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ÖZET 

Endotel kaynaklt, mitojenik özelliklere saltip vazoaktif bir 
peptid olan Endotelin-i (ET-i) güniimiizde bilinen en 
güçlü vazokonstriktör maddedir. ET-J'in ateroskleroziste 
aktive olduğu ve sürecin ilerlemesine katktda bulunduğu 
bilinmektedir. İn vitro çaltşmalarda, damar duvanna me
kanik basmç ve geri/me gibi fizikse l faktörlerin ET-i sa
lmmasma neden olduğu gösterilmiştir. 

Bu çaltşnıada, koroner anjiyoplasti (PTCA) ve stent işle
nıinin koroner arter ET-1 salu11n11na etkisi araşllnln11Şitr. 
Bu amaçla elektif PTCA ve/veya stenl karan verilen, sta
bil anjina pektarisli 4i hasta, sadece PTCA yaptianlar 
(n=22) ve stent yerleştirilenler (n =19) olarak iki gruba 
aynldt. İşlemlerden hemen önce ve son balon şişirilmesin
den i5 dakika sonra koroner sinüsten ET-1 ölçümleri için 
kan almdı. 

Gerek PTCA, gerekse stent grubunda işlem sonrast ET
i 'de bazal değerlere göre anlanı!t m·uşlar saptandt . ( stra
styla; i .64 ± 0. 15 - 3.28 ± 0.39 pg/ml, p < 0.0001 ve 
i.28 ± 0.13 -2.72 ± 0.24 pg/ml, p<0.001). Her iki grupla 
m·uşlar bazale göre yaklaştk 2 kat fazlaydt . Balon şişirme 
saytst ve sürelerinin, uygulanan basıncın yanmda girişim 
yapilan damar ve sayısmm işlem sonrası ET-i üzerine an
lamlt etkisi bulunmadt. Konıplikasyon gelişen 7 hastada 
(ciddi spazm ve diseksiyon), ET-1 değerleri oldukça yük
sekti (4.23 ± 0.87 karşt!tk i.43 ± 0.21 pg/ml ve bazale gö
re yaklaştk 3 kat artmıştt). 

Sonuç olarak, PTCA ve stent girişimi yapilan hastalarda 
kardiyak ET-1 saltmmt anlamlı olarak artmaktadır ve bu 
artiş kamplikasyon göriilen hastalarda çok yüksek düzey
dedir. 

Anahtar kelimeler: Endotelin-i, koroner anjiyoplasti, int
rakoroner steııt. 

İ lk tanımlandığı 1988'den gunumüze endotelin 
(ET)'in fizyolojik ve patofizyolojik rolü çeşitli klinik 
ve deneysel çalışmalarda yaygın olarak incelenmek
tedir. En az üç farklı ize tipi (ET-1 , ET-2, ET-3) olan 
ET'in endotel dışında vasküler düz kas hücreleri, 
kardiyomiyozitler ve diğer hücreler tarafından da 
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salgılandığı ortaya konmuştur ( ı ,2). ET-1 günümüzde 
bilinen en güçlü vazokonstriktör peptitdir. Kardiyo
vasküler sistem üzerine belirgin etkileri vardır. Ko
roner vasküler direnci belirgin olarak arttırı r, kardi
yomiyozitler üzerine pozitif inotropik, vasküler düz 
kas hücreleri üzerine güçlü mitojen etkilere sahiptir 
(3,4). Endotelin dönüştürücü enzim (ECE) aracılığı 

ile oluşan ET -1 , kardiyevasküler sistemde farmako
lo jik etkilerini ETA ve ETB reseptörleri aracılığı ile 

gösterir. ETA reseptörleri ile oluşan primer etkisi 

vazokonstrüksiyon ve düz kas hücre proliferasyonu
dur (5,6). 

Bu özellikleri nedeniyle ET sisteminin günümüzde, 
koroner arter hastalığı, konjestif kalp yetersi zliği ve 
hipertansiyon gibi kardiyevasküler hastalıkları n pa
togenezinde önemli rolü vardır ve aterogenezis süre
cinde katkısı olduğu düşünülmektedir (7) . Bu hasta
lıkların klinik ağırlığı ve prognozlarıyl a plazma ET
I düzeyleri arasında ilişki vardır (8,9). Aktif aterosk

lerotik p lakların araştırıldığı çalışmalarda, ET -1 
özellikle, makrofaj infiltrasyonu ile iltihabi reaksiyo
nun yaşandığı hipersellüler bölgelerde yoğun olarak 
saptanmıştır (10). 

Koroner anjiyoplasti (PTCA) ve stent işlemleri sıra

sında, hastalıklı arter segmentinde "kontrollü bir ha
sar" oluşturulur. Ateromatöz plağın olduğu yerde, 
ateromdan ayrılma, çatlama, yarılma ve fissürleşme 
ile birlikte endotelyal yüzey çıplak kalır. Açığa çı 

kan bu yüzeyde hızla trombosit ve fibrin birikir. inti
ma ve plak, alttaki media'dan ayrılarak, media ve ad
ventisya içine diseksiyon ve kanamaya neden olabi
lir (11,12). 

PTCA ve stent uygulamaları , ET-1 salınımını , vas
küler gerilme, endoteliyat hasar, "shear stres" veya 
hipoksi yoluyla uyarabilir. Bu işlemlerden sonra er
ken ve geç dönem ET - 1 salınımının araştırıldığı ça
lı şmalar kısıtlı ve sonuçlar çelişkilidir. 



Bu çalışmada, PTCA ve stent uygulamalarının koro

ner damar endotelinde yaptığı hasar derecesini sap

tamak amacıyla koroner sinüs kanında ET-1 düzey

leri araştırılmıştır. 

MA TERYEL ve METOD 

Hasta seçimi 

Kardiyoloji Ana Bilim Dalı'na başvuran ve koroner anji
yografi yapılıp elekti f koroner anjiyoplasti (PTCA) kararı 
verilen, stabil anjina pekterisli 41 hasta (29 erkek, 12 ka
dın; yaş ortalaınaları 55 ± 3 yıl, yaş aralığı 40-74) çalışına
ya alındı. Yapılan anjiyografilerde, epikardiyal koroner ar
terler ya da ana branş dallarında (%70 darlıklar önemli ka
bul edildi. Hastaların 1 8'i tek damar, 18'i iki damar, 5'i üç 
daınar hastasıydı. Girişim 1 7'sinde sol ön inen arter 
(LAD)'e, 5'inde sol sirkumfleks arter (Cx)'e, 6's ında sağ 
koroner arter (RCA)'e, 5'inde LAD+Cx'e, 3'ünde 
LAD+RCA'ya ve 5'inde Cx+RCA'ya yapıldı. Hastalar sa
dece PTCA yapılanlar (n=22) ve PTCA+stent yapılanlar 

(n= l9) olmak üzere iki gruba ayrıldı. 

Endotelin yükselmelerine neden olabilecek; total koroner 
oklüzyon, akut veya geçirilmiş ıniyokard infarktüsü, stabil 
olmayan anjina pektoris, kontrolsüz hipertansiyon, kalp 
yetersizliği ve önemli endokrin, hepatik, renal veya infla
ınatuvar hastalığı olanlar çalışınaya alınmadı. Hastalar 
PTCA'dan en az bir gün önce servise yatırıldı. Aspirin ve 
ticlopidin dışındaki ilaç ları kesildi . İş lem sabahı hastalar 
aç bırakıldı ve premedikasyon amaçlı sedasyon yapıldı. 

PTCA - Stent İşiemi ve Örneklerin Toplanması 

Perkütanöz yolla, Seldinger tekniği ile sağ femoral artere 
(7F veya 8F) ve feınoral vene giriş kılıfları yerleştirildi ve 
10.000 Ü İV heparin yapıldı Daha sonra femoral ven yo
luyla Cournand veya Swan-Ganz kateter ile koroner sinüs 
ağzına ulaşı ldı. Koroner sinüs ağzından veya içinden 4 cc 
kadar kan alındı. Femoral arter yolundan 7F veya 8F gui
ding kateter işlem yapılacak koroner ostiuma yerleştirildi . 
Daha sonra bilinen tekniklerle PTCA ve/veya stent i şlemi 
tamamlandı. Onbeş dakika sonra koroner sinüsden ET-1 
tayini için tekrar kan örnekleri alındı. 

ET-1 Tayini 

Çal ışmada ET- I tayini için Human ET- 1 İmmunoassay 
(parameter®) kiti kullanıldı. Birinci gün, toplanan tüm ör
neklere ekstraksiyon prosedürü yapıldı. Burada 1 ml örne
ğe, 1,5 ml ekstraksiyon solventi [aseton: lM HCL: su 
(40: 1:5)] eklenerek, 2-8°C'de, 3500 dev irde 20 dakika 
santrifüj edilerek, üstte kalan kıs ım polypropylene tüplere 
alındı. Bu örnekler azot gazı yardımıyla yaklaşık 6 saat sü
reyle uçurularak tüplerin dibinde kalan tortular, örnekleme 
dilüyenti ile di lüe edilip karıştırıldı. Tüm örnekler ertesi 
güne kadar 2-8°C'de saklandı. 

İkinci gün, ekstrakte edilmiş örneklerle beraber, ölçüm 
için gerekli tüm ayıraçlar, standartlar ve kontrol hazır hale 
getirildi. Sonra küçük kuyucuklar içeren mikropaletteki 
her kuyucuğa 100 J.IL dilüye ET-I konjugatı ve 100 J.IL 
standart, kontrol ve ekstrakte örnekler eklenerek oda sı 
caklığında 1 saat bekletildi. Tüm örnekler 6 kez yıkanıp 
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aspire edildikten sonra her bir kuyucuğa 100 pL substrat 
solusyonu eklenip tekrar oda s ıcaklığında 30 dakika bekle
tildi. Son olarak 100 pL stop solusyonu eklenip, 30 dakika 
içinde, 450 nın'de okuma işlemi yapı ldı. 

Sonuçlar üretici firmanın kitindeki standartlar ve kontro
lün, örneklerle okunmasıyla pg/ml olarak elde edildi . 

İstatistik analizi, "SPSS for windows" paket bilgisayar 
programı ile, ki kare, Mann-Whitney U, Wilcoxon Matc
hed-Pairs, Spearman correlation, Krushai-Wall is testleri 
kullanılarak yapıldı. p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı ka
bul edildi. 

BULGULAR 

Çalışmaya alınan 41 hasta iki gruba ayrıld ı. Sadece 

PTCA yapılan 22 hasta grup I olarak belirlendi (yaş 

ortalaması 57 ± 2 yıl, yaş aralığı 43-74, ı 8'i erkek, 

4'ü kadın). Stent takılan 19 hasta grup II o larak be

lirlendi (yaş ortalamaları 57 ± 2 yıl , yaş aralığı 40-

69, ll 'i erkek, 8'i kadın) . Hastaların klinik ve giri

şimsel özellikle ri Tablo 1 'de özetlenmiştir. İki grup 

arasında sıralanan değişkenierin karşılaştırılmasında, 

sadece s tent grubunda uygulanan maksimum basınç 

ortalaması PTCA grubuna göre anlamlı yüksekti (sı

rasıyla; 12.2 1 ± 0.72 atm; 9.32 ± 0.44 atm ; p= 

0.002). Diğer özellik ler bakımından anlamlı fa rk 

yoktu. 

Grup I ve grup II arasında basa! ET-I bakımından 

anlamlı fark saptanmadı (sıras ıyla 1.64 ± O. ı 5 ve 

1.28 ± O. ı 3 pg/ml, p = 0.28; Tablo 2). Hasta damar 

sayısı ile bazal ET- I karşı laştırması tüm hastala rda 

yapıldığında bir, iki ve üç damar hastalarında işlem 

öncesi ET-1 değerleri arasında anlamlı lık bulunmadı 

(sırasıyla; 1.48 ± 0.11 pg/ml, 1.40 ± 0.2 pg/ml, 1.72 

± 0.36 pg/ml ve p = 0.58). 

Tüm hastalar incelendiğinde, işlem sonrası ET-1 de

ğerleri an lamlı yüksek bulundu. (s ı ras ıyla; 1.43 ± 
0.21 pg/ ml karşılık 2.88 ± 0.34 pg/ml, p < 0.00 1). 

Yaklaş ık 2 kat (%100) artı ş gözlendi. Hastaların 

%87.8'de ET-I artmıştı. 

Yine gruplar tek tek incelendiğinde, gerek PTCA ge

rekse stent gruplarında işlem sonrası ET- ı , bazal 

ET-l'e göre anlamlı derecede yüksek bulundu (sıra

sıyla; 1.64 ± 0. 15 pg/ml, 3.28 ± 0.39 pg/ml , p < 

0.0001 ve 1.28 ± 0. 13 pg/ml, 2.72 ± 0.24 pg/ml; p< 

0.00 I , Tablo 2). PTCA grubunda bazale göre 2 kat 

artış görülürken (% 100), s tent grubunda 2. 12 kat ar

tış (% 1 12) gözlendi. PTCA hastalarının %86.3'de, 
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Tablo ı. Hastaların bazı klinik ve girişimsel özellikleri 

G rup 1 (n=22) Grup ll (n=l 9) p 

Yaş (yıl ) 57 ±2 57 ± 2 AD 

Cins 

Erkek(%) 18 (81.8) ll (57.9) AD 

Kadın(%) 4 (18.2) 3 (1 5.8) AD 

Hasta Damar Sayısı (%) 

Tek damar hastalığı 9 (40.9) 9 (47.4) AD 

İki damar hastalığı lO (45.5) 8(42. 1) AD 

Üç damar hastalığ ı 3(13.6) 2 (10.5) AD 

Girişim Yapılan Damar (n,%) 

LAD 8 (36.4) 9 (47.4) AD 

Cx 3 (13.6) 2 (10.5) AD 

RCA 4 (18.2) 2 (10.5) AD 

LAD+Cx 3 (13.6) 2 (10.5) AD 

LAD + RCA 2 (9.1 ) ı (5.3) AD 

Cx+ RCA 2 (9.1) 3 (15.8) AD 

Gi rişim Yapılan Damar Sayısı (%) 

Tek Damar 15 (68.2) 13 (68.4) AD 

İki damar 7 (3 1.8) 6 (31.6) AD 

Hemodinamik özellikler 

Sol ventrikül diyastol sonu basınc ı (mmHg) 17.6±1.4 15.8 ± 1.2 AD 

Balon şişirıııe say ısı 4.4 4 AD 

Maksimum basınç (atın) 9.3 ± 0.4 12.2 ± 0.7 0.002 

Total balon ş i şimıe süresi (sn) 223 ± 22 175 ± 17 AD 

İşlem öncesi darlık (%) 8 1.5 ± 2.2 8 1.6 ± 2. 1 AD 

İşlem sonrası darlık (%) 15.2 ± 2.3 12.6 ± 1.3 AD 

Kamplikasyon (%) 

Spazm 3 (13.6) o 
Diseksiyon 2 (9.1) ı (5.3) 

Yentrikül fibrilasyoııu o ı (5.3) 

LAD: sol inen arter, Cx: sirkiimfleks, RCA: sağ koroner arter, AD: anlanıh değil 

stent hastalarının %94. Ts inde ET - 1 artmış olarak 
bulundu. 

Her iki grup arasında işlem sonrası ET-I ortalamala
rına bakıldığında PTCA grubunda stent grubuna gö
re hafif yüksek bulunmasına rağmen istatistiksel ola
rak anlamlı deği ldi. (sıras ıyl a; 3.28 ± 0.39 pg/ml , 
2.72 ± 0.24 pg/ml; p = 0.47, Tablo 2). 

Her iki grupta da toplam balon şişirme süresinin, uy

gulanan basıncın ve balon ş işirme say ı sının , iş lem 

sonras ı ET - 1 üzerine anlamlı etkisi olmadığı görül
dü. Girişim yapı lan daınar ve/veya daınarların farklı

lığının işlem sonrası ET- I üzerine e tkisi tüm hasta
larda karşılaştırıldı ve an lamlı bulunmad ı. 

Girişim yapılan damar sayısının da y ine tüm hastalar 
karşılaştırı ld ığ ında, ortalama ET -1 değerleri bir da

mara giriş im yapı lan l arda (n=28), 2 .72 ± 0.2lpg/ml, 
iki damara girişim yapılanlarda (n=l3), 3.67 ± 0.57 
pg/ml bulundu ve fark anlaml ı değildi (Tablo 3). 

Girişim yapılan 41 hastada n, sadece 7'sinde (% 17) 
koniplikasyon gelişti: 3 hastada ş iddetli spazın, 3'ün
de önemli tip B ve C diseksiyon ve bir tanesinde 
ventrikül fıbrilasyonu görüldü. Koınplikasyon görü
lenlerde, görülmeyeniere göre işlem öncesi ET-I de
ğerleri arasında anlam lı fark olmamasına karşılık (sı

ras ıyla 1.68 ± 0. 17 pg/ml karşılı k 1.48 ± 0.24 
pg/ml), i ş lem sonrası ET-1 değerleri oldukça yük-
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Tablo 2. İki grup arasında bazal ve işlem son rası ET-1 değerlerinin karşılaştırılmas ı 

PTCA Hasta ları Stent Hastaları T üm Hastalar (n=41) p 
(n=22) (n=l 9) 

Bazal ET- I (pg/ml) 1.64 ±0. 15 1.28 ± 0.1 3 1.43 ± 0.2 1 AD 

İ ş lem sonrası ET -1 (pg/ml) 3.28 ± 0.39 2.72 ± 0.24 2.88 ± 0.34 AD 

p <0.0001 <0.001 <0.001 

AD: mılamlt değil 

Tablo 3. Girişim yapılan damar sayısı ile bazal ve işlem sonrası ET-1 değerlerinin karşılaştırılması 

Tek damar (n=28) 

Bazal ET -1 (pg/ml) 1.48 ± 0.11 

İ şlem sonrası ET- I (pg/ml) 2.72 ± 0.21 

p <0.001 

AD: onlamit değil 

sekti (s ırası yla; 4.23 ± 0.87pg/ml karşılık 2,77 ± 
0.2 lpg/ml; %52.7 daha fazla artı ş gözlendi). Bu 
yükselmenin tüm hastaların bazal ET-1 ortalamasına 

göre 3 kat fazla olduğu görüldü. 

PTCA ve/veya stent iş lemlerinden sonra koroner si
nüste ET -1 seviyelerinin artması ve bu artışın kornp
likasyon gelişen hastalarda daha yüksek olması , bu 

işlemlerin damar endote linde oluşturduğu hasara 
bağlanrruştır. 

TARTIŞMA 

Son yıllarda endotelin sisteminin aterosklerotik olay
larda rolü olduğuna dair kanıtlar artmaktadır. Aorta
daki aterosklerotik vasküler düz kas hücrelerinde ve 
karotis arter lezyonlarında ET-1'in arttığı gösteril

miştir (13). Bu konuda önemli çalışmalardan biri di
reksiyonel aterektomi yapılarak elde edilen aterosk
lerotik materyalde big-ET ve ET-1'in immünreakti

v itesinin arttığının gösterilmesidir. Bu, ET- I geninin 
aterosklerozisde aktive olduğunu ve plazmada artmış 
ET- I düzeylerinin aterosklerozla ili şkili olduğunu 

desteklemektedir. Fakat aterosklerotik plaklarda ET
I artışları saptanmasına rağmen, koroner ateroskle
rozun yaygınlığı ve ciddiyeti ile ET- 1 ilişkis i tam 
açıklanamamıştır (14). 

Vazospazm ve vasküler düz kas hücre proliferasyo
nu arteriosklerozis ve balon anjioplasti sonrası olu
şan vasküler travmanın önemli komplikasyonlarıdır. 

Bu durumlarda ET-1 ve ECE immunreaktivitesinde 

artış vardır. ET- I artışı akut vazospazm ve kronik 
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İki damar (n=13) p 

1.40 ± 0.2 AD 

3.67 ± 0.57 AD 

<0.0001 

vasküler "remodeling"i başlatır. Deneysel balon an
jiyoplasti sonrası neointimal formasyon gösterilmiş
tir. ECE inhibitörle ri ve endotelin reseptör antago
nistlerin in verilmesi ile neointimal oluşumun önlene
bilmesi restenozun patogenezinde ET- I 'in rolünü 
dü şündürmektedir ( 15, 16). 

ET- l 'in molekül ağırlığı çok düşük (2492 dalton, 21 
amino asit) ve plasma yarı ömrü bir dakika gibi ol
d ukça kısadır ( l l) . Biyolojik yıkımı hızlıdır. Ayrıca 

periferik kanda birkaç katı aşan dilüsyonu ve akciğer 

temizlenmesi nedeniyle periferik kanda yapılan öl
çümün duyarlılı ğı etkilenmekte ve yoğunluklar düş

mektedir (17,18). Bu nedenle, ça lışmamızda ET-1 dü

zeylerin i daha iyi değerlendirmek için kan örnekleri 
koroner sinüs akımından almdı. 

Bizim çalı şmamızda anjiyografik koroner arter has

talığının yaygınlığı ve hasta daınar say ı sıyla bazal 
ET-1 değerleri arasında bir ilişki bulunmadı. Bu so
nuç Aıneli (17) ve Montalescot (18) nun çalı şmalarıy

la uyumlu bulunmuştur. İkinci çalışmada , koroner 
arter hastalığının yaygınlığı ile plazma ve üriner ET
ı düzeyleri arasında bir ilişki bulunmamıştır. İlk ça

lışmada da koroner darlığın derecesi ile PTCA ön
cesi ve sonras ı periferik kanda ET- 1 düzeyleri ara
sında bağlantı saptanmamıştır. Fakat Malatino ve 
ark.(19), sağ koroner arter darlığı olan hastalarda ba
zal ET-1 düzeylerini, LAD darlığı olanlara göre da
ha düşük bulduklarını rapor etmişlerdir. 

Aterosklerotik koroner arterlerde multipl ET -1 depo
ları bulunmaktadır. İn vitro çalı şmalarda, endoteliyal 
hücrelerin mekanik olarak gerilmesi ile ET- 1 iki dö-
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nemli olarak salınmaktadır (12). Başlangıçtaki salın

ma strese maruz kalındıktan sonra ilk yirmi dakika 

içinde görülür. Bu erken salınım plakta veya endotel 

hücre lerindeki hücre içi depolardan hazır ET-1 'in sa

lınmasıyla olmakta ve olasılı kla protein kinaz ve fos

foJipaz-C buna aracılık etmektedir. Deneysel oluştu

rulan hücre kültürlerinde yapılan çalışma larda vas

küler düz kas hücrelerinin de kendi başlarına ET-I 
üretip salgılayabildikleri gösterilmi ştir (20). Geç dö

nem salınım ise ET-l'in yeniden sentezi yoluyla ol
maktadır (12). Balon hasarı sonras ı fare karotid arter

lerinin araştırı ldığı bir çalışmada, ECE için mRNA 

düzeylerinde olduğu kadar, ECE'nin kendi aktivi te

sinde de artışlar saptanmıştır (20). Malatino ve 

ark.(19) çalışmalarında PTCA sonras ı plazma ET-I 

yükselmesinde çift pik saptamışlardır. İlk yükselme 

son şiş irıneden beş dakika sonra görülürken, ikinci 

yükselme yaklaşık bir saat sonra görülmüştür. Buna 

göre erken ET-1 yükselmeleri muhtemelen peptidin 

multipl depolardan salınınası veya hazırdaki big ET

l'in ET-l'e hızla dönüşmesiyle olmaktadır. Yeniden 

sentez çok düşük olası lıktır. 

Endotel in sev iyelerinde artış ile restenoz ge lişimi 

arasında ilişki olabilir mi? Dashwood ve ark.(21) do

muzlarda yaptıkları deneysel çalışınalarında ET-1 

reaktivites i ve ET AIETB reseptörlerinin hasarlı da

mar segmentlerinde arttığını , anjiyoplastiyi takiben 

bu peptidin lokal olarak salındığ ını, PTCA sonrası 
restenozda ET- I' in önemli otokrin bir rol oynadığını 

belirtm işlerdir. Hastaların uzun süreli takipleri yapı

lamadığı için bizim çalışmamızda iş lem öncesi ve 

sonras ı ET -1 seviyeleri ile restenoz ilişkisi ortaya 

konulamamıştır. K linik çalışmalarl a restenoz ile en

dotelin yüksekliği ilişkisin in araştırılması yararlı ola

bilir. 

PTCA ve stent iş lemleri sırasında, balon şişiri lmesi 

ile endotely umun mekanik gerilmesi ve buna bağlı 

hemodinamik değişiklikler ve/veya hipoksi ET -1 sa

lınımını uyarabilir. Ayrıca stent iş leminde endovas

küler protez yüksek basınçlı balon yardım ı ile endo

tele dayanarak aradaki düzensiz yapı ile arter duvarı
n ı gerebilir (1 1,14,17, 19,22). Çalışmam ızda, balon ve 

stent uygulamalarından sonra koroner sinüste ET- I 

seviyelerinin anlamlı olarak yüksek ölçülmesi bu iş

lemlerin endotelde önemli derecede hasar oluştum1a

sına bağlanmıştır. Endote l hasarınlll daha fazla oldu

ğu düşünülen komplikasyonlu hastalarda ET-1 sevi

yeleri daha yüksek bulunmuştur. Dolayısıyla endotel 

hasarı ile ET-1 seviyeleri ve kamplikasyon arasında 

bir ilişki olabileceği düşünülebilir. 

Petronio ve ark.(23) PTCA ve/veya stent uygulanan 

hastalarda ET-I 'in sadece dilate edilen lezyonun 

distalinde arttığın ı , aort kökü ve koroner sinüs ka

nında anlam lı artış olmad ığın ı , özellikle koroner si

nüs kanında artış olmamasının ilginç olduğunu bil

dirmişlerdir. Bizim ça lı şmamızda tüm hasta l arın 

%87.8'i'nde, PTCA yapılanların %86.3'ünde, stent ta

kılan ların ise %94.7's inde işlem sonrası erken dö

nemde koroner sinüs kanından alınan ET-I değerle

rinde an lamlı yükselme olduğu görüldü. Stent tak ı

Ian hasta grubunda ET-I a rtı ş oranı daha fazla 

bu lunmasına rağmen, ET-I yüksekl iği PTCA grubu

na göre daha azd ı , fakat fark istatistiksel olarak an

lamlı değildi. 

Manımana ve ark.nın (24) stent tak ılan hastalarda 

ET-I düzeylerin i araştı ran çalışmaları nda, bizim ça

lışmamızda olduğu gibi stent uygu lanan ve PTCA 

yapılan hasta grubu arasında ET-1 düzeylerinde an

l am lı fark bulunmamıştır. Çalışmamızda PTCA ya

pılan hastalarda balon şişirme süresi, sayıs ı ve mak

simum basınç ile iş l em sonrası ET -1 düzeyleri ara

sında bir ilişki saptanmadı. Balon şişirme süresinin 

ET- 1 üzerine etkisinin araştı rıldığı Montalescot ve 
ark'nın (18) ve Petronio ve ark'nın (23) çalışmalarında 

bizim çalışınam ızla uyumlu sonuç bildirilmekte; bu
na karşılık Hasdai ve ark. (14) PTCA'da uygu lanan 

maksimum balon ş işirme süresi ile ET-I düzeyleri 

arasında pozitif ilişki olduğunu ileri sürmektedirler. 

Bu çalı şmada ortalama maksimum balon şişirme sü

resi I O ± 2 dakika, bizim çalışmam ızda PTCA gru

bunda ortalama süre 3.5 dakika, stent grubunda ise 

2.5 dakika olmuştur. Bizim balon şişirme zamanları

mız bu çalışınaya göre oldukça kısad ır. Balon şiş i r

me süresinin uzaması duvar geri lmesini arttırmakta 

ve miyokardın daha fazla hipoksik ve anoksik du

rumda kalmasına yol açmakta, vasküler hasar daha 
fazla olmaktadır. Bu bulgu ET- I artmasındaki esas 

mekanizmanın belki de duvar geriliminden çok vas

küler hasar ve hipoksi süresinin uzaması olduğunu 

düşündürmektedir. 

Sonuçta ET- I salınırnma yol açan mekan i zmanın 

vasküler hasann derecesi mi, duvar geriliminin şid
deti mi, hipoksi mi veya bu faktörlerin kombinasyo

nu mu olduğu konusu açıklık kazanınamıştır. Ayrıca 

lezyon l arın tipi , darlığın derecesine göre uygulanan 
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değişik basınçlara damar duvarının yanıtı farklı ola

bilir. Lezyon özelliklerine göre bazen düşük bası nç

larda bile hasar fazla olup diseksiyonlar görülebi

lirken, bazen de yüksek basınçlarda bile önemli 

hasarla karş ı laşılmayabi l i r. Uygulanan basınç ile 

ET-ı arasında ilişki olmamasının bir açıklaması da 

bu olabilir. 

Çalışmamızda dikkat çeken diğer bir gözlernde her 

iki grupta koınplikasyon görüle n toplam 7 hastada 

işlem sonrası ET- I ortalamalarının, komplikasyon

suz hastalara oranla 3 kat artış göstermesiydi. Önce

ki çalışmalarda böyle bir subgrup ana lizi yapılma

mıştır. Bir çalışmada LAD'ye PTCA yapılan ve ba

şarı sız olup cerrahiye verilen sadece iki hastada ET

ı düzeyleri yüksek bulunmuştur (15). Bizim olguları

m ızda, diseksiyon gelişen iki hastada ET-I düzeyleri 

çok yüksekti. Diseksiyonlarda vasküler duvar hasarı 

çok fazla olduğu iç in bunlarda ET- ı düzeylerinin 

aşırı yükselmesi beklenebi lir. Bu konuda daha fazla 

hastayı içeren çalışınalara ihtiyaç vardır. 

Sonuç olarak, bu çalı şmada gerek PTCA, gerekse 

stent yerleştirilmesi yapı lan hastalarda, girişimlerden 

sonra koroner sinüs kanında ET -I' in anlamlı olarak 

arttığı belirlendi. Her iki grup için artış yaklaşık 2 

kat olmuştur. Özellikle koruplikasyon görülen hasta

lardaki art ı ş bazal değerlere göre 3 kat fazl aydı . 

PTCA yanında s tent yerleştiri len hastalarda, bu giri

şimin ek ET- ı artı ş l arı yapmad ığı saptandı. Fakat 

ET- I yükselen hastaların oranı stent uygulanan has

talarda daha fazlaydı. Baş lang ıçtaki korone r a rter 

hastalığının yaygınlığı ile bazal ET- I düzeyleri ara

sında ilişk i bulunmadığı gibi , girişim yapılan damar 

ve sayısı, uygulanan balon basınc ı , süresi ve şişirme 

sayısı ile girişim sonrası ET- I düzeyleri arasında da 

anlam lı i lişki saptanmamıştır. 

ET- ı gibi oldukça vazoakti f bir peptidin bu tür koro

ner revaskülarizasyon iş l emlerinden sonra anlamlı 

olarak artması ve restenoz mekanizmalarından biri 

olarak suç lanması, ET-I antagonis tlerinin ileride 

PTCA ve/veya s tent sonras ı restenozu önlemek iç in 

kullan ılabi leceğini düşündürmektedir. 
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