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IX. OZET

SERUM CRP/ ALBUMIN ORANININ ALT EKSTREMITE PERIFERIK
ARTER HASTALIGI SIDDETI iLE iLiSKiSi

AMAQC: Bu caligsma alt ekstremite tikayici periferik arter hastalarinda CRP(C
Reaktif Protein) /Albumin oraninin hastaligin siddeti ve prognozu acgisindan etkin bir

gosterge olup olmadiginin degerlendirilmesi amaciyla yapilmistir.

GEREC VE YONTEM: Bu ¢alisma Ocak 2016-Ekim 2020 tarihleri
arasinda Hatay Mustafa Kemal Universitesi Tayfur Ata Sékmen Tip Fakiiltesi
Uygulama ve Arastirma Hastanesi Kalp ve Damar Cerrahisi klinigine basvuran alt
ekstremite tikayici periferik arter hastaligi tanisi konmus ve tedavisi yapilmis 50
hastanin randomize olarak secilmesi ve sonuglarinin retrospektif olarak
degerlendirilmesi ile olusturuldu. Hastalarin dosyalar: taranarak yas, cinsiyet, kronik
hastalik durumlari, sigara kullanimi, daha 6nce gecirilmis periferik islem Oykiileri,
tarafimizca yapilan tedaviler, ayak bilegi-kol basin¢ indeksleri ve bagvurduklar
tarihlerdeki Serum CRP ve Albumin degerlerine ulasildi. Fizik muayene, hastanin
sikayetleri, Rutherford ve Fontaine klinik evrelemeleri tedavi oOncesi arterial
lezyonlar1 irdelendi. Hatay Mustafa Kemal Universitesi Tayfur Ata Sokmen Tip
Fakiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurul’dan onay1 alindi.

BULGULAR: Arastirmaya katilan toplam 50 hastanin %26,0’s1 (13 hasta)
kadin ve %74,0’i (37 hasta) erkekti. Sikayetler arasinda en yaygin olan1 %26,0
oranla ayakta yara ve ayni oranla kladikasyon olup, bunu %22,0 oranla istirahat
agrist izlemekteydi. Hastalarin %12,0’sinde medikal tedavi karar1 aliirken,
%88,0’inde ise revaskiilarizasyon karar1 alindi. Hastalarin %20,0’sine tedavi sonrasi

amputasyon yapildi. Klinik siniflama ile ayak bilegi-kol indeksi degerleri arasinda
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istatistiksel olarak anlamli ve negatif yonde iligki vardi (p=0,000). Korelasyon analizi
sonuglarina gore CRP/albiimin oran1 ile kol ve bacak indeksi (r=-0.324; p=0,022)

arasinda istatistiksel olarak anlamli ve negatif yonde iliski vardi.

SONUGC: Ayak bilegi-kol indeksi ve klinik siniflamalara dayanarak CRP/

Albumin orani arttik¢a periferik arter hastalifinin siddeti de artmaktadir.

ANAHTAR KELIMELER: Periferik arter hastaligi, Albumin, CRP, ABI
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X. ABSTRACT

THE RELATIONSHIP OF SERUM CRP AND ALBUMIN RATIO TO THE
SEVERITY OF LOWER EXTREMITY PERIPHERAL ARTERY DISEASE

OBJECTIVE: This study was conducted to evaluate whether the CRP (C
Reactive Protein) / Albumin ratio is an effective indicator for the severity and

prognosis of the disease, in patients with peripheral artery disease in lower extremity.

PATIENTS AND METHODS: This study was conducted by randomly
selecting 50 patients who were diagnosed and treated for lower extremity obstructive
peripheral artery disease between January 2016 and October 2020 in Hatay Mustafa
Kemal University Practice and Research Hospital Cardiovascular Surgery Clinic and
retrospectively evaluating the results. By scanning the files of the patients, age,
gender, chronic disease conditions, smoking, previous peripheral operations history,
treatments performed by us, ankle-brachial pressure indexes and CRP and Albumin
values of the dates they applied were obtained. Physical examination, complaints of
the patient, clinical staging of Rutherford and Fontaine before treatment were
evaluated for arterial lesions. This study was approved by the Hatay Mustafa Kemal
University Tayfur Ata Sokmen Ata Medical Faculty Clinical Research Ethics

Committee.

RESULTS: Of the total 50 patients participating in the study, 26,0% (13
patients) were female and 74,0% (37 patients) were male. The most common
complaints were standing wounds with a rate of 26,0% and claudication with the
same rate, followed by pain at rest with a rate of 22,0. While the medical treatment
decision was made in 12.0% of the patients, a revascularization decision was made in
88.0%. Amputation was performed in 20.0% of the patients after treatment. There
was a statistically significant and negative correlation between clinical classification

and ankle brachial index values (p = 0.000). According to the correlation analysis

X1



results, there was a statistically significant and negative correlation between the CRP
/ albumin ratio and the arm and leg index (r = -0.324; p = 0.022).

CONCLUSION: Based on the ankle-brachial index and clinical
classifications; as the CRP / Albumin ratio increases, the severity of peripheral artery

disease also increases.

KEY WORDS: Peripheral vascular disease, Albumin, CRP, ABI
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1.GIRIS VE AMAC

Ateroskleroz ve onun kardiyovaskiiler iskemik komplikasyonlar1 diinya
genelinde 6liim ve sakatliklarin en yaygin nedenidir. Diinya Saghk Orgiitii 2010
yilinda kardiyovaskiiler hastaliklarin tiim oliimlerin %30’unun nedeni oldugunu
rapor etmistir ve 2030 yilinda diinyada her yil en az 23,3 milyon kisinin
kardiyovaskiiler hastaliklar nedeniyle kaybedilecegi tahmin edilmektedir(1)

Aterosklerozun neden oldugu vaskiiler patoloji viicudun farkli bolgelerindeki
atardamarlarda lezyonlar olusturarak degisik hastaliklara neden olur. Koroner arter
hastaligi gibi, periferikarter hastaligimin da zemininde yatan en sik sebep

aterosklerozdur(2).

Periferik arter hastaligi (PAH) da koroner arter hastalig1 (KAH) gibi ¢ok sik
karsilagilan ve diinya niifusunun genelini etkileyen bir hastaliktir. Toplumdaki
sikliginin %3 ile %13 arasinda oldugu c¢esitli ¢alismalarda gostermistir.(3-5). Dinya
niifusu iizerinde yaygin olmasi; is giicii kaybi, ekstremite kayb1 ve hatta mortaliteyi
beraberinde getirmesi nedeni ile saglik sistemleri i¢in olduk¢a maliyetli bir
hastaliktir(6).

Gelisen teknoloji ve tedaviler ile insan dmriiniin uzamasi sonucunda kronik
hastaliklar ve bunlara sekonder hastalik ve komplikasyonlarin goériilme sikligi da
artmistir. Gliniimiizde ileri hasta yas1, yaygin sigara kullanimi, diyabetes mellitus (1)
prevalansindaki artiglar ve kronik bobrek yetersizligi (KBY) gibi diger risk faktorleri,
PAH’nin giderek artan oranlarda goriilmesine neden olmaktadir. Ozellikle DM’a
sekonder hastaliklarin basinda gelen PAH, toplum saglig1 acisindan 6nemli bir sorun
olusturmaktadir(7). Ayrica ek risk faktorlerinin varliginda bu hastaligin geng ve orta
yastaki popiilasyonu da etkiledigi goriilmektedir. Dinyada 202 milyondan fazla



periferik arter hastasi oldugu tahmin edilmektedir(8).65 yas tistii niifusun ise yaklagik
%20 sinin PAH oldugu ¢esitli ¢alismalarla gosterilmistir(9).

Yapilan calismalarda ateroskleroz zeminindeki kardiyovaskiiler hastaliklarda
serum CRP diizeylerinin sistemik bir yanit olarak yiiksek seyrettigi goriilmiistiir.
Koroner ve serebral dolasimlarda, olasi aterotrombotik hastalik riski tasiyan
hastalarda diisiik dereceli inflamasyonun mevcut oldugu gosterilmistir. Spesifik
olarak, sistemik inflamasyon igin bir belirte¢ olan yiksek C-reaktif protein (CRP)
seviyeleri, gelecekteki miyokard enfarktiisii veya ani 6liim riski altinda olan stabil ve
kararsiz anjinasi olan kisilerde yiiksek olarak bulunmustur. Benzer bir sistemik yanit

olarak PAH’ta da CRP diizeylerinin yiiksek seyrettigi goriilmiistiir(10).

Benzer sekilde diisiik serum Albumin konsantrasyonlari vaskiiler hastalik,
ateroskleroz ve kardiyovaskiiler mortalite ile iligkilendirilmistir. PAH tanisi almis ve
intermittan kladikasyonu olan hastalarda alt ekstremite kas iskemisi gelistiginde

serum Albumin seviyesinde diisiis ger¢eklestigini gosteren ¢alismalar vardir(11).

Periferik arter hastaligi klinik tanisinda hizli, kolay ve maliyetsiz bir tarama
parametresi olan sistolik kan basincinin ayak bilegi-kol indeksi kullanilmaktadir(12).
Ayak bilegi-kol indeksi non-invaziv bir 6lgme yontemidir. Invaziv anjiyografi ile
tan1 konmus PAH’larda %95 duyarliligi ve %99 6zgilligi oldugu gosterilmistir(13,
14). Ayak bilegi-kol indeksi igin 1,0-1,3 arasi normal deger olarak kabul
edilmektedir. ABI <0,9 olmasi ise PAH i¢in tan1 koydurucudur(15).

Bu c¢alismada CRP/Albumin oranmin azalmis ABI ve PAH siddeti ile
korelasyon i¢inde oldugunu gostermeyi hedefledik. Bu sayede ateroskleroz
zemininde gelisen periferik arter hastaliginin erken evrelerinden itibaren; risk
faktorleri mevcut olan hasta gruplarinin takibinde diger tan1 yontemleri ile birlikte

CRP/ Albiimin oraninin prognostik bir gosterge olarak kullanilabilecegini diisiindiik.



2.GENEL BILGILER

2.1.PERIFERIK ARTER HASTALIGI

Periferik arter hastaligi oldukca sik goriilen bir hastaliktir. Etyolojisinde
siklikla ateroskleroz gorilen, yuksek prevalansli, morbiditesi yiiksek bir hastaliktir.
Ateroskleroz; koroner damarlar, visseral organ damarlari, bas—boyun damarlarini da
etkilemesine ragmen PAH tanimi alt ekstremite arterlerinin aterosklerotik hastaligini

tanimlamak i¢in kullanilmaktadir(16).

Periferik atardamarlardaki ateroskleroz kronik, yavas gelisen ve
atardamarlarin daralmasina neden olan bir hastaliktir. Atardamarlardaki daralmanin
bolgesine ve derecesine bagli olarak farkli siddette semptomlar olusabilmekle birlikte
bircok hasta yasamlar1 boyunca semptom vermemektedir. Hastalik ¢ogunlukla kronik
seyretse de nadiren akut olaylar meydana gelmekte olup tromboz, emboli veya bir

ana atardamarin tikanmasiyla karsimiza ¢ikabilir(17).

Intermittan kladikasyon (IK) periferik arter hastaliginda en sik goriilen
semptomdur. Alt ekstremite kaslarinda egzersiz sirasinda artan kan ihtiyacinin
karsilanamamasi ve toksik maddelerin Dbirikimiyle gorillen agri, kramp ve
huzursuzluktur. 1K egzersizle artarken istirahat ile 5-10 dakika iginde kaybolur.
Semptomlar genelde baldir bolgesine yerlesimlidir, ancak uyluk ve kal¢a kaslarin1 da

etkileyebilir. Tipik IK PAH‘l1 hastalarin tigte birinde goriiliir(1, 18).

Aktivite kisitlayict ek hastaliklari bulunan (immobilizasyon, kas-iskelet
hastaliklar1 vb), diislik egzersiz kapasitesi olan (konjestif kalp yetmezligi, ciddi
akciger hastalif1 vb) ve bunlarin sonucunda bacak semptomlarinin ortaya ¢ikmadigi
hastalarda vaskiiler patoloji olmasina ragmen IK goriilmeyebilir (18). IK’11 hastalarin
istirahat halinde alt ekstremiteye istirahatta yeterli kan akimi vardir ve istirahat
halinde bacakta semptom olmaz. Egzersiz sirasinda ise tikayici lezyonlar bacak

kaslarina yeterli kanin gitmesine izin vermediginden kaslarda metabolik ihtiya¢ ile



saglanabilen oksijen destegi arasinda bir uyumsuzluk meydana gelir ve kladikasyon

intermittan semptomlar1 ortaya ¢ikar(1,18).

Hastaligin prognozu ek hastalik ve risk faktorlerine bagli olarak degisken
olup, PAH tanis1 almis 50 yas tizeri hastalarda kritik bacak iskemisi goriilme sikligi
10 y1l igerisinde %10 a kadar ¢ikabilmektedir.(19). PAH tanis1 almis hastalarin klinik
prezantasyonu oldukca degisiklik gostermektedir. Hastalarin yaklasik %50’si atipik
sikayetlerle bagvurmaktadir(20, 21).

Mikro ve makro sirkiilasyondaki bozulmanin derecesine gore hastalar
asemptomatik, atipik semptomatik, intermittan kladikasyon ve ekstremitede degisik
siddette trofik degisiklikler gibi genis bir yelpazede prezente olmaktadir. Bozulan
sirkiilasyondan etkilenen ekstremitede sogukluk, etkilenen bolgede trofik degisikler
ve killar dokiilmesi gibi cilt eklerini de etkileyen iskemik degisiklikler yer alir. Bu
iskemiye sekonder doku ve uzuv kayiplar1 sikg¢a Kkarsilagilan ciddi Klinik
sorunlardandir. Iskemiden en cok etkilenen viicut boliimleri ekstremite distalleri

olmakla birlikte doku kayiplar1 pek ¢ok seviyede goriilmektedir(22).
2.2.EPIDEMIYOLOJI VE RISK FAKTORLERI

Diinya genelinde 200 milyondan fazla insanin PAH’tan muzdarip oldugu
diigiiniilmekle birlikte bu sayinin 6niimiizdeki 2 dekat i¢inde daha da artacagi tahmin
edilmektedir. Geng insanlar arasinda nispeten nadir goriiliirken, PAH prevalansi
yagla birlikte artar ve yash niifusun énemli bir boliimiinii etkiler. 80 yas lizeri yash

populasyonda %20 den fazla gorilmektedir.(23).

2020 yilinda European Journal of Vascular and Endovascular Surgery’de
yaymlanan bir ¢aligmada ise Avrupa i¢in PAH’mn ciddi bir halk sagligi sorunu
olmaya basladig1 dile getirilmistir. Calismamizda PAH hastalarinin tekrarlayan
hastane yatislar1 ve tekrarlayan revaskilarizayon ihtiyaglarinin oldukga ciddi bir

maliyet getirdigine vurgu yapilmistir(24).

PAH, azalmis fonksiyonel kapasite ve artmis kardiyovaskiiler morbidite ve

mortalite riski ile iligkilidir. Yaygin prevalansina, mortalite ve morbidite ile olan



iliskilerine ve yasam kalitesinin diismesine ragmen, PAH hastalar1 genel olarak eksik

teshis ve yetersiz tedavi gormeye devam etmektedir (25).

Aterosklerotik hastaligin risk faktorlerinin PAH i¢in de gegerli oldugunu
gormekteyiz. Diyabetes mellitus, hiperlipidemi, hipertansiyon ve sigara kullanimini

baslica risk faktorleri olarak siralayabiliriz(1,18).

Hatta Wilcox, New-man ve arkadaslarinin yaklasik 3,5 milyondan
katitlimecinin  (40-90 yas) oldugu  genis bir veri tabanini kullanarak yaptigi
arastirmada, diyabetin kardiyovaskdler risk faktorleri (hipertansiyon, hiperlipidemi,
obezite ve sigara i¢imi dahil) ile birlikte goriildiiginde KAH yoklugunda bile PAH

ve karotis arter stenozu olasiligini artirdigi sonucuna vardigi goriilmektedir(26).

Ozellikle DM varligi PAH gelisimi i¢in oldukea ciddi bir risk faktorii olup, alt
ekstremitede iskemik yara ve kangren olusumunda olduk¢a 6énemli bir predispozan
faktordir(18).

Yapilan ¢aligmalarda sigara kullanimin PAH i¢cin KAH’tan daha yiiksek bir
risk getirdigi goriilmiis olup; kladikasyonsikayeti olan hastalarin biiyiik bir kisminin
O0zgee¢misinde sigara kullanma Oykiisii oldugu gortilmiistiir. Nitekim kladikasyon
sikdyetinin sigara kullanim1 birakildiktan sonra dramatik sekilde azaldigi da

gorilmustiir(1, 18).
PAH ile ilgili kanitlara dayali 10 gergek ise sunlardir(23) :
o PAH riski yasla birlikte 6nemli 6l¢iide artar
o PAH hastalarinin>% 50'si asemptomatiktir
e PAH varligy, kalp yetmezligi prevalansindaki 2 kat artigla iligkilidir
e PAH’l bireylerin% 20-30'unda diabetes mellitus vardir

o Diyabetik hastalarda PAH, KAH ve iskemik inme gelisme riski 2-4 kat

fazladir
o Sigaraicenlerde PAH gelisme riski 2,5 kat fazladir

e Ateroskleroz, PAH vakalarinin% 90'indan fazlasini olusturur



e Beyazlarla karsilastirildiginda, PAH olasiligi Cinlilerde% 55 daha diisiik ve
Afrikali Amerikalilarda% 50 daha fazladir

o Semptomatik PAH hastalarinin% 80-90'inda femoral ve popliteal arterler

etkilenir
e PAH hastalarinda amputasyon prevalansi1% 3-4’tiir.

PAH ile ilgili ¢esitli arastirmalar ile kanitlanan bu gergekler g6z Oniine
alindiginda degistirilebilir risk faktorlerinin degistirilmesi ya da degistirilemeyen
bazi risk faktorlerinin kontrol altinda tutulmasi hastaligin ve komplikasyonlarinin

kontroliinde ¢ok dnemli rol oynamaktadir.

Periferik Arter Hastalig1 Risk Gruplari(27):

e Ileri yas (65 yas ve iizeri hastalar)

e C(Cinsiyet (aynt yas grubunda erkeklerde kadinlardan fazla
gorilmektedir.)

e Ateroskleroz gelisimi agisindan risk faktorlerinin varligi ( DM, sigara
kullanimi, hiperlipidemi, HT, KBY, obezite vb)

e Genetik yatkinlik (Ailesinde PAH oOykiisii olan 50-64 yas arasi
hastalar)

e DM ile birlikte 1 ek risk faktorii olan 50 yas alt1 hastalar

e Tam almis aterosklerotik hastaligi olan hastalar (Koroner arter
hastaligi, karotis stenozu, renal arter stenozu veya abdominal aort

anevrizmasi vb)

Yas,cinsiyet, genetik yatkinlik, diyabetes mellitus gibi faktorler
degistirilemez risk faktorleri iken sigara kullanimi ve obezite degistirilebilir risk
faktorleridir. PAH’1n da en az KAH kadar ciddiye alinmasi; mortalite,mobidite
ve prevelansin disiiriilebilmesi amaci ile degistirilebilir risk faktorlerinin
degistirilmesi, degistirilemeyen ancak kontrol edilebilen risk faktorlerinin de
(diyabetes mellitus,hiperlipidemi,kby vb) kontrol altinda tutulmasi prensibi

benimsenmelidir.



2.3. VASKULER ANATOMI
Insan vucudunun ana vaskiiler yapisi olan aorta sol ventrikiilden ¢ikar ve 3 ana

parca olarak degerlendirilir.
* Aorta ascendens
— A.coronaria dextra
— A.coronaria sinistra
* Arcus aortae
— Truncus brachiocephalicus
— A.carotis communis sinistra
— A.subclavia sinistra
* Aorta descendens (T4-L4)
— Pars thoracica
— Pars abdominalis
— Bifurcatio aortae ( A.iliaca communis dextra ve sinistra

AortaAbdominalis inen aorta’nin hiatus aorticus’dan sonraki boliimidiir.
Parietal dallar1 karin duvarini beslerken visseral dallart karin i¢i organlart besler. L4
vertebra seviyesinde u¢ dallarina ayrilarak sonlanir ve A.iliaca communis dextra —

A.iliaca communis sinistra olarak 2 ana dal ile devam eder.
A.iliaca communis dextra ve sinistra
— A.iliaca interna pelvis igi organlari ve pelvis duvarini besler

— A.iliaca externa pelvis duvarimi besler ve inguinal ligament seviyesinden

sonra A. femoralis olarak devam eder.

A.Femoralis yani femoral arter; yuzeyel femoral arter ve derin femoral arter
olarak ikiye ayrilarak devam eder. Yizeyel femoral arter addiktor kanaldan fossa

popliteaya gectiginde ad1 popliteal arter olarak devam eder. Popliteal arter ise temel



olarak 2 ana dala ayrilarak devam eder. Anterior ve posterior tibial arter denen bu iki
daldan posterior tibial arter trifikasyon seviyesinde peroneal arter dalini verir. Bu ii¢

dal diz alt1 alt ekstremite kanlanmasindan temel olarak sorumlu olan ve ayak tabani

arcusunu olusturan dallardir.

Sekil 1. Abdominal ve alt ekstremite arterial anatomi



Ana femoral arter,popliteal arter,anterior ve posterior tibial arterlerden nabiz
aliabilir. Periferik arter hastaliginda da bu dort bolgeden yapilacak nabiz muayenesi

oldukca degerli birer argiimandir.
2.4.SEMPTOMLAR VE SINIFLAMA

Kladikasyon alt ekstremite kaslarinda siirekli olarak egzersizle indiikklenen ve
dinlenme ile siirekli olarak rahatlayan (10 dakika i¢inde) yorgunluk, rahatsizlik,

kramp veya vaskiiler kaynakli agr1 olarak tanimlanan PAH’1n Klasik semptomudur.

Kritik bacak iskemisi (KBI) ; iskemik istirahat agrisi,iskemik cilt lezyonlari,
iskemik Ulser veya gangren gelismis hastalar1 tanimlar. Bu terim 6zellikle kronik
iskemik damar hastalig1 olan ve semptomlar1 2 haftadan daha uzun siiredir devam

eden hastalar i¢inkullanilmalidir(1, 18).

Akut kritik bacak iskemisi (13)ise ekstremitedeki canliligi tehdit edecek
siddette bacak perfiizyonundaki ani azalma olarak tanimlanmaktadir. Bu ani klinik
tablo bolgesel iskemi olusturmasinin yani sira sistemik komplikasyonlara da yol agan
ciddi bir patolojidir (18).

Kurtarilabilir uzuv tanimi tedavi edilirse ayagin agirlik tasiyan kismina
canlilig1 saglama ve motor fonksiyonunu koruma potansiyeli olan ekstremite durumu
icin kullanilirken; Motor fonksiyon, norolojik fonksiyon ve doku biitinliigiiniin
tedavi ile eski haline getirilemedigi ekstremite (veya ekstremite kismi) i¢in “Cansiz

uzuv” tanimi kullanilmaktadir(28).

Doku kaybi terminolojisi ise mindr ve major doku kaybi olarak ikiye
ayrilmistir. Mindr doku kaybi iyilesmeyen iskemik llser ve yaygin pedal iskemili
fokal gangren olarak tanimlanirken; major doku kaybi transmetatarsal seviyenin
Uzerine uzanan ve ayagin fonksiyonel olarak kurtarilamayacagi durumlari

tarifler(29).

PAH''m semptomlar1 ve bulgular1 degiskendir. PAH’l1 hastalar, klasik
topallama semptomu yasayabilir veya kritik bacak iskemisi dahil olmak (zere
ilerlemis hastalikla kendini gosterebilir. Caligmalar, dogrulanmis PAH’11 hastalarin

cogunun tipik topallama gostermedigini ancak eklemle iliskili olmayan diger uzuv



semptomlarina sahip oldugunu veya asemptomatik oldugunu gostermistir(28) . PAH
ile iligkili atipik alt ekstremite semptomlari, istirahatte baslayan ancak eforla
kotiilesen agr1 veya rahatsizlik, bir kisinin yiirimesini engellemeyen agri veya
rahatsizlik ve eforla baglayan ancak dinlenmeden sonra 10 dakika i¢inde gegmeyen
agr1 veya rahatsizlik olabilir(30). Tipik topallama gostermeyen ancak diger bacak
semptomlari olan veya asemptomatik olan PAH hastalarinin, topallama sikayeti olan
hastalarla karsilastirilabilir fonksiyonel bozukluga sahip olduklar1
gosterilmistir (30) . Bu nedenle, yiksek PAH riski tasiyan tiim hastalara sadece
topallama degil, ayn1 zamanda diger eforla iliskili eklemle iligkili olmayan uzuv
semptomlar1 ve algilanan ylirlime bozuklugu hakkinda da sorular sorulmali ve

ayrintili anamnez alinmalidir(28).

Amerikan Kardiyoloji Koleji/ Amerikan Kalp Cemiyeti (American College of
Cardiology/American Heart Association; ACC/AHA) 2005 yilinda yaymnladigi PAH
kilavuzunda, 50 yas tlizeri hastalarda PAH prezentasyonu soyle belirtilmistir(31) ;

- Asemptomatik : %20-50,
- Atipik bacak agrisi : %40-50,
- Klasik kladikasyon : %10-35,

- Kritik bacak iskemisi : %1-2‘dir.

Tablo 1. Fontaine Klinik simiflamalar: (32).

Evre Klinik Semptom

| Asemptomatik

1-A Hafif kladikasyon

11-B Orta-ileri kladikasyon

i Iskemik istirahat agris1

v Ulserasyon veya kangren
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Tablo 2. Rutherford klinik siniflamalari(32).

Evre | Kategori | Klinik Objektif Kriterler
Tammlama
0 0 Asemptomatik- Normal treadmill testi veya reaktif hiperemi
hemodinamik testi
olarak anlamli
tikayici hastalik
yok
1 Hafif kladikasyo Treadmill testini tamamlayan ve egzersiz
sonrast ABB> 50 mm/hg olan ancak
dinlenme 6lgtimlerine gére ABB 20 mm/hg
tizerinde azalma olmasi
| 2 Orta derecede 1. ve 3. Kategori arasinda
kladiskasyo
3 Ileri derece Standart treadmill testini tamamlayamayan
kladikasyo ve ABB < 50 mm/hg olmasi
1 4 Iskemik istirahat Istirahat ABB <40 mm/hg ve PB<30
agrisi mm/hg
i 5 Kiglk doku Istirahat ABB<60 mm/hg, ve PB<40
kaybi, iyilesmeyen | mm/hg
iilser varligi,
bolgesel kangren
6 TM hattin 5. kategori ile ayn1

distalinde blyuk
doku kaybi,
kurtarilamaz

ekstremite

ABB: ayak bilegi basinci, PB: parmak basinci; TM: transmetatarsal
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Alt ekstremite PAH, Fontaine veya Rutherford siniflandirmasina gore kategorilere

ayrilan birkag farkli klinik tabloya sahiptir.
2.5.TANI

Ayrmtili bir anamnez, sikayetlerin dogru degerlendirilmesi ve kapsamli alt
ekstremite vaskiiler muayenesi ve bacaklarin ve ayaklarin dikkatli muayenesi, PAH
icin klinik degerlendirmenin en 6nemli bilesenleridir. Kapsamli bir inceleme yapmak
icin bacaklar ve ayaklar, alt giysiler (pantolon / etek, ayakkabi ve coraplar)
c¢ikarilarak incelenir(33). PAH’1 diislindiiren muayene bulgularindan renk degisikligi,
sogukluk, killardadokiilme, sklerotik ve trofik degisiklikler, iskemikyara, gangren
gibi patolojik muayene bulgular1 degerlendirilir. Alt ekstremite PAH muayenesinin

en énemli komponenti periferik nabizlarin degerlendirilmesidir.

Alt ekstremite nabizlari 0-yok; 1-azalmis; 2-normal seklinde
degerlendirilmeli ve derecelendirilmelidir. Dorsalis pedis nabzinin yoklugu, PAD
tanisinda posterior tibial nabzin yoklugundan daha az dogrudur c¢ilinkii saglikli
hastalarin  6nemli bir ylizdesinde muayenede dorsalis pedis nabzi
olmayabilir (33). Ayrica soguk veya rengi bozulmus cilt bulgular1 ve gecikmis
kapiller dolum bulgulari PAH tanist igin giivenilir degildir (33) . PAH ontanisini
dogrulamak i¢in, anormal fizik muayene bulgular1 tanisal testlerle desteklenmelidir.

Genellikle ABI ilk test olarak yapilmalidir.
2.5.1.Ayak Bilegi-Kol indeksi

ABI degisiklikleri hastaligin tanisinda 6nemli bir parametredir ve PAH
tanisinda girisimsel olmayan birincil test ABI’dir. PAH hastalarina ilk degerlendirme
sirasinda en az bir kez her iki koldan da noninvaziv kan basinc1 Olgiimii

yapilmalidir(34).

ABI testi noninvaziv, uygulamasi basit ve minimum risk tasiyan bir testtir.
Bu da asemptomatik kisilerde kullanim igin uygun olmasmi saglar. Onceki
calismalar, PAH igin risk faktorleri mevcut asemptomatik hastalar arasinda
istirahatte anormal ABI'nin anlamli prevalansimi gostermistir(16, 35). Onemli sayida

kanit, asemptomatik olan ancak anormal ABI’s1 olan hastalarin normal ABI'h
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hastalara gore daha kotu kardiyovaskiler morbidite ve mortalite sonuglarina sahip
oldugunu gostermektedir(36). Diisiik istirahat ABI's1 olan asemptomatik hastalarin,
normal ABI'll hastalara gore daha kotii bir fonksiyonel duruma ve daha hizli bir

fonksiyonel diisiis oranina sahip olduguna dair kanitlar da vardir(35, 36).

Her iki st ekstremite arasi kan basinci farkinin 15 ila 20 mm/hg’dan daha
fazla olmasi ise anormaldir ve subklavyen (veya innominate) arter stenozunu
disiindiiriir. PAH’l1 hastalar, subklavyen arter stenozu acisindan yliksek risk
altindadir). Kol sistolik basinglarinda> 15 ila 20 mm/hg'lik bir farklilik subklavyen
(veya innominate) arter stenozunu diisiindiirse de, semptomlar (6rn: Kol efor agrisi
veya vertebral arter calma semptomlar1) yoklugunda, baska goriintiilleme veya

mudahaleye gerek yoktur(34, 37).

Her iki koldaki kan basincini dlgerek ABI'nin dogru hesaplanmasi igin yiiksek
sistolik basinca sahip kolu hesaplamaya dahil etmek dogrudur.PAH diisiindiiren 6ykii

ve fizik muayene bulgular1 varliginda istirahat ABI mutlaka 6l¢iilmelidir.

Istirahat ABI, bir doppler cihazi kullanilarak sirtiistii pozisyonda kollarda
(brakial arterler) ve ayak bileklerinde (dorsalis pedis ve posterior tibial arterler)
sistolik kan basing¢lar1 dlgiilerek elde edilir. Her bir bacagin ABI'si, dorsalis pedis
veya posterior tibial basincin yiiksek olaninin sag veya sol kol kan basincinin ytiksek

olanina bolinmesiyle hesaplanir(38).

Istirahatte diisiik ABI degerlerinin kardiyak ve genel mortalite agisindan bir
gosterge oldugu iyi bilinmektedir. Istirahat ABI degerinin 0,9 veya daha diisiik
olmasi, genel mortalite riskinde 2 - 7 kat artig ile ve kardiyovaskuler mortalitede ise 2

- 4 kat art1s ile iliskilendirilmistir(39).
ABI degeri 1.00 -1.40 arasi normal, 0.90-0.99 sinirda, 0,90 ise anormaldir(40, 41).

Genellikle alt ekstremite PAH’1 tanimlamak i¢cin ABI < 0.90 o6lg¢iitii kullanilir.
ABI ‘nin duyarlilik ve 6zgilliigii sirasiyla % 79 ve % 96°dir (1). Birinci basamak
saglik hizmetlerinde tani icin ABI'nin 1.10 olmas1 veya iic ABI’nin ortalamasinin
>1.00 olmas1 PAH icin >%.99 oraninda negatif ongordiiriicii degere sahiptir. ABI
duzeyi PAH 1n siddet derecesi ile direk iliskilidir. ABI ne kadar diisiik ise tikayici
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hastalik o kadar siddetlidir. ABI’'nin 0,50 den diisiik hesaplanmasi1 yiiksek bir
amputasyon riski oldugunu gosterir. Ayrica azalmis ABI ilerde karsilasilabilecek

kardiyovaskiiler hastaliklar a¢isindan da ciddi bir gostergedir(1).

Hasta takiplerinde bacagin durumunda koétiilesme yada revaskiilarizasyon
sonrast iyilesme seklinde bir degerlendirme yapilabilmesi i¢in ise ABI 6l¢timiindeki

degisikligin 0,15 ten biiyiik olmas1 gerekmektedir(1).

ABI 6lgimi 10-12 cm genisliginde sfingomanometre ile yapilir. Manson
ayak bileginin hemen yukarisina yerlestirilir. Manuel bir doppler cihazi ile her iki
ayagm posterior ve anterior tibial arterlerinin basmcinin dlgiilmesi gerekir. Olgiilen

en yiiksek ayak bilegi sistolik basincinin en yiiksek kol basincina boliinmesi ile elde

edilen oran bacagin ABI’sin1 verir.

Resim 1. Ayak bilegi kol indeksi 6l¢iimii klinik géruntasu
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Anterior

tibiyal
atardamar &Doppler

Doppler Posterior :
/ tbiyal Brakiyal atardamar B\
atardamar \

Sekil 2. Ayak bilegi kol indeksi 6l¢iimii(32).

Tiirk Kalp Damar Cerrahisi Dernegi‘nin (TKDCD) 2008 yilinda yayinladigi
Periferik Arter ve Ven Hastaliklar1 Klavuzu, asagidaki durumlarda ABKI &l¢iimii

Onermistir (18);
- Egzersiz sirasinda bacak semptomlari bulunan tiim hastalar (Kanit diizeyi B).

- 50-69 yaslar1 arasinda kardiyovaskiiler bir risk faktorii (6zellikle diyabet veya

sigara gibi) bulunan tiim hastalar (Kanit diizeyi B).
- Risk faktorli durumuna bakilmaksizin 70 yas {izeri tiim hastalar (Kanit diizeyi B)

- Framingham risk skoru %10-%20 olan tiim hastalar (Kanit diizeyi C).

Ayrica TKDCD kilavuzunda azalmis bir ABI degeri su sekilde 6zetlenmistir (18);
- Periferik arter hastalig1 tanisint dogrular.
- Asemptomatik (sedanter) hastalarda PAH tanis1 koydurur.

- Bacak semptomlarinin ayiric1 tanisinda vaskiiler bir etiyolojiyi ayirt etmek icin

kullanilir.
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- Bacak fonksiyonlar1 azalmig hastalarin belirlenmesi saglanir.

- Uzun donem prognoz hakkinda anahtar bilgi verir. ABI <0,90 oldugu durumlar

kardiyovaskdler mortalitede 3-6 kat artisla iliskilidir.
- Risk siniflamasina ek katki saglar. ABI ne kadar diisiikse prognoz o kadar kotiidiir.
- Koroner ve serebral arter hastalig1 ile oldukea yiiksek bir iligkiye sahiptir.

- Framingham risk skoru %10-%20 arasinda olan hastalar i¢in ileri risk siniflamasi

igin kullanilabilir.

Istirahatta normal veya simir degerde ABI’s1 olan PAH’I1 kisilerin saptanmasi
icin ise egzersiz sonrast ABI Olglimii uygun bir metodtur. Hastaya zorlanana ve
kladikasyon agris1 olana kadar (genellikle % 10-20 egimli bir kosu bandinda saatte
3,2 km hizla) yiiriimesi sdylenir. Istirahatte normal ABI degeri saptanmasina ragmen
klinik acidan PAH’dan kuskulanilan hastalarda egzersiz sonrasi 6l¢iillen ABI'nin ve

ABI degerinde saptanacak diisiisiin 6zellikle tanida yararli oldugu bildirilmektedir

(D).
2.5.2.Kosu Bandi Testi

Egzersiz kosu bandi ABI testi, semptom smirlamalarin1 objektif olarak
6lgmek ve PAH’1 teshis etmek i¢in 6nemlidir. Semptomatik hastada istirahat ABI'leri
normal veya smirda iken alt ekstremite PAH tanisinin konulmasinda ve egzersiz
bacak semptomlar1 olan bireylerde topallamay1 psddoklaudikasyondan ayirt etmede
faydalidir. Egzersiz sonrast kosu bandi ABI normalse, bacak agrisinin alternatif

nedenleri degerlendirilir(kas-iskelet sistemi hastaliklari, ndorolojik hastaliklar
vs). (42-44)

Kosu bandi testi; baslica semptomlarin ortaya c¢ikis siiresi ve mesafesi,
yurime mesafesi ve en uzun yurime mesafesine dair objektif fonksiyonel bilgiler
saglar. Istirahattayken smirda veya normal ABI degeri (0,9 — 1,4) saptanan alt
ekstremite PAH’1 diigiindiiren bulgular1 olan hastalarda yararlidir. Vaskiiler kaynakl
kladikasyonu (egzersizden sonra bacak basincinda diisiis) norojenik kaynakl

kladikasyondan (bacak basinci sabit kalir veya artar) ayirt etmeye de yardimci olmak
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icin anlamlidir. Genellikle kosu bandinda % 10 egimde 3,2 km/s hizda yiiriirken bu
test yapilir. Ancak, hizi sabit tutarken 3 dakikada bir kosu bandinin egimini siirekli
artirma gibi birkag teknik degisiklik yapilir(1).

Egzersiz Oncesi ve sonrasinda alt ekstremite arterial basinci
iliskilendirilmelidir. Egzersizden hemen sonra basingta % 20 den fazla diisiis olmasi

semptomlarin vaskiiler kladikasyon kokenli oldugunu dogrular(1).

Tedavinin  etkinliginin  (egzersiz  rehabilitasyonu, ilag tedavileri,
revaskiilarizasyon) degerlendirilmesi i¢in izlem sirasinda standartlastirilmis kosu

band: testinin yapilmasi da bir takip yontemi olarak one siiriilmektedir(1).
2.5.3.Dubleks Ultrasonografi

PAH tanisinda en yaygin kullanilan ve noninvaziv oldugu i¢in genellikle ilk
tercih olan gorintuleme yontemi dubleks ultrasonografidir (DUS). DUS hem
vaskiiler anatomi hem de kan dolasim ile ilgili bol miktarda bilgi sagladigi igin

vaskiiler lezyonlarin taranmasi ve tanisinda yaygin bigimde kullanilmaktadir.

Invaziv bir yontem olandijital subtraksiyon anjiografi (DSA) ile tanisi
konmus hastalarda karsilastirildiginda %350 den fazla hastada damar darligim
saptamada DUS duyarliliginin % 85-90, 6zgiilliigiiniin ise % 95’den fazla oldugunu

goOsteren meta analiz sonuglar1 vardir(1).

Alt ekstremite arter agacinin degerlendirilmesinde Kateter arteriyografisi altin
standart olarak kabul edilir. Ancak bu teknik alerji, arteriyel yaralanma,kontrast

nefropatisi gibi bazi riskler tasir(45, 46).

Dubleks arterial kapali goriintileme veya dubleks arterial ultrasonografi
invaziv olmadigi i¢in kanama ve kontrast kaynakli nefropati ve bu tiir riskler tasimaz.
Diger ¢cogu goriintiileme yontemi gibi radyasyon maruziyeti yoktur. Bu nedenle PAH
tanis1 icin tercih edilmesi gereken birinci goriintiileme yonteminin DUS oldugu

birgok ¢alisma ile kabul gormiistr (47).

Damar duvarinin (kireclenme ve anastomoz icin uygunluk gibi)

degerlendirilebilmesi, terapdtik planlama i¢in  limen c¢apinin  Ol¢limiiniin

17



yapilabilmesi, okliizyonun kronikliginin degerlendirilmesi, damar patolojilerinin
(kismi trombozlu anevrizmatik damarlar veya Ulsere / dizensiz plaklar vb)
belirlenebilmesi ve hemodinamik bilgiler (hacim ve hiz gibi) elde edilebilmesi DUS’

un avantajlari olarak siralanabilir(45, 46).

DUS’ un yeterli tecriibe ve egitime sahip olan hekimlerce yapilmasi
zorunludur. Biiytik 6l¢iide inceleme yapanin deneyimine bagli olup kismen subjektif

bir degerlendirme ile yapilmasi dezavantaji olarak sayilabilir.

ABI ile birlikte DUS alt ekstremite PAH’1 olanlarin biiytik bir ¢ogunlugunda
tedavi karar1 vermek i¢in gerekli bilgilerin hepsini saglar, tanty1 dogrular, lezyonun

yeri ve siddet derecesine iligkin bilgiler sunar(1).
2.5.4.Bilgisayarh Tomografi Anjiyografi

Bilgisayarli tomografi anjiyografi (BTA), hizli teknik gelismeler nedeniyle
giderek daha cazip hale gelmektedir. BTA artik ¢ogu merkezde olan ve erigimi
kolaylasan bir tan1 yontemi haline gelmeye baslamistir. Daha kisa ¢ekim siireleri,
daha ince kesitler, daha yiiksek ¢oziintirliik ve ¢cok dedektorlii bilgisayarli tomografik
(BT) tarayicilarin iyilestirilmesi, azalan (ancak yine de 6nemli) miktarda kontrast
ortami ile tlim vaskiiler agacin sinirli bir siire i¢inde taranmasini saglar. BTA ile ilgili
son ¢aligmalar, PAH’1 tespit etmek i¢in yaklasik% 98 duyarlilik ve 6zgiilliik oranlar
oldugunu bildirmektedir (48-50).

BTA’nin avantaji kalsifikasyonlar,darliklar,tikanmalar, anevrizmalar, stentler
ve baypaslar gibi birgok vaskiiler yapiy1 ayni anda ortaya koyabilmesidir. BTA ayni
zamanda cekim bolgesi ile iliskili ¢evre yumusak doku hakkinda da tanisal bilgi
verir(51).

Yuksek dozlarda kanserojen radyasyon kullanilmasi, olasi radyoopak madde
alerjisi, potansiyel kontrast nefrotoksisitesi, PAH’ta taramanin etkisini gosteren
verilerin  yoklugu nedeniyle tarama yontemi olarak BTA kullanilmasi
onerilmemektedir. Ancak siddetli PAH siiphesi varligi, DUS’ tan yeterli verim
alimamamasi, endovaskiiler yada cerrahi olarak revaskiilarizasyon ihtiyaci ve

tekniginin belirlenebilmesi gibi tanisal amaglar icin BTA uygun bir se¢enektir(50).
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BTA kullanildiginda kontrast madde kullanimmi minimal diizeye indirip;
goriintiileme Oncesi ve sonrasinda hastaya yeterli hidrasyonu saglayarak
nefrotoksisite sinirlandirilabilir. Asetilsisteinin ise nefrotoksisiteyi sinirlandirmadaki

potansiyel yarar1 belli degildir(1).
2.5.5.Manyetik Rezonans Anjiyografi

Manyetik rezonans anjiyografi (MRA), alt ekstremite atardamarlarinin en ug
bolgelerini bile invaziv olmayan yontemle gorintileyebilmektedir. Gadolinyumlu ve
gadolinyumsuz olarak farkli tekniklerle c¢ekilebilir. Agir bobrek yetmezligi olanlarda

ise gadolinyum kullanilamaz(1).

Gadolinyumla gii¢lendirilmis MRA,% 96 6zgiilliik (aralik,% 91-% 99) ve %
98 duyarlilik (aralik,% 92-% 100) ile dupleks ultrasonografiden daha dogru
gorinmektedir.(52) MRA’nin ¢ozintrligi gadolinyum kullanilarak kontrasth
teknikler ¢ekim yapildiginda DSA’ninkine erismektedir. DSA ile karsilastirildiginda
MRA miikemmel bir duyarlilik (% 93-100) ve 6zgiilliige (% 93-100) sahiptir(1, 53)

Kalp pili,metal implantlar,dis protezleri ve kapali alan korkusu olan hastalar

ise MRA kullaniminin kisitlamalaridir(1).
2.5.6.Anjiyografi- Dijital Subtraksiyon Anjiyografisi

Dijital subtraksiyon anjiyografisi (DSA)(54) on yillar boyunca tanida altin
standart olarak diisliniilmiis olsa da; gelisen teknoloji, ¢cok kesitli BTA ve MRA nin
gelismesi, yaygin kullanilabilmeye baslanmasi sayesinde DSA’nin tanisal kullanimi
oldukca azalmistir. Girisimsel olmayan goriintiileme yontemleri ile kiyaslandiginda
daha yiiksek radyasyon maruziyeti ve %1 civarinda goriilen arter giris yeri
komplikasyonlarindan kaginmak igin; giinlimiizde DSA PAH tanist almis ve
tedavisinde endovaskiiler islem uygulanmasi uygun goriilen hastalarda tedaviye eslik

eden bir goriintiileme bigimi halini almistir (1).
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2.6.TEDAVI
2.6.1.Yasam Tarz1 Modifikasyonu Ve Medikal Tedavi

Periferik arter hastaligi tedavisi multisipliner bir yaklasim gerektirmektedir.
Tedavinin amaglar1 semptomlar1 azaltmak ya da gidermek, egzersiz performansini ve
giinlik fonksiyonel kapasiteyi arttirmak, olast doku ve uzuv kayiplarinin Oniine
gecmektir. Egzersiz velveya ila¢ tedavisinin basarisiz veya yetersiz oldugu
durumlarda bir sonraki basamaga gecilerek hastaya uygun ise revaskiilarizasyon

planlanmalidir(2).

Amerikan Kardiyoloji Koleji / Amerikan Kalp Derneklerinin 2017 yilinda
yayinlanan klinik uygulama kilavuzunda tedavi segenekleri alt bagliklar altinda

degerlendirilmistir(27).

Buna gore; PAH tedavisinde hastalarin fonksiyonel durumu iyilestirmek igin
yapilandirilmis egzersiz ve yasam tarzi modifikasyonu dahil olmak Uzere; kapsamli
bir kilavuz tabanl tedavi ve takip programi izlenmelidir. Sigaray1 birakma hastalar
i¢in tedavinin onemli bir asamasidir(55). Hastanin tedavisi yasam tarzi degisikligi
olarak; sigaray1 biraktirmaya odaklanma, her giin minimum 30 dakika egzersiz,
beden kitle indeksinin normal sinirlara inmesini saglama (< 25 kg/m2 ) ve bir

Akdeniz diyetini icermelidir(1).

Sigara kullanim1 PAH igin en 6nemli ve degistirilebilir risk faktoridur. Sigara
kullanim1 ile PAH siddeti arasinda doz bagimli ve paralel bir iliski mevcuttur(56).
Halen sigara kullanmaya devam eden alt ekstremite PAH hastalarinda postoperatif
komplikasyonlar, amputasyon ve olim riski de artmistir (1). Sigara kullanan
hastalara sigaray1 birakmalar1 siddetle onerilmeli ve sigarayi birakma programlari

Onerilmelidir.

PAH olan her hasta i¢in semptomlart ve doku kayiplarini azaltmak igin

kilavuz tabanli bir farmakoterapi programi onerilmelidir.(28)

DM qgibi bireysel risk faktorlerine gore tedaviler 6zellestirilebilir. Diyabetik
hastalarda glikolize hemoglobin (HbAlc) degerini hedef olarak %7 nin altina
cekebilecek sekilde medikal tedavi verilmelidir. Diyabetik hastalarda kan glukoz
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dizeyinin kontrol altinda tutulmasi, kritik bacak iskemisi gelisen durumlarda
ekstremite goriilen vaskiiler kaynakli sorunlarin azaltilmasinda faydali olarak

gosterilmistir (57).

PAH olan diyabetik hastalarin ayak egitimi son derece Onemlidir. Hastalar1
saglikli ayak davranmislarinin 6gretilmesi (6rn. ayaklarin gilinliik muayenesi, tirnak
bakimi, uygun ayakkabi ve ¢orap secimi, ¢iplak ayakla yilirlimekten kaginilmasi)

olasi yaralanmalar ve doku kayiplarinin 6niine gegmek agisindan énemlidir.(58)

PAH icin farmakoterapi anti-agregan, statin ve anti-hipertansifler gibi ajanlari
igerir (27). Anti-agregan tedavide temel olarak asetil salisilik asit (ASA) (75-325 mg
gunluk) velveya klopidogrel (75 mg ginluk) verilebilmektedir(27). Yapilan
arastirmalar ASA ve klopidogrelin birlikte kullanilmasinin, revaskiilarizayon
yapilmis hastalarda ekstremite korunmasinda tek antiagregan kullanimindan daha
faydali olabilecegini ortaya koymaktadir (59-61). Silostazol da iskemik sikayetlerin
tedavisinde etkili bir medikal ajandir (27).

Hiperlipidemi ise PAH igin bagimsiz bir risk faktorii olarak kabul
edilmektedir. Statinler ve diger lipid diistiriicii tedaviler, PAH tedavisinde ekstremite

korunmasi agisindan prognozu iyilestirmektedir (62).

Hipertansiyonu olan PAH’l1 hastalarda anjiyotensin doniistiiriicii enzim
inhibitorleri (angiotensin converting enzyme inhibitors-ACEi) veya anjiotensin
reseptor blokerleri (54)kullaniminin prognoz ve sag kalim {izerine olumlu etkileri

oldugu gosterilmistir.(63, 64)
2.6.2.Revaskiilarizasyon

2.6.2.1.Endovaskuler Tedavi:

Diinya genelinde ¢ogu hastaligin tedavisinde cerrahiye secenek olabilecek
mortalitesi ve morbiditesi daha diisiik olan girisimsel islemler tercih edilmeye
baslanmistir. PAH’ta da ayni prensipten yola ¢ikilarak gelistirilen ve son yillarda
diinya genelinde ¢ogu merkezde yaygin olarak kullanilmaya baslanan endovaskiiler

tedavi segenekleri saglam bir yer edinmistir.
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Cerrahiye kiyasla uygulama kolayliklari, diisiik morbidite ve mortalite nedeni
ile ilk olarak endovaskiiler yaklasimi tercih etmekle birlikte; basarisizlik durumunda

kullanilmak tizere cerrahi tedavi se¢cenegi muhafaza edilmektedir (1).

Vaskiiler hastaliklarin tedavisinde endovaskiiler yontemlerin kullanilmasi ilk
olarak 1964 yilinda Charles Theodore Dotter tarafindan yapilmistir(65). Bu islemden
on yil sonra ise Griintzig ve Hopff kateter aracili balon ile endovaskiiler dilatasyon
uygulamasi yaparak devrim niteliginde bir adim atmislardir(66). Bu basarili
uygulama sonrasinda endovaskiiler girisimlerin etkinligi ve kullanilabilir oldugu
kabul gormeye baglamistir. Yillar igerisinde gelistirilen PTA ve stent teknolojileri
sayesinde endovaskiiler uygulamalar, vaskiiler hastaliklarin tedavisinde oldukga
onemli bir alternatif olmaya baglamigtir. 1984 yilinda Amerikan Tip Dernegi koroner
arter stenozlarinda endovaskiiler uygulamalarin koroner bypass cerrahisine yeni bir
alternatif olabilecegini kabul etmistir(67). Bu uygulamalarin tip diinyasinda yaygin
olarak kabul gérmesi tlizerine 1989 yilinda ilk olarak Amerika Birlesik Devletleri;
secilmis saglik profesyonellerinin egitim miifredatina girisimsel uygulamalar

eklemistir.

Gilintimiizde PAH tedavisinde endovaskiiler girisimler gelisen cihaz teknolojileri
ve klinik tecriibe nedeni ile giderek artan oranlarda ve basarili sekilde

uygulanabilmektedir.

PAH endovaskiiler tedavi segenekleri arasinda; PTA, stent uygulamalar ve

aterektomi yer almaktadir. (68)

Paklitaksel kapli balonlarin yakin zamanda kullanilmaya baslanmasi ile restenoz
oranlar1 distiriilmiis ve uygulanan lezyolarin agiklik siireleri uzamistir.Paklitaksel,
tibdlin dimerlerinden mikrotiibiilerin toplanmasini arttiran ve depolimerizasyonu
onleyerek mikrotiibiil stabilizyonunu saglayan anti-mikrotubtl bir maddedir. Bu
etkisi ile limen i¢i neo-intimal proliferasyonu durdurmaktadir. Uygulandigi dokuda
6 ay kadar etkili olarak kalabilmektedir(69).

Stent uygulamalar1 aterosklerotik stenozlarin ve anjiyoplasti sirasinda
olusabilecek disseksiyonlarin tedavisinde kullanilmaktadir. Plak hasar1 sonucu

olusabilecek distal emboli ve akut okliizyonlar1 0Onleyebilmektedir(70).Stent
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teknolojilerinin gelismesi ile artik ilag kapli stentler, kapl stentler (greft stentler) vb
gibi bir¢ok farkli malzeme siklikla kullanilmaktadir.

Lezyonlarin uzunlugu ve yeri kadar plak icerigi de tedavinin sonuglarini
degistirebilmektedir. Ozellikle intra vaskiiler ultrasonografi (IVUS) teknolojisinin
kullanilmas: ile plaklarin kalsiyum igeriginin lezyonlarin tedavisinde ve hastalarin
prognozunda oldukea etkili oldugu gosterilmistir. Buna gore kalsiyum icerigi yiliksek
plakli lezyonlarin girisimsel iglemleri sirasinda disseksiyon ile karsilasma oranlari
yuksektir(71). Bu nedenle kalsifik igerigi yiiksek lezyonlarda aterektomi iyi bir

alternatiftir.

Sonug olarak lezyonun yeri,durumu,plak yiikii gibi faktorler géz ontine alinarak

tedavi hastaya gore secilmeli ve tekli yada kombine tedavi uygulanmalidir.

2.6.2.2.Cerrahi Tedavi

Cerrahi tedavi secenekleri lezyonlarin anatomisine gore iki alt grupta

degerlendirilmektedir:

a) Aorto-iliak Tikayin Hastahklar: Bu grupta yer alan lezyonlar igin
anatomik uygunluk varliginda cerrahi secenekler arasinda dogrudan aortik
rekonstriiksiyonlar (aorto-femoral bypass, aorto-iliak bypass, aorto-iliak
endarterektomi) bulunmaktadir. Bu yontemlerle yapilan islemlerin uzun
donem aciklik oranlari yiiksek olmakla birlikte mortalite ve morbitide
oranlar1 da ytiksektir. Anatomik uygunluk olmayan veya aort cerrahisi ytliksek
riskli olan hastalarda ekstra anatomik bypass yontemleri uygulanabilir
(aksiler-femoral, iliak-femoral, femoral-femoral bypass). Bu teknikler daha
diisiik mortalite ve morbitide oranlarina sahip olmakla birlikte uzun dénem

greft aciklik oranlart diisiiktiir(72).

b) Infrainguinal Tikayicr Hastahklar: Ilerlemis femoro-popliteal tikayic
hastalig1 olan riskli hastalarda, cerrahi bypass daha uzun agiklik siireleri,
diisiik yeniden girisim orani1 ve genellikle diisiik bir komplikasyon orani ile
iyi tolere edilir. Ancak cerrahi miidahalelerin iyi kalitede, uygun gapta bir

safen ven varliginda tercih edilmesi 6nerilir(72).
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2.7.CRP ATEROSKLEROZ iLiSKiSi

CRP, ilk olarak 1930’lu yillarda karaciger tarafindan iiretilen, nonspesifik bir
akut faz reaktani olarak tanimlanmistir. Uzunca bir siire fazla ragbet gdrmemis ancak
1970’1i yillardan sonra, klasik kullanim alani olarak enfeksiyon ve inflamatuar
hastaliklarin takibinde 6nemli bir yer bulmustur. 1990’11 yillarin basindan itibaren ise
aterosklerozun inflamatuar bir hastalik oldugunun diistiniilmeye baglanmasi CRP’nin

kullanimina farkli bir boyut katmistir(73-76).

Glinlimiizde, aterosklerozun damarsal bir inflamasyon oldugu goriisii yaygin
olarak  kabul  gormektedir(77). CRP’nin  kardiyometabolik  hastaliklarin
patogenezinde de 6nemli rol oynadigini gosteren kanitlar hizla artmaktadir (78).
CRP’nin aterosklerotik damarlarda bulunmasi normal damarlarda bulunmamasi,
CRP’nin yalnizca basit bir inflamasyon belirteci degil; ayn1 zamanda plak olugma
mekanizmasi, plak olgunlagsmasi ve riptiriinii de iceren tim ateroskleroz

basamaklarinda aktif bir rolii oldugunu gostermektedir (78, 79).

CRP’nin "proaterojenik" &zelliklerinin oldugu bildirilmektedir. Ornegin;
CRP’nin endotel hiicrelerini uyararak selektinlerin, adezyon molekiillerinin (adezyon
molekilu-1, vaskiler adezyon molekilii-1), ve monosit kemotaktik protein-1’in
ekspresyonunu arttirdigi bilinmektedir(80, 81). Ayrica endotelyal nitrik oksid (NO)
sentezini baskiladigi ve NO sentaz mRNA’sin1 destabilize ettigi bildirilmektedir(82).
Nekrotik ve apoptotik doku hicrelerininin ortamdan temizlenmesinde gorevli
hiicrelerin aktivasyonunu saglayarak hasarli dokunun islev ve yapisinin onarimina da
katki saglamaktadir. Ancak, bagisiklik sisteminin diger elemanlar1 gibi faydali
etkilerinin yani sira bazi zararli etkileri de vardir. Bundan dolayr CRP, son
zamanlarda aterogenez ve miyokard infarktisundeki doku hasar1 ile sikga

iligskilendirilmeye baglanmistir (79, 83, 84).

Periferik arter hastaligi da ayni ateroskleroz zemininde gelistigi i¢cin PAH ta da
ayni mekanizmalar ile CRP nin anlamli yiikseliste oldugunu gosteren(85) , hatta
PAH’ta sistemik inflamatuvar yanitin KAH’a gore daha siddetli oldugunu gosteren

yayinlar mevcuttur(86).
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2.8.ALBUMIN ATEROSKLEROZ iLISKiSi

Albiiminin 0Ozellikleri ve rolii, ilk olarak Paracelsus tarafindan idrardan
cokeltildigi bir protein olarak tanimlanmis ve bes ylizyilh askin siiredir
arastirtlmistir(87). Yapilan ¢alismalardan sonra giliniimiizde albiimin hakkinda net
bilgilere sahibiz. En bol dolasim proteini olan serum albiimini, onkotik basinci ve
mikrovaskiiler biitiinliigii  siirdiirmek, metabolik ve vaskiiler fonksiyonlari
diizenlemek, maddeler i¢in baglayic1 ligandlar saglamak, antioksidan aktiviteler ve
antikoagiilan etkiler gibi bir¢ok hayati fizyolojik fonksiyonla iligkilidir. Ayrica
Serum Alblmin diizeyi, nétrofil yapismasini ve hiicre sinyalleme pargalarini modiile

ederek enflamatuar siireglerle ters orantilidir (88, 89).

Alblimin sentezi karacigerde meydana gelir ve diyet ve beslenme, koloidal
onkotik basing, hormonlara maruz kalma ve hastalik durumlar gibi cesitli
faktorlerden etkilenir. Toplam albiimin havuzu yaklasik 3,5-5 g / kg viicut agirhigidir
ve bunun% 40-45'i intravaskiiler boslukta, geri kalani ise interstisyel boslukta
bulunur(88). Serumdaki albiimin konsantrasyonlari i¢in referans araligi yaklasik 3,5-
5,0 g / dL'dir ve konsantrasyonu 3,5 g / dL'nin altinda olan vakalar genellikle

hipoalbiiminemi olarak adlandirilir (90).

Serum Albumin, geleneksel olarak ¢esitli klinik ortamlarda giivenilir risk tahmini
icin bir biyolojik belirte¢ olarak kabul edilir. Tim nedenlere bagli mortalite ve
kardiyovaskiiler mortalitede diisiik Serum Albumin konsantrasyonu artmis bir risk

olarak gosterilmistir(91).

Serum Albumin konsantrasyonundaki diistisin KAH, PAH ve akut iskemik
inmede anlamli bir risk faktérii olduguna dair c¢alismalar ve sonuglar

bulunmustur(92).
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3.GEREC VE YONTEM

3.1.KLiNiK DEGERLENDIRMELER

Calismamiz Ocak 2016-Ekim 2020 tarihleri arasinda Hatay Mustafa Kemal
Universitesi Tayfur Ata Sokmen Tip Fakiiltesi Uygulama ve Arastirma Hastanesi
Kalp ve Damar Cerrahisi kliniginde bagvuran alt ekstremite tikayici periferik arter
hastalig1 tanis1 konmus ve tedavisi tarafimizca yapilmis hastalardan 50 hastanin
randomize olarak secilmesi ve sonuglarinin retrospektif olarak degerlendirilmesi ile
olusturuldu. Hastalarin dosyalar1 taranarak yas, cinsiyet, kronik hastalik durumlari,
sigara kullanimi, daha 6nce gecirilmis periferik islem Oykiileri, tarafimizca yapilan
tedaviler, ayak bilegi-kol basing indeksleri ve bagvurduklar: tarihlerdeki Serum CRP
ve Albumin degerlerine ulasildi. Fizik muayene, hastanin sikayetleri, Rutherford ve
Fontaine klinik evrelemeleri tedavi Oncesi arterial lezyonlarini irdelendi. Veriler
SPSS 17,0 paket programina girilerek analiz edildi. Bu ¢alisma i¢in Hatay Mustafa
Kemal Universitesi Tayfur Ata Sokmen Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik

Kurul’dan onay1 alindu.
3.2.CALISMAYA DAHIL OLMA KRiTERLERI

Randomize olarak segilen hastalar arasindan basvuru aninda alt ekstremite
yada bagka bir bolgede enfeksiyonu olan hastalar, son 2 hafta i¢cinde enfeksiyon
gecirmis hastalar, CRP yiiksekligi yapacak ek sistemik hastalig1 olan hastalar ve

immiin suprese olan hastalar ¢alisma diginda birakilmastir.

Ayrica malniitrisyon, kasesi ve hipoalbuminemi yapacak ek hastaligi bulunan

hastalar da calisma disinda birakimistir.
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3.3. KULLANILAN IiSTATISTiK YONTEMLER

Arastirmada nominal ve ordinal veriler frekans analiziyle, 6lcum verileri ise
ortalama ve standart sapma ile Olculdi. Nominal ve ordinal verilerin fark
analizlerinde Ki-kare ve Benzerlik orani testleri kullanildi. Verilerin dagiliminin
normal dagilima uygunlugu Shapiro-wilk testi ile analiz edildi. Normal dagilima
uyan parametrelerin fark analizinde Bagimsiz Omeklem T-Testi ve Eslesmis
Orneklem T-Testi, uymayan parametrelerin fark analizinde ise Mann Whitney U testi
kullanild1. Korelasyon analizinde Spearman’s rho korelasyon analizi yapildi. Tiim
analizler %95 giliven araliginda ve SPSS 17.0 for Windows programinda, 0.05
anlamlilik diizeyinde gergeklestirildi.
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4. BULGULAR

Arastirmaya katilan toplam 50 hastanin %26,0’s1 (13 hasta) kadin ve %74,0’i
(37 hasta) erkekti. Bu dagilim Sekil 3°te gosterildi.

Cinsiyet

B Kadin
[ Erkek

Sekil 3: Hasta grubunun cinsiyetlerine gore dagilimlar:
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Hastalarin en kii¢tigii 39, en biiyiigii 88 yasa sahipti. Hastalarin yas ortalamasi

62,80+10,96 olarak bulundu.

Hastalarin CRP diizey ortalamasi 16,10; albiimin diizey ortalamasi 3,76

degerlere sahipti. Bu degerler Tablo 3’te verildi.

Tablo 3: Hastalarin CRP ve albumin degerlerinin dagilimi

En kicik |[Enbiydk  |Ortalama [Std. Sapma
CRP 1,53 114,00 16,10 20,30
Alblimin 1,62 5,00 3,76 0,62

Hastalarin %44,0’tinde instilin tipi, %26,0’sinda ise OAD tipi DM vardi. HT
toplam 30 hastada (%60,0) vardi. Hastalarin %24,0’tinde hiperlipidemi, %52,0’sinde
KAH, %16,0’sinda KBY, %4,0’tinde SVO ve %32,0’sinde sigara kullanimi vardi.
Sigara kullanimi en az yilda 10, en fazla 100 paket ve ortalama 37.53+15.41 olarak

bulundu. Hastalarin %44,0’linde periferik dykii vardi. Bu bilgiler Tablo 4’te verildi.
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Tablo 4: Hastalarin komorbidite ve risk faktorlerine gore dagilimlari

n %
DM
Yok 15 30,0
Insiilin 22 44,0
OAD 13 26,0
HT
Yok 20 40,0
Var 30 60,0
Hiperlipidemi
Yok 38 76.0
Var 12 24,0
KAH
Yok 24 48,0
Var 26 52,0
KBY
Yok 42 84,0
Var 8 16,0
SVO
Yok 48 96,0
Var 2 4,0
Sigara kullanimi
Yok 16 32,0
Var 34 68,0
Periferik islem 6ykusu
Yok 28 56,0
Var 22 44,0
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Hastalarin baglangi¢ kol ve bacak indeksi degerlerinin ortalamas1 (0,48+0,12)

hesaplanmustir.

Sikayetler arasinda en yaygin olan1 %26,0 oranla ayakta yara ve ayni oranla
kladikasyon olup, bunu %22,0 oranla istirahat agrisi izlemekteydi. Genel olarak tek
bir rahatsizlik agir basarken, birden fazla sikayeti olanlarin oranlar1 %4,0
civarindaydi. Klinik siniflamada hastalarin %6,0’simin f-II a,f sinifinda, %24,0’{iniin
f-1I b,r sinifinda, %22,0’sinin f-111 r- ve %48,0’inin f-1V r- sinifinda oldugu goriildii.
Hastalarin  %12,0°sinde medikal tedavi karar1 alinirken, %388,0’inde ise
revaskiilarizasyon karar1 alindi. Hastalarin %20,0’sine ampiitasyon yapildi. Bu

degerler Tablo 5’te verildi.
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Tablo 5: Sikayet tiirii, klinik simiflama, tedavi karar1 ve ampiitasyon sonucuna gore

dagilim
n %
Sikayet tiirii
Istirahat agrisi 11 22,0
Ayakta yara 13 26,0
Kladikasyon 13 26,0
Renk degisikligi 5 10,0
Yara + istirahat agrisi 2 4.0
Yara + renk degisikligi 2 4,0
Renk degisimi + istirahat agris1 2 4,0
Yara + kladikasyon 2 4,0
Klinik simiflama
f-1la 3 6,0
f-1l'b 12 24,0
f-111 11 22,0
-1V 24 48,0
Tedavi Karan
Medikal tedavi 6 12,0
Revaskularizasyon 44 88,0
Ampdutasyon
Yapilmadi 40 80,0
Yapildi 10 20,0

Sikayet tiirii ile KBY, ayak bilegi-kol indeksi ve islem sonucu arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski vardi (p<0.05). Sikayet tiirii kodlanirken birden fazla
sikdyet daha yiiksek rakamlarla kodlandigindan, KBY olmasi durumunda sikayet
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artmaktaydi. Sikayet tiirii ile arastirma degiskenleri arasindaki iligski i¢in yapilan

Spearman’srhokorelasyon analizi sonuglar1 Tablo 6’da verildi.

Tablo 6: Komorbidite ve risk faktorleri ile arastirma degiskenleri arasindaki
iliski,nonparametrikkorelasyon analizi olarak yapilan Spearman’srho Kkorelasyon

analizi sonuclari

r p
Cinsiyet 0,001 0,999
Yas 0,112 0,440
DM -0,158 0,272
HT 0,030 0,834
Hiperlipidemi -0,194 10,176
Sigara 0,020 |0,912
KAH 0,152 0,292
KBY 0,296 |0.037
SVO -0,011 10,940
Periferik oyki 0,127 0,379
CRP 0,160 0,269
Albimin -0,022 0,878
Ayak Bilegi-Kol indeksi |-0,131 |0,365
Tedavi karari -0,223 (0,120
Ampltasyon 0,193 0,178
p*<0.05 **p<0.01
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Ampiitasyon yapilan grupta kol ve bacak indeksi diizeyleri istatistiksel olarak

anlamli sekilde daha diisiiktii (p<0.05). Bu dagilim Sekil 4°te gosterildi.

0,807 T

Ayak |
bilegi-
kol
Indeksi _

0,207 S —

T I
Hayir Evet
Ampiitasyon

Sekil 4: Ampiitasyon durumuna gore ayak bilegi-kol indeksi degerleri ve degisim

aralhiklan

Ayak bilegi-kol indeksi degerinin aragtirma degiskenlerine gore fark analizi sonuglari

Tablo 7!deki gibiydi.
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Tablo 7: Ayak bilegi-kol indeksi degerinin cinsiyet ve risk faktorlerine gore fark analizi
sonuclari (a. Bagimsiz Orneklem T-testi, b. OneWay ANOVA Testi)

Ortalama Standart Sapma p

Cinsiyet

Kadin 0,43 0,15 0.1042
Erkek 0,50 0,11

DM

Yok 0,50 0,11

Insiilin 0,46 0,12 0.644°
OAD 0,49 0,14

HT

Yok 0,49 0,15 0.7662
Var 0,47 0,10

Hiperlipidemi

Yok 0,48 0,12 0.879?
Var 0,47 0,14

KAH

Yok 0,49 0,11 0.5672
Var 0,47 0,14

KBY

Yok 0,48 0,13 0.980?
Var 0,48 0,13

SVO

Yok 0,48 0,13 0.8732
Var 0,47 0,09

Sigara kullanimi
Yok 0,45 0,15 0.2712
Var 0,49 0,11
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Tablo 8: Ayak bilegi-kol indeksinin sikayet tiirii, klinik simiflama, tedavi karari ve

amputasyon durumuna gére fark analizi sonuclari (a. Bagimsiz Orneklem T-testi, b.

OneWay ANOVA Testi)

Sikayet tiirii
Istirahat agris1
Ayakta yara
Kladikasyon
Renk degisikligi

Yara + istirahat agris1
Yara + renk degisikligi
Renk degisimi + istirahat agrisi

Yara + kladikasyon

Klinik siniflama

f-11a
f-11b
f-111
f-1vV

Tedavi Karan
Medikal tedavi
Revaskularizasyon
Amputasyon
Yapilmadi

Yapildi

0,51
0,43
0,58
0,37
0,48
0,30
0,35
0,59

0,72
0,57
0,51
0,39

0,51
0,47

0,52
0,32
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0,08
0,15
0,06
0,04
0,11
0,04
0,07
0,11

0,07
0,05
0,08
0,09

0,21
0,11

0,10
0,09

0.000°

0.000°

0.475%

0.000?



Kol ve bacak indeksi sikayet tiirli, klinik siniflama ve ampiitasyon yapilma

durumuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede farkliydi (p<0.05).

0,807 T

Ayak -

bileli';ci); o T _|_

indeksi

il
40 l

— [

0,207 [ ]

T T T T
1 2 3 4

Klinik_simniflama

Sekil 5: Ayak bilegi-kol indeksi ile klinik siniflama arasindaki degerlendirme

0,807

Ayak |o,60-
bilegi-
kol
indeksi

0,40

0,20

0,00 T T T
1 2 3 4

Klinik_siniflama

Sekil 6: Ayak bilegi-kol indeksi ile klinik siniflama arasindaki degerlendirme
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Tablo 9: CRP/Albumin oraninin arastirma degiskenlerine gore fark analizi sonuclari

Ortalama Standart Sapma p
Cinsiyet
Kadin 7.32 9.89 0.359?
Erkek 3.92 3.97
DM
Yok 4.33 5.34
Insiilin 4.72 4.09 0.679°
OAD 5.50 9.54
HT
Yok 5.74 8.72 0.593%
Var 4.18 3.62
Hiperlipidemi
Yok 5.36 6.83 0.2562
Var 3.05 2.65
KAH
Yok 4.95 5.12 0.503?
Var 4.67 7.07
KBY
Yok 4.88 6.61 0.5942
Var 4.38 2.94
SVO
Yok 4.71 6.18 0.4722
Var 7.13 6.94
Sigara kullanimi
Yok 7.32 8.82 0.038?
Var 3.62 4.03
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Periferik Oykii

Yok 4.66 6.80 0.681°
Var 4.98 5.36
Sikayet tiirii
Istirahat agris1 2.17 0.64
Ayakta yara 6.88 9.85
Kladikasyon 3.13 2.19 0.251°
Renk degisikligi 8.80 7.99
Yara + istirahat agris1 7.06 7.03
Yara + renk degisikligi 7.21 2.62
Renk degisimi + istirahat agrist 2.42 1.04
Yara + kladikasyon 4.38 5.65

Klinik simiflama

f-11a,f 3.90 3.89
f-11b,r 3.28 2.22 0.182°
f-111,r- 2.17 0.64
f-1V,r-1 6.89 8.22

islem sonucu

Basarisiz 3.46 2.32 0.936?
Basarili 5.20 7.30

Amputasyon

Yapilmadi 3.79 3.39 0.166%
Yapildi 8.86 11.54

a. Mann Whitney U Testi, b. Kruskal Wallis Testi.

CRP/Albumin degeri sigara kullanmayanlarda istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksekti. Bunun diginda CRP/Albumin degerinin arastirma parametrelerine

gore farklar istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05).
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Klinik_siniflama

Sekil 7: CRP/ Albumin orami ile klinik siniflama arasindaki degerlendirme

6,007

4,007

Mean CRP/Albiimin

2,007

0,00 T T T
1 2 3 a

Klinik_siniflama

Sekil 8: CRP/ Albumin oram ile klinik siniflama arasindaki degerlendirme
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Tablo 10: CRP/ Albumin ile ayak bilegi-kol indeksi arasindaki iliski i¢in yapilan

Spearman’srho korelasyon analizi sonuclari

CRP/ Albumin

r|-,324"
Ayak bilegi-kol indeksi

p|,022

Korelasyon analizi sonuglarina gére CRP/albiimin orani ile kol ve bacak

indeksi (r=-0.324; p<0.05) olarak hesaplandi.
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5. TARTISMA

Bu calismada retrospektif olarak; tikayici periferik arter hastaligi nedeni ile
klinigimize basvuran 50 hastanin bagvuru anindaki serum CRP/Albumin oranininda
hastaligin klinik siddeti ile arasinda anlamli bir korelasyon olup olmadigini
arastirdik. Hastaligin siddetini hastalarin sikayetleri ve fizik muayenelerine gore;

ayak bilegi-kol indeksi 6l¢timleri ile 6lgulendirdik.

Periferik arter hastaligi (PAH) diinya genelinde siklig1 %3 ile %13 arasinda
gosterilen kronik bir hastaliktir(3-5). Hastaligin yarattig1 is giicli kaybi, ekstremite
kayb1 ve hatta mortaliteyi beraberinde getirmesi nedeni ile saglik sistemleri igin
oldukg¢a maliyetli bir hastaliktir(6). Tiim bunlar géz 6niine alindiginda diger kronik
hastaliklarda oldugu gibi tarama ve erken tani, gelismesi muhtemel hastaligi ve
komplikasyonlarini 6nlemek agisindan olduk¢a ciddiye alinmasi gereken bir

mevzudur.

Gilintimiizde PAH 1in KVH ve KAH agisindan bagimsiz ancak anlamli bir risk
faktorii ve mortalite agisindan 6n belirteg¢ olup olmadigini tanimlamak amacl yapilan
cokca ¢alisma ve metaanaliz mevcuttur(54, 93, 94). Bu ¢alismalarda PAH tanis1 ve
takibi ABI {izerinden yiiriitiilmiistiir. Bu ¢aligmalar ve benzerleri gostermistir ki ABI
degeri 0,90 dan diisiik olan hastalarda KVH acisindan mortalite artmakta olup; ABI
degeri diistiikce mortalite riski de artmaktadir. Bir baska deyisle; ABI, PAH
agisindan hastalik siddetini gosterdigi gibi KVH agisindan da mortalite riskini bir
onbelirteg olarak gostermektedir ve her ikisi ile de negatif yonde anlamli korelasyon
icindedir. Periferik arter hastaligi ateroskleroza bagli hastaliklarin Uyelerinden biri
olarak degerlendirilmeli ve toplum saglhigi agisindan sadece tedavi degil tarama ve

erken tani acisindan da ciddiye alinmalidir.

Fowkers FG ve arkadaslarmin 2008 yilinda yayinladigi ¢oklu merkezde
yiiriitiillen ve yaklasik 480 bin hasta arasindan secilmis 23 bin kadin ve 24 bin erkek

hastanin takiplerindeki veriler  kullanilarak yapilan bir metaanaliz ¢alismasi
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sonuglar1 ;diisik ABImin (< 0.9) tim risk kategorilerinde toplam mortalite,
kardiyovaskiiler mortalite ve major koroner olay riskini yaklagik iki katina

cikardigini gostermistir(13).

PAH’in hem kendi icinde hem de KVH agisindan komplikasyonlar1 ve
mortalitesi diisiintildiiglinde hastaligin siddetinin ve prognozunun
degerlendirilmesinde; takibi ve tedavisinin yapilmasinda; komplikasyonlariin oniine
gecilebilmesinde; KVH agisindan mortalitenin  degerlendirilebilmesi ve Oniine
gecilebilmesinde ABI anlamli olsa da baska degerlendirme parametreleri ihtiyaci ve
arayist dogmustur. Calismamiz da bu arayislarin bir parcasi olarak CRP/ Albumin

oraninin anlamli bir parametre oldugu tezine dayanarak yiiriitilmiistiir.

Roy Debashis ve arkadaslar yaptiklar1 bir ¢cok ¢alismada iskemi ve albumin
arasindaki korelasyonu incelemislerdir. 2004 yilinda yaptiklar1 bir ¢alismada; PAH
tanist almis, klinik smiflamasi Fontane I ve ABI< 0,9 olan 23 kisilik bir hasta
grubunda hastalarin alt ekstremite iskemi semptomlarmi egzersiz (yliriiyiis) ile
tetiklemiglerdir. Bu c¢aligmalarinda egzersiz ile tetikledikleri alt ekstremite iskemisi
sonrasinda Olgtiikleri serum Albumin degerlerinde iskemi Oncesine gore anlamli
azalma saptamiglardir(11). Alt ekstremite kas kitlesinde akut tetiklenmis yada kronik
iskeminin sonucu olarak serum Albumin diizeyinde diisiis goriilmesi yillarca

yapilmis ¢aligmalarin sonucu olarak kabul gérmiis bir bilgidir.

Calismamizda hastalarda oOl¢tiiglimiiz basvuru anindaki serum Albiimin
degerleri ise 1.62 ile 5.00 arasinda degismekteydi ve 3.76+0.62 ortalama degere
sahipti. Kronik alt ekstremite iskemisinde saptadigimiz bu deger , normal serum
albumin degerinin alt siniria yakin olmast nedeni ile Roy Debashis’in ¢alismasini

destekler niteliktedir.

1998 yilinda; kladikasyon tarifleyen 144 PAH tanili hasta ile yapilan bir
calismada ise yiiksek serum CRP konsantrasyonunun hastalarin daha sonraki
takiplerinde revaskiilarizasyon gereksinimleri acisindan bir gosterge oldugunu ortaya
koymus ve erken donemden itibaren hastalarin takiplerinde serum CRP diizeylerinin

de takibini 6nermistir.(10)
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Daha sonraki yillarda bu konu ile ilgili bir¢ok ¢alisma yapilmis 2005 yilinda
ACC/AHA Practice Guadlines’ta PAH ile ilgili olarak risk grubundaki erkeklerde
serum CRP diizeylerinin st sinirda oldugu ve hastalik gelistikten sonra da artisin
devam ettigi belirtilmis; diger risk faktorleri gibi CRP degerinin de koruyucu

hekimlik ve erken tan1 agisindan takibi onerilmistir(31).

Diisiik derecedeki inflamasyonun aterosklerotik kardiyovaskiiler hastalik ile

iliskili oldugu artik net olarak bilinmektedir(95).

Calistigimiz hasta grubunda da serum CRP diizeyinin ortalamasi 16.10+20.30
olarak hesaplanmis olup normal referans deger araliginin iistiindedir. Bu da PAH taki
kronik iskeminin serum CRP diizeyinde yiikselme yaptig1 lehine bir sonug

gOstermistir.

Calismamizin neticesinde hem serum Albumin degerindeki azalmanin hem de
CRP diizeyindeki artisin hastalifin olagan seyri sirasinda beklenen bulgularla
uyumlu oldugu ve PAH takiplerinde birer belirteg olarak gosterilebilecegi sonucuna

ulasilmstir.

Bu c¢alismanin asil hedefi olan serum CRP/ Albumin oranihesaplamalarina
baktigimiz zaman ise 50 hastanin CRP/ Albumin orani 4,10 olarak hesaplandi. PAH
siddeti degerlendirmesinde referans aldigimiz Fontaine smiflamasinda hastaligin
siddeti arttikga CRP/ albumin oranmin da arttig1 ve istatistiksel olarak pozitif yonde

anlamli bir korelasyon i¢inde oldugu sonucuna varilmaistir.

PAH siddeti acisindan diger referans parametremiz olan ABI degeri ile CRP/
Albumin orani kiyaslandigi zaman ise; ABI degeri diistiikge serum CRP/ Albumin
oraninda artma goriilmiis ve yapilan istatistiksel ¢aligma neticesinde ikisi arasinda

negatif yonde anlamli bir korelasyon oldugu sonucuna varilmistir.

Bir diger sonu¢ olarak ise g¢alismamizdaki hasta grubunda serum CRP/
Albumin orani ortalamasi kadinlarda 7,32 iken erkeklerde 3,92 olarak saptandi.
Kadin hastalarda ABI ortalamasi 0,43 iken erkeklerde bu ortalama 0,50’dir. Tiim

hastalarin ortalamasi ise 0,48 hesaplanmistir. Kadin hastalarda serum CRP/ Albumin
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orani erkek hastalara gore daha yiksek ve ABI daha diisiik olup; orandaki artigin

hastaligin siddeti ile negatif korelasyonda oldugunu desteklemektedir.

2018’de Yavuz Karabag ve arkadaslarinin 403 stabil angina hastasi ile
yaptiklar1 ¢alismada; risk skoru orta-ylksek olan grupta serum CRP/ Albumin
oranmin anlamli olarak daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. CRP/ Albumin oraninin,
tek basina CRP ve tek basina Albumine gore KAH siddeti ile daha siki iligkili oldugu
ve orta-yiiksek risk grubundaki hastalarda bagimsiz bir belirleyici oldugu
gosterilmistir(96).

Calismamizda klinik siniflama ABI degerleri arasinda istatistikisel olarak
anlamli ve negatif yonde iliski vardi (p<0.01). Klinik siniflama arttikca, kol ve bacak
indeksinin degeri diismekteydi. Ampiitasyon ile klinik siniflama arasinda ise pozitif
iligki olup, klinik smifi yiiksek olanlarda daha fazla ampiitasyon uygulanmisti.
Hastaligin siddetinin ve amputasyon agisindan risk durumunun belirlenmesinde ABI

kullanilmas1 hasta grubumuzda da literatiirle korele olarak uygundu.

Yapilan istatistiksel calismaya gére ABI ile serum CRP/ Albumin arasinda ise
negatif yonde anlamli bir korelasyon ¢ikmasi Yavuz Akbag’in ¢alismasinda goriilen
sonucun koroner iskemide oldugu gibi alt ekstremite iskemisinde de anlamli bir

belirte¢ oldugunu gostermektedir.

Nitekim aterosklerotik vaskiiler hastaliklarin takibinde CRP/ Albumin orani
ile ilgili baz1 ¢aligmalar yapilmis olsa da literatiirde PAH igin spesifik caligmalar
oldukca smirli olup neredeyse yoktur. 2020 yilinda spesifik olarak PAH’a yonelik

yapilmis bazi ¢aligmalar yayinlanmaya baglanmustir.

2020 yilinda yaymlanan ve CRP/ Albumin oranmin karotis arter stenozu
siddeti ile iliskisinin incelendigi bir arastirmada karotis arter stenozunun siddeti
arttikca hastalardaki CRP diizeylerinin arttigini ve serum Albumin diizeylerinin
azaldigimi gozlemlemislerdir. Bu bulgu bizim calismamiz ile de ortiismektedir.
Ancak CRP/ Albumin oran1 ve stenoz derecesi kiyaslandig1 zaman maalesef anlamli
bir sonu¢ bulunamamistir. Arastirmacilar sonuglardaki anlamsizligin  ¢esitli
degiskenlerin ve notrofil sayisindaki degisikliklerin sonuglarini etkilemis olabilecegi

endisesini dogurdugunu belirtmislerdir(97). Bizim ¢alismamizdaki hasta grubunda
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enfeksiyon bulgusu olan hastalarin ¢alismaya dahil edilmemis olmasi daha gilivenilir

ve anlamli bir sonug¢ ¢ikmasina neden olmustur diisiincesindeyiz.

Yine 2020 yilinda yayinlanan tek merkezli baska bir ¢alismada; ¢alismamizla
benzer sekilde ele alinmigs 224 PAH hastasinin  retrospektif sonuglari
incelemistir.Hastalar TASC-II siniflamasina gore degerlendirilmis ve CRP/ Albumin
oranlarinin hastaligin siddeti ile iligkisi incelenmistir. Arastirma sonucuna goére CRP/
Albumin oraninin hastaligin siddetini ve PAH lezyonlarmin karmasikligini
ongobrmede gucli ve anlamli bir belirteg oldugu gosterilmistir(98). Bu 6rnek

calismanin sonuclar1 da ¢alismamizin hedefi ve sonucu ile paralellik gostermektedir.

5.1.CALISMANIN SINIRLAMALARI:

Calismamizdaki baslica smirlama hasta uyumsuzlugu ve ¢alismanin

retrospektif olmasidir.
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6.SONUCLAR VE ONERILER

Giliniimiizde ateroskleroza bagli vaskiiler hastaliklarin kronik inflamatuvar bir
hastalik oldugu gercegi, mortalite ve morbidite agisindan seyri ve KAH ile PAH in
birliktelik oranlar1 gostermektedir ki ateroskeloraza bagli KVH bir¢ok komponenti

olan bir sendromik hastalik gibi diisiiniilmeli ve ele alinmalidir.

Toplum saglig iistiindeki etkileri g6z 6niine alindig1 zaman PAH en az KAH
kadar ciddiye alinmasi; sadece tetkik ve tedavi degil tarama ve erken tan1 yontemleri

Uzerine de egilinilmesi gereken bir hastaliktir.

Calismamizda ABI ve klinik simiflamalarla desteklendigi {izere CRP/
Albumin orani hastaligin varligi ve seyri ile ilgili anlamli sonuglar vermektedir.

CRP/ Albumin orani arttik¢a hastaligin siddeti de artmaktadir.

Tiim bu bulgular 1s18inda PAH tanisi almis yada risk grubunda olan hastalarin
CRP/ Albumin oraninin hesaplanarak taramasi ve takibi sadece kalp ve damar
cerrahisi uzmani bulunan merkezlerde degil 1. basamak saglik kuruluslarinda dahi
yapilabilir.Oranda artis saptanan hastalar uzman hekim olan merkezlere
yonlendirilebilir. Boylece tablo kotiilesmeden, erken teshis ve tedavi hem hekim hem
hasta acisindan daha efektif olacaktir. Nitekim ¢alismamizda da CRP/ Albumin orani
arttikca revaskiilarizasyon oraninin azaldifi ve amputasyon oraninin arttigi

gorilmiistiir.

PAH seyri agisindan CRP/ Albumin orani ile ilgili daha genis ¢aph
arastirmalar da yapilmasi; basit, etkili ve ucuz bir tarama ve takip testi olarak hem
kalp ve damar cerrahisi uzmanlari hem de diger hekimlerce klinik kullanima

gecilmesi gerektigi sonucuna varilmistir.
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