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Biyobelirtecler koroner yavas akim patogenezini anlamamiza yardimci
olabilir mi? Koroner yavas akim fenomeninde endokan ve omentin-I

Can biomarkers help us to understand the pathogenesis of coronary slow flow?
Endocan and omentin-l in slow coronary flow phenomenon
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OZET

Amac: Koroner yavag akim fenomeninin (KYAF) patofiz-
yolojisi net degildir. Yapilan ¢alismalarda, tzerinde en ¢ok
durulan iki mekanizma endotel fonksiyon bozuklugu ve
subklinik diffliz ateroskleroz olmustur. Calismamizda en-
dotel fonksiyon bozuklugu ile iligkilendirilen serum endokan
seviyeleri ve ateroskleroz ile iligkilendirilen serum omentin-I
seviyeleri ile KYAF arasindaki iligkiyi arastirdik.

Yéntemler: Koroner anjiyogramlarina gére tani alan 42
KYAF hastasl ve normal koroner artere sahip 43 kontrol
hastasi calismaya dahil edildi. Hastalardan alinan serum-
lardan endokan ve omentin-| seviyeleri 6l¢ildu. KYAF varli-
g1 ‘Thrombolysis in Myocardial Infarction’ (TIMI) kare sayisi
(TFC) metodu ile hesaplandi.

Bulgular: Kontrol grubu ile karsilastirildiginda, KYAF gru-
bunda serum omentin-I seviyeleri anlaml sekilde diisuk ve
endokan seviyeleri anlamli olarak yuksek izlendi. ROC eg-
risi analizde, endokanin KYAF hastaligina duyarlihgr %66,
6zgulligl %70 (egri altinda kalan alan - AUC: 0.760, %95
GA: 0.65-0.86; p<0.001) iken, omentin-1 icin bu degerler
siraslyla %66 ve %61 (AUC: 0.630, %95 GA: 0.51-0.75
p=0.049) saptandi. Cok degiskenli regresyon analizinde
disik serum omentin-1 seviyeleri (Odds orani - OO: 3.6,
%95 GA: 1.057-12.893, p=0.041, sinir degeri: 4.63 ng/
mL) ve ylksek serum endokan seviyeleri (OO: 6.8, %95
GA: 1.849-2.439, p=0.003, sinir degeri: 2.45 ng/mL), KYAF
varligi ile bagimsiz olarak iligkili bulundu. Ortalama TFC’nin
endokan seviyesi ile pozitif, omentin-1 seviyesi ile negatif
bagintisi oldugu saptand (sirasiyla, r=0.44, p<0.001 ve r=-
0.22, p=0.049).

Sonug: Bu sonuglar omentin-I ve endokanin KYAF varligini
ve siddetini 6ngordurebilecek biyobelirtecler oldugunu goés-
termigtir.

ABSTRACT

Objective: The pathophysiology of the slow coronary flow
(SCF) phenomenon is still unclear. The two most frequently
cited mechanisms of SCF are endothelial dysfunction and
subclinical diffuse atherosclerosis. The aim of this study was
to investigate the relation of SCF to serum endocan levels
which is associated with endothelial dysfunction and to serum
omentin-l levels which is associated with atherosclerosis.
Methods: A total of 42 patients with SCF and 43 controls
with normal coronary flow based on a coronary angiogram
were enrolled. Serum endocan and omentin-I levels were
measured and the presence of SCF was determined ac-
cording to Thrombolysis in Myocardial Infarction frame
count (TFC) calculations.

Results: The omentin-1 level was significantly lower and the
endocan level was significantly higher in patients with SCF
than in the controls. Receiver operating characteristic curve
analysis revealed that the sensitivity and specificity of endo-
can for SCF was 66% and 70%, respectively (area under the
curve [AUC]: 0.760, 95% confidence interval [Cl]: 0.65-0.86;
p<0.001), and the comparable values for omentin were 66%
and 61% (AUC: 0.630, 95% CI: 0.51-0.75; p=0.049). Multi-
variate logistic regression analysis revealed that a high endo-
can level (odds ratio [OR]: 6.8, 95% CI: 1.849-2.439, cutoff:
2.45 ng/mL; p=0.003) and a low omentin-I level (OR: 3.6,
95% CI: 1.057—-12.893, cutoff: 4.63 ng/mL; p=0.041) were in-
dependently associated with the presence of SCF. In patients
with SCF, the endocan level was positively correlated with
the mean TFC, while the omentin-I level was negatively cor-
related (r=0.44; p<0.001 and r=-0.22; p=0.049, respectively).
Conclusion: These results revealed that endocan and
omentin-1 might be useful biomarkers for predicting the
presence and severity of SCF.
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Koroner yavag akim fenomeni (KYAF) iyi ta-
nimlanmig fakat nedeni net olarak anlagila-
mamis bir klinik tablodur. Koroner anjiyografi (KAG)
sirasinda saptanabilen KYAF, epikardiyal arterlerde
anlamli darlik olmadan koroner arterlerin baglangica
uzak boliimlerinin ge¢ dolmasi olarak tanimlanir."
Ik olarak 1972’de, Tambe ve ark.”?’ tarafindan bildi-
rilen olgu calismasinda bir gogiis agrisi sebebi olarak
KYAF’den bahsedilmistir. KYAF, tanisal anjiyografi
yapilan hastalarda %1-7 oraninda goriilmektedir.
Yapilan calismalarda 6zelikle endotelyal fonksiyon
bozuklugu ve subklinik diffiiz aterosklerozun KYAF
gelisim mekanizmasindaki rollerinin tizerinde durul-
maktadir.® Patofizyolojik mekanizma net olarak
ortaya konulmadigindan KYAF hastalarinda tedavi
stratejisi de net degildir.

Endotelyal hiicre spesifik protein olarak da anilan
endokan, endotel hiicrelerinden salinan ve serumda
oOl¢iilebilen bir pretoglikandir.”! Son ¢aligmalar, endo-
kanin 6zellikle enflamasyon ile iligkili siireclerde bir
yapisma molekiilii olarak gorev alarak endotel fonk-
siyon bozuklugunda kilit rol oynadigini gostermistir.
891 Omentin-I, viseral yag dokunun stromal vaskiiler
hiicrelerinden salinan 34 kDa ¢oziinebilir bir lektindir.
0 Dolagimdaki omentin-I diizeyinin viicut kitle in-
deksi (VKI), leptin seviyeleri, insiilin direnci, bel cev-
resi, homeostaz ile negatif, yiiksek yogunluklu lipop-
rotein seviyeleri ile pozitif baginti oldugu izlenmistir.
(I Metabolik koruyucu 6zelliginin antienflamatuvar
ozeliginden kaynaklandigi diigiiniilen omentin-I’in
koroner arter hastaligi ile yapilan ¢alismalarinda da
negatif bagintis1 oldugu izlenmigtir.!'>!*

Calismamizda, endotel fonksiyon bozuklugu ile
iligkilendirilen endokan ve ateroskleroz ile iligkilen-
dirilen omentin-I molekiilleri ile KYAF arasindaki
iligkiyi aragtirdik.

HASTALAR VE YONTEM

Calisma grubu

Bu kesitsel ¢aligmada, kararli angina pektoris ile
bagvuran ve girisimsel olmayan testler sonucunda ya-
pilan KAG sonucunda koroner yavas akim fenome-
ni tespit edilen 42 hasta ¢alismaya dahil edildi. Ayn
endikasyonlar ile KAG yapilan ve tamamen normal
koroner arterler (NKA) saptanan yaglar1 benzer 43
hasta kontrol grubu olarak calismaya alindi. Akut ko-
roner sendrom, bilinen koroner arter hastalig1 ve ko-

roner baypas Operasyo-  isaltmalar:
nu Oykusu7 sistolik kalp AUC  Egrialtinda kalan alan
yetersizligi (sol ventri- Cx  Sirkumfleks
kiil ejeksiyon fraksiyo- ELISA Enzyme-linked immunosorbent
nu <%40), kronik veya s
aktif enfeksiyon, kronik k4G
bobrek ve karaciger KYAF  Koroner yavag akim fenomeni
. o ’ LAD  Sol on inen arter
fonksiyon bozuklugu, x4
malignite Oykiisii olan- roc
lar calismaya dahil edil- characieristic
. . TFC  Kare count
medi. Hastanemiz yerel .,
etik kurulu ¢alisma pro-
tokoliimiizii  onayladi
(Tarih: 09.01.2018, no:
931) ve katilimcilar yazili onam formu alinarak ca-
lismaya dahil edildi.

assay
Intravaskiiler ultrason
Koroner anjiyografi

Normal koroner arterler

Receiver operating

Thrombolysis in myocardial
infarction
VKI  Viicut kitle indeksi

Tekrarlayan olclimlerde kan basinci =140/90 mm
Hg olciilen veya hali hazirda antihipertansif ilag
kullanimi olanlar hipertansiyon hastas1 olarak kabul
edildi. Tekrarlayan 6l¢iimlerde plazma glikoz diizeyi
=126 mg/dL olan veya anti diyabetik ila¢ kullanimi
olanlar diyabetes mellitus hastas1 olarak kabul edildi.
Viicut kitle indeksi kilo/boy? formiilii ile hesaplandi.

Koroner anjiyografi ve TIMI-TFC hesaplanmasi

Biitiin anjiyografiler standart Jutkins teknigi ile fe-
moral arter yolu ile yapildi. Goriintiiler 30 kare/saniye
olarak kaydedildi. KYAF varlig1 thrombolysis in myo-
cardial infarction (TIMI) kare count (TFC) metodu ile
tespit edildi."* TFC, her koroner arter i¢in hastanin
klinigini bilmeyen iki kardiyolog tarafindan ayr1 ayr
hesaplandi. One dogru olarak verilen opak maddenin
koroner arter capinin %70’ini doldurdugu kare, ilk kare
olarak not edildi. Sol 6n inen arter (LAD) i¢in apikal
biyik, sirkumfleks (Cx) arter i¢in en uzaktaki genis yan
dalinin uzaktaki catallagmasi, sag koroner arter (RCA)
icin ise arka yan dalin ilk dalinin dolugu son kare ola-
rak kabul edildi. LAD diger arterlerden daha uzun oldu
icin TFC degeri 1.7 ye boliinerek diizeltilmig TFC he-
saplandi. LAD’ nin diizeltilmig TFC’si, Cx ve RCA’nin
TFC degerleri toplanip {ice boliinerek ortalama TFC
hesaplandi. LAD igin diizeltilmis TFC 21.1+1.5 kare,
Cx i¢in 22.2+4.1 kare, RCA igin ise 20.4+3 kare de-
gerleri normal olarak kabul edildi. Normal degerlerin 2
standart sapma iistiindeki degerler koroner yavas akim
olarak kabul edildi.

Verilerin toplanmasi

Anjiyografi sirasinda koroner yavag akim tespit



KYAF'de omentin-I ve endokan

253

edilen hastalardan ve kontrol grubuna dahil edile-
cek olan normal koroner arter tespit edilen hastalar-
dan iglemden 1 saat sonra vendz kan ornekleri alindi.
Ornekler alindiktan sonra hemen 3000 g ile santrifiij
edildi ve analiz edilene kadar -80 °C’de muhafaza
edildi. Serum kolesterol, glikoz, kreatinin diizeyleri
standart teknikler ile otomatik biyokimya analiz6-
riinde (Hitachi 7600 Automatic Biochmical Analy-
zer- Hitachi Co., Japan) 6lciildii. Tam kan sayimi icin
kan ornekleri otomatik hematoloji analizor Sysmex
XT-1800i (Roche Diagnostic Corporation, Indianapo-
lis, IN) cihazinda 6l¢iildii. Serum endokan seviyeleri
enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) (En-
docan ELISA kit, Eastbiopharm Co., China) ile 6l¢iil-
dii. Serum omentin-1 seviyeleri de yiiksek 6zgiilliik
ve duyarliliga sahip ELISA kiti ile belirlendi (Sunred
Biotecnology Co, Shangai, China).

Istatistiksel analiz

Dagilim modelini degerlendirmek i¢in Kolmogo-
rov-Smirnov testi kullanildi. Normal olarak dagilan
sayisal degiskenler ortalama+standart sapma olarak
sunuldu ve normal olmayan sekilde dagilanlar or-
tanca ve ceyrekler arasi aralik (IQR) olarak sunuldu.
Gruplar arasinda ortalama degerler yoniinden farkin
onemliligi Student’s t-testi ile normalden uzak da-
gilima sahip siirekli sayisal degiskenler acisindan
farkin 6nemliligi ise Mann-Whitney U testiyle de-
gerlendirildi. Kategorik degiskenleri karsilagtirmak
icin ki-kare testi kullanildi. Kategorik verilerle ilgili
olarak 2x2’lik ¢apraz tablolarda gozelerin herhangi
birinde beklenen frekansin 5-25 arasinda kalmasi
durumunda siireklilik diizeltmeli ki-kare testi kulla-
nildi. Ortalama TFC ile serum endokan ve omentin-I
diizeylerinin bir bagintis1 olup olmadigimi belirle-
mek icin Spearman rank testi kullanildi. KYAF’nin
tahmin edilmesinde, serum endokan ve omentin-I
diizeylerinin duyarliligimi, 6zgiilligiinii ve kesim
degerlerini belirlemek icin receiver operating cha-
racteristic (ROC) egrisi analizi kullanildi. Yavag
koroner akimin prediktorlerini degerlendirmek icin
lojistik regresyon analizi kullanildi. Tek degiskenli
istatistiksel analizler sonucunda p<0.25 olarak sap-
tanan degiskenler ¢coklu degiskenli lojistik regresyon
modeline dahil edildi. Giiven aralig1 %95 ile istatis-
tiksel anlamlilik p<0.05 olarak kabul edildi. Tiim is-
tatistiksel analizlerde SPSS 22.0 Statistical Package
Program for Windows (SPSS Inc, Chicago, Illinois)
kullanildi.

BULGULAR

Toplam 85 hasta caligmaya dahil edildi (KYAF
grup n=42 ve NKA grup n=43). KYAF grubunun
yag ortancasi 60 (62-55) ve %76’s1 erkek iken, NKA
grubunun yas ortancasi 57 (62-51.5) ve %19’u erkek
idi. Klinik ve laboratuvar 6zelikler Tablo 1’de, anji-
yografik 6zelikler de Tablo 2’de sunulmustur. Erkek
cinsiyet, VKI ve hipertansiyon KYAF grubunda an-
laml1 olarak yiiksek bulundu. Iki grup kiyaslandigin-
dan KYAF grubunda kirmizi hiicre dagilim genisligi
(RDW) ve platelet sayis1 ise anlamli olarak diisiik iz-
lendi (Tablo 1). KYAF grubunda, NKA grubuna gore
serum omentin-I diizeyleri istatistiksel olarak anlaml
diisiik, serum endokan seviyeleri de anlamli sekilde
yiiksek saptandi (Tablo 1). KYAF grubunda tiim TFC
degerleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek
izlendi (Tablo 2).

ROC egrisi analizinde, endokan i¢in egri altinda
kalan alan (AUC): 0.760, omentin-I icin AUC: 0.630
bulundu (strasiyla; %95 GA: 0.65-0.86; p<0.001 ve
%95 GA: 0.51-0.75 p=0.049; Sekil 1). ROC egrisi
ile belirlenen degerler, kappa testi ile dogrulanarak
en iyi kesim noktalar1 degerleri belirlendi. 2.45 ng/
mL kesim degeri ile endokan %66 duyarlilik, %70
ozgiilliik ile KYAF varligim1 6n gordiirdiigii saptandi.
Omentin-I icin kesim degeri ise %66 duyarlilik, %61
ozgiilliik ile 4.63 ng/mL olarak belirlendi. Omentin-I
icin koroner yavag akimi gostermede pozitif kesti-
rim degeri 0.61, negatif kestirim degeri ise 0.75 ola-
rak hesaplanmistir. Endokan icin ise pozitif kestirim
degeri 0.82, negatif kestirim degeri ise 0.71 olarak
hesaplanmistir. Spearman bagint1 analizinde serum
endokan seviyeleri ile ortalama TFC arasinda istatis-
tiksel anlamli pozitif baginti ve serum omentin-I se-
viyeleri ile ortalama TFC degerleri arasinda istatistik-
sel anlaml1 negatif baginti oldugu saptandi (sirasiyla,
r=0.44, p<0.001 ve r=-0.22, p=0.049; Sekil 2). Tekli
degiskenli analizde p<0.25 saptanan, erkek cinsiyet,
VKI, hipertansiyon, serum omentin-I ve endokan
seviyeleri coklu degiskenli analize dahil edilmis ve
“Backward LR” yontemi kullanilarak gruplari birbi-
rinden ayirt etmede en fazla belirleyici olan etken(ler)
tespit edildi. Cok degiskenli regresyon analizinde dii-
slik serum omentin-I seviyeleri (OO: 3.6, %95 GA:
1.057-12.893, p=0.041, smir degeri: 4.63 ng/mL),
yiiksek serum endokan seviyeleri (OO: 6.8, %95 GA:
1.849-2.439, p=0.003, sinir degeri: 2.45 ng/mL), er-
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Tablo 1. Calisma grubunun temel 6zelikleri

KYAF NKA p

(n=42) (n=43) (<0.05)
Yas (yil) 60 (62-55) 57 (62-51) 0.164*
Cinsiyet (erkek), n (%) 32 (76) 19 (44.1) 0.005
Vicut kitle indeksi (kg/mm?2) 29 (33-27) 26 (30-24) 0.003*
Diabetes mellitus, n (%) 14 (33.3) 8 (18.6) 0.193
Hipertansiyon, n (%) 24 (57.1) 12 (27.9) 0.012
Sigara, n (%) 17 (40.5) 17 (39.5) 1.000
Omentin-I (ng/mL) 4.30 (5.36-3.03) 4.97 (6.53-4.23) 0.049*
Endokan (ng/mL) 3.7 (5.87-2.09) 2.03 (2.49-1.95) <0.001*
Kreatinin (mg/dL) 0.9 (x0.2) 0.9 (x0.1) 0.201
Yuksek yogunluklu lipoprotein (mg/dL) 40 (43-36) 43 (54-38) 0.072*
Duslk yogunluklu lipoprotein (mg/dL) 128 (x27) 126 (+x32) 0.788
Hemoglobin (g/dL) 13.9 (+1.4) 13.4 (¢1.2) 0.122
Beyaz kan hiicresi (10%/uL) 7.5 (£2) 8.1 (x1.7) 0.202
Kirmizi hiicre dagihm genisligi (%) 13.5 (14.2-12.8) 13.8 (16.1-13.2) 0.033*
Notrofil (%) 4.0 (3.3-4.5) 4.8 (5.9-4.1) 0.070*
Platelet (10%/uL) 233 (+61) 272 (+67) 0.010

*Mann-Whitney U test. Bltlin degerler ortalamasstandart sapma, ortanca, geyrekler arasi aralik veya n seklinde verilmistir. KYAF: Koroner yavas akim feno-

meni. NKA: Normal koroner arterler.

Tablo 2. Herbir koroner arterin TIMI kare sayisinin
karsilastiriimasi

KYAF NKA p

(n=42) (n=43) (<0.05)
cLAD 45 (+13) 22 (+0.8) <0.001
Sirkumfleks 44 (+20) 18 (x1.1) <0.001
RCA 47 (£27) 20 (+1.1) <0.001
Ortalama TFC 45 (+14) 20 (x0.7) <0.001

TFC: TIMI kare sayisi; KYAF: Koroner yavag akim fenomeni; NKA: Normal
koroner arterler; cLAD: Dizeltiimis sol inen arter; RCA: Sag koroner arter.

kek cinsiyet ve yiiksek VKI (sirastyla; OO: 5.0, %95
GA: 1.338-19.230, p=0.017 ve OO: 1.3 %95 GA:
1.075-1.655, p=0.009) ile birlikte KYAF da bagimsiz
ongordiiriiciiler olarak saptandi (Tablo 3).

TARTISMA

Calismamizda, diffiiz ateroskleroz ile iligkilen-
dirilen omentin-I ve endotel fonksiyon bozuklugu
ile iligkilendirilen endokan seviyeleri koroner yavas
akim fenomeni saptanan hastalarda aragtirilmigtir.
KYAF hastalarinda omentin-I seviyeleri diigtiikge,

Tablo 3. Koroner yavas akim fenomeninin bagimsiz éngordiiriiciilerini gosteren tekli ve coklu degiskenli lojistik

regresyon analizi

Tekli Coklu
OR (%95 Cl) p OR (%95 Cl) p
Cinsiyet (erkek) 3.8 1.432-10.302 0.080 5.0 1.338-19.230 0.017
Hipertansiyon 3.5 1.331-9.474 0.011 2.8 0.836-9.523 0.094
Viicut kitle indeksi 1.2 1.053-1.421 0.083 1.3 1.075-1.655 0.009
Endokan* 5.3 1.964-14.487 <0.001 6.8 1.949-2.439 0.003
Omentin-I** 2.6 1.034-6.876 0.042 3.6 1.057-12.893 0.041

OR: Olasilik orani; Cl: Guven araligi. *Endocan >2.45 ng/mL, **Omentin <4.63 ng/mL.
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Sekil 1. Koroner akim ile serum endocan ve omentin-I seviyelerinin ROC egrisi analizi. AUC: Egri altinda
kalan alan; Cl: Guven araligi; ROC: Alici karakteristik egrisi.
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Sekil 2. Serum endokan ve omentin-1 seviyeleri ile ortalama TFC korelasyonu.

Serum omentin-I duzeyleri

endokan seviyeleri de arttikca ortalama TFC’nin an-
lamli olarak arttig1 izlenmistir. Bunun yaninda, diisiik
omentin-I sevileri ve yiiksek endokan seviyelerinin
KYAF i¢in bagimsiz risk faktorii oldugu saptanmustir.
Omentin-I ve endokana ek olarak erkek cinsiyet ve
VKI’nin artmasi da KYAF i¢in bagimsiz risk faktorii
olarak saptanmustir.

Endokan, endotel hiicrelerinden salinan endotelyal
hiicre spesifik molekiil olarak da bilinen bir proteog-
likandir. Diger proteoglikanlara benzer sekilde en-
dokan, hiicresel sinyal verme ve yapigsma ile iligkili
cesitli biyoaktif molekiillere baglanabilir ve hiicre
tiplerinin ¢ogalmasini, farklilagmasini, gé¢iinii ve ya-
pismasini diizenler.”! Uyarilmis bir endotel hiicresin-

den salinan endokan, endotel hiicresinde 16kositlerin
yapigmasini saglayacak bir ortam olusturur ve bunun
da endotel fonksiyon bozuklugu siirecini baslattig1
diistiniilmektedir."> Yakin zamanda yapilan ¢aligma-
sinda, bizim ¢alismamizin sonucuna benzer sekilde,
yiiksek endokan seviyeleri ile KYAF i¢in bagimsiz
on gordiiriicii oldugu saptanmustir.'s! Ek olarak endo-
kan seviyeleri arttikca ortalama TFC’nin de anlamli
olarak yiikselmekte oldugu gosterilmistir. Bu sonug,
KYAF’de bagimsiz 6n gordiiriicii olan endokan se-
viyelerinin, KYAF siddeti hakkinda da yol gosterici
oldugunu gostermektedir.

Omentin-I, viseral yag dokudan salinan adipo-
nektin ailesinden bir glukoproteindir. Viseral yag
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dokunun yaninda az da olsa paneth hiicreleri, endo-
tel hiicreleri ve viseral yag stromal-vaskiiler hiicrele-
rinden de sentezlenmektedir."”’ Omentin-I farkl: ate-
rosklerotik siireclerde antienflamatuvar etkiye sahip
koruyucu bir adiponektindir. Periferik arter hastalig
ve koroner arter hastalif1 yayginlig1 yaninda enflama-
tuvar kemik hastaliklar1 ve hemodiyalize giren son
donem bobrek hastalarinda omentin-I seviyesi diisiik
izlenmigtir.'>!"1) Ucgun ve ark.nin®” ¢aligmasinda,
KYAF hastalarinda omentin-I diizeyi diisiik bulun-
masina ragmen istatistiksel anlamliliga ulagamamistir
fakat bir adiponektin olan visfatin bagimsiz 6n gor-
diirticii olarak saptanmistir. Bu ¢alismaya 45 KYAF
hastasi ile 55 NKA hastasi dahil edilmis, omentin ve
visfatin molekiillerinin koroner yavas akim iligkisi
arastinlmistir. KYAF ile omentin iligkisi yalniz tekli
degiskenli regresyon analizinde degerlendirilmis ve
coklu degiskenli regresyon analizine dahil edilme-
migtir. Bizim ¢alismamizda da omentin-I ile yapilan
tekli degiskenli regresyon analizinde de anlamliliga
ulagilamamustir fakat ¢coklu degiskenli regresyon ana-
lizinde serum omentin-I seviyeleri, KYAF hastalarin-
da bagimsiz 6n gordiiriicli olarak saptanmistir. Ayrica
bizim ¢alismamizda omentin-I ile koroner yavag akim
iligkisi ROC egrisi analizi ve Spearman baginti analizi
ile degerlendirilmistir. ROC egrisi analizi de regres-
yon analizi sonucunu desteklemistir. Ek olarak Spe-
arman baginti analizinde omentin-I seviyesi diistiik-
¢e ortalama TFC anlamli olarak arttig1 goriilmiistiir.
Omentin-I’in bircok metabolik bozuklukta oynadigi
koruyucu roliin KYAF’de de devam ettigi goriilmiis-
tiir. Omentin-I diizeylerinin diisiik olmas1 KYAF’deki
enflamatuvar siireg ile ilgili olabilecegi gibi, koroner
arterlerde daralmaya yol agmayan diffiiz ateroskleroz
ile de iligkili olabilir.

Yapilan caligmalarda KYAF patogenezi ile ilgili
bircok mekanizma ilizerinde durulmus olsa da en ¢ok
calisma endotelyal fonksiyon bozuklugu ve subkli-
nik diffiiz ateroskleroz {izerine yapilmistir. Cin ve
ark.,”'" KYAF saptanan hastalar1 intravaskiiler ultrason
(IVUS) ve fraksiyonel akim rezervi (FFR) kullanarak
incelemistir. KYAF hastalarinda, koroner arterlerde
liimenini daraltmadan iskemiye yol acan uzunlamasi-
na genislemis yogun kalsifikasyon oldugu saptanmis-
tir. Bagka bir calismada, KYAF hastalarinda prematiir
koroner arter hastaligini 6n gordiiren karotis intima
media kalinliginin artmig oldufunu gosterilmistir.
(221 Beltrame ve ark.”! KYAF hastalarinda endotelyal
fonksiyon bozuklugunu gostermek igin, tekrarlayan

koroner anjiyografi sirasinda, koroner siniis kaniilas-
yonu ve hizli atriyal uyar1 verme, soguk stimiilasyon,
asetil kolin infiizyonu sonrasinda ayr ol¢timler yap-
miglar ve dinlenme anindaki vazomotor tonusu an-
lamli olarak yiiksek bulmuglardir. Bir kalsiyum kanal
blokeri olan mibefradil’in KYAF hastalarinda ortala-
ma TFC ile birlikte hastalarin anginal semptomlar1 da
azalttig1 goriilmiistiir ve bu sonu¢ mibefradil’in endo-
tel fonsiyon bozukluguna karst olumlu etkilerinin bir
sonucu olarak yorumlanmistir.** Sezgin ve ark.nin!®
calismasinda ise endotel fonksiyon bozuklugunun bir
gostergesi olan brakiyal arterde akim aracili genisleme
KYAF hastalarinda anlaml olarak diisiik saptanmustir.

Yapilan bu calismalar KYAF’nin patogenezini
anlamamizda yardimci olmasina ragmen net bir so-
nug¢ ortaya koyamamigtir. Hangi mekanizmanin daha
onemli rol oynadigini ya da bu mekanizmalarin birbiri
ile ne kadar iligkili oldugu konusunda bir fikir birligi
yoktur. Diffiiz ateroskleroz ve endotel fonksiyon bo-
zuklugunun karsilastirilmasi, girisimsel islemler ge-
rektirdiginden zordur. Bu yiizden biyobelirtegler ile
yapilan caligmalar patofizyolojik mekanizma hakkinda
fikir ylirlitmemize yardimci olabilir. Caligmamizda en-
dotel disfonksiyonu ve subklinik aterosklerozla iligkili
olan endokan ve omentin-I molekiillerinin KYAF’de
bagimsiz ongordiiriiciiler oldugu sonucuna ulagilmis-
tir. Bu sonug, bu hastalarda her iki mekanizmanin da
patofizyolojide rol oynadigini da akla getirmektedir.

Calismamizin en 6nemli kisithilig1 hasta sayimizin
goreceli olarak az olmasidir. Diger bir kisithlik ise
hsCRP, IL-6 gibi aterosklerozda da yiikselen enfla-
masyon belirteclerinin bakilmamis olmasidir. Ayrica
subklinik aterosklerozun girisimsel IVUS vs.) ya da
girisimsel olmayan yontemler ile (karotis intima me-
dia 6l¢limii vs.) bakilmamis olmasi da bir diger kisit-
liliktir.

Sonug olarak, endokan ve omentin-I molekiilleri
KYAF fenomeninde bagimsiz 6ngordiiriicii olarak
kullanilabilir iki molekiildiir. Serum omentin-I diize-
yinin azalmasi, endokan diizeyinin artmasi: koroner
yavas akimin siddeti ile dogru orantilidir. Ek olarak
koroner yavag akim fenomeni ile farkli biyobelirtecler
ile yapilan caligsmalar patogenezin anlasilmasinda yol
gosterici olabilir.

Etik Kurul Onay:: Sisli Hamidiye Etfal Hastanesi Etik
Kurulu'ndan onay alinmugtir (Tarih: 09.01.2018, Karar no:
931).
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