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ÖZET 

Genelde progresif tabiatlı olan tedavi edilmemiş aıerosk
lerozda, ateronı plağın.m arıeri iyice (yaklaşık > % 60) 
daraltması onyıllar sürerken, bu sürecin üzerine, bilindiği 
gibi, hızlı tromboz olayları siiperpoze olabilir. Eldeki 
gözden geçiride yalmz aıeromla daralma sürecinin ilerle
mesi ile gerilemesi ele alınmaktadır. Gerilemenin 
varlığını göstermiş olan hayvan deneylerinden ve son 
on yılda geliştirilen bilgisayarlı kantitatif aııjiyografi yön
temi uygulanan girişinıli denemelerden alınan sonuçlar 
tartışılmaktadır. 

Anahtar kelime/er: Anjiyografili denemeler, 
koroner ateroskleroz 

Ateroskleroz alanındaki bilgi hızla gelişmektedir. 

Hücre ve moleküler biyoloji araçları kullanıldıkça 
ve kliniğe yeni noninvazif yöntemler girdikçe, ate
rogenezde hücrelerin rolüne ilişkin anlay ışımız ge
nişlemektedir. Bu meyanda endotel, düz kas, trom
bosit, monosit veya makrofajların aterosklerozdaki 
rolleri gittikçe daha iyi anlaşılmaktadır (1 >. Ate
roskleroza ait risk faktörlerinin -özellikle hiperko
lesteroleminin- bu hücresel etkileşimlerle ilişkisi 

de yavaş yavaş ortaya çıkmaktadır. 

Bir yandan aterosklerozun gelişmesine ait bilgiler 
aydınlığa kavuşurken, genelde yavaş progresyon ser
gileyen, bir süre duraklamadan sonra hamleler yap
ınağa eğilimli bu sürecin gerçekten gerilemesi ya da 
uzun süre duraklamasının bazı şartlarda mümkün 
olduğuna ilişkin bilgiler de son on yılda birikerek 
ağırlık kazanmaya başlamıştır. Koroner kalp has
talığının prognoz ve tedavisinde bu gelişmelerin 

çığır açabileceği meydandadır. 
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Bu gözden geçiride aterosklerozun duraklaması veya 
gerilemesi konusunda ipuçlarının sağlandığı hayvan 
deneyleri ve özellikle koroner arteriyografi uygula
masıyla geniş sayıda hasta üzerindeki girişim dene
melerinden elde edilen sonuçlar özetlenıneye çalı

şılacaktır. 

Deney Hayvanlarmda Ateroskleroz 
Regresyonu 

Deneysel olarak meydana getirilen aterosk.leroz lez
yonlarının , kanda kolesterol düzeyini normalleş
tiren bir diyetle gerçekten geriletilebileceği bazı 

çalışmalarda gösterilmiştir . En çok kullanılan de
ney hayvanları maymun ve domuz olmuştur. May
munlarda, yağ ve kolesterolu bol bir diyetle ya
ratılan yağlı çizgi'lerin, hayvanlar normal diyete 
geçirilince bir ay içinde tamamen gerilediği kayde
dilmiştir (2). 

Yağlı çizgi gelişiminden sonra oluşan fibröz plak 
safhasında serum kolesterol perhizle normale indi
rilince, yağ lı çizgilerin oldukça hızlı bir şekilde 
gerilediği gözlenmiştir (3) . Hatta düz kasın prolife

rasyonlu lezyonlarında da, bazı araştırıcılarca <4> an
lam lı azalma müşahede edilmiştir. 

Kolesterolu yükseltici diyelle birkaç yıl süre ile 
beslenen hayvanlarda geliştird ikleri aterosk.leroz 

çerçevesinde oluşan fibröz plakların, plazma koles
terolunu normale düşüren bir rejimi ınüteakiben 
aşikar biçimde gerilediğini Clarkson ve ark (5) bil
dirmişlerdir. Lezyondaki gerilemenin karotis arter 
çatallaşmasındakilere kıyasla, abdominal aort ve 
koroner arterdekilerde daha belirgin olduğu açık-
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lanınıştır. Kanda kolesterol düzeyinin temel düzey
lere dönüşüne eşlik eden lezyon regresyonu duru
munda, aterosklerotik lezyonların küçüldüğü, lipid 
içerikleri gibi, kolesterol ile kolesteril ester ınuh
tevalarının da önemli ölçüde azaldığı bildirilmiştir. 
Bu lezyonlardaki kolajen ve elastik lif proteinlerin
deki azalmanın yansıttığı veçhile, bağ dokusu pro
teinlerinde yeni bir biçime girme (reınodeling) bu 
sürece dahil olmaktadır (5). 

Aterojen diyete tabi tutulan maymunlardaki ate
rosklerotik lezyonları, Kraınsch ve ark. (6) sıkı eg
zersiz yaptırmak suretiyle geriletmeyi başardılar. 
Regresyon gösteren maymunlarda HDL-kolesterol 
düzeyi kontrol grubuna göre anlamlı biçimde daha 
yüksek iken, LDL-kolesterol seviyesi iki grupta esas 
itibariyle farksızdı. 

Girişinıli Klinik Denemeler 

Hiperlipidemi tedavisinin bu duruma eşlik eden 
kalp-damar olaylarını azaltıp azaltmayacağı sorusu 
geniş klinik denemelerde (7 .8) uzun bir süredir 

araştırılmış bulunmaktadır. Kardiyevasküler yarar

ların LDL-kolesterol düzeyindeki azalmaya ve belki 
de HDL-kolesterol seviyesindeki yükselıneye bağlı 
olduğuna dair görüşü destekleyen güçlü kanıtlar 
mevcuttur (7.9.10). Ancak. tedavi girişimini içeren bu 
denemelerde lipid düzeylerindeki değişimler ge
nelde küçük ve klinik yararların bütünü sınırlı bu
lunduğu için, sonuçların yorumunda görüş ayrılık
ları < 11 ) çıkmıştır. Böylesi tedavi ile ateroskleroz 
progresyonunun geciktirilmesi ya da tersine dönüş

türülmesi sorusu son yıllarda objektif yolla araş

tırınaya konu olmuştur. 

insanda Otopsi Verileri 

İkinci Dünya Savaşı sırasındaki ve sonraki yıllarda 
ateroskleroz derecesinin niceliğini Vartiainen ve 
Kanerva 0 2) inceledi. Ateroskleroz derecesini 1472 
otopsi üzerinde iki dönemde (1933-38 ve 1940-

46'da) değerlendirdiler. Çalışma gösterdi ki. harp 
öncesi yıllara kıyasla sonraki yıllarda lezyonlar % 
20-40 daha azdı. Str0m ve Jensen 0 3) Norveç'te harp 
yıllarında iskemik kalp hastalığında ölümdeki azal
mayı , alınan gıdada yumurta ve tereyağın sınır
lanması ile bağıntılı buldu. 

Dünya Sağlık Teşkilatı'nca 15.000 otopsi üzerinde 
yaptırılan çalışmasına dayanan Blankenhorn bildir 
miştir 0 4 ) ki: 1) koroner kökenli ö lümün ba~lıc;ı 
tek belirleyicisi "kabarık koroner lezyonlar"ın top
lam vüsatidir ve 2) koroner ölüm rizikosu ile ka
bank lezyon vüsatı arasındaki ilişki sigmoid .. 
biçimindedir 0 5l. Açıklamak gerekirse: açık koroner 
kalp hastalığının rizikosu. yani yeni koroner kabarık 
lezyonlar oluşunca infarktüs rizikosundaki artış. 

kantitatif otopsi çalı şmalarına göre, ateroskleroz 

derecesi ile lineer bir ilişki içinde olmayıp o ana ka
dar mevcut koroner ateroskleroz miktarına bağlıdır. 
Hastalığın başlarında lezyonlar az iken, yeni biT ka
bank lezyonun birikimi, rizikoda sadece küçük bir 
artış yaratır. Bu safhada lezyon regresyonunun in
farktüs rizikosu üzerine etkisi de küçük olacaktır. 

Hastalık çok ilerlemişse, infarktüs riski yüksektir. 
ama gerileme ya da duraklama bunu geniş ölçüde 
azaltmaz. Regresyon ve stabilizasyon orta derecede 
hastalıkta kritiktir, yani koroner arter yüzeyinin 

yaklaşık % 60'ının kabarık lezyonlarla örtülü ol
duğu durumda koroner riziko, toplam lezyon vüsa
tindeki her inkrement (artış kademesi) ile dik bir 
şekilde yükselir (15,16). 

Anjiyografik Çalışmalar 

Birbirini izleyen anjiyografik fraıne'ler gerçi bizzat 
damar duvarını gösterınezse de, damar çapında za
man dilimi çerisindeki luınen değişikliklerini 

araştırınada dotaylı bir yöntem olarak yararlıdır. Bu 
çerçevede koroner, karotis ve feınoral arterler ince
lenmiştir. Bu tür araştırınalara 8-9 yıl önce ilk 
girişildiğinde, değerlendirme yalnız insan gözünün 
yorumuna bırakılmıştı. Ancak daınar lumenindeki 
çap değ işimlerinin çok küçük olduğu anlaşılınca. 
ölçümde yüksek doğruluk derecesi elde etmek aına
ciyle, 1985'te koınpütarize kantitatif teknikler 
geliştirilmiştir < 17l. 

Arteriyografi Yöntemi 

Kişilerin ça!ışmaya alındığı temel kateterizasyonda. 
sol koroner arterden beş, sağ koroner arterden de iki 
pozisyonda film çekilir. Bu projeksiyonlar her ko

roner segınente açık seçik bir görüntü imkanını 
sağlar ve biplan kantitatif değerlendirmeye elve
rişli dört çift dikey projeksiyonlar oluşturur (18). 

Arteriyografik projeksiyonların silsilesi ile kateter 
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çapı kaydedilir ve uzun süre sonraki izlernede aynen 
uygulanmaya itina gösterilir. Koroner hastalığın 
şiddetindeki değişiklik hem vizüel, hem de kantita
tif olarak değerlendirilir. Deneyimli iki gözlemci 
hastanın kimliğini, randomizasyondan sonraki teda
vi grubunu ve film ikilisinden tedavi öncesi ya da 
sonrası hangi filmin olduğunu bilmeksizin gözle
diği bulguyu kaydeder. Her film ikilisi aynı zaman
da yanyana başüstü bir projeksiyon sistemi ile 5 kat 
büyütülerek incelenir. Ayrıntılı bir koroner haritası 
çizilip en az % 20'lik daralmaya sebep olan her !ez
yon buna yerleştirilir (19). Kantitatif değerlen
dirmede, seçilmiş filmin üzerinden her lezyonun 
sınırları ile kateter standart bir form üstüne elle 
çizilir. Değişmemiş veya kesinlikle değişmiş olarak 
sınıflanan lezyonlar, seçilen iki filme her pozisyon
da çizilir. "Değişmiş olması mümkün" lezyonlar her 
projeksiyanda üç filmden iki teknisyen tarafından 
çizilir. Daha sonra digitize edilir <20>. Azami yerel 
darlık noktasındaki lumen çapı ve komşuluğundaki 
normal çaplar mm olarak ölçülür; bu işlernde kate
ter ölçek olarak kullanılır. Minimum çap ve - mini
mum çapın normal çapa bö-lünmesinden elde edilen 
- yüzde darlık ana ölçümler sayılır. 

Vaka Seçimi 

Genel "sağlıklı" ya da hasta popülasyonu için geçerli 
olabilecek kapsamlı anjiyografik çalışmalar elbette 
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yoktur. Çalışmanın amacına uygun olarak bazen 
yalnız erkekler, sadece koroner bypass geçirmiş veya 
yalnız apolipoprotein B düzeyi yüksek erkekler. ba
zen yalnız miyokard infarktüsü geçirmiş ya da sa
dece LDL-kolesterolü yüksek kişiler incelemeye 
tabi tutulmuştur. 

Bireysel Anjiyografik Çalışma Sonuçları 

Şimdiye dek 17 adet girişim li anjiyografik inceleme
nin sonucu alınmıştır ki, bunların dördü yalnız fe
moral arter. 13'ü koroner arter üzerine yapılmıştır 
(2!). Sonuncu grup çalışmaların önemlileri ile. 

henüz yayınlanınamış ama sonuçları Amsterdam 
kongresinde açıklanan POSCH Denemesi <27> Tablo 
l'de özetlenmektedir. Bunların çoğunluğu, plazma 
kolesterol düzeylerini ilaçla ya da kısmi ileuın by
pass'ı ile düşürmeyi amaçlıyordu. Rafflenbeul'un 
çalışmasında antianginal ilaç C2I), INTACT <24) ve 

Waters et al'in denemesinde <25> kalsiyum antago
nistleri. Chesebro ve ark'nın denemesinde <26) ise. an
tiagregan tedavisine girişilmişti. B unlardan yalnız 
kolesterol düzeylerinin düşürüldüğü. bazılarında 
HDL-kolesterol seviyesinde yükselmenin de eşlik 

ettiği çalışmalarda, lezyon regresyonu sağlandı. 
Sözü geçenler arasında Finlandiya'dan çıkan 7 yıl 
süreli prospektif çalışmada <30> 28 hastanın 9'unda 
lezyon gerilemesi kaydedildi. Lipid Research Cli
nics Trial'in bir bölümünü teşkil eden Breıısike ve 

Tablo 1. insanda koroner aterosklerozu inceleyen girişimli anjiyografik çalışınaların özeti 

İlkyazar Hasta Girişim süresi Geritemeli 
n Niteliği (yıl) Girişim hasta 

Raffienbeul * 25 ı. o Antianginal 5 

Nikkilii (30) 28 7.0 Nicot. & Clofibrat 9 

Brensike (NHLBI) (22) 116 %81 erkek 5.0 Kolestiramin 59'da 18 

Amtzenius (Leiden) (10) 39 2.0 Doyıııamış yağ asidi 7 

Blaııkenhom (CLAS) (23) 162 Bypasslı erkek 2.0 Kolesıipol & Nicot. asid 80'de 20 

Lichtlen (INTACT) (24) 348 3.0 Nifedipin o 
Waters (25) 335 2.0 Nicardipin Lezyonların 

%4'ünde 
Brown (FATS) (19) 103 apoB düzeyi 25 Koiestipol & 

yüksek erkek Lovastatin}Nicot. asid 32 

Chesebro (26) 283 4.6 Aspirin & Dipiridaıııol 2 

Buclıwald (POSCH) (27) Mİ geçim1iş 9.7 Kısmi ileal bypass 

* 21 'de site edildi. 
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ark.'nın NHLBI Tip II denemesinde <22> 5 yıl süreyle 
izlenen 59 hastanın 18'inde anjiyografik gerileme 
görüldüğü bildirildi. Kontrol grubu kullanılmayan 
Leiden Denemesi'nde (10) stabil anginalı 39 hastada 
çok-doymamış yağ asidli (linoleik asid'den zengin 
bir vejetaryen) perhizle ve kompütarize kantitatif 

ölçürole iki yıl içinde 7 kişide regresyon bulundu. 

Blankenhorn ve ark.'nın çalışmasında (CLAS) <23> 

angina pektoris için bypass cerrahisi geçirmiş hasta
lar katılmıştı. Plasebo grubunda bariz progresyonlu 
kişilerin fazla olmasına karşılık, regresyon plasebo 

grubunda % 6.4 iken, kolestipol ile nikotinik asid/ 
lovastatin ile tedavi edilenlerde % 17.9 bulundu. 
Mevcut lezyonların tedavi ile stabilize olduğu an
laşıldı. Yukarda bahsi geçen girişimli denemelerde
ki sonuçları yorumlarken, bunları halkın bütününe 
teşmil etmek sorun yaratır, çünki incelenen hasta
ların çoğunun kolesterol düzeyi yüksekti <21>. Ma
mafih CLAS'ta çalışmaya alınma safhasında 240 
ıng/di'den düşük düzeyli kolesterol değerlerine sa
h~p hasta alt-grubunda da tedavinin olumlu etkisi
nin gözlenmiş olması ilgi çekicidir. 

INTACT çalışmasında <24> üç sene süreyle plasebo 
ya da nitedipin uygulanan hafif koroner arter has
talıklı 282 hastada mevcut lezyonların progresyonu 
üzerine etki görülmediyse de, ilaç alan grupta lez
yonlarm daha az ortaya çıktığı öne sürüldü. Nicardi
pine ya da plaseboya randemize edilen 383 hastayı 
içeren Waters ve ark.'nın denemesinde (25) iki yıl so

nunda nicardipine mevcut lezyonlar üzerine etkili 
bulunmadı. 

FATS denemesinde (!9) hepsi diyet yapan hastalar 
plasebo veya kolestipol ile birlikte ya nikotinik asid 
ya da lovastatin alanlar diye üç gruba ayrılmıştı. 
Lezyon gerilemesi kontrol grubunda % ll iken, te
davi gören iki grupta hastaların sırasıyle % 39 ve % 
32'unda kaydedildi. Ayrıca, kardiyevasküler olaylar 
neredeyse 4 kat azaldı. Antiagregan tedaviyle ilgili 
çalışmaya (26) gelince, 370 randemize hastada beş yıl 

süreyle aspirin ve dipiridamol'un etkisi incelendi. 
İlaç alan grupta miyokard infarktüs gelişmesi de, 
yeni lezyon oluşumu da daha seyrek görülmekle be
raber, lezyon progresyonunun önlenemediği kanı
sına varıldı. Hiperlipideminin cerrahi yolla kontrol 
altına alınmasını programlayan (POSCH) Buch
wald ve ark.' nın denemesinde (27), yalnız perhize 

tabi tutulan kontrol grubuna karşılık, perhize ilave
ten kısmi ileum bypass'ı da geçiren hastalar ortala
ma 9. 7 yıl sürece izlendi. Plazmada lipoproteinlerin 
düzelmesine paralel olarak anjiyografik bulgularda 
koroner lezyonların duraklamasına ameliyatlı has
talarda daha sık rastlandı. Yeni koroner lezyonlu 

hastaların sayısı neredeyse yarıya indi. Lezyon geri
lemesi de cerrahi grupta 5 ve 7 yıl sonunda anlamlı 
olarak daha sıktı. 

Ornish ve ark.'nın Hayat tarzı Kalp Denemesinde 
(28), 28 hasta vejetaryen perhiz. sigarayı terk, stresi 

idare idmanı ve orta derece egzersizden oluşan bir 
deneme grubuna, 20 hasta da mutad bakımlı kontrol 
grubuna ayrıldı. Kantitatif anjiyografi ile değerlen
dirmede, LDL-kolesterolun % 37 düştüğü deneme 
grubunda hastaların % 82'sinde ortalama değişim 
gerileme yönünde idi. Koroner ateroskleroz üzerine 
lovastatin'in etkisini Kanada'da inceleyen CCAIT 
denemesinde <29), koroner arteriyografi ve kantita
tif tahlil 1992 yılında tamamlanacaktır. Ateroskle
roz tedavisini test eden anjiyografili klinik çalışma
lardan üçü aterosklerozun stabilize edilebileceğini 
(10,22,15), üçü aterosklerozun reverse edilebileceğini 
(19.23.27), üçü de yeni lezyon teşekkülünün azaltı

labileceğini <23 •24 .26) göstermiştir. 

Anjiyografi yoluyla değerlendirilen ateroskleroz 
lezyon değişiminde progresyon. stabilite ve regres
yonun kesin bir ayrım göstermeksizin, içice birbi
rine girdiği kanısı hakimdir <15>. Kolesterol Düşü
rücü Ateroskleroz Çalışması'nda (CLAS) (23) gerek 
ilaçla tedavi edilen, gerekse plasebo alan bireylerde 
lezyon değişiminin bir süreklilik arzettiği. ilaç kul
lanan hasta grubunda değişim dağılımının lezyon 
gerilemesi yönüne kaydığı gözlenmiştir. Koroner 
dolaşım lezyon haritasındaki lezyon sayımlarında 
şu bekJenmeyen bulgu da çıkmıştır: İlaçla tedavi 
hem gref konan, hem de grefsiz doğal koroner arter
lerdeki yeni lezyon oluşumunu azaltınaktaydı. Daha 
önceki çalışınalar (9,22) mevcut lezyonlardaki deği
şime dikkat vermişti; yeni lezyona ait sayım yapıl
mamaktaydı. CLAS'ta yeni lezyon sergileyen kişile
rin sayısı tedavili grupta plasebo grubundakinin 
yarısından azdı. 

Ayni kişide lezyonların ters yönlü seyir gösterebil
mesiili açıklamak üzere. bireysel plakların terkibin
deki farklar. plak biçimindeki farkiara bağlı yerel 
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hemodinamik farklılaşma, arter duvarı büyüme 
faktöründeki yerel farklar öne sürülmüşlür. Yukar
da söz edilen mülahazalardan anlaşılmaktadır ki, he
modinamik açıdan anlamlı ya da kritik alanlardaki 
lezyonlara konsantre eden klinik gelenek, halen ko
roner ağacı tamamen haritalayan klinik denemeler 
için yeterli değildir (15). 

Regresyonun Anatomik Substratı 

Anjiyografide belirlenen iyileşme hangi yollarla 
olabilir? Laboratuvar incelemelerinde plaklardaki 
Jipidierin kaybolması <3 1-33), ya da bağdokusunun 
iyice gerilemesinin (32,34) veya myointima hücre ce
vabının fibröz transformasyona uğramasının (35) 

plak boyutlarını küçültebileceği gösterilmiştir. Tı
kayıcı trombusların ve duvar trombuslarının lizisi, 

unstable klinik sendromlar seyrinde oldukça sık 

görülmüştür. Arter yapısında biçim değişikliği (re
modeling) lumeni plak değişimlerinden bağımsız 

olarak büyütebilir (36). Arter vazomotor tonusunun 
gevşemesi de lumeni büyütebilir (37). Endotelin 

rolü ve endotel fonksiyon bütünlüğü üzerine teda
vinin etkileri, bu süreçlerin birçoğunda önemli et

kenler olarak ortaya çıkınağa başlamaktadır (3841 >. 

Yeni tezyonlar 

Doğal koroner arterlerdeki yeni lezyon oluşumunu 
CLAS plasebo grubunda şu etkenler azaltmaktaydı: 

diyetin yağ içeriği, kolesterol düzeyinin (ilaçs ız) 

düşmesi, sistolik ve diyastolik kan basınçlarının 
azalması. Yağ alımının artması ise tezyonların ço
ğalmasına yol açıyordu (23). Yeni lezyon oluşumu

nun azalması, lipid düşürücü tedavinin denendiği 
CLAS dışında, iki diğer denemede gözlendi: bunlar
dan biri aspirin ile dipiridamol 'un denendiği <26), 

diğeri ise nifedipin'in test edildiği <24> çalışma idi. 
Bu çalışmaları bir bütün olarak ele alırsak, tıbbi te
davinin aterogenez sürecini yavaşlatabileceği, mev
_cut bazı Iezyonları geriletebileceği ve nihayet bazı 

lezyonlann oluşumunu önleyebileceği anlaşılmak

tadır <15>. 

Eı·ken Vaka Yakalama Stratejisi 

Aterosklerozlu kişiye en iyi yaklaşım, hastalığın 

koroner rizikonun alçak olduğu erken safhasında 

lezyonları bastırmak ve böylece, riziko dik yüksel-
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meye geçi şli noktaya varmadan bireyi korumaktır. 
Gelecekte noninvazif koroner görüntülemenin hede
fi , ateroskleroz varlığını erken safhada belirlemek 
ve lezyonları hızlı biçimde biriktiren kimseleri. ri
zikonun henüz düşük olduğu safhada agresif teda
viye aday olarak saptamak olacaktır 05). 

Anjiyografili klinik denemelerden şu sonuç çıkarı
labilir ki , eskiden göğüs radyogramında yeni lezyon
ların ortaya çıkarılmasına yönelik tüberkülozlu 
vaka yakalama stratejisi, ilerlemiş koroner aterosk
leroz ve miyokard infarktüsünün önlenmesinde uy

gulanabilir 0 5>. Manyetik rezonans veya ultrahızlı 
bilgisayarlı tomografi gibi invaziv olmayan koro

ner görüntüleme tekniklerinin ıslah ı bu amaçla ge
rekebilir. Hangi risk faktörlerini etkilemek sure
tiyle yeni tezyon oluşumunun azaltılabileceği yavaş 
yavaş öğreniliyor. Erken vaka yakalama, erken yaşta 

maruz kalınan hızlı aterogenezin mekanizmalannı 
araştırabilmeyi de geliştirecektir. 

Anjiyografik denemelerde bireysel lezyonlardaki 
gerilemenin derecesi, ilgili damar segmentlerinde 

kan akımının arttığını açıkça düşündürmektedir. 

CLAS'ta iki-yıllık değişimin dört-yıllık değişimle 

karşılaştırılmas ı, tedavinin olumlu etkisinin ikinci 
dönemde de sürdüğünü göstermektedir (23). Bu 

sonuçlar, koroner yetersizli ğinin hertaraf edilmesi 

için, tıbbi tedavinin koroner bypass ya da anjiyoplas
tinin yerini alacağı anlamına gelmemektedir. Lipid 

düşürücü tedaviden sağlanacak değ işiklikler aylar. 
hatta yıllara vabeste olup selektif değildir. Diğer 
bir deyimle, bu tesir koroner akım üzerine anlamlı 

biçimde etkileyecek lezyonları tutabilir veya tut

mayabilir. Halihazır klinik denemeler. tıbbi tedavi 
için cerrahi veya anjiyoplastiyi tamamlayıcı bir rol 
belirlemekte ve de kritik lezyon gelişen hasta 

sayısını azaltacak bir yol ima etmektedir. Koroner 
bypass' ın , köprü kurulan damarlarda lezyon büyü
mesini hızlandırdığı bilinme ktedir. CLAS göster
miştir ki , hafifçe yüksek bir kolesterol düzeyini 

düşürmek yoluyla, doğal koroner arterierin yanısıra 

grefli damarlarda da yeni Iezyon oluşumu azaltı

Iabilir. 

İlerleme ve Gerilemede LDL- ve 
HDL-kolesterolün Nisbi Önemi 

Barth ve Arntzenius <2 1> şu hipotezi öne sürınii~ 



A. Ollat. Koroller Arerosklerozwum Duraklaması wya Gerilemesi 

lerdir: aterosklerozun progresyonu en iyi biçimde 
LDL-koleste ro l ile . gerilemesi HDL-kolesterol 

(HDL-C) ile bağıntılıdır. Hipotezi şun lara da

yandırınaktadırlar: ınüteaddit gözlemsel ve giri

şimci çalışmalarda tota l (ya da LDL) kolesterol 

düzeyleri ateroskleroz progresyonu ile müsbe t ko

re lasyon içindedir <42> ve bu düzeyle koroner kalp 

hastalığından (KKH) ölüm arasındaki ilişki sürekli 

ve derecelidir (43). Ateroskleroz regresyonunun en 

çok HDL-C ile ilişkili olduğunun kanıtı o larak iki 

büyük primer önleme çalışmasını göstermektedir

ler. Lipid Research Clinics Deneınesi'nde, kolestira

min tedavisiyle koroner ölümün en fazla azaltıl

ması y üksek HDL-C seviyelerine sahip erkeklerde 

görülmüştü <44>. Helsinki Kalp Çalışınası 'nda <45) 

da KKH riski azaltılması, tota l ve LDL-koleste

rol'den çok, HDL-C düzeyine atfedilebiliyordu; ve 
de mortalite için HDL-C düzeylerinin öngördürücü 

kudreti total kolesterolünkünden fazlaydı. 

Ayrıca, koroner çap değ işikliği ile lipoprotein frak
siyonları arasında dört anjiyografik çalışınadan bu 

doğrultuda veri sağlanabilınekteydi. Nikkila ve ark 
(30) lümen daralması ile yalnız HDL-C'nü (o da ters 

orantılı olarak) bağıntılı bulmuşlardır. NHLBI tip 

II çalışmasında <46> da lezyon progresyonu ile (ters) 

bağıntılı yalnız HDL-C ile bulunmuştu. Leiden 
Girişim Denemesi'nde (LO) bilg isayarla ölçülen lez

yonlar. sadece HDL-C seviyeleri ile (ters) bağıntı 

sergilemişti. N ihayet, FATS çalışmasında da, reg

resyona bağımsız şekilde eşlik eden etkenlerin, apoB 

'de ve sistolik kan basıncında azalma ile HDL-C dü

zeyinde artmadan ibaret olduğu <47> bildirilmiştir. 

Bu hipotezc göre. KKH'nin önlenmesi konusunda şu 

sonuçlara varılabilir: plazma kolesterol (veya LDL

C) ne kadar yüksekse, a terosklerozun hızla gelişme 

ihtimali onca fazladır. Ateroskleroz yerieşlikten 

sonra ise, gerilemesi öncelikle HDL-C düzeyinin 
y üksek olmasına bağlıdır (2 1>. Bu itibarta KKH pre

valansı yüksek ülkelerde, hastalığı iki yaklaşımla 

seyrekleştirme hedefl enme lidir: a teroskle rozun 

başlamasını ve ilerlemesini önlemek üzere tüm nu

fus iç in diyet tedbirleri alınırken, 40 yaşın ı aşmış 

(ve muhtemelen önemli ölçüde koroner plaklara sa
hip) kişilerde yalnız progresyonu geciktirıne ile 

sınırlı kahnınamalı , regresyona yol açma da hedef
lenmelidir. Bu amaçla sigaranın terkedilmesi, şiş

manlıktan kaçınma. günlük aerobik egzersiz tavsiye 

edilmeli ve, gerekirse. (HDL2 fraksiyonunu azalt

madan ) HDL-C'ü yükseltic i ilaç uygulanmalıdır 
(2 1 >. 
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