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 Giriş

Perkütan koroner girişimlerdeki (PKG) kayda değer teknolojik 
gelişmeler ve yeni ilaçlara rağmen platelet in-stent restenoz 

(İSR) hala prosedürün etkinliğini sınırlayan majör bir problemdir 

(1,2). Perkütan girişimleri takiben, enflamasyon, granülasyon, 

ekstra sellüler matriks remodelingi, vasküler düz kas hücre 

proliferasyon ve migrasyonu gibi bir dizi olay, neointimal 

Objectives: Platelets play significant role in the pathogenesis of in-stent restenosis (ISR). Platelet distribution width to platelet count ratio (PDW/
platelet) is a new marker. There are no data available regarding the predictive role of PDW/platelet ratio for ISR in patients with coronary artery 
disease. The present study aimed to search the predictive value of preprocedural PDW/platelet ratio on in-stent restenosis in patients with stable or 
unstable angina pectoris undergoing coronary bare-metal stent implantation.
Materials and Methods: We retrospectively analyzed clinical, biochemical, and angiographic data from 763 consecutive patients [mean age 
60.3±10.2 years, 546 (71%) male]; all patients had undergone elective bare-metal stent implantation and further control coronary angiography 
owing to angina pectoris or ischemia.
Results: The mean period between stent implantation and control coronary angiography procedures was 15.3±8.7 months. The preprocedural PDW/
platelet ratios were significantly higher in patients that had ISR (odds ratio, 3.43; 95% confidence interval, 2.02-5.83; p<0.001). Smoking, uric acid, 
C-reactive protein levels and PDW/platelet levels identified as independent predictors of ISR.
Conclusion: Our results demonstrate that higher PDW/platelet ratio is an independent and powerful predictor of ISR in patients with stable or 
unstable angina pectoris who underwent successful bare-metal stent implantation.
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Amaç: Plateletlerin in-stent restenoz (İSR) patogenezinde önemli rolleri vardır. Platelet dağılım aralığının platelet sayısına oranı (PDW/platelet) yakın 
zaman önce ortaya çıkan bir belirteçtir. Bu oranın koroner arter hastalığında stent restenozunu öngörmedeki prediktif değeriyle ilgili veri yoktur. 
Çalışmamızda bu nedenle kararlı veya kararsız anjina nedeniyle çıplak metal stent takılan hastalarda prosedür öncesi bakılan PDW/platelet oranının 
İSR’nin öngörmedeki rolünü araştırmayı amaçladık.
Gereç ve Yöntem: Çalışmamızda elektif çıplak metal stent takılan ve anjina ya da iskemi nedeniyle nedeniyle kontrol anjiyografileri yapılan toplam 
763 ardışık hastanın [ortalama yaş 60,3±10,2 yıl, 546 (%71) erkek]; klinik, biyokimyasal ve anjiyografik verilerini retrospektif olarak inceledik.
Bulgular: Stent implantasyonu ve kontrol koroner anjiyografi arasındaki zaman periyodu ortalama 15,3±8,7 aydı. Prosedür öncesi bakılan PDW/
platelet oranı İSR olan hastalarda anlamlı olarak daha yüksekti (odds ratio, 3,43; %95 güven aralığı, 2,02-5,83; p<0,001). Sigara içme, ürik asit düzeyi, 
C-reaktif protein seviyeleri ve PDW/platelet oranları İSR’nin bağımsız öngördürücüleri olarak saptandı.
Sonuç: Kararlı ve kararsız anjinası olup çıplak metal stent takılan hastalarda PDW/platelet oranı İSR’nin bağımsız ve güçlü bir prediktörüdür.
Anahtar Kelimeler: Belirteç, İn-stent Restenoz, Platelet Dağılım Aralığının Platelet Sayısına Oranı 
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hiperplazi ve restenozla sonuçlanacak vasküler hasara sebep 
olur (3,4). Plateletler kanın majör ve esansiyel bileşenlerindendir 
ve koagülasyon, tromboz, enflamasyon ve vasküler endotel 
hücrelerinin bütünlüğünün sağlanmasıyla ilgili hem fizyolojik 
hem de patolojik rolleri vardır (5-7). Plateletlerin neointimal 
proliferasyon ve restenoz sürecinde de önemli rolleri vardır 
(8). PKG sonrası platelet aktivasyonu kalıcıdır ve buna bir dizi 
morfolojik değişiklikler de eşlik eder (9). Morfolojik olarak daha 
büyük plateletler daha adeziv ve agregasyona daha eğilimlidirler 
(10). Ortalama platelet hacmi (MPV) ve platelet dağılım aralığı 
(PDW) platelet aktivasyon süresince artan basit parametrelerdir. 
MPV’nin PKG takiben İSR’yi de içeren pek çok komplikasyon 
ve istenmeyen olaylarla ilişkili olduğu gösterilmiştir (11,12). 
PDW, platelet boyutundaki değişkenliği (anizositozu) yansıtan 
bir parametredir ve plateletlerin basit fizyolojik genişlemesi 
gibi durumlarda artmadığı için platelet aktivasyonunun daha 
spesifik bir belirteci olarak kabul edilir (13,14). Aterosklerozda 
plateletlerin sayısı ve boyutu arasında ters bir ilişki olduğu 
gösterilmiştir (15). Bu ilişkiden yola çıkarak iki parametrenin 
kombine edilip tek basit bir oran şeklinde hesaplanması altta 
yatan platelet aktivasyonunu daha iyi yansıtabilir. Buna istinaden 
son zamanlarda PDW/platelet oranı yeni bir prognostik gösterge 
olarak kullanılmaya başlanmıştır (16,17). Yaptığımız literatür 
taramasına göre daha önce bu oranın perkütan koroner işlemler 
sonrası sonlanımlara etkisini araştıran çalışma bulunmamaktadır. 
Bu nedenle çalışmamızda hastaların bazal PDW/platelet sayısı 
oranının kararlı ve kararsız anjina ile başvuran ve çıplak metal 
stent takılan hastalarda İSR ile ilişkisini araştırmayı amaçladık.

Gereç ve Yöntem

Hasta Seçimi

Bu çalışma tek merkezli ve retrospektif bir çalışma olup, 
merkezimizde Mayıs 2010-Aralık 2013 tarihleri arasında başarılı 
çıplak metal stent takılan ardışık 763 hasta analiz edilmiştir. 
Çalışmaya; a) kararlı ve kararsız anjinası olan, b) çıplak metal 
stent takılan, c) daha önceden PKG öyküsü olmaksızın koroner 
anjiyografide yeni lezyon saptanan hastalar dahil edilmiştir. 
Ciddi karaciğer hastalığı, kronik böbrek hastalığı (glomerular 
filtrasyon hızı <60 mL/dk/1,73 m2), kalp yetmezliği, kronik bağ 
doku hastalığı, kanser, otoimmün hastalık, tiroid hastalığı ve 
aktif enfeksiyonu olan hastalar dahil edilmemiştir. Çalışmaya 
Sağlık Bilimleri Üniversitesi, Ankara Türkiye Yüksek İhtisas Eğitim 
ve Araştırma Hastanesi Etik Kurulu’ndan onay alındıktan sonra 
başlanmıştır (tarih: 09.07.2018, no: 7806).

Hastaların yaş, cinsiyet, hipertansiyon, diyabet, sigara içme 
durumu, sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu, kullandığı ilaçlar 
gibi bazal özellikleri geriye dönük olarak incelenmiştir. Ayrıca, 
açlık kan şekeri, serum kreatinin, lipit paneli, sedimentasyon, 
C-reaktif protein (CRP), albümin, ürik asit ve tam kan sayımı 

parametreleri ayrıntılı olarak kayıt edilmiştir. Hipertansiyon; 
en az iki ölçümde sistolik kan basıncının ≥140 mmHg ve/veya 
diyastolik kan basıncının ≥90 mmHg olması veya antihipertansif 
ilaç kullanılması olarak tanımlanmıştır. Diyabet tanısı açlık kan 
şekeri düzeyinin ≥126 mg/dL olması veya antidiyabetik tedavi 
altında olmak olarak belirtilmiştir. Hiperlipidemi; açlık total 
kolesterol düzeyinin ≥200 mg/dL veya trigliserit düzeyinin ≥150 
mg/dL’nin üzerinde olması ya da lipit düşürücü ilaç kullanımı 
olarak tanımlanmıştır. Son 6 ay içerisinde sigara kullanımı sigara 
içicisi olarak kabul edilmiştir.

Merkezimizde, rutin protokol olarak tam kan sayımı, 
biyokimyasal parametreler ve tiroit hormonlarını da içeren kan 
parametreleri tüm hastaların dosyalarında prosedür öncesi hazır 
bulunmaktadır. Biyokimyasal analiz için kuru tüpler, hematolojik 
testler için EDTA’lı tüpler kullanılmıştır. Beyaz hücre sayısı, 
eritrosit sayısı, hemoglobin ve hematokrit değerleri otomatik 
hematoloji cihazı Coulter Counter LH Series (Beckman Coulter 
Inc, Hialeah, Florida) ile ölçülmüştür. Biyokimyasal ölçümler 
ise otomatize biyokimya analizörü (Abbott Aeroset, Abbott 
Laboratories, Abbott Park, Illinois) ile ölçülmüştür.

Koroner Anjiyografi ve Perkütan Koroner Girişim 
Prosedürü

Tüm koroner anjiyografi ve PKG prosedürleri güncel 
kılavuzlara göre yapılıp analiz edilmek üzere dijital ortamlarda 
saklanmıştır. Koroner darlıkların derecesi deneyimli girişimsel 
kardiyologlar tarafından görsel olarak belirlenmiştir. Bir majör 
epikardiyal koroner arterde (sol ön inen arter, sağ koroner 
arter, sol sirkumfleks arter) ≥%50 lüminal daralma ciddi 
darlık olarak değerlendirilmiştir. Paslanmaz-çelik ve ince-
strut çıplak metal stentler kullanılmıştır. Her hastaya işlem 
öncesi veya sırasında 300 mg asetilsalisilik asit ve 300 veya 
600 mg klopidogrel verilmiştir. Hastalara girişim öncesi kiloya 
göre ayarlanmış heparin (100 U/kg) yapılmıştır. Femoral ya da 
radiyal yol kullanımı operatörün tercihine bırakılmıştır. Yine 
glikoprotein 2b3a kullanımı ve lezyona pre ve post dilatasyon 
uygulanması operatörün kararına bırakılmıştır. Başarılı PKG; yan 
dal kaybı, akımı sınırlayıcı diseksiyon ya da anjiyografik trombüs 
olmaksızın minimum darlık çapının <%50 olması ve miyokard 
enfarktüsünde tromboliz (TIMI) akımının 3 olması olarak 
tanımlanmıştır. Stent implantasyonundan sonra Klopidogrel 1 
ay süreyle, aspirin süresiz olarak kullanılacak şekilde verilmiştir. 
Hastaların rutin klinik takibinde koroner anjiyografi kararı, kararlı 
veya kararsız anjinası olan hastalarda klinik endikasyonlardan 
ötürü yapılmıştır. Kontrol koroner anjiyografiler Judkins 
tekniğiyle yapılıp anjiyografik analiz deneyimli girişimsel 
kardiyolog tarafından gerçekleştirilmiştir. Stent restenozu; daha 
önceden takılan stentin içinde ya da 5 mm alt veya üstünde yeni 
revaskülarizasyon prosedürü gerektiren ≥%50’den fazla daralma 
kanıtının olması olarak belirtilmiştir.
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İstatistiksel Analiz

Veri analizinde SPSS 15.0 paket programı (SPSS Inc., 
Chicago, Illinois, USA) kullanıldı. Normal dağılımı test etmek 
için Shapiro-Wilk test kullanıldı. Sürekli değişkenler normal 
dağılıma sahipse; ortalama ± standart sapma, normal dağılıma 
sahip değilse; ortanca ve %25-75 aralık olarak verildi. Kategorik 
değişkenler sıklık ve yüzde olarak belirtildi. Normal dağılmayan 
değişkenler için Mann-Whitney U testi ve normal dağılanlar 
için t-testi kullanıldı. Kategorik değişkenleri karşılaştırmak 
için χ2 veya Fisher’s exact test kullanıldı. Pearson korelasyon 
testi, korelasyon analizi için kullanıldı. Stent restenozunun 
prediktörleri tek değişkenli ve çok değişkenli lojistik regresyon 
analizi ile değerlendirildi. Alıcı işletim karakteristiği (ROC) 
analizi ve Youden indeksi ile işlem öncesi PDW/platelet değerinin 
stent restenozunu predikte etmedeki optimum cut-off değeri 
belirlendi. P değerinin 0,05’in altında olması istatistiksel olarak 
anlamlı kabul edilmiştir.

Bulgular

Çalışma popülasyonunda ortalama yaş 60,3±10,2 yıl ve 
erkekler %71,6’sını oluşturmaktaydı. İSR olanlar ve olmayanların 
(n=393 ve n=370) klinik ve anjiyografik özelliklerine göre 
karşılaştırması Tablo 1’de görülmektedir. Lezyon özellikleri 
ve prosedürel değişiklikler takılan stentin çapı hariç iki grup 
arasında benzerdi. İSR grubunda stent çapı, İSR olmayan gruba 
göre daha dardı (2,8±0,36 ve 2,9±0,35 sırasıyla) (p=0,009). Stent 
implantasyonundan re-anjiyografiye kadar geçen süre ortalama 
15,3±8,7 aydı ve iki grup arasında benzerdi. Çalışmada tüm 
hastalar 1 ay süreyle klopidogrel kullandı ve kontrol anjiyografi 
için kabulde aspirin kullanımı İSR olan ve olmayan gruplar 
arasında benzerdi (%94,9 ve %96,5, sırasıyla) (p=0,285).

Hematolojik ve biyokimyasal parametrelerin karşılaştırması 
Tablo 2’de gösterilmiştir. Biyokimyasal parametreler; CRP, 
glukoz, ürik asit, kreatinin ve yüksek dansiteli lipoprotein (HDL) 
hariç iki grup arasında benzerdi. CRP seviyeleri İSR olan grupta 
olmayana göre anlamlı olarak daha yüksekti [3,3 (0,9-8,6 ve 
1,7 (0,8-4,8), sırasıyla] (p<0,001). Yine glukoz seviyeleri de İSR 
olan grupta anlamlı olarak yüksek saptandı [110 (95-144) ve 
104 (92-133), sırasıyla] (p<0,001). HDL kolesterol düzeyi ise İSR 
olan grupta olmayana göre anlamlı olarak düşük saptandı [38 
(31-44) ve 41 (34-48) sırasıyla] (p<0,001). PDW/platelet oranı 
İSR olan grupta istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha yüksek 
saptandı [0,054 (0,045-0,064) ve 0,045 (0,036-0,055), sırasıyla] 
(p<0,001) (Şekil 1).

Tek değişkenli lojistik regresyon analizinde PDW/platelet 
oranı, diabetes mellitus (DM), sigara, stentin çapı, platelet 
sayısı, PDW, MPV, kreatinin, ürik asit, glukoz, ve CRP İSR ile 
ilişkili saptandı (Tablo 3). Bu değişkenler çok değişkenli analize 
dahil edildiğinde ise PDW/platelet oranı, CRP, ürik asit ve 

sigara İSR için bağımsız prediktörler olarak saptandı (Tablo 4). 
ROC analizinde PDW/platelet oranı için cut-off değer ˃0,04 
alındığında; İSR’si %75,6 duyarlılık ve %48,9 özgüllük değeri 
ile öngörebildiği saptandı. ROC eğrisi ile eğri altında kalan alan 
ise 0,68 olarak saptandı (Şekil 2). Pearson korelasyon analizi 
sonucunda; enflamatuvar bir belirteç olan CRP düzeyi ile PDW/
platelet arasında da anlamlı ve pozitif bir korelasyon gözlendi.

Tartışma

Çalışmamız, kararlı ve kararsız anjina nedeniyle çıplak metal 
stent takılan hastalarda PDW/platelet oranıyla ilgili yapılmış 
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Tablo 1: Bazal klinik, demografik ve anjiografik özellikler
Non-İSR grup 
(n=370)

İSR Grup 
(n=393)

p

Yaş (yıl, ortalama ± SD) 60,4±10,1 60,2±10,2 0,752

Cinsiyet, n (%) 252 (74,8) 294 (68,1) 0,024

Hipertansiyon, n (%) 233 (63,0) 229 (58,3) 0,105

Hiperlipidemi, n (%) 219 (59,2) 258 (65,6) 0,039

Sigara, n (%) 151 (40,8) 207 (52,7) 0,001

DM, n (%) 118 (31,9) 156 (39,7) 0,015

Sol ventrikül EF (%), 
ortanca

55 (52-60) 55 (51-60) 0,412

Hedef koroner arter, n (%) <0,001

LAD 174 (47,0) 196 (49,9)

Cx 121 (32,7) 82 (20,9)

RCA 75 (20,3) 115 (29,3)

Stent implantasyon 
nedeni, n (%)

0,054

Kararsız anjina 107 (28,9) 136 (34,6)

Kararlı anjina 263 (71,1) 257 (65,4)

Daralan koroner arter 
sayısı, n (%)

0,269

1 damar 75 (20,3) 98 (24,9)

2 damar 258 (69,7) 262 (66,7)

3 damar 37 (10,0) 33 (8,4)

Stent uzunluğu, ortanca 15 (14-18) 15 (12-18) 0,962

Stent çapı, ortanca 3,0 (2,7-3,2) 3,0 (2,5-3,0) 0,022

2 KAG arasındaki süre, 
ortalama ± SD

15,1±8,4 15,7±9,0 0,512

ACE inhibitörü, n (%) 337 (91,1) 368 (95,1) 0,021

ARB, n (%) 13 (3,5) 9 (2,3) 0,214

Beta bloker, n (%) 363 (98,1) 363 (92,4) 0,011

Statin, n (%) 333 (90,0) 336 (85,5) 0,037

Aspirin, n (%) 357 (96,5) 373 (94,9) 0,285

İSR: İn-stent restenoz, Non-İSR: Grup non-in-stent restenoz, DM: Diabetes mellitus, 
EF: Ejeksiyon fraksiyonu, LAD: Sol ön inen arter, Cx: Sirkümfleks arter, RCA: Sağ koroner 
arter, KAG: Koroner anjiyografi, ACE: Anjiyotensin dönüştürücü enzim inhibitörü, ARB: 
Anjiyotensin reseptör blokörü, SD: Standart deviasyon
Koyu vurgulanmış veriler istatistiksel olarak anlamlı farklılığı göstermektedir (p<0,05)
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ilk çalışmadır ve üç önemli sonuca ulaşılmıştır. Bunlardan ilki 
prosedür öncesi bakılan PDW/platelet oranları İSR olan grupta 
anlamlı olarak daha yüksektir. İkincisi enflamatuvar belirteç olan 
CRP ile PDW/platelet oranları arasında anlamlı bir korelasyon 

saptanmıştır. Son olarak PDW/platelet oranı; CRP, stent çapı, 
DM, sigara, ürik asit düzeyi gibi değişkenler dikkate alındığında 
bile İSR için bağımsız bir prediktör olarak saptanmıştır. Pre-
prosedurel PDW/platelet oranı ˃0,04 olması; İSR’si 75,6 
sensitiviteve 48,9 spesifite ile öngörebilmiştir.

İlaç ve stent teknolojisindeki gelişmelere rağmen İSR 
hala girişimsel kardiyologlar için çok büyük bir sorundur ve 
bunun önlenmesi için yoğun araştırmalar devam etmektedir 
(1,18). PKG sonrası koroner duvar hasarında, işlemle ilişkili 
teknik nedenlerin yanı sıra çeşitli moleküler ve hücresel 
yolaklar da sorumludur (2,19). Stent implantasyonu sırasında 
mekanik vasküler hasar oluşur ve bu erken dönemde platelet 
aktivasyonu ve enflamasyonu tetikler. Daha sonra vasküler düz 
kas hücre proliferasyon ve migrasyonu granülasyon dokusu 
oluşumuna yol açar. Geç fazda ise neo-intimal proliferasyon ve 
sonuç olarak İSR gelişir (19). Tam etiyopatogenezi net olarak 
aydınlatılamamakla birlikte olası risk faktörleri belirlenmiştir. 
Diyabet bu risk faktörleri arasında en çok kabul görmüş 
klinik parametrelerdendir (20). Aterosklerozun geleneksel risk 
faktörlerinden kabul edilen sigara da İSR için çalışmalarda tutarlı 
olarak ilişkili bulunmuş bir klinik parametredir (21,22). Lezyon ile 
ilişkili faktörlerden ise stent uzunluğu ve çapı çalışmalarda İSR 

Tablo 2: İSR olan ve olmayan grupta biyokimyasal ve 
hematolojik parametrelerin karşılaştırılması

Non-İSR grup 
(n=35)

İSR grup 
(n=29)

p

Glukoz,  
mg/dL, ortanca

104 (92-133) 110 (95-144) 0,004

Kreatinin,  
mg/dL, ortanca

0,8 (0,7-1,0) 0,9 (0,8-1,1) 0,004

Total kolesterol,  
mg/dL, ortanca

170 (144-199) 173 (142-200) 0,935

Trigliserit, mg/dL, 
ortanca

138 (100-180) 144 (102-195) 0,08

LDL, mg/dL, ortanca 106 (82-130) 100 (79-130) 0,379

HDL, mg/dL, ortanca 41 (34-48) 38 (31-44) <0,001

Ürik asit, mg/dL, 
ortalama ± SD 

5,4±1,2 5,7±1,4 0,001

Hemoglobin, gr/dL, 
ortanca

14 (13-15) 14 (12-15) 0,022

CRP, mg/dL, ortanca 1,7 (0,8-4,8) 3,3 (0,9-8,6) <0,001

WBC (×103 µL), 
ortanca

7,6 (6,3-9,3) 9,5 (7,7-10,8) 0,021

Platelet sayısı  
(×103 µL), ortanca

270 (227-350) 260 (216-305) <0,001

PDW, fl, ortanca 13,0 (11,0-14,3) 14,3 (12,5-15,8) <0,001

PDW/platelet sayısı 0,045  
(0,036-0,055)

0,054  
(0,045-0,064)

<0,001

İSR: İn-stent restenoz, Non-İSR: Grup non-in-stent restenoz, LDL: Düşük 
dansitelilipoprotein kolesterol, HDL: Yüksek dansiteli lipoprotein, CRP: C-reaktif protein, 
WBC: Beyaz kan hücresi, PDW: Platelet dağılım genişliği, SD: Standart sapma
Koyu vurgulanmış veriler istatistiksel olarak anlamlı farklılığı göstermektedir (p<0,05)

Tablo 3: Tek değişkenli lojistik regresyon analizi
Değişken OR %95 GA p 

Yaş 0,998 0,984-1,012 0,752

Cinsiyet 1,391 1,014-1,907 0,041

Diyabet 1,406 1,044-1,893 0,025

Dislipidemi 1,318 0,982-1,768 0,066

Sigara içme durumu 1,614 1,212-2,150 0,001

Stent uzunluğu 0,987  0,955-1,020 0,426

Stent çapı 0,590 0,397-0,877 0,009

İki KAG arasındaki süre 0,923 0,90-0,942 0,521

Aspirin kullanımı 0,679 0,333-1,386 0,288

Glukoz 1,005 1,002-1,008 <0,001

Kreatinin 2,170 1,287-3,659 0,004

HDL 0,976 0,963-0,990 0,001

LDL 1,000 0,996-1,003 0,842

Trigliserit 1,001 1,000-1,003 0,109

Hemoglobin 0,963 0,899-1,032 0,286

Ürikasit 1,195 0,077-1,326 0,011

CRP 1,092 1,048-1,139 <0,001

Platelet sayısı 0,994 0,992-0,996 <0,001

PDW 1,430 1,322-1,547 <0,001

PDW/platelet 5,676 4,327-7,444 <0,001
KAG: Koroner anjiyografi, HDL-C: Yüksek dansiteli lipoprotein kolesterol, LDL: Düşük 
dansiteli lipoprotein, CRP: C-reaktif protein, PDW: Platelet dağılım genişliği, PDW/
platelet: Platelet dağılım genişliğinin platelet sayısına oranı, OR: Olasılık oranı, GA: 
Güven aralığı
Koyu vurgulanmış veriler istatistiksel olarak anlamlı farklılığı göstermektedir (p<0,05)

Şekil 1: İn-stent restenoz olan ve olmayanlarda ortanca platelet dağılım 
aralığı/platelet oranları
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prediktörleri olarak sıklıkla bulunmuştur (23). Literatürle paralel 
olarak çalışmamızda da, diyabet, sigara içme ve stent çapı tek 
değişkenli analizde öngördürücü olarak bulunmuş ama tüm 
faktörler dikkate alındığında klinik değişkenlerden sadece sigara 
İSR’nin bağımsız öngördürücüsü olarak saptanmıştır.

Platelet aktivasyonunun restenoz gelişim sürecinde önemli 
rolü vardır (8). Bireysel olarak plateletlerin hem şekil hem de 
boyutları değişkenlik gösterir. Dolaşımdaki platelet havuzu, 
plateletlerin üretimi ve tüketimi aracılığıyla dengede tutulur. 
Platelet döngüsünün (turnover) arttığı hastalarda periferik 
kanda büyük oranda genç plateletler saptanır. Bu yeni oluşan 
plateletlere sıklıkla “retiküle” ya da “immatür” plateletler denir 
(24). Üstelik bu retiküle plateletler daha fazla sayıda dens granüle 
sahiptir ve platelet volümleri de daha fazladır (25). Sonuç olarak 

daha büyük olan bu plateletlerin enzimatik ve metabolik olarak 
da daha aktif olduğu ve daha yüksek trombotik potansiyele 
sahip oldukları gösterilmiştir (26-28).

Akut koroner sendromlu hastalarla ilgili yapılmış olan çeşitli 
çalışmalarda bu daha büyük immatür plateletlerin artmış risk ile 
ilişkili olduğu gösterilmiştir (13,29,30). Hatta stabil koroner arter 
hastalığında da yüksek oranda immatür platelet saptanması, 
anti platelet tedavi alan hastalarda artmış rezidüel platelet 
agregasyonu ile ilişkili bulunmuştur (31-33). PDW; platelet 
aktivasyon sürecinde artan, platelet boyutlarındaki değişkenliği 
ölçen bir parametredir. Platelet reaktivitesinin MPV ye göre 
daha spesifik bir göstergesi olarak kabul edilir. Kern ve ark.’nın 
(34) yapmış olduğu bir çalışmada artan PDW’nin stent takılarak 
tedavi edilen bifurkasyon lezyonlarında 1 yıllık majör istenmeyen 
kardiyak olayları ve hedef damar revaskülarizasyonunu 
öngördüğü bulunmuştur. Daha yakın tarihli başka bir çalışmada 
ise cerrahi olarak revaskülarize edilen hastalarda safen ven greft 
oklüzyonlarını öngörmede artan PDW anlamlı bulunmuştur (35).

Koroner aterosklerozda platelet tüketiminde artış olduğu 
bilinmektedir ve bu durumun aterosklerotik damarlarla 
plateletler arasındaki patofizyolojik etkileşimden kaynaklandığı 
düşünülmektedir (36). Koroner plak bölgelerindeki artmış 
platelet tüketimi, kemik iliğinden genç ve daha büyük 
plateletlerin salınımına yol açar (37). Total platelet sayısı ve 
platelet şeklindeki değişkenlik arasındaki bu ters ilişkiden yola 
çıkarak PDW/platelet oranı yeni bir parametre olarak gündeme 
gelmiştir. İki ayrı çalışmada artmış PDW/platelet oranının 
yoğun bakım hastalarında hastalığın ciddiyetiyle doğru orantılı 
olduğu ve artmış mortaliteyi öngördüğü gösterilmiştir. Bu hasta 
grubunda belirledikleri cut-off değer 0,07 için duyarlılık ve 
özgüllük %77 olarak bulunmuştur (16,17).

Bizim çalışmamız koroner arter hastalığında bu yeni 
parametrenin araştırıldığı ilk çalışmadır. Ayrıca çalışmamızda 
PDW/platelet oranıyla CRP düzeyleri arasında da anlamlı bir 
korelasyon saptanmıştır. Bilindiği gibi CRP aterosklerozla 
yakından ilişkili bir enflamatuvar belirteçtir ve yapılmış olan bir 
meta-analizde de preprosedürel CRP değerlerinin İSR’nin önemli 
bir göstergesi olduğu bulunmuştur (38). Platelet indeksleri 
ve koroner arter hastalığı arasındaki ilişkinin enflamasyonla 
açıklanabileceği son zamanlarda artan bir şekilde kabul görmeye 
başlamıştır. Enflamasyon kemik iliğinden platelet üretimini 
uyarıp sonuç olarak dolaşımdaki plateletlerin heterojenitesinde 
artışa yol açıyor olabilir (6,39).

Günümüzde rezidüel platelet reaktivitesinin bir göstergesi 
olan farmakolojik rezistans potent antiplatelet ajanlara rağmen 
önemli miktarda hasta grubunda tanımlanmıştır. Bu direncin 
üstesinden gelebilmek için platelet fonksiyon testleri aracılığıyla 
antiplatelet tedavinin bireyselleştirilmesine dair çalışmalarda 
sonlanımların düzeldiği gösterilememiştir (40,41). Günümüzde 
basit, hızlı ve ek maliyet gerektirmeyecek şekilde hemen 

Şekil 2: Alıcı işletim karakteristiği eğrisi ile pre-prosedurel platelet 
dağılım aralığı/platelet oranı ve in-stent restenoz ilişkisi

Table 4: Çok değişkenli lojistik regresyon analizi
Değişken OR %95 GA p

Cinsiyet 0,767 0,408-1,442 0,411

Diyabet 1,148 0,707-1,865 0,576

Sigara içme durumu 1,870 1,087-3,218 0,024

Stent çapı 0,865 0,479-1,559 0,629

MPV 1,200 0,995-1,447 0,057

Kreatinin 1,665 0,722-3,841 0,232

HDL 0,986 0,966-1,007 0,190

CRP 1,084 1,036-1,135 0,001

Ürikasit 1,217 1,011-1,465 0,038

PDW/platelet oranı 3,435 2,023-5,834 <0,001
MPV: Ortalama platelet hacmi, CRP: C-reaktif protein, HDL-C: Yüksek dansiteli 
lipoprotein kolesterol, OR: Olasılık oranı, GA: Güven aralığı, PDW/platelet: Platelet 
dağılım genişliğinin platelet sayısına oranı
Koyu vurgulanmış veriler istatistiksel olarak anlamlı farklılığı göstermektedir (p<0,05)
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hemen tüm laboratuvarlarda platelet indekslerinin paneline 
bakılabilmektedir. Elde ettiğimiz sonuçlardan yola çıkarak; PDW/
platelet oranının, restenozu öngörebilmesi nedeniyle, bu oranın 
artmış olduğu hastalarda ikili antiplatelet tedavinin uzatılması 
ya da daha potent bir ajanla değiştirilmesi gibi antiplatelet 
tedavinin bireyselleştirilmesine yönelik faydalar sağlayabileceği 
öne sürülebilir. Ancak bu sonucun çok merkezli, daha geniş 
ölçekli prospektif çalışmalarla desteklenmesi gerekmektedir.

Çalışmanın Kısıtlılıkları

Çalışmamızın bazı sınırlılıkları mevcuttur. Çalışmamız 
tek merkezli ve retrospektif bir çalışmadır. Hasta sayısı 
nispeten düşüktür. Stent restenozu tanısında intravasküler 
ultrason ya da optik koherans tomografi gibi yöntemlerle 
kantitatif değerlendirme yapmak yerine görsel değerlendirme 
kullanılmıştır. PDW/platelet oranının stent restenozunu 
saptamadaki sensitivite ve spesifitesi nispeten düşüktür. Bu 
çalışma sadece çıplak metal stentleri içerdiği için sonuçları ilaç 
kaplı stentler engellenemez. Bu nedenle, tüm bu kısıtlamaların 
üstesinden gelebilmek için daha geniş ölçekli ve prospektif 
çalışmalara ihtiyaç vardır.

Sonuç

Çalışmamız, kararlı ve kararsız anjina nedeniyle çıplak metal 
stent takılan hastalarda prosedür öncesi PDW/platelet oranıyla 
İSR ilişkisini araştıran ilk çalışmadır. Sonuç olarak yüksek 
PDW/platelet seviyeleri İSR’nin bağımsız bir prediktörüdür 
ve enflamasyon belirteci olan CRP ile de pozitif korelasyon 
göstermiştir. Ekstra bir maliyet gerektirmemesi ve kolay 
ölçülebilmesi nedeniyle preprosedürel PDW/platelet oranı İSR 
için yüksek riskli hastaları belirlemede kullanılabilir ve bizim 
klinik yaklaşımımızı değiştirebilir.

Etik

Etik Kurul Onayı: Çalışma için Sağlık Bilimleri Üniversitesi, 
Ankara Türkiye Yüksek İhtisas Eğitim ve Araştırma Hastanesi Etik 
Kurulu’ndan onay alınmıştır (tarih: 09.07.2018, no: 7806).

Hasta Onayı: Retrospektif bir çalışma olduğu için hasta 
onayı alınmamıştır.
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