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ÖZET 
Girişimsel revaskülarizasyon sonucu oluşan koroner vas­
küler hasar, akut tıkanma ve restenoz patolojisinde önem­
li rol oynar. Dolaşımdaki kan hücrelerinin vasküler endo­
telde toplanması ve bunların damar duvarıyla ilişkisinin 
düzenlenmesinde, sitokinler ve adeıyon molekülleri görev 
alır. İntrakoroner stent uygulanması sonrası; vasküler 
hücre adeıyon molekülü (VCAM-1 ), interlökin-6 (1L-6), 
interlökin-2 reseptörü (/L-2R) ilefibrinojen (F) ve lökosit 
düzeyi değişikliklerini incelemek ve restenazla ilişkisini 
araştırmak amacıyla planlanan çalışmaya 29 olgu alındı. 
Girişim öncesi (GÖ ), girişim sonrası 3. saatte (GS-3) ve 
24. saatte (GS-24) kan örnekleri alınarak sözkonusu pa­
rametre/ere bakıldı. Ortalama l16±5 gün sonra koroner 
anjiyografileri yapılarak restenoz gelişen olgular belir­
lendi. Tüm grupta yapılan değerlendirmede; VCAM-1 'de 
anlamlı artış tespit edildi (sırasıyla p<0,001 ). IL-2R dü­
zeylerinde değişiklik saptanmadı. IL-6'nın GS-3 ile GS-24 
değerleri arasında anlamlı azalma belirlendi (p<0,05 ). 
Lökosit düzeyi; GS-3'de anlamlı artarken, GS-24'de tek­
rar azaldı. F düzeyi işlem sonrası belirgin artış gösterdi 
(p<0,01 ). Girişim sırasında diseksiyon, ırombüs gibi 
kamplikasyon gelişen subgrupta, VCAM-1, GÖ-24. saatte 
anlamlı olarak artarken (p<0,001 ), kamplikasyon geliş­
meyenlerde istatistiksel olarak daha zayıf artış sözkonu­
suydu (p<0,05 ). Resıenoz gözlenen ve gözlenmeyen olgu­
ların VCAM-1, IL-6, IL-2R değerleri, kendi subgrupları 
içinde değerlendirildiğinde, tüm grupta alınan sonuçlara 
benzer sonuçlar saptandı. Her iki subgrubun, GÖ, GS-3, 
GS-24'deki; VCAM-1, IL-6, 1L-2R değerleri karşılaştırıl­
dığında, anlamlı fark bulunamadı. Ancak restenoz gözle­
nen/erde, F'nin işlem sonrası anlamlı artışı sözkonusuydu 
(p<0,01 ). Sonuç olarak, stent uygulamasında, vasküler 
hasara bağlı ilk 24 saatte VCAM-1 düzeylerinde anlamlı 
artış olduğu, IL-6 ve IL-2R'de belirgin değişiklik olmadı­
ğı, lökosit ve F düzeylerinin GS'de artış gösterdiği, F dı­
şında sözkonusu moleküllerin restenoz gelişen ve gelişme­
yenlerde işlem sonrasında farklı olmadığı belirlendi. 

Anahtar kelime/er: Adeıyon molekülü, interlökin, stent. 
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Anjiyoplasti işlemi sonunda %2-8,3 arasında akut tı­
kanma gelişebilir. Bu koruplikasyon çoğunlukla has­
talar kateterizasyon laboratuvarından çıkmadan ya 
da işlemden sonra ilk 6 saat içinde görülmektedir CO. 
Restenoz ise anjiyoplasti işleminin en önemli komp­
likasyonlarından biri olarak hala günümüzde önemi­
ni korumaktadır. Anjiyoplasti sonrası ilk 6 ayda, ol­
guların yaklaşık %15- 20'sine semptomatik restenoz 
nedeniyle anjiyoplasti tekran gerekmekte, %5-S'i ise 
cerrahi ye verilmektedir (2). 

Akut tkanma ve restenoz patofizyolojisinde, girişim­
sel revaskülarizasyon sonucu oluşan koroner vaskü­
ler hasar önemli rol oynar. Anjiyoplasti işlemi sıra­
sında meydana gelen koroner vasküler hasara bağlı, 
endotelyal yüzeyde trombojenite artışı, trombosit ak­
tivasyonu ve prokoagulan mekanizmanın tetiklen­
mesi kadar, sözkonusu komplikasyonların gelişme­
sinde sitokinler ve adeıyon moleküllerinin de rolü 
olabilir. Koroner anjiyoplasti sonucu meydana gelen 
koroner vasküler hasar nötrofil aktivasyonuna neden 
olur (3,4). Aktive nötrofiller değişik inflamatuvar ara­
cı moleküller salarlar (5). Aktive makrofajlar ve T 
lenfositler, salgıladıkları sitokinler (interlökin-I, in­
terlökin-II, tümör nekrozis faktör-alfa, interferon, 
vb.) aracılığı ile düz kas hücre çoğalması, insan lö­
kosit antijenleri ekspresyonu, polimorfonükleer hüc­
relerin endotel hücrelerine adezyonu, prokoagulan 
doku faktörlerinin salınımı üzerine etkilidirler (6-8). 

Kemotaktik etkileriyle lökositlerin olay yerine top­
lanmasını sağlayan sitokinlerin, adeıyon molekülle­
rinin yapımını uyarıcı etkileri de vardır (7,9). 

Arteriyal hasar sonucu, doğrudan adeıyon molekül­
lerinin yapımı da uyarılmaktadır (10, 11) .. Ateroskle­
rozda; lökosit adezyonu, yüzey trombojenite artışı ve 
intravasküler koagulasyon artışı, adeıyon molekülle-
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rinin artı şıyla parale ldir (ı 2). Vasküler hücre adezyon 

molekülü-1 (VCAM-1) ve intersellüler hüc re adez­

yon molekülü-1 (ICAM-1) düzeylerinin ateroskle­

rozda arttığı bildirilmektedir (13). Değişik tipte löko­

sitlerin damar duvarına bağlanması, değişik adezyon 

molekülleriyle belirlenir (9). VCAM-1, monosit ve 

T-lenfositlere, ICAM-1 ve 2, B-lenfositlere bağlana­

rak, ilgili lökositlerin inflamatuvar bölgede toplan­
masını sağlar ( 14, 15). 

Adezyon molekülleri ve s itekin düzeylerinin anji­

yoplasti sırasında meydana gelen vasküler hasara 

bağlı değişikliklerini inceleyen çalışmaların çoğun­

luğu deneysel çalışmalar olup, genelde kullanılan 

yöntem balon di latasyon işlemidir. Adezyon male­

külü olarak daha çok ICAM'ın değerlendirildiği söz­

konusu çalışmaların bir kısmında restenazla ilişki de 

araştırılmış ancak işleme ait erken dönemde (ilk 24 

saat) görülebilen trombüs, akut tıkanma gibi kompli­

kasyonlarla olabilecek ilişki bakılmamıştır. Fibrino­

jen vasküler hasar sonrası tetiklenebilen koagulas­

yon sürec inde yer alan bir proteindir. Bu çalışmada; 

1 - intrakoroner stent uygulaması sonrası erken dö­

nemde (işlem sırasında ve ilk 24 saatte) VCAM-1, 

interlökin-6 (IL-6), interlökin-2 reseptörü (IL-2R), 

fibrinojen ve lökosit düzeyi değişiklikleri incelene­

rek, bunların meydana gelen vasküler hasardaki be­

lirleyici rollerinin değerlendiri lmes i , 2-sözkonusu 

moleküllerin erken dönemde görülebilen kompl ikas­

yonlar (trombüs, koroner diseksiyon) ve geç dönem­

de ( 4-6 ay) ortaya çıkan restenez ile ilişkilerinin 

araştırılması planlandı. 

MA TERYEL ve METOD 

Koroner arter hastalığı tanısı kanarak girişimsel revasküla­
rizasyon planlanan olgular çalışmaya alındı. Noninvazif 
testlerde ıniyokardiyal iskeınisi olduğu gösterilen, koroner 
anjiyografide %70 ve üzerinde koroner darlık saptanan, 
daha önceden ınİyokard infarktüsü (MI) geçirmiş ve in­
farktla ilgili arteri açık ya da tam tıkalı olan, ancak ınİyo­

kard perfüzyon sintigrafisinde canlı doku varlığı gösterilen 
hastalardan, elektif şartlarda stent uygulaması planlanan 
olgular çalışmaya dahil edildi. 

Kararsız angina pektarisi olan olgular, akut MI nedeniyle 
primer stent uygulanan olgular, post-MI angİnası bulunan 
olgular, akut MI sonrası ilk 1 ay içinde girişimsel tedavi 
planlanan olgular, kronik obstrüktif akciğer hastalığı, kro­
nik renal yetmezlik, kronik karaciğer fonksiyon bozukluğu 
olan olgular, ileri kalp yetmezliği olan olgular (ejeksiyon 
fraksiyonu < 0,30), ateş, enfeksiyon ve lökosit yüksekliği 
bulunan olgular, adezyon ınolekülü, sitakin ve akut faz re­
aktanı değişiklikleri olabileceği dikkate alınarak çalışma 
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dışı tutuldu. Ayrıca çalışınanın amaçlarından biri, reste­
nozia VCAM-1 ve IL düzeyleri arasındaki i lişkiyi araştır­

mak olduğu için, girişimsel işlemin başarısız olduğu olgu­
lar da çalışma dışı bırakıldı. 

Çalışmaya yaş ortalaması 54 ± 2 yıl olan, 25'i erkek top­
lam 29 olgu alındı. Olguların 18'inde tek damar hastalığı , 
8'inde iki damar hastalığı, 3'ünde üç damar hastalığı mev­
cuttu. Ondokuz olguda önceden geçirilmiş MI sözkonu­
suydu. Olguların tümünde tek damara girişim ile tek stent 
implantasyonu yapıldı. Yirmi olguda sol ön inen artere, 5 
olguda sirkumfleks artere, 4 olguda sağ koroner artere mü­
dahale yapıldı. Girişim yapılan lezyonların 9'u total oklüz­
yondu. 

Girişimden 2 gün önce olguların tümüne 300 miligram 
(ıng) asetil salisilik asit, günde üç kez 1 O mg isosorbid di­
nitrat yanısıra günde iki kez 250 mg tiklopidin başlandı. 

İşlem sırasında tüm olgulara 10,000 ünite heparin yapıldı 
ve iş lem sonrası 24 saat boyunca 1000 ünite/saat dozunda 
heparİn infüzyonu verildi. Tiklopidin tedavi.;ine 1 ay de­
vam edildi. 

Girişimsel iş lem öncesi (GÖ), girişim sonrası 3. saatte 
(GS-3) ve girişim sonrası 24. saatte (GS-24) intravenöz 
kan örnekleri alınarak, VCAM-1, IL-6, IL-2R, fibrinojen 
ve lökosit düzeylerine bakıldı. VCAM-1 ve Il düzeyi öl­
çümleri Enzyıne-Linked Immunosorbent Assay (ELISA) 
yöntemiyle mikrobiyoloji laboratuvarında yapıldı. 

Girişimsel iş lem sırasında, dilatasyon için uygulanan mak­
simal basınç, uygulanan dilatasyon say ıs ı , uygulanan dila­
tasyonların toplam süresi, uygulanan stent çap ve uzunlu­
ğu, girişimsel işlemin süresi, i ş lem sırasında tespit edilen 
i ş leme ait komplikasyonlar (koroner diseksiyon, troınbüs) 
kaydedildi. Girişimlerde Gian Turko Rubin ve NIR marka 
stent kullanıldı. 

İşlem sonrası olgular en az 48 saat hastaneden çıkarılma­
dan takip edild iler. İşlem sonras ı takipte; göğüs ağrısı ile 
işlemden hemen sonra, 24. saatte ve 48. saatte çekilen 
kontrol elektrokardiyografilerde ST-T dalga değiŞiklikleri 
olup olmadığı araştırılarak kaydedildi. 

Olguların ll'inde, stent implantasyonu öncesinde balon di­
latasyon ile oluşan koronerdiseksiyon ya da iş lem sırasın­
da trombüs gelişimi (3 olgu) şeklinde işleme ait kampli­
kasyon saptandı. İşlem süresi ortalama 45 ± 3 dakika idi. 
Çalışma grubunu oluşturan 29 olgunun 26'sına, stent uygu­
lamasından 4-6 ay sonra, takipte iken göğüs ağrısı tarifle­
yen olgularda ise daha erken olmak üzere, ortalama 1 16 ± 
5 gün sonra kontrol koroner anj iyografi yapı ldı. Bunların 
12'sinde (% 46) restenoz tespit edildi. Restenoz gelişen ol­
guların S' inde total oklüzyona girişim yapılmıştı. 

BULGULAR 

Tüm grup alınarak değerlendirme yapı l dığında; 

VCAM- 1 'in, GÖ ve GS-3 değerleri arasında anlamlı 

fark bulunamazken, GÖ ile GS-24 ve GS-3 ile GS-

24 değerleri arasında anlamlı artış tespit edildi (sıra­

sıyla p<O,OOl ve p<0.01). IL-2R değerlerinde ve IL-

6'nın GÖ ile GS-3 ve GÖ ile GS-24 değerleri arasın-
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da belirgin bir farklılık saptanmadı. Ancak IL-6'nın 
GS-3 ile GS-24 değerleri arasında anlamlı azalma 
belirlendi (p<0,05). Lökosit düzeyi, GÖ ile GS-3, 
GÖ ile GS-24 arasında anlamlı artarken, GS-3 ile 
GS-24 arasında anlamlı azalma gösterdi (sırasıyla 
p<O,OOO 1, p<O,OOO 1). Fibrinojen düzeyleri sadece 
GÖ ile GS-3'te bakılınıştı ve işlem sonrası fibrinojen 
düzeyinin anlamlı arttığı gözlendi (p<O,Ol) (Tablo­
ı ). 

Girişim s ırasında koroplikasyon gelişen I 1 olguluk 
subgrupta; tüm grupta alınan sonuçlara benzer şeki l­

de VCAM-1 değerlerinde, GÖ ile GS-24 ve GS-3 ile 

GS-24 değerlerinde anlamlı artış saptanırken (sıra­
sıyla p<O,OOO I, p<O,O I), kamplikasyon gel işmeyen 

subgrupta sadece GÖ ile GS-24 değerleri arasında 

daha zayıf bir isttistiksel anlamlı artış tespit edildi 
(p<0,05). Her 2 subgrupta IL-6 ve IL-2R değerlerin­
de anlamlı bir değişiklik gözlenmedi. Fibrinojen de­

ğerleri komplikasyonlu subgrupta 341±29 ıngldl'den 
işlem sonrası 408±29 ıng/di'ye çıkmasına karşın bu 
a rtış istatistiksel o larak anlamlı bulunamazken, 

komplikasyonsuz subgrupta anlamlı artış sözkonu­
suydu (p<0,05). Lökosit düzeyleri, her 2 subgrupta 

girişim sonrası 3. saatte artış, 24. saatte tekrar aza!-

Tablo 1. Tüm grupta alınan sonuçlar 

GÖ GS-3 

VCAM-1 (ng/nıl) 0.713±0.1 0.995±0.1 

IL- 2R (ng/ml) 0.048±0.0 0.044±0.00 

IL- 6 (ng/nıl) 0.319±0.0 0.482±0.1 

Fibrinojen (nıg/dl) 354±15 421±17 

Lökosit 6715±287 9652±526 

ma gösterdi (Tablo-2). Her 2 subgrubun, GÖ, GS-3, 
GS-24'deki; VCAM-1, IL-6, IL-2R ayrı ayrı karşı­
laştırıldığında, sadece GS-24'deki IL-6 değerlerinin 

komplikasyonlu subgrupta belirgin fazla olduğu 
(p<0,05), diğer parametrelerin düzeylerinin farklı ol­

madığı saptandı. 

Restenoz gözlenen 12 olgu ile gözlenmeyen 14 o lgu­
nun değerleri kendi subgrupları içinde değerlendiril­
d iğinde, VCAM- 1 değerlerinin her 2 subgrupta 24 

saatte gittikçe arttığı , IL-2R düzeylerinin farklı ol­
madığı , sadece restenoz gözlenen subgrupta GS-3 ile 
GS-24 IL-6 düzeyinin anlamlı azaldığı (p<0,05) tes­

pit edildi (Tablo-3 ve Tablo-4). Fibrinojen düzeyi 
restenoz gözlenen subgrupta anlamlı artarken 
(p<O,O I), restenoz gözleomeyen su b grupta değ işme­

di. Lökosit değerleri de her 2 subgrupta 3. saatte ar­
tıp, 24. saatte azalma gösterdi (Tablo-3 ve Tablo-4). 

Restenoz gözlenen ve gözleomeyen subgrup ların 

GÖ, GS-3, GS-24'deki; VCAM-1 , IL-6, IL-2R dü­
zeyleri ayrı ayrı karşılaştırıldığında anlamlı fark bu­
lunamadı (Tablo-S). 

Girişim sırasında, 12 atmosferin altında ve üstünde 

dilarasyon uygulananlar, işlem süresi 40 dakikanın 
altında ve üstünde olanlar, toplam dilatasyon süresi 

p p p 
GS-24 GÖ&GS-3 GÖ&GS-24 GÖ&GS-24 

1.498±0.1 =0.09 <0.001 <0.01 

0.045±0.00 AD AD AD 

0.187±0.0 AD AD <0.05 

- <0.01 - -

7710±352 <0.000 1 <0.01 <0.000 1 

GÖ: Girişim önc,esi. GS-3: Girişim sçmrası 3. saat, GS-24: Girişim sonrası 24. saat, AD: Anlamlı değil, VCAM-1: Vasküler hücre adeıyon 
mo/ekii/ii,/L-6: lnterlökin-6,/L-2R: lnterlökin2 reseptörii 

Tablo 2. Komplikasyonlu subgrupta alınan sonuçlar 

GÖ 
p p p 

GS-3 GS-24 GÖ&GS-3 GÖ&GS-24 GÖ&GS-24 

VCAM-1 (ng/ml) 0.651±0.02 0.900±0.2 1.644±0.2 AD <0.001 <0.01 

IL- 2R (ng/ml) 0.051±0.0 0.050±0.0 0.050±0.0 AD AD AD 

IL - 6 (ng/ml) 0.198±0.0 0.432±0.1 0.262±0.0 AD AD AD 

Fibrinojen (mg/di) 341±29 408±29 - AD - -

Lökosit 7089±492 10361±860 8278±544 <0.01 =0.09 <0.05 

GÖ: Girişim önı;esi, GS-3: Girişim spnrası 3. saat, GS-24: Girişim sonrası 24. saat, AD: Anlamlı değil, VCAM-1: Vasküler hücre adeıyon 
nıolekiilii. /L-6: lmer/ökin-6. IL-2R: lnterlökin 2 reseptörii 
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Tablo 3. Restenoz gözlenen subgrupta alınan sonuçlar 

GÖ 
p p p 

GS-3 GS-24 GÖ&GS-3 GÖ&GS-24 GÖ&GS-24 

VCAM-1 (ng!ml) 0.591±0.2 0.781±0.2 1.398±0.2 AD <0.0 1 <0.05 

IL-2R (ng!ml) 0.048±0.0 0.042±0.0 0.043±0.0 AD AD AD 

IL-6 (ng!ml) 0.286±0.0 0.403±0.1 0.182±0.0 AD AD <0.05 

Fibrinojen (mg/di) 330±22 441±25 - <0.01 - -

Lökosit 6485±475 8562±648 6946±508 <0.001 AD <0.05 

GÖ: Girişim önc,esi, GS-3: Girişim spnrası 3. saat, GS-24: Girişim sonrası 24. saat, AD: Anlamlı değil, VCAM-1: Vasküler hücre adeıyon 
molekiilii, IL-6: lmerlökin-6. IL-2R: Interlökin 2 reseptörii 

Tablo 4. Restenoz gözleomeyen subgrupta alınan sonuçlar 

GÖ 
p p p 

GS-3 GS-24 GÖ&GS-3 GÖ&GS-24 GÖ&GS-24 

VCAM- ı (ng!mı) 0.765±0.2 1.162±0. ı ı.686±0.ı AD <0.05 <0.05 

IL - 2R (ng!mı) 0.050±0.0 0.049±0.0 0.049±0.0 AD AD AD 

IL - 6 (ng/ml) 0.388±0.1 0.528±0.2 0.187±0.0 AD AD AD 

Fibrinojen (mg/di) 391± ı 7 402±27 - AD - -

Lökosit 7248±346 10330±786 8192±450 <0.001 <0.01 <0.01 

GÖ: Girişim önc,esi, GS-3: Girişim spnrası 3. saat, GS-24: Girişim sonrası 24. saat, AD: Anlamlı değil, VCAM-1: Vasküler hücre adeıyon 
molekülü,/L-6: Imerlökin-6, IL-2R: Interlökin 2 reseptörii 

Tablo 5. Restenoz gözlenen ve gözleomeyen olguların VCAM-1, IL-2R, IL-6 düzeylerinin karşılaştırılması 

GÖ (ng/mı) GS-3 (ng/ml) GS-24 (ng/ml) 

VCAM-1 IL-2R IL-6 VCAM-1 IL-2R IL-6 V CAM-I IL-2R IL-6 

Restenoz ( +) 0.591±0.2 0.048±0.0 0.286±0.0 0.78 ı ±0.2 0.042±0.0 0.403±0.ı ı.398±0.2 0.043±0.0 o.ı82±0.0 

Restenoz (-) 0.765±0.2 0.050±0.0 0.388±0.1 ı. ı62±0.ı 0.049±0.0 0.528±0.2 1.686±0.ı 0.049±0.0 o.ı87±0.0 

p AD AD AD AD AD AD AD AD AD 

GÖ: Girişim önc,esi, GS-3: Girişim spnrası 3. saat, GS-24: Girişim sonrası 24. saat, AD: Anlamlı değil, VCAM-1 : Vasküler hücre adeıyon 
molekiilii, IL-6: /nterlökin-6, IL-2R: Interlökin 2 reseptörii 

100 saniyenin altında ve üstünde olanlar, stent uzun­
luğu 20 ının'nin altında ve üzerinde olanlar, stent ça­
pı 3,5 mm ve altı ile 3,5 mm üstünde olanların 

VCAM-1, IL, fibrinojen, lökosit düzeyleri arasında 

anlamlı fark gözlenmedi. 

TARTIŞMA 

Aterosklerotik tezyonlarda monosit/makrofaj gibi 
hücre infiltrasyonunun bulunması, aterosklerotik sü­
reçte inflamatuvar bir reaksiyonun olduğunu göster­
mektedir (6,16). Plak içine monosit/makrofaj toplan­

ması , adezyon molekülleri seviyelerindeki artışla ba-
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ğıntılıdırC17). VCAM-1 , ICAM-1, E-selektin ile inti­

mallökosit toplanmasının uyarıldığı ve bunun insan­
lardaki ateroskleroz patogenezinde önemli rol oyna­
dığı gösterilmiştir (ı8). 

Adezyon molekülleri ve sitokinlerin, aterosklerotik 
süreçteki etkileriyle ilgili çalışmalar olmasına karşın, 

bunların anjiyoplasti uygulanan olgulardaki düzeyle­
rini ve sonuçlarını gösteren çalışmal ar çok azdır ve 

çoğunluğu hayvan deneylerinden oluşmaktadır 

(11,19,20). Bu deneysel çalışmalarda balon dilatasyon­

la oluşan hasar ile VCAM-1, ICAM- 1 düzeylerinin 
yükseldiği gösterilmiştir. Inoue ve arkadaşlarının an­
jiyoplasti yaptıkları 64 olgudan oluşan çalışma grup-
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larında, !CAM-ı düzeyinin anj iyoplasti sonrası arttı­

ğı bildirilmişdir (21)_ Biz de çalışmamızda, stent imp­
lante edilen olgularda başka bir adezyon molekülü 
olan VCAM-1 düzeyinin, vasküler hasara bağlı, iş­
lem sonrası ilk 24 saatte belirgin yükseldiğini göster­
dik. 

Bununla beraber, çalışmamızda IL-6 ve IL-2R dü­
zeylerinde anlamlı değişiklik gözlenmedi. Kurz ve 
arkadaşları 30 olgudan oluşan çalışma gruplarında, 

anjiyoplasti sonrası endotelyal lökosit adezyon mo­
lekülü-1 (ELAM-1), lökosit endotelyal hücre adez­
yon molekülü-1 (L-selektin) ve IL-8 düzeylerinde sı­
rasıyla 24. saat, 48. saat ve 72. saatte anlamlı artış 
olduğunu, ancak ICAM-1 ve IL-2R düzeylerinde de­
ğişiklik olmadığını rapor etmişlerdir (22). Bu çalış­
madaki IL-2R düzeylerinde işlem sonrası erken dö­
nemde değişiklik gözlenmemesi bizim sonuçlarımız­
la benzerdir. Neumann ve arkadaşları ise akut MI ve 
elektif şartlarda anjiyoplasti yapılan hastalarda bak­
tıkları IL-6, IL-8, IL-ı, tümör nekrosis faktör-alfa 
düzeylerinden sadece IL-6 ve IL-8'in, 12 olgudan 
oluşan akut MI grubunda, reperfüzyon sonrası yük­
seldiğini, oysa elektif anjiyoplasti yapılan 12 olguda 
ise sözkonusu parametrelerin hiçbirinde anlamlı de­
ğişiklik gözleomediğini bildirmişlerdir (23). Neu­
mann'nın çalışmasında elektif anjiyoplasti yapılan 
gruptaki IL-6 sonuçları, bizim IL-6 sonuçlarımızla 

uyumlu bulunmaktadır. Bu sonuçlar, vasküler injüri­
nin belirlenmesinde IL-6 ve IL-2R'den çok, VCAM-
1 düzeyi değişikliklerinin daha değerli olduğunu 
göstermektedir. 

Komplikasyonlu subgrubumuzda ilk 24 saatte 
VCAM-ı düzeyi anlamlı artış göstermesine karşın, 
komplikasyonsuz subgrupta da anlamlı artış sözko­
nusuydu. Ancak komplikasyonsuz subgruptaki bu 
artış daha zayıf bir istatistiksel anlam taşıyordu. Bu 
sonuç, genel olarak işlem sırasında VCAM-1 düze­
yinde bir artışın sözkonusu olduğunu, ancak kompli­
kasyonlu subgrupta, koroner vasküler hasarın daha 
fazla olmasına bağlı VCAM-1 artışının daha belirgin 
olduğunu gösteriyor olabilir. Nitekim; Inoue ve ar­
kadaşlarının çalışmasında, cutting balon tekniği ile 
anjiyoplasti yapılan olgularda, konvansiyonel tek­
nikle anjiyoplasti yapılan olgulara göre ICAM-1 ve 
bir integrin olan Mac-1 (CD11/CD18) düzeylerinde 
daha az artış meydana geldiğini ve bunun da cutting 
balon tekniğinde damar duvarında daha az hasarın 

oluşmasına bağlı olduğunu bildirmişlerdir (21). Bura­
da ICAM- ı ve Mac-1, anjiyoplasti sırasında oluşan 

koroner arter injurisinin belirleyicileri olarak nitelen­
dirilmektedir. Bir başka çalışmada; Mickelson ve ar­
kadaşları elektif anjiyoplasti yapılan ve işlem sonrası 
takipte kararsız angina pektoris, MI, restenoz gelişen 

ve by-pass operasyonu gereken olgu grubunda Mac­
ı düzeylerinin işlem sonrası daha fazla artış göster­
diğini rapor etmişlerdir (24). Çalışmamızdaki sonuç­
larla beraber diğer çalışmaların sonuçları , hasarın 

fazla olduğu, <.!olayısıyla komplikasyonun fazla ol­
duğu olgularda adezyon molekülü artışlarının daha 
fazla olduğunu desteklemektedir. Ayrıca çalışma­

mızda; tüm grup dikkate alındığında GS-3 ile GS-24 
arasında IL-6 düzeyi azalıyor olmasın karşın, komp­
likasyonlu grupta komplikasyonsuz grupla karşılaştı­

rıldığında 24. saat IL-6 düzeylerinin belirgin yüksek 
olması, IL-6'nın komplikasyonlu grupta daha geç 
yükseldiğini düşündürmektedir. 

Restenoz gelişenlerle gelişmeyenler arasında, 

VCAM-ı ve IL düzeyleri arasında belirgin fark sap­
tamadık. Sakurai ve arkadaşları, direksiyonel koro­
ner aterektomi yaptıkları olgularda, aterektomi ma­
teryallerinin immunohistokimyasal analizlerinde, 
makrofajlardan zengin bölgelerde, VCAM- 1 ve 
ICAM-ı miktarının fazla olduğunu, ancak restenotik 
ve kararsız plak materyalinde VCAM-ı miktarının, 
ICAM- I 'e göre çok daha az olduğunu rapor etmiş­
lerdir (25). Bu da restenozda V CAM-I 'den çok 
ICAM-1 rolünün ön planda olduğunu desteklemek­
tedir. Inoue ve arkadaşlarının bir başka çalışmasın­
da, anjiyoplasti sonrası 48 saatte anlamlı Mac-ı yük­
selmesinin restenoz için bir önbelirleyici olabileceği 
bildirilmiştir(26). Mac-1 ile ilgili bu sonuç Mickel­
son'un çalışmasınca da desteklenmektedir (24). Yasu­
kawa ve arkadaşlarının deneysel çalışmalarında ka­
rotis arterde balon dilatasyonla oluşturulan hasar so­
nucu ICAM-1 düzeyinin yükseldiğini, intimal hi­
perplazi ve restenozun, ICAM-1 etkisini bloke eden 
"ICAM-1 Mab" verilmesiyle belirgin baskılandığını 
gösteren çalışmaları da, restenoz gelişiminde !CAM­
ı 'in rolü olduğunu desteklemektedir ( ll). 

Bu çalışmaların sonuçları, restenozda değişik adez­
yon moleküllerinin önplandaki rolünün farklı oldu­
ğuna işaret etmektedir. Bizim çalışmamızda reste­
nozia VCAM-1 ilişkisi konusunda elde edilen sonuç 
Sakurai ve arkadaşlarının sonuçlarıyla uyumludur. 
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IL-6 düzeyinin çalı şmamızda, restenoz gözlenen 
subgrupta 24. saatte azalma göstermesi beklenmeyen 

bir sonuçtur. Ancak bildirilen çalışmaların hepsi ba­

lon anjiyoplasti yapılan olgulardaki sitokin ve adez­
yon molekülü düzeyleriyle ilişkilidir. Oysa bizim so­

nuçlarımız stent uygulanan grupta elde edilen veri­

lerdir ve farklı bir grubu oluşturmaktadır. 

Fibrinojen düzeylerimiz, tüm grupta işlem sonrası 

anlamlı artış göstermekle beraber, komplikasyonlu 
subgrubumuzda işlem sonrası anlamlı artmamıştı. 

Ancak restenoz gözlenen subgrupta belirgin artış 

sözkonusuydu. Neumann ve arkadaş ları stent imp­

lante edilen 140 olguda, fibrinojen düzeyi ile işlem 

sırası ve sonrası erken dönemde görülen stent oklüz­

yonu arasında ilişki bulunmadığını bildirmişlerdir 
(27). Bizim komplikasyonlu ve komplikasyonsuz 

subgrupların, gerek işlem öncesi gerekse işlem son­
rası fibrinojen düzeyleri arasında fark yoktu. Bu so­

nuçlar fibrinojen düzeyi ile işlem sırası ve sonrası 

erken dönemde trombüs gibi koroplikasyon gelişim i 

arasında doğrudan bir ilişkinin olmadığına işaret et-
mektedir. · 

Montalescot ve arkadaşlarının anjiyoplasti yapılan 

107 olgunun, anjiyoplasti öncesi ve sonrası ölçülen 
fibrinojen, "tissue-plasminogen activator" (t-PA), 

"plasminogen activator inhibitor-1" (PAI-1 ), Von­

willebrand faktör arasında, yalnızca fibrinojen yük­

selmesinin restenoz için bağımsız bir önbelirleyici 

olduğunu rapor etmişlerd ir (28). Bu sonuçlar bizim 

verilerle benzerdir. Benehirnal ve arkadaşları da fib­

rinojen seviyelerinin restenoz görülenlerde fazla ol­

duğunu bildirmelerine karşın (29), Schumacher ve ar­

kadaşları, kendi serilerinde restenoz olgularında fib­

rinojen düzeyini daha yüksek bulmalarına karşın, 

restenoz görülmeyenlerle karşılaştırıldığında istatis­

tiksel fark olmadığını rapor etmişlerdir (30). Çalışma­

mızda fibrinojen ile ilgili elde edilen sonuçlarla be­

raber literatürde bildirilenler, işlem sonrası fibrino­

jen düzeyi artışıyla restenoz arasında doğru bir oran­

lının olduğu yönündedir. 

Sonuç olarak, intrakoroner stent uygulaması sonrası, 

vasküler hasara bağlı VCAM-1 düzeylerinin ilk 24 

saatte artış gösterdiği ve bu artışın koroplikasyon ge­

lişenlerde daha belirgin olduğu söyleneblir. IL-6 ve 

IL-2R düzeyleri ise ilk 24 saatte belirgin değişme­

mektedir. Fibrinojen ve löksit düzeyleri işlem sonra­

sı yükselmekle beraber, fibrinojen düzeyi değişiklik-
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lerinin girişimsel işlem sonrası gelişebi len komp­
likasyonların önbelirleyicisi olmadığı düşünülebilir. 
Restenoz ge lişimi ile işlem sonrası erken dönemde 

VCAM-1, IL-6, IL-2R düzeylerindeki değişiklikler 

arasında anlamlı bir ilişki bulunamamıştır. Daha 

uzun dönemde tekrarlanan ölçümlerle yapılacak 

araştırmalarda, sözkonusu moleküllerle restenoz iliş­

kisi daha açık bir şekilde ortaya konabilir. Biz en 

azından işlem sonrası erken dönemdeki değişiklikler 

ile restenoz arasında bir ilişki olmadığını gösterebil­
dik. Ancak restenoz gelişen subgrupta saptanan, iş­

lem sonrası fibrinojen düzeyi artışı, fibrinojenin ins­

tent restenozunun bir önbelirleyicisi olabileceğin i 

düşündürmektedir. 
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