

arter kalsiyum skorunun karsilastirilmasi:

Obstriiktif koroner arter hastaligin1 degerlendirmede egzersiz EKG testi:
Gianrossi ve arkadaglart egzersiz EKG ile obstriktif KAH iliskisini arastiran

24074 hastanin yeraldigi 1407 yaymin analizinde, anjiyografi yapilan bu hastalarda

eforlu EKG nin ortalama sensitivite %68 (%23-100), spesifite %77 (%17 -100)

olarak saptanmisti.(133)

Obstriiktif koroner arter hastaligim degerlendirmede myokardial perfiizyon
goriintiileme ve stres ekokardiyografi:

Fleischmann ve arkadaslar1 egzersiz ekokardiyografi ve egzersiz niikleer
niikleer perfiizyon testleri kullanilarak 6nemli KAH tanisindaki performanslari
degerlendirilmis. Egzersiz ekokardiyografi ile 24 c¢alismada 2637 hastanin
incelendigi multi analizde obstrikfif koroner darligi saptamada sensitivite %85
spesifite %77 olarak saptandi. Yinne egzersiz SPECT ile 27 ¢alismada 3237 hastanin
degerlendirildigi multianalizde sensitivite %87 ve spesite daha diisiik olup %64
olarak saptandi. (134)

Shavelle ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada gogiis agrisi olan ve son ti¢
ay icinde koroner anjiyografi yapilan 97 hastanin eforlu EKG, teknesyum stres testi
ve fast CT koroner kalsiyum degerlendirildi. Obstriktif KAH i¢in relatif risk CAC
skoru ile (4,5) tredmil EKG de (1,72) teknesyum stres ile (1,96) belirlendi. Obstriktif
KAH belirlemedeki dogrulugu sirasiyla (%80),(%71),(%74) olarak saptandi. Burada
pozitif CAC skoru ile anormal treadmil EKG kombine edilmesi ile obstriiktif KAH
saptamada spesifite %83 e ¢ikmustir. (135)

Kajinami ve arkadaslarikoroner anjiografi yapilan 251 semptomatik hastada
egzersiz EKG, talyum egzersiz sintigrafisi ve fast CT ile CAC skorunun

karsilastirildigi ¢alismanin sonucunda; sensitivite ve spesifite sirasiyla egzersiz EKG,
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talyum stres sintigrafi ve CAC skoru icin %74 - %73 ; %83 - %63, %77- %86
olarak saptandi. (136)

CAC ol¢iimiiniin myokard perflizyon sintigrafisine tamamlayici olabilecegi
lehine bilgiler elde edilmektedir. He ve arkadaglar1 esik fenomeni ile CAC skoru
<100 olanlarda MPS ile myokard hipoperfiizyonunun olmadigi, CAC skoru >100
olanlarda anormal MPS siklig1 ciddi sekilde artis olmaktadir.(137) Yakin zamanh
1995 hastanin incelendigi ¢alismada hastalarda MPS ve CAC skorlar
degerlendirilmis. CAC skorunun MPS sonucunu 6ngdérmede giiclii prediktor degeri
bulunmaktaydi. CAC skoru<100 olanlarda MPS pozitiflik oran1 <%?2 idi.(138)

CAC skoru akimi kisitlayan KAH’nm1 saptamadaki yiiksek sensitivitesi
nedeniyle invaziv koroner anjiografi veya stres niikleer goriintiileme Oncesi hasta

se¢iminde kullanilabilir.

2.3.5.1.3. Semptomatik Hastada CAC Ol¢iimiiniin Diger Kullanimlari

CAC faydali oldugu bir diger alan iskemik KMP(kardiyomyopati), dilate
KMP ayriminin yapilmasidir. Genis bir calismada kalp yetmezligi olan ve etyolojisi
bilinmeyen 120 hastada CAC gosterilenlerde %99 sensitivite ile IKMP lehine idi
(139). Bu yontem ile kardiyomyopati etyolojisi belirlemede CAC 6l¢iimii ECHO ve
MPS’den daha dogru sonuglar verdigi direk karsilagtirmali calismalarda
gosterilmistir.(140)

Acil servise gogiis agrist sikayeti ile gelen nonspesifik EKG’si olan hastalarin
yer aldig1 {i¢ calismada CAC skorunun bu hastalar1 hizli ve efektif degerlendirmede
tan1 araci olarak kullanilabilecegi 6ne siiriildii. (141-142) Bu nisbeten diisiik 6lgekli
(hasta sayist 105-192 degisiyor) c¢alismalarda CAC skorunun MI ve sonrasindaki
koroner olay riski diisiik hastayr tanimada %98-100 sensitivitesi gosterilmis. Bu
ylksek sensitivite ve yiiksek negatif prediktif degeri olan test non diagnostik EKG ve
negatif CAC skoru olan ( CAC=0 ) hastalarin erken taburculugunu saglayabilecegi
diisiiniilmiistiir. Ancak bu amagla daha genis hasta grubu ile uzun siireli ve daha
ciddi son noktalar (tim nedenlere bagli 6liim, MI vb) alinacak calismalar
yapilmalidir.

Semptomatik hastada koroner arter kalsiyum skorunun klinik kullaniminda

Ozet olarak:

40



CAC ol¢limiiniin es zamanli alman medikal tedavi, egzersiz, bazal duvar
hareket  kusuru veya EKG  anormalliginden  etkilenmemesi  KAH
degerlendirilmesinde BT ile CAC skoru kullaniminin avantajidir.

CAC skoru <100 olanlarda tipik olarak diisiik olasilikla (<%?2) anormal MPS
saptanir ve koroner anjiografi ile <%3 olasilikla ciddi koroner arter darligi (>%50
darlik) saptanir. Semptomatik hastada ol¢iilebilir CAC varliginin dislanmasi invaziv
girisimi ve hastane yatigin1 azaltabilir.

Hizli CT ile CAC varliginin gdsterilmesi ciddi koroner arter darligi (>%50
darlik) saptamada sensitivitesi %95-99 olarak saptandi, ancak spesifitesi
sinirliydi.7600 semptomatik hastanin incelenmesi sonucu CAC yoklugunun (CAC
skoru=0) obstriiktif koroner arter hastaligin1 6ngérmede negatif prediktif degeri %96
-%100 saptandu.

Direk karsilagtirnlmali ¢aligmalarda semptomatik hastalarda obstriiktif
koroner arter darligint 6ngérmede niikleer egzersiz testi ile CAC skoru
degerlendirilmesi ile benzer sonuglar gosterildi. Egzersiz testleri ile hastalarda
egzersiz kapasitesi ve prognoz ile ilgili bilgiler elde edilir. Bu nedenle anatomik
testler (BT anjiografi veya BT ile CAC skoru bakilmasi ) fonksiyonel testlerin
yapilamadigi durumlarda veya test sonuglarinin ortada oldugu durumlarda

yapilmalidir.

2.3.5.1.4 Ateroskleroz Regresyonu ve Progresyonun Degerlendirmede
Koroner BT

CAC progresyonu ile klinik kardiyovaskiiler risk faktorleri arasindaki iliski
iyi anlasilamamistir. Suanki bulgularla CAC progresyonu en giiclii sekilde bazal
CAC skoru ile iliskili olup, standard kardiyovaskiiler risk faktorleri ile iligkisi
sinirlidir.(143—-144)

CAC skoru degisimi ile sonuclarla iligkiyi gosteren ii¢ ¢alisma
yayilandi.(145-147) Bunlar genel popiilasyonda (145), DM popiilasyonunda (146),
statinlerle (147) calisilmugtir.

Sonug olarak;
e MI geciren hastalarda olay gelismeyen hastalara gore yillik CAC artisi
yaklasik iki kat fazla oldugu gosterilmis.
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e CAC skoru progresyon gosterenlerde (yillik >%15 artis) MI riski stabil
olanlara gore rolatif olarak artmisti.
e Tiim CAC skoru diizeylerindeki CAC skorunun artis1 artmis kardiyak olay
riski ile iliskilidir.(147) Ayrica CAC skoru yiiksek bile olsa stabil CAC
varhiginda kardiyovaskiiler olay riski azalmisti.

Caligmalarda kalsiyum kanal blokerlerini ve statinlerin CAC progresyonunu
yavaslattig1 yoniinde bilgiler mevcuttur. Iki gozlemsel ¢alismada statinler ile LDL
diizeyinin azaltilmasinin CAC progresyonunu azalttigi gosterilmisti. (148—149) Daha
sonra dlizenlenen iki plasebo kontrollii calismanin sonuglar1 gozlemsel ¢alismalarin
tersi yondeydi. (150-151) DM ve HT tedavisinin CAC progresyonu ile iliskisi
calisilmamistir.

Hizli CT ile CAC progresyonun farkli ¢ekim donemdeki sonuglar1 benzer
dogrulukla degerlendirilebilmektedir. Ancak CAC regresyonunun klinik sonuclarla
iligskisi agik degildir. Yine CAC progresyonunun standart risk azaltict tedavi ile
modifikasyonu ag¢ik degildir. Kost efektivitesi ve artmig radyasyon mazuriyeti

nedeniyle seri CT goriintilleme onerilmemektedir.

3. GEREC VE YONTEMLER
3.1. Calisma Popiilasyonu

Calismaya 40—75 yas arasi hastalar alindi. Hasta grubuplarimiz daha dnceden
tiniversitemiz radyoloji kliniginde gogiis agris1 semptomlart ile yonlendirilmis ve
koroner kalsiyum skoru degerlendirilmis hastalardan olusturuldu. Hastalardan bir
kism1 daha 6nceden KAH tanisi almamig semptomlart ile degerlendirilerek koroner
anjiografi planlanan, diger grup hastalar akut koroner sendrom gelisip anjiografi
planlanan hastalardi. Calismaya alinan hastalar klinik ve anjiografik 6zelliklerine
gore ii¢ gurupta incelendi. Birinci gurup NCA (Normal koroner anjiografi) gurubu
olarak tanimlandi. Bu hastalar gogiis agris1 semptomuyla daha 6nce koroner
kalsiyum skoru degerlendirilmis, devam eden ve aciklanamayan gogiis agrisi
nedeniyle koroner anjiografi yapilmis, anjiografi sonucu koroner arterlerinde
tanimlanabilir aterosklerotik plak saptanmayan hastalardan olusturuldu. Ikinci gurup
SAP (Stabil anjina pektoris) grubu olarak tanimlandi. Bu hasta gurubu gogiis agrist

semptomuyla daha 6nce koroner kalsiyum skoru degerlendirilmis takiplerinde tipik
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efor anjinas1 gelisen, SAP tam1 ve tedavi klavuzuna gore SAP tanis1 almis (40) ve
anjiografi yapilan hastalardan olusturuldu. Ugiincii gurup AKS (Akut koroner
sendrom) grubu olarak tanimlandi. Bu guruptaki hastalar gégiis agris1 semptomuyla
daha once koroner kalsiyum skoru degerlendirilmis son iki ay i¢inde yeni gelisen,
siddeti artan gogiis agris1 veya akut miyokard enfarktiisii tanisi ile takip edilip(44—
48) anjiografi planlanan hastalardan olusturuldu. Hastalar 6ncelikle bu {i¢ grupta
karsilagtirildiktan sonra SAP ve AKS gurubu kendi arasinda ve her iki gurup
birlestirilip KAH grubu olarak degerlendirilip kontrol gurubu olarak NCA gurubu ile
aralarinda istatistiksel analiz yapildu.

Calismadan dislanma kriterleri, CAC Ol¢limiinde yanlis degerlendirmeye
neden olabileceginden, gecirilmis CABGO, koroner arter anjioplasti, koroner arter
stent implantasyonu, konstriiktif —perikardit, kronik bdbrek yetmezligi,

hiperparatroidi, hiperkalsemi varlig1 olarak degerlendirildi.

3.2 CKBT CAC Skoru Degerlendirilmesi

Koroner kalsiyum skoru dlgiimleri 64 detektorlii Philips Brillance 64 ¢ok
kesitli BT cihazinda yapildi. Koroner kalsiyum skoru oOl¢timleri cihazda kendi
yazilim programinda bulunan Agatston yontemi ile saptandi ve risk orami yiizde
olarak belirlendi. Cekimler EKG gated yontemi ile standart olarak yapildi. Her bir
koroner arterin kalsiyum skoru Agatston skoruna gdre ayri ayri belirlendi ve total

kalsiyum skoruda bu yontemle hesaplanmistir.

3.3. Koroner Anjiografi

Koroner anjiografi; hastalarin koroner kalsiyum skorlarindan habersiz bir
kardiyoloji uzmani tarafindan degerlendirildi. Standart judkins yontemi kullanilarak
yapilan anjiografide; darliklar kantitatif koroner anjiografi algoritmine ve AHA
siniflamasina gore yapildi. Dort ana epikardiyal arterdeki darliklar; normal koroner
arterler, onemli olmayan koroner darliklar (<%50 darlik), 6nemli koroner darliklar

(>%150 darlik) olarak siiflandirildu.

3.4. Klinik ve Labaratuar Bilgileri
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Hastalarin klinik ve laboratuvar bilgileri rutin klinik degerlendirmede
kullanilan parametrelerden hasta dosyalarindan kaydedildi.

Dislipidemi HDL-K diizeyi erkekte <40mg /dl, kadinlarda<50 mg /dl; TG >
150 mg /dl, LDL kolesterol diizeyi ise hastanin kardiyovaskiiler riski géz Oniine
aliarak <100 mg /dl,100-130 mg/dl, 130-160 mg /dl ,>160 mg /dl NCEP ATP III

paneline gore tanimlandi.(116)

4. Istatistik

Calismada elde edilen verilerde ikili karsilastirmalar Student T testi ile
yapildi. Korelasyon pearson testi ile yapildi. Coklu karsilastirmalar One Way
ANOVA ile kategorik degiskenler chi-square testi ile karsilastirildi. Risk hesaplandi
ve ¢oklu risk analizinde multilineer regresyon analizi yapildi. Istatistik programi
olarak SPSS 11,5 kullanildi. P<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Veriler

ortalama +standart sapma olarak verildi.

5. Bulgular

Her ti¢ grubun klinik ve laboratuar sonuglari karsilastirildiginda(tablo 1,tablo
2) .Hasta guruplar1 arasinda yas, sistolik kan basinci, diastolik kan basinci, BMI,
LDL kolesterol, HDL kolesterol, total kolesterol, trigliserid, kalsiyum ve fosfor
degerleri arasinda anlamli farklilik yoktu (tablo 1)
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Tablo 1:Hastalarin klinik ve laboratuar ozellikleri

GRUPLAR

Parametre NCA SAP AKS |

n=36 n=24 n=35
Yas 54.7+8,5 60.9+8,2 60.0+9,2 =0.101
LMN Kkalsiyum Skoru 0 17.7+64,9 10.5+26,4 | =0.168
LAD kalsiyum skoru 3,8+12,4 191,5£252,4 | 146,5+224,7 | <0,0001
CX kalsiyum skoru 0,5+£2,5 52+97.9 48,8493,9 | =0,010
RCA kalsiyum skoru 1,3+4.9 52,6493,2 109,6+£278,5 | =0,038
Total kalsiyum skoru 5,6 +15,3 320,5 +422 390,6+732,6 | =0,004
SistolikKanBasinci(mmHg) 130,8+21,6 135,8+ 22,1 129,7+18,5 | =0,509
DiastolikKanBasinci 79,4+11,5 81,3£9,9 78,8+11 =0,695
(mmHg)
Nabiz(/dk) 72+10 80+13 78+13 =0,036
BMI(kg/m?2) 25.2+5,7 27,3+5,6 26,6+5,3 =0,091
LDL kolesterol(mg/dl) 108,3+29.,9 104,2+38,8 107,5+£35,2 | =0,890
HDL kolesterol(mg/dl) 42,1£7,9 40,249,3 40,6+£11,6 | =0,716
Total kolesterol(mg/dl) 196,8+55,6 177,8+41,8 180,3+37,8 | =0,204
Trigliserid(mg/dl) 240,1£236,6 181,1+£94,2 192,8+181,8 | =0,420
Kalsiyum(mg/dl) 9,3+0,4 9,2+0,5 9,2+0,4 =0,445
Fosfor(mg/dl) 3,6+0,6 3,7+0,6 3,6+£0,6 =0,822

NCA: Normal Koroner anjiografi, SAP: Stabil anjina pektoris ,AKS: Akut Koroner
sendrom, LMN: Sol ana koroner arter ,LAD: sol 6n inen koroner arter, CX: sirkumflex

koroner arter

RCA: sag koroner arter ,BMI: viicut kitle indeksi, LDL: diisiik dansiteli lipoprotein, HDL:

yiiksek dansiteli lipoprotein ( * NCA gurubuna gore)

AKS ve SAP grubunda cinsiyet (P<0,0001), dislipidemi (P=0.012), sigara
kullanim1(P=0.002) NCA gurubuna gore istatistiki anlamlilikla daha yiiksek iken

gruplar arasinda diabetes mellitus, hipertansiyon, obezite acisindan fark yoktu.(tablo

2)
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Tablo 2. Hastalarin bazal karakteristikleri

GRUPLAR
Parametre NCA SAP AKS P *
n=36 (%37,8) 1n=24(%25,2) n=35(%36.8)

Cins

Erkek 8(22,2) 16 (66,7) 23 (65,7) <0.0001

Kadin 28 (87,8) 8 (33,3) 12 (34,3)
DM

Yok 30(83,3) 14(58,3) 26(74,2)

Var 6(16,6) 10(41,6) 9(25,7) =0.098
HT

Yok 17(47,2) 10(41,6) 18(51,4)

Var 19(52,8) 14(58,3) 17(48,6) =0.762
Dislipidemi

Yok 16(44,4) 2(8,4) 12(34,2)

Var 20(55,6) 22(91,6) 23(56,8) =0.012
Sigara

Yok 29(80,5) 16(66,7) 14(40)

Var 7(19,5) 8(33,3) 21(60) =0.002
Obezite

Yok 19(52,7) 18(75) 26(74,2)

Var 17(47,3) 6(25) 9(25.,7) =0.093
Hasta Damar Sayisi

Yok 36(100) 0 0

Tek Damar 0 9(37,5) 8(22,8) <0.0001

Iki Damar 0 7(29,1) 9(25,7)

Cok Damar 0 8(33.,3) 18(51,4)
Toplam 36 24 35

DM: Diabetes Mellitus,HT: Hipertansiyon ( * NCA gurubuna gore)
LMN disindaki ana koroner arterlerdeki(LAD, CX, RCA) ve total kalsiyum

skoru guruplar arasinda farkli olup SAP ve AKS grubunda NCA grubuna gore
istatistiki anlamlilikla daha yiiksekti.(tablo 1)(sekil 2)
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Grup
Sekil 2-Tiim hasta gruplarinin total kalsiyum skorlarinin kargilastiriimasi
Yapilan pearson korelasyon analizinde; total kalsiyum skoru ile yas (r=0,366
p<0,0001),erkek cinsiyet (r=0,360 p<0,0001), sigara (r=0,257 p=0,006) ,coklu risk
faktorii(>3 major kardiyovaskiiler risk faktorii r=0,340 p<0,0001),fosfor (r=0,200
p=0,27) arasinda pozitif korelasyon saptandi.(tablo 3)

Tablo 3:total kalsiyum skoru ile korelasyon analizi

Degiskenler r p
Yas 0,366 <0,0001
Erkek cinsiyet 0,360 <0,0001
Sigara 0,257 0,006
Coklu risk faktori 0,340 <0,0001
Fosfor 0,200 0,027
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Yapilan Multi Lineer Regresyon Analizi

Yas, cinsiyet, DM, HT, dislipidemi, sigar, risk faktor sayisi, kalsiyum, fosfor,

LDL, HDL nin total koroner kalsiyum skoruna etkisi incelendiginde bagimsiz

faktorlerin yas, erkek cinsiyet ve fosfor diizeyi oldugu gozlendi.(Tablo 4)

Tablo 4:Total kalsiyum skorunu etkileyen bagimsiz faktorler

Degiskenler beta P %95 Giiven
Arahg

Yas 15,8 0,006 4,710-26,915

Erkek cinsiyet 350,8 0,007 99,472-602,167

Fosfor 177 0,030 17,137-336,920

SAP ve AKS hastalarin ateroskleroz progresyonu ve prognozlarinin
farkliliklar1 g6z Oniine alinarak her iki gurup arasinda yapilan laboratuar ve klinik
sonuclarin karsilastirilmasinda guruplar arasinda anlamli farklilik saptanmadi. Yine
her iki gurup total kalsiyum skoru (SAP 320,5 +422 - AKS 390,6+732,6 p=AD) ,
LAD arter kalstyum skoru(SAP 191,5+252.4 - AKS 146,5+224,7 p=AD) , CX
koroner arter kalsiyum skoru (SAP 52+97,9 - AKS 48,8+93,9 p=AD) ,RCA kalsiyum
skoru kalsiyum skoru(SAP 52+97,9 - AKS 48,8+93,9 p=AD) arasinda farklilik
saptanmadi.(Tablo 5)
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Tablo 5. SAP ve AKS hastalarin laboratuvar ve klinik sonuglari

GRUPLAR
Parametre p
SAP AKS
n=24 n=35

Yas 60.948,2 60.0+9,2 AD
LMN kalsiyum Skoru 17.7+64,9 10.5+26,4 AD
LAD kalsiyum skoru 191,5+252 .4 146,5+224,7 | AD
CX kalsiyum skoru 52+97.9 48,84+93,9 AD
RCA kalsiyum skoru 52,6493,2 109,6+£278,5 | AD
Total kalsiyum skoru 320,5 +422 390,6+732,6 | AD
SistolikKanBasinci 135,81 22,1 129,7+18,5 AD
(mmHg)

DiastolikKanBasinci 81,3+9,9 78,8+11 AD
(mmHg)

Nabiz(/dk) 80+13 78+13 AD
BMI(kg/m2) 27,3+5,6 26,6+5,3 AD
LDL kolesterol(mg/dl) 104,2+38,8 107,5+35,2 AD
HDL kolesterol(mg/dl) 40,249,3 40,6116 AD
Total kolesterol(mg/dl) 177,8+41,8 180,3+£37,8 AD
Trigliserid(mg/dl) 181,1+94,2 192,8+181,8 | AD
Kalsiyum (mg/dl) 9,2+0,5 9,2+0,4 AD
Fosfor (mg/dl) 3,7+0,6 3,6+0,6 AD

En az bir ana koroner arterinde tanimlanabilir aterosklerotik lezyona bagl
daralma olan hastalar koroner arter hastaligi gurubu olarak tanimlandi (KAH
n=59).Yapilan koroner anjiografisinde tanimlanabilir aterosklerotik lezyonu olmayan
hastalar normal koroner anjiografi gurubu olarak tanimlanip (NCA n=36) hastalarin

laboratuar ve klinik 6zellikleri karsilastirildi.
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Tablo 6:NCA ve KAH grubunun Klinik ve laboratuvar sonuglari

GRUPLAR

Parametre NCA KAH p

n=36 n=59
Yas 54.748,5 60.4+8,8 =0.200
LMN Kkalsiyum Skoru 0 13.4+45,7 <0.0001
LAD kalsiyum skoru 3,8+12.4 164,8+253,2 | <0.0001
CX kalsiyum skoru 0,5+2,9 50,1+94,6 <0.0001
RCA kalsiyum skoru 1,25+4,9 86,4+222,9 | <0.0001
Total kalsiyum skoru 5,6+15,3 362,1+601,6 | <0.0001
Sistolik Kan Basinci 130,8+ 21,5 132,2+£20,1 | =0,762
(mmHG)
Diastolik Kan Basinci 79,3+11,5 79,8+10,5 =0.858
(mmHG)
Nabiz(/dk) 72410 79+13 =0.014
BMI 25.245,7 26,8+5,8 =0.442
LDL kolesterol(mg/dl) 108,2+29,1 106,3+36,4 =(.785
HDL kolesterol(mg/dl) 42,1+7,8 40,4+10,6 =(0,389
Total kolesterol(mg/dl) 196,8+55,6 179,2+39,2 | =0.104
Trigliserid(mg/dl) 240,1+236,6 188,2+151,4 | =0.243
Kalsiyum 9,3+0,4 9,2+0,4 =0.254
Fosfor 3,63+0,6 3,59+0,6 =0.770
Paratitiroidhormon 52,4+17,4 45,2+20,7 =0.076

Her iki gurup total kalsiyum skoru (NCA 5,6 £15,3 - KAH 362,1+601,6
p=<0,0001) , LAD arter kalstyum skoru (NCA 3,8+12,4 -KAH 164,8 +£253,2
p=<0,0001) , CX koroner arter kalsiyum skoru (NCA 0,5 £2,9 - KAH 50,1+94,6
p=<0,0001),RCA kalsiyum skoru kalsiyum skoru(NCA 125 +4,9 - KAH 86,4+222,9
p=<0,0001) arasinda KAH gurubu lehine anlamli farklilik saptandi.(Tablo 6)
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Hasta guruplar arsinda yas, sistolik kan basinci, diastolik kan basinci, LDL
kolesterol, , total kolesterol, trigliserid, kalsiyum ve fosfor, parathormon degerleri
acisindan anlamli farklilik yoktu. HDL kolesterol diizeyi KAH gurubunda daha
diisiik olmasina karsin guruplar arasinda istatistiki fark yoktu (P=0,389).Her iki
gurup kalp hizlart agisindan karsilastirildiginda (NCA  72,7+11,5/dk - KAH
79,3+12,9/dkP=0,014) KAH olan gurubunun kalp hizinin daha yiiksek oldugu
goriildii. Yine hasta guruplarinin BMI diizeyleri benzerdi (NCA 25,2+5,7-KAH
26,8+5,8 P=0.442) .(tablo 6)

NCA ve KAH olan her iki gurup risk faktorleri agisindan karsilastirildiginda
Cinsiyet agisinda her iki gurup farkliydi. KAH gurubunda erkek hastalar daha
fazlaydi (P<0,0001). Erkeklerde OR(od ratio)=6,825 (%95 GA 2,632
17,698).Erkeklerde KAH riski kadinlara gore 6,8 kat fazla oldugu goriildii. DM
acisindan her iki gurup arasinda anlamli farklilik yoktu (P=0,07).HT agisindan her iki
gurup arasinda anlamli farklilik yoktu.(P=0,057).

Dislipidemi agisindan guruplar arasinda farklilik vardi (P=0,031) OR=2,571
(%95 GA 1,056-6,261) KAH popiilasyonunda dislipidemi normal guruba gore 2,57
kat fazladir. Sigara acisinda her iki gurup farkliydi (P=0,003) OR =4,005 (%95 GA
1,517 -10,569) sigara icme oran1 KAH gurubunda 4 kat fazlaydi.

6. Tartisma

Koroner arter hastaliginin klinik prezentasyonlarinin ¢ogunun daha énceden
semptomatik olmayan popiilasyonda meydana gelmesi, klasik risk faktorlerinin ve bu
amagla yapilan risk skalalarinin risk belirlemede sinirliliklar1 bu amagla farkli tarama
testlerinin kullanimini glindeme getirmistir. KAH varligin1 ve siddetini tespit etmede
egzersiz stres EKG, myokard perfiizyon sintigrafisi, Dobutamin stres ekokardiografi
gibi noninvaziv yontemler kullanilmaktadir. Bu tami araglarimin farkli klinik
durumlardan etkilenmesi, her hastada uygulanamamasi1 ve degisen sensitivite,
spesifite degerleri nedeniyle semptomatik hastalarda siklikla koroner anjiografi gibi
invaziv yontemlerin kullanimima neden olmaktadir. Yapilan bir ¢calismada koroner
anjiyografi uygulanan hastalarin yaklasik %25 in de koroner patoloji saptanmadig,
hastalarin %66 sinda girisim gerektirmeyen koroner arter hastaligi saptandigi

gosterilmistir (64). Bu amagla daha kolay ulasilabilir, non invaziv daha ekonomik,
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dogruluk ve duyarlilik orami yiiksek tani yontemlerine ihtiya¢ duyulmasi koroner
kalsiyum skorunun bu alanda kullanima girmesini saglamistir. Calismamizda KAH
erken tanisinda, SAP ve AKS Iu hastalarin klinik ve prognoz yoniinden
karsilagtirilmasinda koroner kalsiyum skorunun kullanilabilirligini aragtirdik.

Calismamizda KAH grubunu NCA gurubu le karsilagtirdigimizda Sol ana
koroner arter kalsiyum skoru disindaki tiim ana koroner arterlerde lokal kalsiyum
skoru ve total kalsiyum skoru (NCA 5,6 15,3 - KAH 362,1+601,6 p=<0,0001)
KAH gurubu lehine istatistiksek anlamlilikta daha yiiksekti. (Tablo 6) Daha 6nce
yapilan bir multivaryant analizde(130) erkek cinsiyet ve koroner kalsiyum skorunun
KAH varlig1 6ngérmede bagimsiz risk faktorii oldugu yoniinde olup ¢alisamamizda
da benzer sonuglar saptadik.

Total kalsiyum skoru ile iligkili pearson korelasyon analizinde; 6zellikle KAH
icin risk faktorii olan ileri yas, erkek cinsiyet, sigara ve ¢oklu kardiyak risk faktorii
ile total koroner kalsiyum skorunun iligkili oldugunu saptadik.(tablo 3). Bu sonug
koroner kalsiyum yiikiiniin pasif birikimden ziyade koroner arter hastaligi risk
faktorlerinden etkilenen aktif bir olay oldugu ve daha onceki ¢aligsmalarda gosterilen
koroner kalsiyum skorunun aterosklerotik yiikle iligkili oldugu yoniindeki bilgilerle
uyumludur.(94-98) Buda bize total koroner kalsiyum skorunun KAH taramasinda bir
risk faktorli olarak kullanilabicegini gosterebilir. Laboratuvar sonuclarinda total
koroner kalsiyum skoru ile elektrolitlerden fosforla hem korelasyon hem multi lineer
regresyon analizinde bagimsiz iliski saptadik.(Tablo 3—4) Bu konuda bilgiler sinirli
olup daha fazla bilgiye ihtiyac vardir. Yine yaptigimiz multilineer regresyon
analizinde koroner arter total kalsiyum skorunu etkileyen bagimsiz faktorler olarak
yas, erkek cinsiyet ve plazma fosfor diizeyini saptadik.(Tablo 4)

NCA grubunda lokal kalsium skoru ve total kalsiyum skoru KAH belirgin
olarak distktii (total kalsiyum skoru < 30) (NCA 5,6 £15,3 - KAH 362,1+601,6
p=<0,0001). Yapilan calismalarda total kalsiyum skoru < 4- 30 aras1 diisiik riskli
gurup olarak tanimlanmustir. (124) Hasta gurubumuzdaki NCA 11 hastalardan elde
edilen kalsiyum skorlart bu sonuglarlarla uyumlu ¢ikmistir. NCA gurubunda ¢ok
azda olsa koroner kalsifikasyon goriilmesi NCA gurubundaki hastalarin bir kisminda
goriilebilecek aterosklerotik ilk evrelerde goriilen damar duvarinda disa dogru plak

gelisimini gosteren pozitif remodelingle iligkili olabilir. Bu nedenle koroner arter
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hastalig1 yoniinden orta ve yiiksek riskli hasta gurubunda olup, artmis koroner arter
kalsiyum skoruna ragmen anjiografide NCA tespit edilen hastalarda ilk evre
aterosklerotik lezyonlar1 tanimlamak icin cok kesitli BT anjiografi ve IVUS Ila
koroner arterler degerlendirilebilir.

Her iki gurup kalp hizlar acisindan karsilastirildiginda (NCA 72+10/dk -
KAH 79+12,9/dk P=0,014) KAH olan gurubunun kalp hizinin NCA gurubundan
daha yiiksek oldugunu gordiik. Artmis kalp hizinin hastalarda siklikla artmis
sempatik aktivite ve azalmis parasempatik aktivite ile iliskili oldugu bilinmektedir.
Artmig kalp hizinin kardiyovaskiiler vaskiiler morbidite ve mortaliteyi artirdigi
yoniinde yaymlar olup,(152) yine hayvan deneylerinde artmis kalp hizinin
aterosklerozu ve plak riiptiiriine meyli artirdigi yoniinde veriler bulunmakta olup
calismamizda da benzer bir sonugla karsilastik, Bu konuda daha spesifik genis
Olcekli caligsmalara ihtiyag oldugunu diistiniiyoruz.

Calismamizda NCA gurubu ile karsilastirildiginda erkeklerde KAH riski
kadinlara gore 6,8 kat fazla oldugu goriildii. Genel popiilasyonda bu oranin 3—4 kat
fazla oldugu bilinmektedir. DM ve HT agisindan her iki gurup arasinda istatistiki
anlamlilikta farklilik yoktu (DM i¢in P=0,07; HT i¢in P=0,057 ). DM ve HT sikligi
daha fazla olmakla birlikte istatistiki anlamliliga ulagsmadi. Bu sonu¢ daha 6nce
yapilan epidemiyolojik verilerle uyumlu degildir.(18-23-24)Bu sonug¢ hasta
grubunun se¢iminden veya hasta sayisinin az olmasindan kaynakli olabilir.

Dislipidemi agisindan guruplar arasinda istatiski anlamlilikta farklilik
vardi.(P=0,03) KAH popiilasyonunda dislipidemi normal guruba goére 2,57 kat
fazlaydi. Sigara agisinda her iki gurup farkliyd: (P=0,003) sigara icme oran1t KAH
gurubunda 4 kat fazla olup sigara kullanimi ve dislipidemi sikliginin KAH
gurubunda ytiiksek olusu epidemiyolojik verilerle uyumluydu.(14—16)

Calismamizda KAH farkli klinik prezentasyonlar1 olan AKS gelisen
hastalarla SAP olan hastalar1 karsilastirdik. Hasta gruplarinin laboratuvar sonuglari
benzerdi. Yine her iki gurubun lokal kalsiyum skorlar1 ve total kalsiyum skoru (SAP
320,5 422 - AKS 390,6+732,6 p=AD) benzerdi. Daha 6nce yapilan bazi posmortem
caligmalarda (153) ve IVUS ¢alismalarinda (154) stabil plaklarla, riiptiire olmus AKS
gelisimine neden olan plaklar arasinda koroner kalsifikasyon agisindan fark

bulunmazken, yapilan diger bazi ¢alismalar akut plak riiptiirii gelisen veya ani 6lim
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goriilen hastalarin koroner kalsiyum yiikiiniin daha fazla oldugu gosterilmistir.(155)
Bizde ¢alismamizda AKS gelisen hastalarla SAP olan hastalar arasinda koroner
kalsiyum skorlar1 arasinda fark saptamadik. Bu konuda total kalsiyum skorunun
kesitsel olarak riiptiire meyilli plagr tespit etmede yetersiz oldugunu ancak
aterosklerotik yiikii yansittigindan global olarak artmis kardiyovaskiiler olay riski ile
iliskili olabilecegini diisiinliyoruz. (121)Yine kesitsel olarak koroner kalsiyum
miktarindan ziyade koroner kalsiyum miktarindaki yillik artis oranin(>%15)
kardiyovaskiiler ~olay riski ile iligkili olabilecegi yoOniinde yaymlar
bulunmaktadir.(146—147) Koroner kalstyum miktart ile akut kardiyo vaskiiler olay
arasindaki iligki tam olarak bilinmemektedir. Bu alanda daha fazla ¢alisma ve veriye

ihtiyag¢ vardir.

7-Sonug ve Oneriler

Calismamizda koroner arter hastaligi saptanan grupta normal koroner
anjiografi saptanan gruba gore istatistiki anlamlilikta artmis koroner kalsiyum skoru
saptadik. Koroner arter hastalig1 risk faktorleri ile koroner kalsiyum skoru arasinda
benzer iliski saptadik. Tim bulgular géz Oniine alindiginda koroner arterlerde
kaliyum birikimi aterosklerozla iligkili olup, koroner arter hastalifin1 saptamada tani
aract olarak kullanilabilir. Ateroskleroz zemininde gelisen akut kardiyovaskiiler
olaylar1 degerlendirmede kesitsel olarak bakilan koroner kalsiyum skoru yeterli bilgi

vermemektedir.Bu amagla daha fazla ¢aligmaya ihtiya¢ vardir.

54



10. KAYNAKLAR
1. Murray CJ, Lopez AD. Global mortality, disability, and the contribution of risk factors:
Global Burden of Disease Study. Lancet 1997;349:1436—1442

2. Tamminen M, Mottino G, Qiao JH, Breslow JL, Frank JS. Ultrastructure of early
lipid accumulation in ApoE-deficient mice Arterioscler Thromb Vasc Biol. 1999
Apr;19(4):847-53

3. Williams KJ, Tabas 1. The response-to-retention hypothesis of atherogenesis reinforced.
Curr Opin Lipidol. 1998 Oct;9(5):471-4

4. Palinski W, Ord VA, Plump AS, Breslow JL, Steinberg D, Witztum JL. ApoE-deficient
mice are a model of lipoprotein oxidation in atherogenesis. Demonstration of oxidation-
specific epitopes in lesions and high titers of autoantibodies to malondialdehyde-lysine
in serum Arterioscler Thromb. 1994 Apr;14(4):605-16

5. Stary HC, Chandler AB, Dinsmore RE, Fuster V, Glagov S, Insull W Jr, Rosenfeld ME,
Schwartz CJ, Wagner WD, Wissler RW. A definition of advanced types of
atherosclerotic lesions and a histological classification of atherosclerosis. A report from
the Committee on Vascular Lesions of the Council on Arteriosclerosis, American Heart
Association Circulation. 1995 Sep 1;92(5):1355-74

6. Reckless J, Rubin EM, Verstuyft JB, Metcalfe JC, Grainger DJ. Monocyte
chemoattractant protein—1 but not tumor necrosis factor-alpha is correlated with
monocyte infiltration in mouse lipid lesions Circulation. 1999 May 4;99(17):2310-6

7. Witztum JL, Palinski W Are immunological mechanisms relevant for the development of
atherosclerosis? Clin Immunol. 1999 Feb;90(2):153—6

8. Yokota T, Hansson GK Immunological mechanisms in atherosclerosis. J Intern Med.
1995 Dec;238(6):479-89

9. Gimbrone MA Jr, Nagel T, Topper JN Biomechanical activation: an emerging paradigm
in endothelial adhesion biology J Clin Invest. 1997 Dec 1;100(11 Suppl):S61-5

10. Davies MJ, Thomas A. Thrombosis and acute coronary-artery lesions in sudden cardiac
ischemic death N Engl J Med. 1984 May 3;310(18):1137-40

11. Davies MJ,Stability and instability: two faces of coronary atherosclerosis Circulation.
1996 Oct 15;94(8):2013-20

12. Grundy SM, Pasternak R, Greenland P, Smith S Jr, Fuster V. Assessment of
cardiovascular risk by use of multiple-risk-factor assessment equations: a
statement for healthcare professionals from the American Heart Association and
the American College of Cardiology. Circulation. 1999 Sep 28;100(13):1481-92

13. Ockene IS, Miller NH. Cigarette smoking, cardiovascular disease, and stroke: a
statement for healthcare professionals from the American Heart Association. American
Heart Association Task Force on Risk Reduction. Circulation. 1997 Nov 4;96(9):3243—7

55



14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

Jee SH, Suh I, Kim IS, Appel LJ. Smoking and atherosclerotic cardiovascular disease in
men with low levels of serum cholesterol: the Korea Medical Insurance Corporation
Study. JAMA. 1999 Dec 8;282(22):2149-55

Beattcher M, Falk E Pathology of the coronary arteries in smokers and non-smokers. J
Cardiovasc Risk. 1999 Oct;6(5):299-302.

Roberts WC. Preventing and arresting coronary atherosclerosis. 1: Am Heart J. 1995
Sep;130(3 Pt 1):580-600

Roberts WC. Frequency of systemic hypertension in various cardiovascular diseases Am
J Cardiol. 1987 Sep 18;60(9):1E-8E.

Falk E Cardiac causes of death in hypertension. Scand J Clin Lab Invest Suppl.
1989;196: 3341

Grundy SM, Wilhelmsen L, Rose G, Campbell RW, Assman G Coronary heart disease
in high-risk populations: lessons from Finland. Eur Heart J. 1990 May;11(5):462—71.

Mosca L, Grundy SM, Judelson D, King K, Limacher M, Oparil S, Pasternak R, Pearson
TA, Redberg RF, Smith SC Jr, Winston M, Zinberg S. AHA/ACC scientific statement:
consensus panel statement. Guide to preventive cardiology for women. American Heart
Association/American College of Cardiology. ] Am Coll Cardiol. 1999
May;33(6):1751-5.

Gerstein HC, Yusuf S. Dysglycaemia and risk of cardiovascular disease Lancet. 1996
Apr 6;347(9006):949-50

Laakso M Hyperglycemia and cardiovascular disease in type 2 diabetes. Diabetes. 1999
May;48(5):937-42

American Diabetes association. Consensus development conference on the diagnosis of
coronary heart diseas in people with diabetes:10—11 february 1998 ,Diabetes Care
1998;1551-1559

Marso SP, Mak KH, Topol EJ Diabetes mellitus: biological determinants of
atherosclerosis and restenosis. Semin Interv Cardiol. 1999 Sep;4(3):129-43.

Davies MJ. The composition of coronary-artery plaques. N Engl J Med. 1997 May
1;336(18):1312-4.

Walsh BW, Schiff I, Rosner B, Greenberg L, Ravnikar V, Sacks FMEffects of
postmenopausal estrogen replacement on the concentrations and metabolism of plasma
lipoproteins. N Engl J Med. 1991 Oct 24;325(17):1196-204

Berenson GS, Srinivasan SR, Bao W, Newman WP 3rd, Tracy RE, Wattigney WA.
Association between multiple cardiovascular risk factors and atherosclerosis in children

and young adults. The Bogalusa Heart Study N Engl ] Med. 1998 Jun 4;338(23):1650-6.

Denke MA, Grundy SM Hypercholesterolemia in elderly persons: resolving the
treatment dilemma. Ann Intern Med. 1990 May 15;112(10):780-92.

56



29.

30.

31.

32.

33.

34.

35

36.

37.

38.

39.

Rasheed Q, Nair R, Sheehan H, Hodgson JM Correlation of intracoronary ultrasound
plaque characteristics in atherosclerotic coronary artery disease patients with clinical
variables Am J Cardiol. 1994 Apr 15;73(11):753-8.

Thadani U. Medical therapy of stable angina pectoris. Medical therapy of stable angina
pectoris.

Thadani U, Chohan A. Chronic stable angina pectoris. Strategies for effective drug
therapy. Postgrad Med. 1995 Dec;98(6):175-6, 179-83

Braundwald E,Sobel B.Coronary blood flow and myokardial iskemia. in Braundwald
E,ed.heart diseas a textbook of cardiovaskiiler medicine, 1988:1191-221

Asirvatham S, Sebastian C, Thadani U. Choosing the most appropriate treatment for
stable angina. Safety considerations Drug Saf. 1998 Jul;19(1):23—-44

Thadani U. Treatment of stable angina Curr Opin Cardiol. 1999 Jul;14(4):349-58

Werns SW, Walton JA, Hsia HH, Nabel EG, Sanz ML, Pitt B Evidence of endothelial
dysfunction in angiographically normal coronary arteries of patients with coronary artery
disease. Circulation. 1989 Feb;79(2):287-91

Gibbons RJ, Balady GJ, Beasley JW, Bricker JT, Duvernoy WF, Froelicher VF
ACC/AHA guidelines for exercise testing: executive summary. A report of the American
College of Cardiology/American Heart Association Task Force on Practice Guidelines
(Committee on Exercise Testing). Circulation. 1997 Jul 1;96(1):345-54.

Ritchie JL, Bateman TM, Bonow RO, Crawford MH, Gibbons RJ, Hall RJ Guidelines
for clinical use of cardiac radionuclide imaging: A report of the American College of
Cardiology/American Heart Association Task Force on assessment of diagnostic and
therapeutic cardiovascular procedures (Committee on Radionuclide Imaging)--developed
in collaboration with the American Society of Nuclear Cardiology J Nucl Cardiol. 1995
Mar-Apr;2(2 Pt 1):172-92.

Verani MS. Pharmacologic stress myocardial perfusion imaging Curr Probl Cardiol.
1993 Aug;18(8):481-525.

Cheitlin MD, Armstrong WF, Aurigemma GP, Beller GA, Bierman FZ, Davis JL,
Douglas PS, Faxon DP, Gillam LD, Kimball TR, Kussmaul WG, Pearlman AS,
Philbrick JT, Rakowski H, Thys DM, Antman EM, Smith SC Jr, Alpert JS, Gregoratos
G, Anderson JL, Hiratzka LF, Faxon DP, Hunt SA, Fuster V, Jacobs AK, Gibbons RJ,
Russell RO; ACC; AHA; ASE. ACC/AHA/ASE 2003 Guideline Update for the Clinical
Application of Echocardiography: summary article. A report of the American College of
Cardiology/American Heart Association Task Force on Practice Guidelines
(ACC/AHA/ASE Committee to Update the 1997 Guidelines for the Clinical Application
of Echocardiography). J] Am Soc Echocardiogr. 2003 Oct;16(10):1091-110

40. Fraker TD Jr, Fihn SD; 2002 Chronic Stable Angina Writing Committee; American

College of Cardiology; American Heart Association, Gibbons RJ, Abrams J, Chatterjee
K, Daley J, Deedwania PC, Douglas JS, Ferguson TB Jr, Gardin JM, O'Rourke RA,
Williams SV et al. ] Am Coll Cardiol. 2007 chronic angina focused update of the
ACC/AHA 2002 guidelines for the management of patients with chronic stable angina:
a report of the American College of Cardiology/American Heart Association Task Force

57



41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

on Practice Guidelines Writing Group to develop the focused update of the 2002
guidelines for the management of patients with chronic stable angina. 2007 Dec
4;50(23):2264-74

Ross R Atherosclerosis is an inflammatory disease Am Heart J. 1999 Nov;138(5 Pt
2):S419-20

Davies MJ Stability and instability: two faces of coronary atherosclerosis. The Paul
Dudley White Lecture 1995. Circulation. 1996 Oct 15;94(8):2013-20

DeWood MA, Stifter WF, Simpson CS, Spores J, Eugster GS, Judge TP, Hinnen ML.
Coronary arteriographic findings soon after non-Q-wave myocardial infarction N Engl J
Med. 1986 Aug 14;315(7):417-23

Bassand JP, Hamm CW, Ardissino D, Boersma E, Budaj A, Fernandez-Avilés F, Fox
KA, Hasdai D, Ohman EM, Wallentin L, Wijns W Guidelines for the diagnosis and

treatment of non-ST-segment elevation acute coronary syndromes. Eur Heart J. 2007
Jul;28(13):1598-660

Davies MJ, Thomas AC, thrombozis and acute coronary arter lesions in sudden cardiac
ischemic death N.England J Med 1984;310:1137—40

DeWood MA, Spores J, Notske R, Mouser LT, Burroughs R, Golden MS, Lang HT
Prevalence of total coronary occlusion during the early hours of transmural myocardial
infarction N Engl J Med. 1980 Oct 16;303(16):

Andreotti F, Kluft C Circadian variation of fibrinolytic activity in blood. Chronobiol Int.
1991;8(5):336-51

48-Antman EM, Anbe DT, Armstrong PW, Bates ER, Green LA, Hand M, Hochman JS,

49.

50.

51.

52.

Krumholz HM, Kushner FG, Lamas GA, Mullany CJ, Ornato JP, Pearle DL et.al.
ACC/AHA guidelines for the management of patients with ST-elevation myocardial
infarction: a report of the American College of Cardiology/American Heart Association
Task Force on Practice Guidelines (Committee to Revise the 1999 Guidelines for the
Management of Patients with Acute Myocardial Infarction). Circulation. 2004 Aug
31;110(9):282-292

Sones FMjr, Shirey EK. Cine coronary arteriography. Mod Concepts Cardiovasc Dis.
1962 Jul;31.735-8

Amplatz K, Formanek G, Stanger P, Wilson W Mechanics of selective coronary artery
catheterization via femoral approach. Radiology. 1967 Dec;89(6):1040-7

Judkins MP. Selective coronary arteriography. I. A percutaneous transfemoral technic.
Radiology. 1967 Nov;89(5):815-24

Scanlon PJ, Faxon DP, Audet AM, Carabello B, Dehmer GJ, Eagle KA, Legako RD,

Leon DF, Murray JA, Nissen SE, Pepine CJ, Watson RM, Ritchie JL, Gibbons RJ,
Cheitlin MD, Gardner TJ, Garson A Jr, Russell RO Jr, Ryan TJ, Smith SC Jr. ACC/AHA
guidelines for coronary angiography. A report of the American College of
Cardiology/American Heart Association Task Force on practice guidelines (Committee
on Coronary Angiography). Developed in collaboration with the Society for Cardiac
Angiography and Interventions. J Am Coll Cardiol. 1999 May;33(6):1756-824

58



53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

Wilkins DT, Helfant RH, Vokonas PS, Gorlin R Coronary collateral circulation N Engl J
Med. 1971 Aug 5;285(6):352-3.

Heupler FA Jr. Syndrome of symptomatic coronary arterial spasm with nearly normal
coronary arteriograms Am J Cardiol. 1980 Apr;45(4):873-81.

Waters DD, Szlachcic J, Bonan R, Miller DD, Dauwe F, Theroux P Comparative
sensitivity of exercise, cold pressor and ergonovine testing in provoking attacks of
variant angina in patients with active disease Circulation. 1983 Feb;67(2):310-5

Kemp HG, Evans H, Elliott WC, Gorlin R Diagnostic accuracy of selective coronary
cinearteriography Circulation. 1967 Oct;36(4):526-33

Detre KM, Wright E, Murphy ML, Takaro T. Observer agreement in evaluating coronary
angiograms. Circulation. 1975 Dec;52(6):979-86

Austen WG, Edwards JE, Frye RL, Gensini GG, Gott VL, Griffith LS, McGoon DC,
Murphy ML, Roe BB A reporting system on patients evaluated for coronary artery
disease. Report of the Ad Hoc Committee for Grading of Coronary Artery Disease,
Council on Cardiovascular Surgery, American Heart Association Circulation. 1975 ;51(4
Suppl):5-40.

Arnett EN, Isner JM, Redwood DR, Kent KM, Baker WP, Ackerstein H, Roberts WC
Coronary artery narrowing in coronary heart disease: comparison of cineangiographic
and necropsy findings Ann Intern Med. 1979 Sep;91(3):350-6

Roberts CS, Roberts WC. Cross-sectional area of the proximal portions of the three
major epicardial coronary arteries in 98 necropsy patients with different coronary events.
Relationship to heart weight, age and sex. Circulation. 1980 Nov;62(5):953-9

Brown BG, Bolson E, Frimer M, Dodge HT. Quantitative coronary arteriography:
estimation of dimensions, hemodynamic resistance, and atheroma mass of coronary
artery lesions using the arteriogram and digital computation Circulation. 1977
Feb;55(2):329-37

Davis K, Kennedy JW, Kemp HG Jr, Judkins MP, Gosselin AJ, Killip T. Complications
of coronary arteriography from the Collaborative Study of Coronary Artery Surgery
(CASS). Circulation. 1979 Jun;59(6):1105-12

Johnson LW, Lozner EC, Johnson S, Krone R, Pichard AD, Vetrovec GW, Noto TJ.
Coronary arteriography 1984—1987: a report of the Registry of the Society for Cardiac
Angiography and Interventions. 1. Results and complications Cathet Cardiovasc Diagn.
1989 May;17(1):5-10

Papaconstantinou HD, Marshall AJ, Burrell CJ Diagnostic cardiac catheterisation in a
hospital without on-site cardiac surgery. Heart. 1999 May;81(5):465-9

Manghat NE, Morgan-Hughes GJ, Marshall AJ, Roobottom CA Multi-detector row

computed tomography: imaging the coronary arteries. Clin Radiol. 2005 Sep;60(9):939—
52

59



66

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73

. McCollough CH, Morin RL The technical design and performance of ultrafast computed
tomography. Radiol Clin North Am. 1994 May;32(3):521-36

Janowitz WR. Current status of mechanical computed tomography in cardiac imaging
Am J Cardiol. 2001 Jul 19;88(2A):35E-38E

Ohnesorge B, Flohr T, Becker C, Kopp AF, Schoepf UJ, Baum U, Knez A, Klingenbeck-
Regn K, Reiser MF. Cardiac imaging by means of electrocardiographically gated
multisection spiral CT: initial experience. Radiology. 2000 Nov;217(2):564—71

Vogl TJ, Abolmaali ND, Diebold T, Engelmann K, Ay M, Dogan S, Wimmer-
Greinecker G, Moritz A, Herzog CT techniques for the detection of coronary
atherosclerosis: multi-detector row CT coronary angiography Radiology. 2002
Apr;223(1):212-20

Pannu HK, Flohr TG, Corl FM, Fishman EK Current concepts in multi-detector row CT
evaluation of the coronary arteries: principles, techniques, and anatomy. Radiographics.
2003 Oct;23 Spec No:S111-25

Herzog P, Jakobs TF, Wintersperger BJ, Nikolaou K, Becker CR, Reiser MF Radiation
dose and dose reduction in multidetector row CT (MDCT)] Radiologe. 2002
Sep;42(9):691-6

Glagov S, Weisenberg E, Zarins CK, Stankunavicius R, Kolettis GJ.Compensatory
enlargement of human atherosclerotic coronary arteries.N Engl J Med. 1987 May

28;316(22):1371-5.

.Falk E, Shah PK, Fuster V.Coronary plaque disruption.Circulation. 1995 Aug

1;92(3):657-71

74

75.

76.

7.

78.

. Herzog C, Ay M, Engelmann K, Abolmaali N, Dogani S, Diebold T, Vogl
TJVisualization techniques in multislice CT-coronary angiography of the heart.
Correlations of axial, multiplanar, three-dimensional and virtual endoscopic imaging
with the invasive diagnosis Rofo. 2001 Apr;173(4):341-9.

Becker CR, Ohnesorge BM, Schoepf UJ, Reiser MF Current development of cardiac
imaging with multidetector-row CT. Eur J Radiol. 2000 Nov;36(2):97-103

Mollet NR, Cademartiri F, Nieman K, Saia F, Lemos PA, McFadden EP, Pattynama PM,
Serruys PW, Krestin GP, de Feyter PJ Multislice spiral computed tomography coronary
angiography in patients with stable angina pectoris. J Am Coll Cardiol. 2004 Jun
16;43(12):2265-70.

Martuscelli E, Romagnoli A, D'Eliseo A, Razzini C, Tomassini M, Sperandio M,
Simonetti G, Romeo F Accuracy of thin-slice computed tomography in the detection of
coronary stenoses. Eur Heart J. 2004 Jun;25(12):1043-8

Mollet NR, Cademartiri F, van Mieghem CA, Runza G, McFadden EP, Baks T, Serruys
PW, Krestin GP, de Feyter PJ. High-resolution spiral computed tomography coronary
angiography in patients referred for diagnostic conventional coronary angiography
Circulation. 2005 Oct 11;112(15):2318-23

60



79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

Kuroda T, Seward JB, Rumberger JA, Yanagi H, Tajik AJ Left ventricular volume and
mass: comparative study of two-dimensional echocardiography and ultrafast computed
tomography. Echocardiography. 1994 Jan;11(1):1-9.

Schlosser T, Konorza T, Hunold P, Kiihl H, Schmermund A, Barkhausen J Noninvasive
visualization of coronary artery bypass grafts using 16-detector row computed
tomography. J] Am Coll Cardiol. 2004 Sep 15;44(6):1224-9

Lepor NE, Madyoon H, Friede G. The emerging use of 16- and 64-slice computed
tomography coronary angiography in clinical cardiovascular practice. Rev Cardiovasc
Med. 2005 Winter;6(1):47-53

Feyter PJ, Nieman K Noninvasive multi-slice computed tomography coronary
angiography: an emerging clinical modality. J Am Coll Cardiol. 2004 Sep
15;44(6):1238-40.

Schlosser T, Konorza T, Hunold P, Kiihl H, Schmermund A, Barkhausen J. Noninvasive
visualization of coronary artery bypass grafts using 16-detector row computed
tomography. J] Am Coll Cardiol. 2004 Sep 15;44(6):1224-9.

Chiurlia E, Menozzi M, Ratti C, Romagnoli R, Modena MG. Follow-up of coronary
artery bypass graft patency by multislice computed tomography. Am J Cardiol. 2005
May 1;95(9):1094-7.

Pache G, Saueressig U, Frydrychowicz A, Foell D, Ghanem N, Kotter E, Geibel-
Zehender A, Bode C, Langer M, Bley T Initial experience with 64-slice cardiac CT: non-
invasive visualization of coronary artery bypass grafts. Eur Heart J. 2006
Apr;27(8):976-80

Nieman K, Oudkerk M, Rensing BJ, van Ooijen P, Munne A, van Geuns RJ, de Feyter
PJ Coronary angiography with multi-slice computed tomography Lancet. 2001 Feb
24;357(9256):599-603.

Achenbach S, Giesler T, Ropers D, Ulzheimer S, Derlien H, Schulte C, Wenkel E,
Moshage W, Bautz W, Daniel WG, Kalender WA, Baum U Detection of coronary artery
stenoses by contrast-enhanced, retrospectively electrocardiographically-gated, multislice
spiral computed tomography Circulation. 2001 May 29;103(21):2535-8.

Gilard M, Cornily JC, Rioufol G, Finet G, Pennec PY, Mansourati J, Blanc JJ, Boschat
J. Noninvasive assessment of left main coronary stent patency with 16-slice computed
tomography. Am J Cardiol. 2005 Jan 1;95(1):110-2

Vermeer C. Gamma-carboxyglutamate-containing proteins and the vitamin K-dependent
carboxylase. Biochem J. 1990 Mar 15;266(3):625-36

Price PA Gla-containing proteins of bone Connect Tissue Res. 1989;21(1-4):51-7

Ikeda T, Shirasawa T, Esaki Y, Yoshiki S, Hirokawa K. Osteopontin mRNA is
expressed by smooth muscle-derived foam cells in human atherosclerotic lesions of the
aorta. J Clin Invest. 1993 Dec;92(6):2814-20

Fitzpatrick LA, Severson A, Edwards WD, Ingram RT Diffuse calcification in human
coronary arteries. Association of osteopontin with atherosclerosis. J Clin Invest. 1994
Oct;94(4):1597-604

61



93. Giachelli CM, Bae N, Almeida M, Denhardt DT, Alpers CE, Schwartz SM. Osteopontin
is elevated during neointima formation in rat arteries and is a novel component of human
atherosclerotic plaques. J Clin Invest. 1993 Oct;92(4):1686-96

94. Doherty TM, Detrano RC. Coronary arterial calcification as an active process: a new
perspective on an old problem. Calcif Tissue Int. 1994 Mar;54(3):224-30

95. Bostrom K, Watson KE, Horn S, Wortham C, Herman IM, Demer LL Bone
morphogenetic protein expression in human atherosclerotic lesions J Clin Invest. 1993
Apr;91(4):1800-9

96. Stary HC Composition and classification of human atherosclerotic lesions. Virchows
Arch A Pathol Anat Histopathol. 1992;421(4):277-90.

97. Stary HC, Chandler AB, Dinsmore RE, Fuster V, Glagov S, Insull W Jr, Rosenfeld ME,
Schwartz CJ, Wagner WD, Wissler RW A definition of advanced types of
atherosclerotic lesions and a histological classification of atherosclerosis. A report from

the Committee on Vascular Lesions of the Council on Arteriosclerosis, American Heart
Association. Circulation. 1995 Sep 1;92(5):1355-74.

98. Ross R.the pathogenesis of atherosclerosis: a perspective for the 1990s,Nature 1993;
362:801 -9

99. Detrano RC, Wong ND, French WJ, Tang W, Georgiou D, Young E, Brezden OS,
Doherty T, Brundage BH Prevalence of fluoroscopic coronary calcific deposits in high-
risk asymptomatic persons. Am Heart J. 1994 Jun;127(6):1526-32

100. Goel M, Wong ND, Eisenberg H, Hagar J, Kelly K, Tobis JM. Risk factor correlates of
coronary calcium as evaluated by ultrafast computed tomography Am J Cardiol. 1992
Oct 15;70(11):977-80

101. Hoeg JM, Feuerstein IM, Tucker EE Detection and quantitation of calcific
atherosclerosis by ultrafast computed tomography in children and young adults with
homozygous familial hypercholesterolemia. Arterioscler Thromb. 1994 Jul;14(7):1066—
74.

102. Mahoney LT, Burns TL, Stanford W, Thompson BH, Witt JD, Rost CA, Lauer RM.
Coronary risk factors measured in childhood and young adult life are associated with

coronary artery calcification in young adults: the Muscatine Study J Am Coll Cardiol.
1996 Feb;27(2):277-84.

103. Timins ME, Pinsk R, Sider L, Bear G The functional significance of calcification of
coronary arteries as detected on CT. J Thorac Imaging. 1991 Dec;7(1):79-82

104. Koh KK, Hwang HK, Kim PG, Lee SH, Cho SK, Kim SS, Han JJ, Lee YT, Park PW,
Yoon DH. Isolated left main coronary ostial stenosis: intraoperative transesophageal
echocardiography during surgical angioplasty. Int J Cardiol. 1994 Feb;43(2):202—6

105. Fernandes F, Alam M, Smith S, Khaja F The role of transesophageal echocardiography
in identifying anomalous coronary arteries. Circulation. 1993 Dec;88(6):2532—40

106. Breen JF, Sheedy PF 2nd, Schwartz RS, Stanson AW, Kaufmann RB, Moll PP,

Rumberger JA. Coronary artery calcification detected with ultrafast CT as an indication
of coronary artery disease. Radiology. 1992 Nov;185(2):435-9

62



107. Carr JJ, Crouse JR 3rd, Goff DC Jr, D'Agostino RB Jr, Peterson NP, Burke GL
Evaluation of subsecond gated helical CT for quantification of coronary artery calcium
and comparison with electron beam CT AJR Am J Roentgenol. 2000 Apr;174(4):915-21

108. Becker CR, Jakobs TF, Aydemir S, Becker A, Knez A, Schoepf UJ, Bruening R,
Haberl R, Reiser MF Helical and single-slice conventional CT versus electron beam CT
for the quantification of coronary artery calcification AJR Am J Roentgenol. 2000
Feb;174(2):543-7

109. Goldin JG, Yoon HC, Greaser LE 3rd, Heinze SB, McNitt-Gray MM, Brown MS,
Sayre JW, Emerick AM, Aberle DR Spiral versus electron-beam CT for coronary artery
calcium scoring Radiology. 2001 Oct;221(1):213-21

110. Stanford W, Thompson BH Imaging of coronary artery calcification. Its importance in
assessing atherosclerotic disease Radiol Clin North Am. 1999 Mar;37(2):257-72

111. Agatston AS, Janowitz WR, Hildner FJ, Zusmer NR, Viamonte M Jr, Detrano R
Quantification of coronary artery calcium using ultrafast computed tomography. J Am
Coll Cardiol. 1990 Mar 15;15(4):827-32

112. Janowitz WR, Agatston AS, Kaplan G, Viamonte M Jr Differences in prevalence and
extent of coronary artery calcium detected by ultrafast computed tomography in
asymptomatic men and women. Am J Cardiol. 1993 Aug 1;72(3):247-54

113. Raggi P, Cooil B, Callister TQ Use of electron beam tomography data to develop
models for prediction of hard coronary events Am Heart J. 2001 Mar;141(3):375-82

114. Wilson PW, D'Agostino RB, Levy D, Belanger AM, Silbershatz H, Kannel WB.
Prediction of coronary heart disease using risk factor categories Circulation. 1998 May
12;97(18):1837-47

115. Conroy RM, Pyoérild K, Fitzgerald AP, Sans S, Menotti A, De Backer G, De Bacquer
D, Ducimeti¢re P, Jousilahti P, Keil U, Njoelstad I, Oganov RG, Thomsen T, Tunstall-
Pedoe H, Tverdal A, Wedel H, Whincup P, Wilhelmsen L, Graham IM; SCORE project
group Estimation of ten-year risk of fatal cardiovascular disease in Europe: the SCORE
Project Eur Heart J. 2003 Jun;24(11):987-1003

116. Grundy SM, Cleeman JI, Merz CN, Brewer HB Jr, Clark LT, Hunninghake DB,
Pasternak RC, Smith SC Jr, Stone NJ; Coordinating Committee of the National
Cholesterol Education Program. Implications of recent clinical trials for the National
Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel III Guidelines. J Am Coll
Cardiol. 2004 Aug 4;44(3):720-32

117. Chobanian AV, Bakris GL, Black HR, Cushman WC, Green LA, 1zzo JL Jr, Jones DW,
Materson BJ, Oparil S, Wright JT Jr, Roccella EJ; Joint National Committee on
Prevention, Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Pressure. National
Heart, Lung, and Blood Institute; National High Blood Pressure Education Program
Coordinating Committee Seventh report of the Joint National Committee on Prevention,
Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Pressure Hypertension. 2003
Dec;42(6):1206-52

118. Neaton JD, Wentworth D Serum cholesterol, blood pressure, cigarette smoking, and
death from coronary heart disease. Overall findings and differences by age for 316,099

63



white men. Multiple Risk Factor Intervention Trial Research Group. Arch Intern Med.
1992 Jan;152(1):56—64

119. Heller RF, Chinn S, Pedoe HD, Rose G How well can we predict coronary heart
disease? Findings in the United Kingdom Heart Disease Prevention Project. Br Med J
(Clin Res Ed). 1984 May 12;288(6428):1409-11

120. Rumberger JA, Simons DB, Fitzpatrick LA, Sheedy PF, Schwartz RS. Coronary artery
calcium area by electron-beam computed tomography and coronary atherosclerotic
plaque area. A histopathologic correlative study. Circulation. 1995 Oct 15;92(8):2157—
62

121. Taylor AJ, Bindeman J, Feuerstein I, Cao F, Brazaitis M, O'Malley PG Coronary
calcium independently predicts incident premature coronary heart disease over measured
cardiovascular risk factors: mean three-year outcomes in the Prospective Army
Coronary Calcium (PACC) Project ] Am Coll Cardiol. 2005 Sep 6; 46(5):807—14

122. Arad Y, Goodman KJ, Roth M, Newstein D, Guerci AD Coronary calcification,
coronary disease risk factors, C-reactive protein, and atherosclerotic cardiovascular
disease events: the St. Francis Heart Study. J] Am Coll Cardiol. 2005 Jul 5;46(1):158-65

123. Greenland P, LaBree L, Azen SP, Doherty TM, Detrano RC Coronary artery calcium
sore combined with Framingham score for risk prediction in asymptomatic individuals.
JAMA. 2004 Jan 14;291(2):210-5

124. Kondos GT, Hoff JA, Sevrukov A, Daviglus ML, Garside DB, Devries SS, Chomka
EV, Liu K. Electron-beam tomography coronary artery calcium and cardiac events: a 37-
month follow-up of 5635 initially asymptomatic low- to intermediate-risk adults.
Circulation. 2003 May 27;107(20):2571-6

125. Vliegenthart R, Oudkerk M, Hofman A, Oei HH, van Dijck W, van Rooij FJ, Witteman
JC Coronary calcification improves cardiovascular risk prediction in the elderly
Circulation. 2005 Jul 26;112(4):572-7

126. LaMonte MJ, FitzGerald SJ, Church TS, Barlow CE, Radford NB, Levine BD, Pippin
JJ, Gibbons LW, Blair SN, Nichaman MZ. Coronary artery calcium score and coronary
heart disease events in a large cohort of asymptomatic men and women Am J Epidemiol.
2005 Sep 1;162(5):421-9

127. Greenland P, Bonow RO, Brundage BH, Budoff MJ, Eisenberg MJ, Grundy SM, Lauer
MS, Post WS, Raggi P, Redberg RF, Rodgers GP, Shaw LJ, Taylor AJ, Weintraub WS;
American College of Cardiology Foundation Clinical Expert Consensus Task Force
(ACCF/AHA Writing Committee to Update the 2000 Expert Consensus Document on
Electron Beam Computed Tomography); Society of Atherosclerosis Imaging and
Prevention; Society of Cardiovascular Computed Tomography ACCF/AHA 2007
clinical expert consensus document on coronary artery calcium scoring by computed
tomography in global cardiovascular risk assessment and in evaluation of patients with
chest pain: a report of the American College of Cardiology Foundation Clinical Expert
Consensus Task Force (ACCF/AHA Writing Committee to Update the 2000 Expert
Consensus Document on Electron Beam Computed Tomography) developed in
collaboration with the Society of Atherosclerosis Imaging and Prevention and the
Society of Cardiovascular Computed Tomography. J Am Coll Cardiol. 2007 Jan
23;49(3):378-402

64



128. Park R, Detrano R, Xiang M, Fu P, Ibrahim Y, LaBree L, Azen S Combined use of
computed tomography coronary calcium scores and C-reactive protein levels in
predicting cardiovascular events in nondiabetic individuals Circulation. 2002 Oct
15;106(16):

129. Guerci AD, Spadaro LA, Goodman KJ, Lledo-Perez A, Newstein D, Lerner G, Arad Y.
Comparison of electron beam computed tomography scanning and conventional risk
factor assessment for the prediction of angiographic coronary artery disease. J Am Coll
Cardiol. 1998 Sep;32(3):673-9.

130. Kennedy J, Shavelle R, Wang S, Budoff M, Detrano RC. Coronary calcium and
standard risk factors in symptomatic patients referred for coronary angiography Am
Heart J. 1998 Apr;135(4):696-702

131. Budoff MJ, Diamond GA, Raggi P, Arad Y, Guerci AD, Callister TQ, Berman D
Continuous probabilistic prediction of angiographically significant coronary artery
disease using electron beam tomography Circulation. 2002 Apr 16;105(15):1791-6

132. Knez A, Becker CR, Leber A, Ohnesorge B, Becker A, White C, Haberl R, Reiser MF,
Steinbeck G. Usefulness of multislice spiral computed tomography angiography for
determination of coronary artery stenoses Am J Cardiol. 2001 Nov 15;88(10):1191-4.

133. Detrano R, Gianrossi R, Mulvihill D, Lehmann K, Dubach P, Colombo A, Froelicher V
Exercise-induced ST segment depression in the diagnosis of multivessel coronary
disease: a meta analysis J Am Coll Cardiol. 1989 Nov 15;14(6):1501-8

134. Fleischmann KE, Hunink MG, Kuntz KM, Douglas PS Exercise echocardiography or
exercise SPECT imaging? A meta-analysis of diagnostic test performance JAMA. 1998
Sep 9;280(10):913-20

135. Shavelle DM, Budoff MJ, LaMont DH, Shavelle RM, Kennedy JM, Brundage BH
Exercise testing and electron beam computed tomography in the evaluation of coronary
artery disease J] Am Coll Cardiol. 2000 Jul;36(1):32-8.

136. Kajinami K, Seki H, Takekoshi N, Mabuchi H Noninvasive prediction of coronary
atherosclerosis by quantification of coronary artery calcification using electron beam
computed tomography: comparison with electrocardiographic and thallium exercise
stress test results J Am Coll Cardiol. 1995 Nov 1;26(5):1209-21

137. He ZX, Hedrick TD, Pratt CM, Verani MS, Aquino V, Roberts R, Mahmarian JJ.
Severity of coronary artery calcification by electron beam computed tomography
predicts silent myocardial ischemia Circulation. 2000 Jan 25;101(3):244-51

138. Berman DS, Wong ND, Gransar H, Miranda-Peats R, Dahlbeck J, Hayes SW, Friedman
JD, Kang X, Polk D, Hachamovitch R, Shaw L, Rozanski A. Relationship between
stress-induced myocardial ischemia and atherosclerosis measured by coronary calcium
tomography J Am Coll Cardiol. 2004 Aug 18;44(4):923-30

139. Budoff MJ, Jacob B, Rasouli ML, Yu D, Chang RS, Shavelle DM. Comparison of
electron beam computed tomography and technetium stress testing in differentiating
cause of dilated versus ischemic cardiomyopathy J Comput Assist Tomogr. 2005 Sep-
Oct;29(5):699-703

65



140. Le T, Ko JY, Kim HT, Akinwale P, Budoff MJ. Comparison of echocardiography and
electron beam tomography in differentiating the etiology of heart failure Clin Cardiol.
2000 Jun;23(6):417-20

141. Georgiou D, Budoff MJ, Kaufer E, Kennedy JM, Lu B, Brundage BH. Screening
patients with chest pain in the emergency department using electron beam tomography: a
follow-up study J Am Coll Cardiol. 2001 Jul;38(1):105-10

142. Laudon DA, Vukov LF, Breen JF, Rumberger JA, Wollan PC, Sheedy PF 2nd Use of
electron-beam computed tomography in the evaluation of chest pain patients in the
emergency department Ann Emerg Med. 1999 Jan;33(1):15-21

143. Schmermund A, Baumgart D, Mohlenkamp S, Kriener P, Pump H, Gronemeyer D,
Seibel R, Erbel R. Natural history and topographic pattern of progression of coronary
calcification in symptomatic patients: An electron-beam CT study Arterioscler Thromb
Vasc Biol. 2001 Mar;21(3):421-6

144. Yoon HC, Emerick AM, Hill JA, Gjertson DW, Goldin JG Calcium begets calcium:
progression of coronary artery calcification in asymptomatic subjects. Radiology. 2002
Jul;224(1):236-41

145. Raggi P, Cooil B, Shaw LJ, Aboulhson J, Takasu J, Budoff M, Callister TQ Progression
of coronary calcium on serial electron beam tomographic scanning is greater in patients
with future myocardial infarction. Am J Cardiol. 2003 Oct 1;92(7):827-9.

146. Raggi P, Cooil B, Ratti C, Callister TQ, Budoff M Progression of coronary artery
calcium and occurrence of myocardial infarction in patients with and without diabetes
mellitus Hypertension. 2005 Jul;46(1):238-43

147. Raggi P, Callister TQ, Shaw LJ. Progression of coronary artery calcium and risk of first
myocardial infarction in patients receiving cholesterol-lowering therapy. Arterioscler
Thromb Vasc Biol. 2004 Jul;24(7):1272-7

148. Achenbach S, Daniel WG Imaging of coronary atherosclerosis using computed
tomography: current status and future directions Curr Atheroscler Rep. 2004
May;6(3):213-8

149. Callister TQ, Raggi P, Cooil B, Lippolis NJ, Russo DJ Effect of HMG-CoA reductase
inhibitors on coronary artery disease as assessed by electron-beam computed
tomography N Engl J Med. 1998 Dec 31;339(27):1972—8

150- Arad Y, Spadaro LA, Roth M, Newstein D, Guerci AD. Treatment of asymptomatic
adults with elevated coronary calcium scores with atorvastatin, vitamin C, and vitamin
E: the St. Francis Heart Study randomized clinical trial J Am Coll Cardiol. 2005 Jul
5;46(1):166-72

151. Raggi P, Davidson M, Callister TQ, Welty FK, Bachmann GA, Hecht H, Rumberger JA
Aggressive versus moderate lipid-lowering therapy in hypercholesterolemic
postmenopausal women: Beyond Endorsed Lipid Lowering with EBT Scanning
(BELLES). Circulation. 2005 Jul 26;112(4):563-71

152. Wilhelmsen L, Berglund G, Elmfeldt D, Samuelsson O, Svardsudd KThe Multifactor

Primary Prevention Trial in G6teborg, Sweden. Comparison with a previously untreated
population sampleDrugs. 1986;31 Suppl 1:47-51

66



153. Wexler L, Brundage B, Crouse J, Detrano R, Fuster V, Maddahi J, Rumberger J,
Stanford W, White R, Taubert K Coronary artery calcification: pathophysiology,
epidemiology, imaging methods, and clinical implications. A statement for health
professionals from the American Heart Association Circulation. 1996 Sep 1;94(5):1175—
92

154. Beckman JA, Ganz J, Creager MA, Ganz P, Kinlay S. Relationship of clinical
presentation and calcification of culprit coronary artery stenoses. Arterioscler Thromb
Vasc Biol. 2001 Oct;21(10):1618-22

155. Farb A, Burke AP, Tang AL, Liang TY, Mannan P, Smialek J, Virmani R. Coronary
plaque erosion without rupture into a lipid core. A frequent cause of coronary thrombosis
in sudden coronary death Circulation. 1996 Apr 1;93(7):1354-63

12-Ozgecmis

Ege tiniversitesi tip fakiiltesi 1996-2002
Pratisyen doktor olarak Bismil 1 Nolu saglik ocagi 2002-2003
Aragtirma gorevlisi Dicle liniversitesi tip fakiiltesi kardiyoloji A.D.  2003-2008

67



	ilk bolum.pdf
	tezson.pdf

