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TABLOLAR DiziNi
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endikasyonlari.
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Tablo-16:Yavas koroner akim saptanan koroner arter sayisinin (YKA
yayginhginin) oransal dagilimi.
Tablo-17:Yavas koroner akim ve hem kardiyak sendrom X Kkriterleri
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Tablo-18:Calisma gruplarinda koroner arterlerin TIMI frame sayilarinin
(TFC) karsilastiriimasi.
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sahalarinin yuzdesel dagilimi.

[4]



Tablo-20:Miyokard perflizyon sintigrafisi ile iskemi saptanan koroner arter
sahasi ile yavas koroner akim yayginliginin karsilastiriimasi.
Tablo-21:Miyokard perfiizyon sintigrafisi ile LAD sahasinda iskemi
saptanan  hastalarin  major  kardiyovaskuler  risk  faktérlerinin
karsilastiriimasi.

Tablo-22:Miyokard perfiizyon sintigrafisi ile LCX sahasinda iskemi
saptanan  hastalarin  major  kardiyovaskuler  risk  faktorlerinin
karsilastiriimasi.

Tablo-23:Miyokard perfizyon sintigrafisi ile RCA sahasinda iskemi
saptanan  hastalarin  major  kardiyovaskuler  risk  faktorlerinin
karsilastiriimasi.

Tablo-24:Miyokard perflizyon sintigrafisi ile iskemi saptanan koroner arter
sahasi ile EST sonucunun karsilastiriimasi.

Tablo-25:Miyokard perfiizyon sintigrafisinde iskemi saptanan koroner
arter sahasi ile EKG’de iskemi sahasinin karsilastirilmasi.
Tablo-26:Egzersiz stres test ve miyokard perfiizyon sintigrafisi tetkiklerinin
gercek pozitiflik, gercek negatiflik, yalanci pozitiflik ve yalanci negatiflik
sonuclart.

Tablo-27:Egzersiz stres test ve miyokard perflizyon sintigrafisi tetkiklerinin
duyarhlik, 6zgulluk, pozitif kestirim, negatif kestirim ve tani degeri

sonuglari.
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SEKILLER DIiZINi
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Sekil-3:Dinlenme  ve egzersiz sirasinda normal ve iskemik EKG
degisiklikleri.
Sekil-4:TIMI frame count (TFC) yonteminde TIMI kare sayilarinin
sayiminin baslangici.
Sekil-5:TFC yonteminin uygulanmasi.
Sekil-6:Calisma grubunda saptanan tanilarinin grafik tizerinde dagilimi.
Sekil-7:Yavas koroner akim saptanan koroner arterlerin dagiliminin grafik
olarak gorinima.
Sekil-8:Yavas koroner akim saptanan koroner arter sayisinin (YKA
yayginliginin) grafik olarak gérinimu.
Sekil-9:Calisma gruplarinda koroner arterlerin TIMI frame sayilarinin

(TFC) grafik olarak gérunimda.
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l. GIRIS VE AMAC

Koroner arter hastaligi (KAH) ginimuzde gelismis toplumlarda en
sik goérilen hastaliklarin basinda gelir. Turk eriskinlerinde kalp hastalgi ve
risk faktorleri sikligi taramasi calismasina gore, eriskin nufusta koroner
arter hastalhgl prevalansi % 3.8 olarak saptanmis olup 2003/2004
verilerine gbére 60-69 yas grubunda prevalans erkeklerde % 20.1 ve
kadinlarda % 18.3 bulunmustur.® Tirk Kardiyoloji Dernegi tarafindan 2000
yilinda yayimlanan bir raporda olumlerin % 35’ini KAH'In olusturdugu
bildirilmistir.? Koroner arter hastali§i tanisinda birgok invaziv ve
noninvaziv yontem kullaniimaktadir. Noninvaziv tani ydntemleri;
12 derivasyonlu elektrokardiyografi (EKG), egzersiz stres test (EST),
transtorasik ekokardiyografi (EKO), farmakolojik stres ekokardiyografi,
nikleer kardiyolojik yontemler ve son zamanlarda yaygin olarak kullanilan
bilgisayarli tomografi (BT) anjiyografi ile magnetik rezonans (MR)
anjiyografidir.>* invaziv yéntemler ise, koroner anjiyografi (KAG), koroner
intravaskiiler ultrasonografi (IVUS) ve koroner anjiyoskopidir.”> Koroner
anjiyografi, invaziv bir yontem olmasina karsin ayni seansta tedavi olanagi
da sagladigi icin koroner arter lezyonlarinin gosterilmesinde halen en
yararl yontem olarak kabul edilmektedir.® Egzersiz stres test ydnteminde
hastanin egzersiz kapasitesi, nabiz ve kan basinci degisiklikleri gibi
fiziksel ozelliklerinin yani sira egzersiz ile gelisen nefes darligi, iskemik
EKG degisikleri gibi bulgular KAHIn degerlendiriimesine olanak saglar.
Egzersiz stres testinin duyarliigi % 64, 6zgullugu ise % 82 olarak
saptanmis olup KAH'in siddeti ve yayginhgi arttikca duyarlihk ve 6zgulligu
artis gostermektedir.*® Son yillarda dobutamin, dipiridamol ve adenozin
gibi farmakolojik ajanlar esliginde yapilan stres ekokardiyografi KAH'na
bagli duvar hareket kusurlarini ortaya cikarmada olduk¢ca pratik ve
guvenilir bir yontem olarak kullanilmaktadir.” Single Photon Emission
Computed Tomography (SPECT) miyokard perflizyon sintigrafisi (MPS),
koroner arter hastaligi tanisinda ve degerlendirmesinde kullanilan
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noninvaziv bir nukleer tip gortntileme yontemidir. Bu test esas olarak
miyokard mikrosirktlasyonunda olusan patolojileri gostermesi bakimindan
koroner anjiyografiden ayri bir 6neme sahiptir. Miyokard perflizyon
sintigrafisi teknesyum- 99m (99mTc) isaretli radyofarmasoétikler ve talyum-
201 Klorid (201TI) kullanilarak yapilmaktadir. Egzersiz yada farmakolojik
stres-istirahat MPS goruntuleri  birlikte degerlendirilerek miyokardin
kanlanmas! hakkinda bilgi elde edilir.>® Yumusak doku ateniiasyonu ve
artefaktlar MPS SPECT goruntilerinde 6énemli bir sorundur. Kadinlarda
meme ve erkeklerde sol diyafragma atentasyonlari 6zgulligu azaltan
onemli faktorlerdir.

Klinik pratikte cogu zaman EST ile MPS bulgulari kendi aralarinda
ve KAG bulgulari ile uyumsuz c¢ikmaktadir. Egzersiz stres test ile MPS
bulgularinin uyumu cesitli calismalarda arastirilmis ve EST pozitif olan
hastalarin %29.8'nde EST ile uyumlu alanda MPS iskemi bulgusu,
%16.3'nde farkh alanda MPS iskemi varhgi ve %53.8'nde MPS iskemi
bulgusunun olmadi§i saptanmistir.*°

Gogus agrisi ile basvuran hastalarin bazilari noninvaziv islemler
sonucu KAG'ye yonlendirilir. Koroner anjiyografi yapilan bu hastalarin bir
kisminda ciddi darliga neden olan ya da olmayan KAH tespit edilir; diger
kisminda ise bazi sebepler disinda normal koroner arterler saptanir.
Ancak anatomik olarak normal koronerlere sahip bazi hasta gruplarinda
tipik kardiyak orjinli goégus agrisinin eslik ettigi EST pozitifligi mevcuttur ki,
bu kardiyak sendrom X (KSX) olarak adlandiriimistir. Diger bir deyisle
KSX angina pektoris , pozitif EST veya miyokardiyal iskemi bulgular ve
normal KAG bulgularindan olusan bir triada sahiptir.* Kardiyak sendrom X
hastaliginin patofizyolojik mekanizmalarindan en 6énemli iki mekanizma
olarak koroner mikrovaskiler disfonksiyon ve agri algilama esiginin dusik
olmasi olarak belirtiimistir.**> Bunun yani sira yapilan anjiyografik
incelemelerde normal koroner anatomik yapi gérilmesine karsin verilen
opak maddenin daha yavas ilerledigi gozlemlenmis ve bu durum farkli

kategoride  degerlendirilerek  yavas  koroner akim (YKA) olarak
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adlandinlmistir.® Bu anjiyografik  bulgunun  nedeni tam  olarak
belirlenememekle birlikte bu konuda birgok calisma yapilmistir. Altta
yatan fizyopatolojik neden olarak mikrovaskuler disfonksiyon, endotelyal
ve vazomotor disfonksiyon ve okliizif hastalik gsterilmistir.**41>1617 ggn
yilllarda yapilan calismalarda YKA hastalarinin 6nemli bir kisminda
koroner arterlerde intimal kalinlasma, yaygin kalsifikasyon ve Iimen
duzensizligi yapmayan aterom plaklari oldugu saptanmistir.*®%? Bunlara
dayanarak daha onceleri KSX' in bir alt grubu olarak degerlendirilen
YKA'y1, KAH olarak degerlendirmek daha dogru olacaktir.”* YKA tanisinda
kullanilabilecek kantitatif bir yontem olan TIMI frame count: TFC (TIMI
frame sayisi) tanimlanmistir ve gunimizde de halen YKA tanisinda
kullanilan en kolay ve kantitatif yontem olarak gecerliligini korumaktadir.??
Kontrol grubuna gére YKA bulunan grupta TFC degerleri anlamli olarak
fazladir ve YKA bulunan hastalarda akut koroner sendrom ile
prezentasyon daha siktir, ayrica YKA bulunan hastalarin uzun dénem
prognostik izleminde sik anginal yakinma tespit edilmis ancak akut
miyokard infarktiis (AMI) orani disiik saptanmistir.>® Kardiyak sendrom
X tanili hastalarin TFC sayilari kontrol grubu ile karsilastiriimis ve
sonugta KSX patolojisine bagli TFC sayisinda artisin olmadigi
saptanmistir.?* Yavas koroner akim hastalarinda arttigi saptanan TFC
sayisinin KSX hastalarinda normal bulunmasi aslinda bu iki fenomenin
birbirinden farkli patolojik mekanizmalara sahip oldugunu ve ayni
perspektifte degerlendiriimemesi gerektigini géstermektedir.

Bu calismay! planlamaktaki amacimiz gunluk pratikte sikca
kullandigimiz EST ve MPS gibi tetkiklerin duyarlihigini ve 6zgullaguna
arastirmanin yaninda, normal koroner anjiografi sonucuna sahip
hastalarin koroner kan akim oOzellikleri ile bu tetkik sonuclari arasindaki

iliskiyi arastirmaktir.
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Il. GENEL BILGILER
BIRINCI BOLUM
KORONER KAN AKIMININ FizYOLOJiSIi

Epikardiyal Koroner Arterler

Epikardiyal koroner arterler, sol sinls valsalvada bulunan
ostiumdan c¢ikan sol ana koroner arterden (left main coronary
artery:LMCA) ayrilan, sol o6n inen arter (left anterior descending
artery:LAD) ve sol sirkumflex arter (left circumflex artery:LCX) ile sag
sinls valsalvada bulunan ostiumdan c¢ikan sag koroner arterden (right
coronary artery:RCA) olusmaktadir (Sekil-1). Koroner ostiumlar valsalva
sinUsundn icinde veya aortanin sinotubdler birlesme kisminda bulunurlar.
Bu yerlesim siklikla diyastol sirasinda kanlanan koroner arterlerin,

ventrikiil diyastolii sirasinda maksimum koroner kanlanmasini saglar.>

LAD dallari
Diagonal dallar (1,2,3...)
Septal perforator dallar (1,2,3...)

NN

Sag ventrikdl dali (nadiren LAD’ den kaynaklanir)

LCX dallari

Sinus nod arteri (%40-50 LCX ‘den kaynaklanir)

Sol atriyum dal

Anterolateral marjinal

Distal sirkumflex arter

Posterior interventrikiler dal (%10-15 LCX ‘den kaynaklanir)

D N N N N N

Bir veya daha fazla posterolateral marjinaller
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3. RCA dallari

Konus arteri (%40-50 RCA’dan kaynaklanir)

Sinds noduna (%50-60 RCA’dan kaynaklanir)

Sag ventrikul dallari

Sag atriyum dali, sol ventrikil ve sol atriyuma terminal dallar
Akut marjinal dal

Atriyoventriktler nod dali

SR N N N N SR

Posteriyor interventrikiler arter

vL-—-

LIMA

J

Sekil-1: Koroner arterlerin anterior pozisyondan sematik goériunumiu

(LMCA:left main coronary artery, LAD:left anterior descending artery, RCA:right coronary artery, OM:optus
marginalis, AV:atriyoventrikiler, PL:posterolateral, PDA:posterior descending artery, Diag:diagonal artery,

LA:left atrium, AVN:atriyoventricular node, RV:right ventricule, LIMA:left internal mammarian artery)
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Koroner Arter Dagilimi

Koroner arterler tarafindan miyokardiyal alanlarin beslenmesi ¢ok
cesitli varyasyonlar gosterebilir. Kollateral damarlardan etkilenerek
miyokardiyal beslenme varyasyonlar gOsterebilir. Konjenital
malformasyonlar ve baska faktorlerde miyokardiyal beslenmede
varyasyonlara yol acabilir, ancak siklikla asagida listelenen sekildedir.

LAD tarafindan beslenen miyokardiyal alanlar
Septumun 2/3 bazal kismi

Sol ventrikil anterior duvari

Sol ventrikil lateral duvari

Sol ventrikil apeksi

Sol ventrikilin posterior apikal kismi

Anterior papiller kas

AN NN N Y VU N o

ileti sisteminin biyik kismi

LCX tarafindan beslenen miyokardiyal alanlar
Sol ventrikil lateral duvari
Sol ventrikilin posteriyor duvari

Sol atriyum

AN NN

Sinoatriyal nod

3. RCA tarafindan beslenen miyokardiyal alanlar
v Sag ventrikilin anterior, lateral, posteriyor duvarlari
v Septumun 1/3 apikal kismi (PDA)

v Sol ventriklliin posteriyor duvari(PDA)

v’ Atriyoventrikiler nod

v' HIS demeti

v/ Sag atriyum
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Sol 6n inen arter yaklasik 10-20 cm uzunlugunda ve 1,5-5,5 mm
capinda sol ventrikil anteriyor duvardaki olugunda seyrederek sol
ventrikllin posteriyoruna dogru apeksi dolanir. Apikal duvari, sag-sol ileti
sisteminin ¢cogunu ve sol ventrikilin anterolateral papiller adelelerini
besler ve ayni zamanda sag ventrikilin anteriyor duvarina Vioussens
sirkilasyonuyla kollateral dolasim saglayabilir, septal perforatorlerle

septumun arka segmentine ulasabilir.

Koroner Dolasimin Fizyolojisi

Koroner arterlerin temel fonksiyonu miyokarda oksijen ve besin
maddesi saglamaktir. ihtiyac halinde koroner kan akimi 5-6 kat
arttirilabilir.?® Miyokard oksijen tiketimi (MVO,) koroner kan akimi ile
koroner vaskiler yatak boyunca olan arteriyovendz oksijen gradyentinin
(koroner arteryal oksijen icerigi ile koroner sinis oksijen icerigi farki )

carpimina esittir.
MVO, = Koroner kan akimi x (A-V) O, (Fick esitligi)

Koroner dolasimin miyokarda ek oksijenli kan saglama kapasitesine
koroner vaskiiler rezerv denir. istirahat halinde normal koroner kan akimi
60-90 ml/100gr/dk, O, tuketimi 8-10 ml/100g/dk’dir. Koroner sinis O
icerigi 5 ml/200 ml kan, %0, satlrasyonu %30, pO, 18-20 mmHg'dir.

Oksijen gereksinimi artisi, koroner kan akimi artisiyla karsilanir.?’

Koroner Kan Akiminin Dlzenlenmesi

Normal koroner kan akimi diizenlenmesi insanlarda karmasiktir ve
metabolik, otonomik ve mekanik faktorleri icerir. En 6nemli metabolik
faktorler arasinda adenozin, prostaglandinler ve endotel kaynakh
faktorlerden vazodilator nitrik oksid ile vazokonstriktér endotelindir.
Miyokard htcrelerinden salinan ajanlardan muhtemelen en 6nemlisi

adenozindir. Adenozin yuksek enerjili fosfatlarin yikimindan elde edilir ve
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dusuk oksijen gerilimi sebebiyle iskemi sirasinda rejenere olamaz. Yikim
uriint olan adenozin monofosfat (AMP) birikir ve adenozine donusturalir.

Otonomik sinir sisteminin koroner kan akiminin kontroliine katkisi
oldukca azdir. Koroner kan akiminda sempatik ya da parasempatik
stimulasyonla olan degisiklikler, agirlikli olarak yiklenme kosullarinda ve
kontraktilitedeki degisikliklere baghdir.

Mekanik faktorlerin koroner kan akiminda temel bir etkisi vardir.
Miyokard kontraksiyonu sirasinda intramiyokardiyal basin¢ artar ve bunun
etkisi en fazla kucguk damarlarda gorulur. Sonucta agirlikli olarak diyastolik
kan akimi paterni olusur. Sol 6n inen koroner arterden koroner kan
akiminin yaklasik %601 diyastol sirasinda olusur. Bu durum proksimal
RCA’'da terstir (Sekil-2). Dustk basinch sag ventrikiler kontraksiyon
sirasinda ¢ok daha az damar kompresyonu vardir ve sistol sirasindaki
kan akiminda azalma daha azdir. Sistol sirasinda proksimal RCA’ daki
kan akimi diyastol sirasindaki akima neredeyse esittir. Ancak distal
RCA'’' da (sag ventrikiler marjinal dallardan sonra) koroner kan akimi

agirhkh olarak inferior sol ventrikill perfiize eder ve diyastolik kan akimi

yine agirliktadir.

Systole
| {ejection phase)
pd
2 120 <— Diastole —»
g
oz 10
£ E
< E
s 50
O Left
ZE 23 coronary artery =
=3 ! | Right ks
g2— 15+ coronary artery =
= 10 /f\‘/’”\\_ u
(5]_ 1 1 1 1 1 1 1 1 c;-:
0 0.2 04 0.6 0.8 1.0 &=
Time {s) =

Sekil-2: Koroner arterlerin kanlanmasini gosteren sistolo-diyastolik

akim/basing/zaman egrisi
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Miyokardin ~ kompresif  etkileri, subendokardiyal tabakada
subepikardiyal tabakadakinden daha coktur ve bu sebeple
subendokardiyumda iskemi riski fazladir. Maksimal vazodilatasyon
sirasinda miyokard perfiizyonu asil olarak koroner perflizyon basinci ve
miyokard kompresif etkileri tarafindan duzenlenir. Koroner kan akimi
azaldiginda subendokardiyum, miyokardin iskemik olan ilk bdlgesidir.
Subendokardiyal iskemi, EKG'de ST segment depresyonu ile prezente
olur, istirahat halinde akim normal olsa da egzersiz yada stresle
subendokardiyal iskemi gozlenebilir. Koroner arterler normal olsa bile bu
etki hipertrofik sol ventrikiilde, koroner endoteliyal disfonksiyonun
bulundugu patolojilerde ve mikrovaskiiler disfonksiyonda 6zellikle belirgin

olabilir.

IKINCI BOLUM

EGZERSIZ STRES TESTI

Egzersiz stres testi kardiyovaskiler fonksiyon ve fiziksel is
kapasitesini degerlendiren ve miyokardiyal iskemi hakkinda fikir veren
noninvaziv tani ve degerlendirme testidir. Egzersiz stres testi kademeli
olarak artan, sinirlari belirli bir efora karsi tum vicudun ve Ozellikle
kardiyovaskuler sistemin yanitini degerlendirir. Egimi ve hizi giderek artan
bir kosu bandi Uzerinde ylUrimeye ve kosmaya dayanan bir testtir. Bant
hizi ve egiminin degisikligine dair bircok farkli protokol bulunmakla birlikte
klinik pratikte en yaygin kullanilan modifiye Bruce protokolidir. Bu
protokol her biri 3 dakikadan olusan ve giderek egzersiz is yuku artan 4
asama ile 6 dakikallk dinlenme fazindan olusur. Miyokard oksijen
tuketiminin en Ust dizeye ciktigi 6-12 dakikalik sirekli ve agirhgi giderek
artan bir egzersiz tanisal ve prognostik agidan en optimal protokoldiir.®
iskemik kalp hastaliyi tanisinda, prognozunun belirlenmesinde ve
takibinde, ayrica kardiyovaskiler hastaliklarda hastanin efor kapasitesinin

degerlendiriimesinde EST 6nemli bir uygulama alanina sahiptir. Egzersiz
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kapasitesinin saptanmasi hastanin iyilik durumunun, hastaligin seyrinin ve
prognozunun bir gostergesi olup koroner kalp hastalginin takibinde ¢ok
onemlidir.?® iskemik oldugu dustinilen anginal yakinma ile basvuran
hastalarin degerlendirimesinde EST halen ilk basamak tani testidir.*
Hastaya EST icin randevu verilmesi sirasinda testin risklerinin ve
faydalarinin anlatilmasi gerekmektedir. Hasta teste gelmeden birkag saat
once hafif yemek yemeli, egzersize izin veren rahat spor kiyafetler ve
ayakkabilar ile gelmelidir. Test 6ncesinde kalp hizini etkileyen ve test
sirasinda hedef kalp hizina ulasmayi engelleyen ilaglarin kesilmesi
gerektiginden, hastanin kullandigi ilaglar sorgulanmaldir. Test dncesi agir
egzersiz, kafeinli gidalar, agir yemek gibi testin sonucunu etkileyebilecek
aktivitelerden uzak durulmalidir.

Egzersiz stres testinin tani, prognoz ve fonksiyonel kapasite
degerlendirmesine iliskin asemptomatik saglikli bireylerde, KAH tanisinda,
dokimante KAH bulunanlarda ve AMI sonrasinda endikasyonlari ile
kontrendikasyonlari ve sonlandirma kriterleri, Amerikan Kardiyoloji
Cemiyeti ve Amerikan Kalp Birliginin yayinladigi son kilavuz 1siginda

asagidaki tablolarda 6zetlenmistir (Tablo-1-2-3-4) .3
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Tablo-1: Obstruktif koroner arter hastaligi tanisinda egzersiz stres

testi endikasyonlari®

Sinif 1

Yas, cinsiyet ve semptomlara dayanarak orta derecede
koroner arter hastaligi riski olan eriskin hastalar
(komplet sag dal blogu veya istirahat ekg‘de 1 mm az

ST depresyonu olanlar dahil)

Sinif 2A

Vasospastik angina pektoris oldugu disunilen hastalar

Sinif 2B

Yas, cinsiyet ve semptomlara dayanarak yiksek
derecede koroner arter hastaligi riski olan erigkin
hastalar
Yas, cinsiyet ve semptomlara dayanarak disuk
derecede koroner arter hastaligi riski olan erigkin
hastalar
Digoksin alan ve 1 mm den az ST depresyonu olan
hastalar
EKG ile sol ventrikil hipertrofisi kriterleri olan ve bazal

ekg‘de 1 mm‘den az ST depresyonu olan hastalar

Sinif 3

Preeksitasyon bulgulari bulunan hastalar

Ventrikiler pace ritmi olan hastalar

Sol dal blogu bulunan hastalar

istirahatte > 1 mm ST depresyonu olan hastalar
Dokimante edilmis miyokard infarktiisii veya ©nceki
koroner arter hastaliyi dokimante edilmis hastalarda

koroner arter hastaligi tanisi igin

Tablo-2: Asemptomatik bireylerde egzersiz  stres  testi

endikasyonlari®

Sinif 1 e Yok
Sinif 2A e Asemptomatik diyabetik hastalar
e Asemptomatik >45 yas erkek ve >55 yas kadinlarda,
ikiden fazla risk faktéri bulunmasi veya sedanter yasam
sinif 2B tarzi olmasi
Sinif 3 o Atipik gbgus agrisi igin rutin tarama amagli
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Tablo-3: Koroner arter hastaligi bulunanlarda risk ve prognoz

degerlendirme amaclyla egzersiz stres testi endikasyonlari*!

e Koroner arter hastaligi bulunan veya koroner arter
hastaligi siphesi olan hastalarin ilk degerlendirmesinde
(komplet sag dal blogu ve <1 mm ST depresyonu
bulunanlar dahil)

Simif 1 e Koroner arter hastaligi bulunan veya koroner arter
hastaligi stiphesi olan hastalarin klinik durumunda yeni
gelisen belirgin degdisiklik durumunda

e Dusuk riskli anstabil angina pektoris bulunanlarda

e Orta riskli anstabil angina pektoris bulunanlarda

o Kardiyak enzimleri normal, belirgin EKG degisikligi ve
Sinif 2A istrahat gogus agrisi olmayan orta riskli anstabil anjinali
hastalarin degerlendiriimesi

e |stirahat EKG'sinde preeksitasyon (Wolf Parkinson
White), ventrikuler pace ritmi, >1 mm ST depresyonu ve

Sinif 2B QRS siresi 120 msn asan komplet sag dal blogu veya
diger ileti defekti bulunan hastalarda

e Stabil klinik durumu olan hastalarin tedavisinin
dizenlenmesine kilavuzluk etmesi amaciyla periyodik

monitdrizasyon

e Yuksek riskli anstabil angina pektoris
Sinif 3 e Ciddi komorbiditesi bulunan ve muhtemel yasam

beklentisi bulunan revaskularizasyona aday hastalar

Bu endikasyonlarin disinda kalp kapak hastaligi takibinde, kalp ritim
bozukluklarinda, koroner revaskularizasyon sonrasinda, hipertansiyon
degerlendirmesinde ve kadinlarda olmak tzere bircok 6zel populasyonda

EST endikasyonlari belirlenmistir.>
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Tablo-4: Egzersiz stres testi kontrendikasyonlari®

e Akut ST elevasyonlu miyokard infarktiisu (ilk 2 gtin)

e Yuksek riskli kararsiz angina pektoris

e Semptomatik veya hemodinamiyi bozan, kontrol
altina alinmamis aritmiler

Kesin
o Dekompanse kalp yetmezIigi

Kontrendikasyonlar e  Akut pulmoner emboli

e Pulmoner infarkt

e Akut miyokardit ve perikardit
e Aort diseksiyonu

e Ciddi aort stenozu (6zellikle semptomatik hastalar)

e Bilinen sol ana koroner lezyonu

e Elektrolitimbalansi

e llimh kapak stenozu

e Ciddi hipertansiyon (SKB>200 mmhg, DKB>110
mmhg)

Goreceli

Kontrendikasyonlar e Ciddi pulmoner hipertansiyon

e Tasiaritmi, bradiaritmi

e [Egzersiz yapamayacak morbidite bulunmasi

e Yiksek dereceli AV blok

e Hipertrofik kardiyomiyopati ve diger cikis yolu

obstriiksiyonu bulunan durumlar

(AV:atriyoventrikuler , SKB:sistolik kan basinci , DKB:diyastolik kan basinci)

Egzersiz is Yuki ve Kapasitesi

Yeterli bir EST'den bahsedebilmek igin hastanin egzersiz sirasinda
hedef kalp hizina ulasabilmis olmasi gerekmektedir. Hedef kalp hizi
bireyler arasinda farkhlik gosterebilir. Sedanter yasam tarzina sahip
olanlar ve obez hastalarda daha disik hedef kalp hizi s6zkonusudur.
Ancak kadinlarla, erkekler arasinda veya irklara gore hedef kalp hizinda
bir farkhhik bulunmamaktadir. Motivasyonu zayif hastalar, ortopedik
problemi olan hastalar, akciger ve endokrin sistem hastaligi bulunanlar ve
test 6ncesi kalp hizini azaltan ilaci kesilememis hastalarda hedef kalp

hizina ulasilamayabilir.
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Hedef kalp hizint  hesaplamak icin asa@idaki formdal

kullaniimaktadir.*?

Hedef kalp hizi = 220 - yas

Egzersiz stres testinde hastalara 6zel hedef kalp hizlari
tanimlanmis olmasina ragmen gunlik pratikte hedef kalp hizinin %85’ine
ulasilmasi yeterli kabul edilmektedir. Ancak efor kapasitesinin
degerlendiriimesinde veya miyokard infarktisi sonrasi hastalarin
degerlendirmesinde submaksimal egzersiz stres testi denilen, hedef kalp
hizinin daha distk tutuldugu protokoller de uygulanmaktadir.

Maksimum oksijen alimi egzersiz kapasitesini ve kardiyovaskuler
fonksiyonlari yansitan ¢ok iyi bir parametredir. Ancak fiziki yapi, yas,
cinsiyet, aktivite durumu gibi faktorlerden etkilendigi icin maksimum
oksijen alimi yerine gunlik pratikte kullanimi daha kolay olan ve daha

objektif bir kriter olan metabolik esdeger kavrami kullanilimaktadir.®

MET: metabolik esdeger veya oturur pozisyonda istirahat oksijen
alim unitesi olarak tanimlanir. 1 MET = 3,5 ml/kg/dk oksijen alimidir, MET
degerlerinin normal sinirlart belirlenmistir, buna dayanarak maksimum
egzersiz kapasitesini degerlendirmek daha objektif olmaktadir.>®* Metabolik
esdeger normali hesaplanirken 40 yasinda, saghkli, 70 kg agirhginda bir
bireyin istirahat halinde oksijen alimi olarak hesaplanir (tablo-5).
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Tablo-5: Klinik 6nemi olan metabolik esdegerler***

1 MET Istirahatte oturur pozisyonda oksijen alim tnitesi, yemek yemek, giyinmek

2 MET 3.2 km/saat yirime diizeyi

4 MET 6.4 km/saat yurime dizeyi, hafif ev igleri yapmak

<5 MET | Kétu prognoz, AMI sonrasi maksimum aktivite diizeyi

10 MET | Tibbi tedavi ile prognoz cerrahi tedavi kadar iyi

13 MET | Miikemmel prognoz

18 MET | Profesyonel atletler

20 MET | Dlunya klasmaninda atletler, maratoncular

Egzersiz Stres Testinin De@erlendirilmesi

Egzersiz stres testi degerlendirilirken hastanin test sirasinda alinan
elektrokardiyografik kayitlari, kalp hizi yaniti ve tansiyon arteriyel yaniti
dikkate alinir. Elektrokardiyografi kayitlarinda normal yanitlarin iyi
bilinmesi yanlis pozitif sonuclardan kacinilmasi i¢cin oldukgca 6nemlidir.
Ayrica gercek pozitiflige yol acan iskemik EKG bulgularinin da iyi
ayirdedilmesi gerekir. Egzersiz stres testinin degerlendiriimesinde ilk
basamak hedef kalp hizina ulasilip ulasilamadigidir. Her hastanin yasina
uygun hedef kalp hizi yanitlarina goére EST yetersiz, submaksimal ve
yeterli ve/veya maksimal olarak yorumlanir. Ayrica test boyunca alinan
tansiyon arteriyel kayitlarida degerlendirme sirasinda ¢ok énemlidir. Hedef
kalp hizinin %85-90"1na ulasiimasi durumunda maksimal egzersizden,
altinda kalinmasi durumunda ise submaksimal egzersizden bahsedilir,
ayrica 7 MET altindaki egzersizler yorum yapilmasi icin yetersiz olarak
kabul edilir.
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Tablo-6: Egzersiz stres testi sonlandirma endikasyonlari®

Kesin
Sonlandirma

Endikasyonlari

Sistolik kan basincinda >10 mmHg disme olmasi ve
iskemik bulgularin gézlenmesi

Ciddi yeni gelisen angina pektoris

Surekli ventrikiler tasikardi

Kot perfuzyon bulgulari (siyanoz, solukluk)

Artan norolojik bulgular (ataksi, bas dénmesi, presenkop)

Q dalgas! olmayan ve V1 — aVR derivasyonlarda >1 mm
ST elevasyonu

Hastanin testi sonlandirma istegi

Kan basinci ve EKG monitérizasyonunda teknik zorluk

Goreceli
Sonlandirma

Endikasyonlar

Sistolik kan basincinda >10 mmHg disme olmasi ve
iskemik bulgularin bulunmamasi

>2 mm horizontal veya downsloping ST depresyonu

Surekli ventrikiller tasikardi disinda multifokal VPS, triplet
VPS, supraventrikiller tasikardi, bradiaritmi, AV blok
gelismesi

Asirl yorgunluk, tasipne, whezing ve kladikasyo gelismesi
Yeni gelisen dal blogu (VT ile ayirimi yapilamayan)
Hipertansif yanit (TA>240/120)

Artan gogus agrisi

(VPS:ventrikiler prematur kompleks, AV:atriyoventrikiler, VT:ventrikiler tasikardi, TA:tansiyon arteriyel)

Egzersiz Stres Testi Sirasinda Gorulen Normal EKG Yanitlari

Egzersiz ile birlikte sempatik desarj ve katekolamin artisi ile kalpte

ileti hiz1 artar ve QRS siiresi kisalabilir. Ozellikle inferior derivasyonlarda

olmak Uzere PR segmentinde kisalma ve c¢Okme izlenebilir ve bazen

yanlishkla iskemik olarak yorumlanabilir. Sag dal blogu olan hastalarda

V1-2-3 derivasyonlarda gelisen T negatifligi ve ST depresyonu normal

olarak yorumlanmalidir. Maksimal efor sirasinda ve dinlenme fazinin

basinda R dalga amplitidinde 6zellikle lateral degisiklikler olabilir. Hemen

tum derivasyonlarda T dalga amplitidiinde azalma ve upsloping tarzinda

ST depresyonu ile J noktasinda depresyon izlenebilir ve normal olarak

yorumlanmalidir. Egzersize bagh gorilen normal EKG yanitlan siklikla
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maksimal egzersiz sirasinda en belirgin olup, istirahat fazinin hemen

basinda geriler.*

Egzersiz Stres Testi Sirasinda Gorulen iskemik EKG Yanitlari

Egzersiz sirasinda ST segmentinin 1 mm (0.1 mV) ve daha fazla
depresyonu veya elevasyonu anlamli olarak kabul edilir.*® ST
depresyonunun standart kriteri birbiri ile iliskili derivasyonlarda, pespese
en az 3 atim boyunca horizontal veya downsloping tarzda gézlenmesidir.
ST depresyonunun en iyi degerlendirildigi ve tanisal anlamda en guvenilir
olan  derivasyonlar inferior (D2-D3-aVF) ve lateral (V5-V6)
derivasyonlaridir. ST depresyonu gorilen derivasyonlar iskeminin
lokalizasyonunu gostermezken sadece ST depresyonunun tarzi iskeminin
siddeti hakkinda fikir vericidir. Hemen her zaman downsloping ST
depresyonu daha siddetli iskeminin belirtecidir.3’ istirahat halinde yokken
egzersiz ile ST depresyonu gelismesi subendokardiyal iskeminin iyi bir
gOstergesidir. Test dncesi EKG’sinde Q dalgasi olmayan derivasyonlarda
J noktasindan 60 msn sonra minimum 1 mm (0.1 mV) ST elevasyonunun
gelismesi olasilikla ayni derivasyonla ilgili koroner arter proksimalinde
siddetli vasospazm veya ciddi aterosklerotik stenoza isaret eder. Oysa test
oncesi Q dalgasi bulunan derivasyonlarda gelisen ST elevasyonlari,
derivasyon ile ilgili miyokard bélgesinin daha o6nceki iskemisine bagli
duvar hareket anormalligini veya anevrizmasina isaret eder. Egzersize
bagli normal ve iskemik EKG bulgulari asagidaki sekilde gdsterilmektedir
(Sekil-3).
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Sekil-3: Dinlenme ve egzersiz sirasinda normal ve iskemik EKG

degisiklikleri

Egzersiz Stres Testi Sirasinda Kalp Hizi Yaniti

Egzersiz ile ilk 6nce vagal inhibisyon olur ve kalp hizinda artis
izlenir ardindan sempatik desarjda artis ile kalp hizi daha yuksek
seviyelere c¢ikar. Egzersize bagli kalp hizi artigini etkileyen baslica
faktorler yas, bedensel aktivite durumu, motivasyon diizeyi ve eslik eden
komorbid hastaliklarin bulunmasidir. Artan is yuki ve egzersiz ile paralel
kalp hizi artisinin olmamasi durumunda kronotropik yetersizlik ve ciddi

aterosklerotik kalp hastaligindan bahsedilir.®*°

Egzersiz Stres Testi Sirasinda Kan Basinci Yaniti

Egzersize verilen normal yanit giderek artan is yukuyle birlikte

sistolik kan basincinda artis seklindedir. Maksimal yanit 160-200 mmHg
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arasinda degismekle beraber yasl populasyonda vaskiler sistem bu

yanita daha az uyum gosterir.?331:4041

Normal kisilerde diyastolik kan
basinci 6nemli dlgiide degismez. Sistolik kan basincini artan egzersize
ragmen 120 mmHg Ustiine cikaramama veya yineleyen dlcimlerde kalici
olarak devam eden 10 mmHg’'lik azalma olmasi ile istirahat kan basincinin
en az 10 mmHg altina dismesi anormal kabul edilir. Egzersize kan
basinci yanitinin olmamasi sol ventrikil sistolik pompa disfonksiyonu, sol
ventriktl c¢ikis yolu obstriksiyonu veya siddetli aterosklerotik kalp

hastalifina isaret eder.*4344

Siddetli aterosklerotik kalp hastaligi veya (¢
damar - sol ana koroner hastaligina isaret eden diger bulgular asagidaki
tabloda gosteriimistir (Tablo-7). iskemik kalp hastaliyi disinda vagal
inhibisyon, kardiyak aritmi, hipovolemi, antihipertansif ilac alimi gibi

durumlarda da yeterli kan basinci yanitinin olmayacag! unutulmamalidir.

Tablo-7: Kot prognoz veya siddetli / coklu koroner arter hastaligi ile

iliskili egzersiz stres test parametreleri®

e Semptomla sinirl egzersiz kapasitesinin <5 MET olmasi

e Sistolik kan basincinin 2120 mmHg yukselmemesi veya giderek artan egzersize
ragmen istirahat diizeyinden =10 mmHg azalma olmasi

e <3 MET'den itibaren en az 5 derivasyonda =2 mm horizontal veya downsloping
ST segment depresyonu olmasi ve bu durumun dinlenme fazinin 5. dakikasina
kadar sirmesi

e Egzersizile ST segment elevasyonu

e Disuk egzersiz is yukinde tipik angina pektoris

e Tekrarlayan, surekli olan veya semptomatik ventrikiler tasikardi

e Akut iskemik hastalik gelismesi (aort diseksiyonu, pulmoner emboli)

(MET: metabolik esdeger)
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UCUNCU BOLUM

MiYOKARD PERFUZYON SINTIGRAFISI

Miyokard perflizyon sintigrafisi koroner arterlerin ilgili alanlan
kanlandirma yetenegini test eder, MPS verdigi yararli bilgiler nedeniyle
kardiyak tani yontemleri arasinda yerini almistir. Noninvaziv olusu,
foksiyonel ve metabolik parametreleri dogru gostermesi nedeniyle
kullanimi giderek artmaktadir.*> Miyokard perfiizyon sintigrafisinin koroner
arter hastahgi tanisinda bir yontem olarak gelisiminde ilk ¢alismalar 1970-
1980 yillari arasinda yapimistir. Bu calismalarin  cogu koroner
arteriyografi baz alinarak, egzersiz stres test ve perfiizyon sintigrafisi
sonuclari karsilastirilarak yapilmistir. Bulunan duyarlihik ve 06zgulluk
degerleri sintigrafik yontemler icin %80 ve %92, EST icin %64 ve %82
olarak saptanmigtir, 6474849

Miyokard perflizyon sintigrafisi, bilinen ve stpheli iskemik kalp
hastaligi olgularinin tanisi, tedavi sonrasi izlenmesi ve prognozlarinin
belirlenmesinde sik olarak kullaniimaktadir. Miyokard perfiizyon
sintigrafisinin, iskemik kalp hastaliginin belirlenmesinde EST'ne gore
duyarlilk ve o6zgulligu biraz daha yuksektir. Koroner anjiyografide
olgularin yaklasik % 30’unun normal koroner arterlere sahip olmasi ve
koroner anjiyografi mortalite-morbidite riskinin yiksek olmasi nedeni ile,
angina pektoris olgularinda noninvaziv MPS ydntemi miyokard iskemisinin
gosterilmesi ve tedavinin etkinliginin izlenmesinde seckin bir yontem
olmustur. Son yillarda KAH olgularinin tanisi yani sira prognozlarinin
belirlenmesinde de yararlaniimaktadir. Ayrica, sol ventrikul fonksiyon
bozuklugu olan olgularda canli miyokard dokusunun varliginin
gosterilebilmesi revaskilarizasyondan yararlanacak olgularin  dogru
secilmesini saglamakta ve revaskilarizasyon sonrasi olgunun izlenmesini

kolaylastirmaktadir.>
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Miyokard perflizyon sintigrafisi goruntuleri, istirahat ve stres
sonrasinda gama kameranin hasta etrafinda 180° derece dondurilmesi ile
elde edilir. Goruntileme 45° sag 6n oblik pozisyonda baslar ve 45° sol
arka oblik pozisyonda biter. Miyokard perflzyon sintigrafisi calismasi icin
sikhkla  Tc-99m isaretli radyofarmasotikler veya TI-201  klorid
kullanilmaktadir. Bu ajanlarin dezavantaj ve avantajlari bulunmaktadir.
TI-201 Kklorid miyokard kanlanmasi ve canhligi hakkinda bilgi verir. TI-201
Ozellikle ikinci enjeksiyonu sonrasi miyokard canhligi hakkinda verdigi
bilgiler nedeniyle miyokardiyal viabilite testi olarak sik kullanilir. Ancak
TI1-201 klorid’in egzersiz sonrasi enjeksiyonundan en fazla 10 dakika
icinde goruntd alinmasi zorunlulugu, siklikla hareket, meme ve diyafragma
artefaktina bagh olarak, yalanci perfiizyon defektlerinin olusmasina yol
acmasi gibi dezavantajlar vardir. Ayrica biyolojik yarilanma dmri uzun
oldugu icin (10 gun) hastalarin maruz kaldigi radyasyon dozu ytksektir.
Radyasyon maruziyetini azaltmak amaciyla uygulayici tarafindan disuk
dozda uygulanabilir ve bu da goruntu kalitesini olumsuz etkiler. Enerji
seviyesinin  disuk olmasl rezolisyonu dusuriar, yumusak doku
atentasyonunun goruntulere yansiyan olumsuz etkisini arttirir. Miyokard
perfizyon sintigrafisinin diger bir yalanci pozitiflik nedeni de diyafragma
atentasyonu ve kadinlarda meme dokusunun atenliasyonuna baglidir. Bu
nedenle inferior duvarda izlenen iskemik defektlerin buyuk bir kismi
aslinda atlanmis atentasyon artefaktlardir. Miyokard perfizyon
sintigrafisinin degerlendiriimesi oldukca subjektif olabilmektedir ve bircok
farkli niikleer tip uzmani ayni sonugclari farkl farkli yorumlayabilmektedirler
ki bu aslinda s6zl gecgen subjektivitenin gostergesidir.

Miyokard perflzyon sintigrafisi istirahat ve stres goruntilerinin
karsilastirimasina dayanan bir test oldugundan her hastaya stres
goruntulerini almak amaciyla egzersiz protokolleri uygulanir ancak
unutulmamahdir ki MPS hasta populasyonunun buyuk bir kismi EST
yapilamayan hastalardan olusmaktadir. Bu nedenle uygulanan protokole
gore fiziksel egzersiz bazi hastalarda maksimal dizeye ulasamadan stres
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goruntuleri alinmasi zorunlulugu testin yanhs degerlendiriimesine yol
acabilmektedir. Egzersiz stres test uygulanamayan hastalara siklikla
adenozin, dobutamin, dipiridamol gibi ajanlarla farmakolojik stres
uygulanmaktadir. Ancak farmakolojik stres testte uygulanan ajanlarin ciddi
yan etkilerinin yaninda her hastada ayni beklenen etkinin gézlenmemesi
gibi sorunlari vardir ki bu durumda da MPS sonuglarinin guavenilirligi
sorgulanir olmaktadir.

Miyokard perfiizyon sintigrafisi sonuclari yapilan calismalara goére
EST'den daha anlaml olarak saptanmasina karsin®® istirahat halinde
koroner akim bozukluunun saptanabilmesi icin %80-90, stres ile
induklenen iskemi olusabilmesi icin en az %50 koroner stenozun olmasi
gerekmektedir.*4"*®  Ancak bilindigi tzere akut koroner sendromlarin
baylk bir kismindan sorumlu olan aterosklerotik plaklar <%50 stenoza yol
acan plaklardir ve anlasilacagi Uzere MPS ile bu diizeydeki aterosklerotik
kalp hastaliginin tanisi mimkdn degildir. Aterosklerotik kalp hastahginda
surecinde erken tani sonucu yapilan yasam tarzi degisikligi ve medikal
tedavi ile gelisebilecek akut koroner olaylar ve ilgili komorbiditeleri
engellenebilecedi dusunulirse koroner anjiografi altin standart tani

yontemi olmaya devam etmektedir.

DORDUNCU BOLUM

KARDIYAK SENDROM X

Giris: Klinik degerlendirme sonucu koroner arter hastaligi
dusuntlen ve EST pozitif saptanan hastalarin %10-30’'unda koroner
anjiografi normal bulunmakta ve epikardiyal arterlerde vasospazm
saptanamamaktadir.>? Koroner arterleri anjiografik olarak normal yada ¢ok
hafif derecede hasta bulunan kisilerde angina pektoris nedenleri lizerine

yapilan tartismalar hemen tim kliniklerde sik karsilasilan bir sorundur. ilk
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kez 1967 yilinda, koroner anjiografileri normal oldugu halde tipik angina
pektoris bulunan, EST sonucu iskemik gorinen hastalardan olusan seriler
bildiriimistir.>®** 1973 yilinda Kemp tarafindan sézkonusu hastalardaki
angina pektoris etyolojisin belirsizligini vurgulamak icin ‘Sendrom X’
terimini kullanmistir.>® 1988 yilinda bu hastalarin koroner damarlarinin
metabolik ve farmakolojik uyaranlara yetersiz vazodilator yanit verdigini,
vazokonstriktor uyaranlara ise daha hassas oldugunu bu nedenlede
mikrovaskiler yatakta anormallik oldugunu tespit edilmesi nedeniyle

‘mikrovaskiiler angina’ terimi kullaniimaya baslanmistir.*®

Tani Kriterleri: Tum calismalarin 1siginda KSX’in tani  kriterleri

asagidaki maddeleri icermektedir. °"®

1) Angina ve angina benzeri gégus agrisinin olmasi

2) Egzersiz stres testi esnasinda ST segment depresyonu olmasi

3) Koroner anjiografide normal koroner arterlerin saptanmasi

4) Diger kardiyak hastaliklarin ve  sistemik  hastaliklarin

(hipertansiyon,diabetes mellitus.. gibi) olmamasi

Etyopatogenez ve Klinik Prezentasyon: Kardiyak Sendrom X
hastalari siklikla kadin olma egilimindedir ve ortalama yas 50'dir. Bu
hastalarin goégus agrisi sikayetleri koroner kaynakli gogus agrisina
benzemekle birlikte siklikla atipik karakterler tasirlar, agri olusturan
egzersiz dizeyi oldukca dusiktir ve agri siresi daha uzundur. Kardiyak
sendrom X hastalarinda yapilan MPS calismalarinda %13 ile %97
arasinda degisen oranlarda iskemi varlii saptanmistir.>%:60:61.62

Bircok calismada KSX patofizyolojisine iliskin farkhh mekanizmalar
One surdlmuistur. Gunimuzde en ¢ok kabul gdren baslica patofizyolojik
mekanizmalar mikrovaskiler disfonksiyon, endotelyal disfonksiyon, agri
algilama esiginde anormalliktir, ayrica c¢esitli calismalarda hormonal

anormallikler, insilin resiztansi da suglanmaktadir.®3°4%>6¢67 Kjinik pratikte
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mikrovaskiler disfonksiyonun degerlendiriimesine yonelik direkt inceleme
yontemleri bulunmamaktadir. indirekt olarak mikrovaskiiler disfonksiyonu
gostermek amaciyla vazoaktif uyaranlara karsi mikrovaskiler yatagin
yaniti incelenmektedir. Bu amacla dipiridamol, ergonovin, adenozin,
papaverin, asetilkolin gibi ajanlar ve termodilisyon, atriyal pacing,
intrakoroner doppler, pozitron emisyon tomografisi, manyetik rezonans
gorintileme gibi metodlar kullanilabilmektedir. °3%"° Kardiyak Sendrom X
hastalarinda yapilan calismalarda endotel bagimli mikrovaskiler yatagin
vazodilatasyon kusuru ve mikrovaskuler yatagin artmis vazokonstriktor
yaniti  cesiti calismalarla  gosterilmistir.?%™72737475  Ayrica KSX
hastalarinda gosterilen koroner mikrovaskuler anormalligin yani sira diger
vaskiler alanlarda da endotelyal mikrovaskuler disfonksiyonun eslik ettigi
saptanmistir.”®

Kardiyak Sendrom X patofizyolojisinde suglanan agrn esigi
anormalligine yonelik yapilan calismalarda KSX bulunan hastalarda
kontrol grubuna gore agri algilama esiginin olduk¢a disik oldugu
saptanmistir.’”78:79.8081

Tedavi: Kardiyak sendrom X'li hastalarda prognoz mikemmel
oldugu icin tedavinin birincil amaci semptom kontrolidir. Bu sendromun
patofizyolojisi ile uyumlu olarak tedavi girisimlerinin amaci ya koroner
mikrovaskuiler anormalligi diuzeltmek yada kardiyak agri algilanmasini
azaltmaktir. Ne yazik ki KSX'li hastalarda tedavi ile ilgili yapilan
calismalarin buydk cogunlugu kicik ve kontrolstiz calismalardir. Bu
yuzden de uygulanan tedavilerin gergek yararini anlamak zordur.
Geleneksel antiiskemik tedavi ajanlart olan beta bloke edici ilaglar,
kalsiyum kanal blokerleri ve nitratlar kullaniimaktadir.828384886 Bynjarin
disinda alternatif tedavi secenekleri olarak aminofilin, imipramin, ostrojen,
anjiyotensin donustarici enzim inhibitorleri ve statinler
kullanilmaktadir 87:88:89.90.919293 Apncak adi gecen tim bu ilaclarla yapilmis
buyuk randomize klinik ¢alismalar mevcut olmadigindan KSX hastalarinin

tedavisinde kesin endikasyonlar halen net degildir.
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Prognoz: Kardiyak Sendrom X hastalarinin prognozuna yonelik
yapilan calismalarda uzun donemli sag kalim oldukca iyi ve akut koroner

olay sikh§i cok azdir.®*

BESINCI BOLUM

YAVAS KORONER AKIM

Giris: Yavas koroner akim fenomeni anjiyografik olarak
epikardiyal koroner arterleri normal yada normale yakin olanlarda,
anjiyografi sirasinda distal vaskuler yapilara opak madde ilerleyisinin
yavas olmasidir. Bu fenomen ile sik¢a karsilasiimasina karsin altta yatan
mekanizma ve klinik 6nemi tam olarak netlik kazanmamistir. Tipik anjinasi
olan ve normal koroner arterlere sahip hastalar KSX olarak tanimlanmistir,
bu hastalarda anjina nedeni olarak, koroner yatagin vazodilatator
reservinin azalmasi sonucu gelisen miyokard iskemisi gosterilmistir. >+
Bunun yani sira yapilan anjiyografik incelemelerde normal koroner
anatomik yapi gorilmesine karsin verilen opak maddenin daha yavas
ilerledigi gozlemlenmis ve bu durum farkli kategoride degerlendirilerek

YKA olarak tanimlanmistir.™®

Etyopatogenez: Bu anjiyografik bulgunun nedeni tam olarak
belirlenememekle birlikte bu konuda bircok calisma yapilmistir. Altta
yatan fizyopatolojik neden olarak mikrovaskuler disfonksiyon, endotelyal
ve vazomotor disfonksiyon ve okluzif hastalik gosterilmistir.*3*4>1617 ggn
yillarda yapilan calismalarda YKA hastalarinin 6nemli bir kisminda
koroner arterlerde intimal kalinlasma, yaygin kalsifikasyon ve Iimen
diizensizligi yapmayan aterom plaklari oldugu saptanmistir.*®**%?° Bunlara
dayanarak daha onceleri KSX'in bir alt grubu olarak degerlendirilen

YKA'l, KAH prezentasyonlarindan birisi olarak degerlendirmek daha dogru
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olacaktir.”*  Tambe ve ark tarafindan ilk kez tanimlanan YKA'da
patofizyolojik mekanizma olarak mikrosirkulasyondaki anormallikler
suclanmistir. Kiicik damarlari tutan, sklerodermasi olan bir hastada yavas
akimin goriilmesi bu durumu destekler bir bulgu olmustur.®® Tebbe ve ark.,
transseptal sol atrium kateterizasyonu esnasinda anjina ve ST elevasyonu
gelisen bir hastaya yaptiklari KAG'de YKA tespit etmigler ve bu durumu
refleks arterioler rezistans artisina baglamislardir.’” Ancak farkli olarak
Van Lierde ve ark. YKA olan bir hastada ektazik koroner arterler ve normal
koroner akim rezervi saptamiglar ve her hastada mikrosirkiulasyonda
bozukluk olmadigi, trombozis gibi fakttrlerin de bu duruma yol agabilecegi
fikrini ortaya atmislardir.® Mangieri ve ark., 20 YKA hastasinda yaptiklari
sol ventrikl biyopsisi sonucunda limen boyutunda azalmaya neden olan
damar duvar kalinlasmasi, mitokondriyal anormallikler ve glikojen
iceriinde azalma tespit etmisler, ayni hastalarda akim yavaslamasinin
nitrogliserin ile dizelmedigini, dipridamol ile tim etkilenen damarlarda
akimin  normalize oldugunu gérmuslerdir.®®  Yine, mikrovaskiiler
vazodilatator 6zelligi olan ve bir T-tipi kalsiyum kanal blokeri olarak da
bilinen mibefradil, YKA'lI hastalarda koroner akimi belirgin 6lctde
duzeltmistir.’®® Bu calismalar ile mikrosirkiilasyondaki bozukluk acikca
ortaya konmustur. Bu bulgulardan yola ¢ikilarak, YKA’ nin patogenezinde
mikrovaskuler bir bozukluk oldugu dusinulen kardiyak sendrom X' in bir
alt grubu oldugu fikri 6ne strulmistur.'® Ancak gerek etyopatogenez
kosunda gerek klinik prezentasyon konusunda bircok farkli yonleri bulunan
KSX ile YKA ayri ayri degerlendirilmeli, hatta YKA KAH’nin bir alt grubu
olarak tanimlanmalidir. Koroner arterlerin yapisi ve fonksiyonlarini detayl
olarak gdsterebilen IVUS teknigi, fraksiyone akim reservi (FFR) ve
intrakoroner basing dlcimlerinin gelismesi ile normal koroner arter
anatomisi olarak yorumlanan vakalarin bazilarinin gercekte Ilumen
daralmasi ve dizensizligine yol acmayan koroner arter hastalari oldugu

102,103

gosterilmigtir. Bazi calismalarla, YKA'I olan hastalarin epikardiyal

koroner arterlerinde, diffiz, non obstriktif yaygin kalsifikasyon, diffiz
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intimal kalinlasma ve damar duvarinda aterom plaklari oldugu

saptanmistir, 8192

Koroner arter hastalarinda endotel foksiyonlarinin
bozuldugunu gdsteren cok sayida calisma vardir. Bu disinceden yola
cikarak Sezgin ve ark.’nin yaptigi calismada, brakiyal arterde akim aracili
dilatasyonun YKA' I hastalarda kontrol grubuna gore belirgin bicimde
bozuk ve nitrogliserine olan dilatator yanitin azalmis ve bu disfonksiyonun
akimin yavaslama derecesi ile direkt iliskili oldugu bulunmustur.*®
Pekdemir ve ark. ile Camsari ve ark., istirahatte ve gerek atrial “pacing”
gerekse egzersiz ile olusturulan stres sonrasinda, periferik kan ve koroner
siniste  endotelin-1  konsantrasyonlarini  yuksek, nitrik  oksid
konsantrasyonlarini  dustk bulmuslar ve endotel fonksiyonlarinin
bozuldugunu desteklemislerdir.*®®°*% Yavas koroner akimli hastalarda,
tum bu patogenetik olaylarin gosterdigi gibi, miyokard iskemisinin ve

bunun Kklinik yansimasi olan anjina pektorisin olmasi kaginilmaz olacaktir.

Klinik Prezentasyon: Tikayici koroner arter hastalarinda oldugu
gibi YKA'll hastalari da efor anginasi,?%89%105.106.107.108 1 5rars1z - anjina
pektoris ve ST elevasyonu olmayan miyokard infarktiisii,*®® ST eleve

miyokard infarktusittottt

seklinde prezente olabilirler. Bazen de kardiyak
kateterizasyon islemi sirasinda refleks yollarla olusabilir.®® Bu hastalar
genelde, verilen antiiskemik tedaviye iyi yanit verirler. Hastalarin %84’
inde 2 yil icinde gogus agrisi tekrarlar, ancak bu hastalarda QT
dispersiyonu anlamli olarak yiksek bulunmasina karsin kardiyak
mortalitenin diisik oldugu gorilmustir.**? Yazici ve ark.!™® tarafindan
yapilan calismada bu tip olgularda hipertansiyon %58, sigara icme orani
%380, ailede KAH o6ykusu %45, dislipidemi %45, diyabetes mellitus %22
oraninda saptanmistir. Bu hastalarin demografik 6zellikleri hakkinda daha
kapsamli calismalara gereksinim olmasina karsin genel ortak gorus sigara

icen hastalarda YKA sikhiginin arttigi seklindedir.
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Tani: Anjiyografik olarak koroner akimin degerlendirilmesi, dnceleri
koroner arterlerin tamamen dolmasi igin gegen surenin kag kalp atim
sayis! olduguna bakilarak yapilirdi.®® 1985’ te TIMI calisma grubunun
olusturdugu TIMI akim derecelendiriimesi [TIMI flow grading (TFG)],
trombolitik verilen hastalarda sorumlu arterdeki akimi degerlendirmek igin
kullanilmaya baslanmistir."** Trombolitik ajanin etkinligi ve koétii sonuglar
acisindan yuksek riskli olan hastalart se¢cmek icin bu derecelendirme

115,116,117,118,119 Ancak
)

kullaniimistir. vistiel degerlendirme yapilmasi

nedeniyle kisiler arasi degiskenlik fazlaca olabilmektedir.

Tablo-8: TIMI akim derecelendirmesi

TIMI O | Perflizyon yok; okliizyon noktasinin distaline antegrad akim yok

TIMI 1 | Parsiyel perflizyon

TIMI 2 | Perflizyon olmadan penetrasyon

TIMI 3 | Komplet perfiizyon

Bu nedenle, koroner akimi standardize etmek igin TIMI-4
calismasinda®® TIMI kare sayisi [TIMI frame count (TFC)] kavrami
gelistiriimistir. Sonrasinda, Gibson ve ark. objektif ya da kantitatif olarak
degerlendirilecek sekilde bunu diizenlemislerdir.?> Bir koroner arterin
kontrastla dolmaya baslamasindan distalde belirlenmis bir noktaya
ulasmasi icin gereken zaman sine-kare sayisi (cine-frame) olarak
hesaplanmistir. ilk kare, arter orjinini tamamiyle doldurup her iki kenarina
dokunmasi ve ilerlemeye baslamasi olarak, son kare ise her bir koroner

icin  belirleyici bir distal damara ulasmasi olarak belirlenmistir.
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Sekil-4: TIMI frame count (TFC) yonteminde TIMI kare sayilarinin
sayiminin baslangici.

Sol 6n inen arter i¢in biyik “moustache” olarak adlandirilan distal
bifurkasyon, LCX icin sorumlu lezyonu kapsayan en uzun dalin distal
bifurkasyonu, RCA icin posterolateral arterin ilk yan dalinin ¢iktigi an son
nokta olarak belirlenmistir. Yapilan 6lgtimlerde LAD’ nin RCA ve Cx e
gore ortalama 1.7 kat daha uzun oldugu gorilmis ve hesaplanan LAD
kare sayisi 1.7'ye bélunerek, dizeltiimis LAD TIMI kare sayisi [corrected
LAD (cLAD)] elde edilmistir. 78 normal koroner arteri olan hastadan elde
edilen verilere gore, LAD 36.2+2.6, LCX 22.2+4.1, RCA 20.4+3.0 kare
sayisI uzunlugunda saptanmistir. Bu verilere gore, yapilan arastirmalarda
bu degerlerin belirlenmis standart sapmalari Gzerinden kare sayisina
sahip olan ve akimda yavaslamaya neden olabilecek gb6zle goérulebilen

darlik vs.’ye sahip olmayanlar YKA hastalari olarak adlandiriimistir.
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Sekil-5: TFC yonteminin uygulanmasi

Tedavi: Kesin bir tedavi protokolii yoktur. Kurtoglu ve ark'’ oral
dipridamol tedavisinin etkili bir sekilde hastalarin yakinmalarini azalttigi ve
anjiyografik diizelme sagladigini, Demirkol ve ark.*** fiziki egzersiz ile
yapillan MPS tetkiki iskemik olarak degerlendiriien YKA'll hastalara
dipridamol verilerek MPS tekrarlanmislar ve 17 hastanin hepsinde
perfizyonun dizeldigini gostermislerdir. Vazodilator 6zelligi olan bir T-tipi
kalsiyum kanal blokeri mibefradil angina sikhgini azaltarak hayat kalitesini
arttirmistir.®® Bu hastalarda rutin onaylanmis bir tedavi olmamasina karsin
antiiskemik tedavi yaninda endotel fonksiyonlarinin diizenlemek amaciyla

anjiotensin donustirict enzim inhibitdrleri, statinler vs. verilebilir.
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ll. GEREC VE YONTEM

Hasta secimi: Calismamiza, Celal Bayar Universitesi Hastanesi
kardiyoloji kliniginde 2007-2010 tarihleri arasinda, KAH dntanisi nedeniyle,
EST ve MPS uygulanan ve bu noninvaziv test sonuclarina dayanarak
konvansiyonel KAG yapilan ve sonucunda aterosklerotik kalp hastaligi

bulunmayan 165 hasta retrospektif dosya taramasi yontemiyle alinmistir.

Calismaya baslama zamani: Etik kurul onayl alindiktan sonra
hasta arsivleri taranarak veriler elde edilmeye baslanacaktir. Calismanin
etik kurul onayr alindiktan sonra 1 ay iginde sonuclandiriimasi
planlanmaktadir.

Dahil edilme kriterleri:

Tipik anginal yakinmalari bulunan

Koroner anjiografi 6ncesinde EST ve MPS tetkiklerinin her ikisi de
yapilimis olan

Koroner anjiografisi sonucunda normal koroner anjiogram saptanan veya
epikardiyal ateroskleroz bulunmadigi kanaatine varilan

Dislama kriterleri bulunmayan tim hastalar calismaya dahil edilebilecektir.
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Diglama kriterleri:

e Baska merkez ve laboratuvarlarda yapiimis tetkikler ve/veya
koroner anjiografi

e Sol ventrikil sistolik disfonksiyonu (LVEF < % 40)

e Ciddi kalp kapak hastalig!

e Hemodinamik olarak anlamli aritmi

e Kontrolstiz hipertansiyon

e Malignite

e Daha 6nce revaskularizasyon 6ykusu

e Hipertrofik kardiyomiyopatisi , dilate kardiyomiyopati , restriktif
kardiyomiyopati

e Akut koroner sendrom

e Ciddi kronik bobrek yetmezligi (serum Kr >2.0)

e Karaciger, renal ve tiroid fonksiyon bozuklugu olanlar
e Gebelik

e Sol ventrikl konsantrik hipertrofisi

Egzersiz stres testi: Tum hastalarin egzersiz stres testleri Celal
Bayar Universite Hastanesi Kardiyoloji Anabilim Dali bunyesinde bulunan
egzersiz stres test laboratuvarinda, modifiye Bruce protokoll uygulanarak
Schiller CS-200 “treadmill” egzersiz test Unitesi ile yapilmis ve uzman
hekimler tarafindan degerlendirilmistir. Test sirasinda tipik anjinal
yakinmasi olanlar, J noktasindan 80 msn sonra =1mm “horizontal” (yatay)
veya “downslopping” (asag! egimli) ST depresyonu olanlar, patolojik Q
dalgasi bulunmayan derivasyonlarda =1mm(0.1 mV) ST elevasyonu
olanlar, test sirasinda hemodinamik olarak anlamli hipotansiyon gelisen
(test oncesi tansiyon degerinden =10 mmHg azalma olmasi) hastalarin

EST’leri pozitif kabul edilmistir.
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Miyokard Perflizyon Sintigrafisi: Tum hastalarin Gated SPECT
MPS calismasi Celal Bayar Universite Hastanesi Nikleer Tip Anabilim
Dali biinyesinde bulunan ; Cift bash gama kamera ( infinia, Nuclear
Medicine Imaging System Dual head Gama Camera-GE Medical
Systems, Tirat Hacermel, Israel) ile, tim olgulara rest/stres Tc-99m isaretli
radyoizotoplarin enjeksiyonu protokoli ile yapilmis olmasi gerekmektedir.

Koroner Anjiografi: Tum hastalarin koroner anjiyografisi Celal
Bayar Universite Hastanesi Kardiyoloji Anabilim Dali KAG laboratuarinda
yapilmistir. Koroner anjiografi tnitesi olarak General Electric, Advantx LC
Plus(USA) cihazi kullaniimistir. Koroner anjiyografiler standart Judkin’s
teknigi kullanilarak femoral arter yoluyla yapiimis, kontrast madde olarak
lopremide (Ultravist 300/200 ml) kullaniimis ve her poz i¢in 6-8 ml kontrast
madde manuel olarak enjekte edilmistir. Koroner arterler sag ve sol oblik
planda, kranial ve kaudal acilarda 35-mm cine film saniyede 25 kare
hizda (25 fps) goruntulenmistir. Her hastada en az dort LAD ve LCX
koroner anjiyogram cine film kaydi ve en az iki RCA koroner anjiyogram

cine film kaydi alinmis olmalidir.

TIMI kare sayisi hesaplanmasi [TIMI frame count (TFC)]:
Objektif ya da kantitatif olarak koroner akim hizini deg@erlendirilecek
sekilde Gibson ve ark. tarafindan diizenlenmistir.?> Bir koroner arterin
kontrastla dolmaya baslamasindan distalde belirlenmis bir noktaya
ulasmasi igcin gereken zaman sine-kare sayisi (cine-frame) olarak
hesaplanmistir. ilk kare, arter orjinini tamamiyle doldurup her iki kenarina
dokunmasi ve ilerlemeye baslamasi olarak; son kare ise her bir koroner
icin belirleyici bir distal damara ulasmasi olarak belirlenmistir. Sol 6n inen
arter icin biyik “moustache” olarak adlandirilan distal bifurkasyon, LCX
icin sorumlu lezyonu kapsayan en uzun dalin distal bifurkasyonu, RCA igin
posterolateral arterin ilk yan dalinin ¢iktigi yer son nokta olarak

belirlenmistir. Yapilan 6lgcimlerde LAD'nin RCA ve LCX'e goOre ortalama
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1.7 kat daha uzun oldugu gorulmis ve hesaplanan LAD kare sayisi 1.7’'ye
bolunerek duzeltiimis, LAD TIMI kare sayisi [corrected LAD (cLAD)] elde
edilmistir. 78 normal koroner arteri olan hastadan elde edilen verilere gore;
LAD 36.2+2.6, Cx 22.2+4.1, RCA 20.4+3.0 kare uzunlugunda
saptanmistir. Bu verilere gore, yapilan arastirmalarda bu degerlerin en az
bir koroner arterinde belirlenmis standart sapmalari Gizerinde kare sayisina
sahip olan olan hastalar ve akimda yavaslamaya neden olabilecek gozle
gorulebilen darlik vs.'ye sahip olmayanlar YKA hastalari olarak

adlandiriimigtir.

Toplanmasi planlanan veriler: Calismaya dahil edilecek
hastalarin arsiv dosya bilgilerinin taramasi ile;
e sosyodemografik dzellikleri
e koroner arter hastalgi risk faktorleri
o temel biyokimyasal ve hematolojik parametreleri
e egzersiz stres test sonuclari
e koroner akim 0Ozellikleri
e EKG verileri
e miyokard perfizyon sintigrafisindeki iskemik alanlarin analizi
yapilarak bu veriler kayit altina alinacaktir.
Ayrica calismaya dahil edilen tim hastalarin dijital anjiografik kayitlari
degerlendirilerek

e TIMI Frame Count (TFC) sayilari hesaplanarak kaydedilecektir.

istatiksel analiz: Verilerin analizi SPSS 11.0 (Statistical Package for
the Social Sciences Program, for windows 11,0) bilgisayar istatistik
programi kullanilarak degerlendirilmistir. Degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu Kolmogorov Smirnov test ile incelendi. Normal dagilima uyan
degiskenler icin bagimsiz gruplarda t testi kullanildi. Yuzdelik verilerin

karsilastirmasinda Ki-kare testi kullanildi. Sayisal ortalama degerlerin
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gruplar arasi analizinde anova testi kullanildi. Degiskenler arasindaki
iligkiyi arastirmak icin Pearson korelasyon testi kullanildi. Alt grup
analizinde posthoc test tukey HSD uyguland. istatiksel anlamhlik dizeyi
olarak p<0.05 kabul edildi.
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IV. BULGULAR

Calisma grubunda saptanan tanilarin, sayisal ve ytuzdesel dagilimi
tablo-9'de gosterilmistir. Kardiyak sendrom X tani kriterlerine sahip olan ve
ayni zamanda YKA fenomeni bulunan hastalar ayri bir grup olarak

siniflandiriimistir.

Tablo 9: Calisma grubunda saptanan tanilarinin dagihmi.

TANI n %

NORMAL 55 33,3
KSX 46 27,9
YKA 48 29,1
KSX+YKA 16 9,7

NORMAL: Normal koroner anjiografi bulunan ve YKA fenomeni veya KSX tani kriterleri bulunmayan hasta
grubu.KSX: Kardiyak Sendrom X tani kriterlerine sahip hasta grubu.YKA: Yavas Koroner Akim bulunan hasta
grubu.KSX+YKA: Kardiyak Sendrom X tani kriterlerine sahip olan ve ayni zamanda en az bir koroner arterde
yavas koroner akim bulunan hasta grubu

O NORMAL
OKsX
@ YKA
O KSX+YKA

NORMAL KSX YKA KSX+YKA

Sekil-6: Calisma grubunda saptanan tanilarinin grafik Uzerinde
dagilimi.

Calismaya dahil edilen hasta populasyonunda KSX sikhgr %27,9
YKA fenomeni sikhgr %29,1 ve bu iki antitenin beraber oldugu, yani en az

bir koroner arterde yavas akimin bulundugu ve ayni zamanda KSX
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kriterlerine sahip hastalar KSX+YKA olarak siniflandiriimis ve sikligi %9,7

saptanmistir.

2%33,3 hastada

saptanmistir (tablo-9).

tamamen

normal

koroner

arterler

Calisma grubunun yas ortalama degerleri ve standart sapmalari

tablo-10’da gosterilmektedir.

Tablo 10: Calisma grubunun yas ortalamalari.

NORMAL
n: 55

ortalama £SD

KSX
n: 46

ortalama £SD

YKA
n: 48

ortalama £SD

KSX+YKA
n: 16

ortalama £SD

TOPLAM
n: 165

ortalama £SD

39,9 + 8,57

41,3 £ 6,37

43,9+7,35

46,7 £ 8,73

YAS 44,3+ 8,33

NORMAL: Normal koroner anjiografi bulunan ve YKA fenomeni veya KSX tani kriterleri bulunmayan hasta

grubu.KSX: Kardiyak Sendrom X tani kriterlerine sahip hasta grubu.YKA: Yavas Koroner Akim bulunan hasta
grubu.KSX+YKA: Kardiyak Sendrom X tani kriterlerine sahip olan ve ayni zamanda en az bir koroner arterde

yavas koroner akim bulunan hasta grubu

Calisma grubunun yas ortalama degerleri arasinda yapilan

karsilastirmada istatistiksel olarak anlaml farklilik saptanmamistir.

Tablo 11: Calisma grubunundaki hastalarin EST sonuclari.

EST n %
POZITIF 62 37,6
NEGATIF 103 62,4

EST: egzersiz stres test

Calismaya dahil edilen hasta populasyonunda %37,4 EST pozitif,
%62,4 EST negatif saptanmistir.
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Calismaya dahil edilen hastalarda saptanan EKG anormalliklerine

iligkin veriler tablo-12'de gdsterilmektedir.

Tablo-12: Calisma populasyonundaki hastalarin EKG bulgularinin

oransal dagihmi.

NORMAL KSX YKA KSX+YKA TOPLAM

n: 55 n: 46 n: 48 n: 16 n: 165
% % % % %

ISKEMI 725 70.2 58,3 31,3 63,6

YOK

ANTERIOR 20 14.9 10,4 50,0 13,0

ISKEMI

!NFERI.OR 98 10,6 20,8 12,5 12,5

ISKEMI

LATERAL 15,7 43 10,4 6,3 6,3

ISKEMI

NORMAL: Normal koroner anjiografi bulunan ve YKA fenomeni veya KSX tani kriterleri bulunmayan hasta
grubu.KSX: Kardiyak Sendrom X tani kriterlerine sahip hasta grubu.YKA: Yavas Koroner Akim bulunan hasta
grubu.KSX+YKA: Kardiyak Sendrom X tani kriterlerine sahip olan ve ayni zamanda en az bir koroner arterde
yavas koroner akim bulunan hasta grubu

EKG’'de iskemi varligi acisindan, diger tim gruplarla yapilan
KSX+YKA grubunda
istatistiksel olarak anlamli dizeyde EKG'de iskemi varligi saptandi.

karsilastirmali  ki-kare analizlerinde sadece
(p=0,001) Diger gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh farklilik

saptanmadi.
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Tablo-13: Calisma grubunda major kardiyovaskduler risk faktorlerinin

oransal dagilimi.

NORMAL KSX YKA KSX+YKA TOPLAM p

n: 55 n: 46 n: 48 n: 16 n: 165 <0,05
% % % % %
kadin 45,1 70,2 33,3 25,0 46,9

Cinsiyet 0,001*
erkek 54,9 29,8 66,7 75,0 53,1
Var 43,1 34,0 35,4 25,0 36,4

Diyabet 0,566
Yok 56,9 66,0 64,6 75,0 63,6
Var 43,1 46,8 39,6 25,0 41,4

Hipertansiyon 0.481
Yok 56,9 53,2 60,4 75,0 58,6
Var 41,2 38,3 41,7 31,3 39,5

Dislipidemi 0,888
Yok 58,8 61,7 58,3 68,8 60,5
Var 51,0 59,6 66,7 68,8 59,9

Sigara 0,372
Yok 49,0 40,4 33,3 31,3 40,1
Var 41,2 36,2 354 43,8 38,3

Aile Oykiisi 0,887
Yok 59,9 63,8 64,6 56,3 61,7

*p degeri istatistiksel olarak anlamli

NORMAL: Normal koroner anjiografi bulunan ve YKA fenomeni veya KSX tani kriterleri bulunmayan hasta
grubu.KSX: Kardiyak Sendrom X tani kriterlerine sahip hasta grubu.YKA: Yavas Koroner Akim bulunan hasta
grubu.KSX+YKA: Kardiyak Sendrom X tani kriterlerine sahip olan ve ayni zamanda en az bir koroner arterde
yavas koroner akim bulunan hasta grubu

Calismaya dahil edilen hastalarin major kardiyovaskuler risk
faktorlerinin incelenmesinde cinsiyet disindaki risk faktorlerinde gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi. Cinsiyet risk faktori

icin ki-kare testi ile istatistiksel olarak anlamli farkhlik saptandi.
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Alt grup analizlerinde literatir ile uyumlu sekilde, KSX grubunda
kadin cinsiyet, YKA ve KSX+YKA gruplarinda ise erkek cinsiyet

istatistiksel olarak anlamli derecede fazla saptandi (tablo-13).

Tablo-14: Calisma gruplarinda lipid parametrelerinin  ortalama

degerlerinin karsilastiriimasi.

NORMAL KSX YKA KSX+YKA TOPLAM
n: 55 n: 46 n: 48 n: 16 n: 165 p
ortalama ortalama ortalama ortalama ortalama <0,05
+SD +SD +SD +SD +SD
TOTAL 190/34 204/47 190/34 199/33 195/38 0,26
KOLESTEROL
LDL 126/35 118/27 119/27 114/21 120/29 0,41
HDL 47/11 47/11 47/10 39/11 46/11 0,04*
TRIGLISERID 144/66 149/99 158/73 145/66 149/78 | 0,84

*p degeri istatistiksel olarak anlamli

LDL: low density lipoprotein, HDL:high density lipoprotein, NORMAL: Normal koroner anjiografi bulunan ve
YKA fenomeni veya KSX tani kriterleri bulunmayan hasta grubu.KSX: Kardiyak Sendrom X tani kriterlerine
sahip hasta grubu.YKA: Yavas Koroner Akim bulunan hasta grubu.KSX+YKA: Kardiyak Sendrom X tani

kriterlerine sahip olan ve ayni zamanda en az bir koroner arterde yavas koroner akim bulunan hasta grubu

Calisma gruplarinda lipid parametrelerinin ortalama degerlerinin oneway
testi ile yapilan degerlendirmesinde sadece HDL kolesterol duzeyi
istatistiksel olarak anlamli saptandi. istatistiksel anlamliligi yaratan grubu
tespitinde posthoc analiz uygulandi ve KSX+YKA grubunda diger tim
gruplara gore HDL duzeyleri istatistiksel olarak daha dusik saptandi
(tablo-14).
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Tablo-15: Yavas koroner akim saptanan koroner arterlerin dagilimi.

YAVAS KORONER AKIM SAPTANAN KORONER ARTER SIKLIGI
LAD (%) 52,1
LCX (%) 30,9
RCA (%) 34,5

LAD: Left Anterior Descending Artery, LCX: Left Circumflex Artery, RCA: Right Coronary Artery

60 -

L] LAD
[0 LCX
O RCA

LAD LCX RCA

Sekil-7: Yavas koroner akim saptanan koroner arter dagiliminin

grafik olarak gorunuma.

YKA fenomeni bulunan hasta grubunda LAD koroner arterde YKA
bulunmasi, LCX ve RCA'e gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha
fazla saptanmistir. LCX ve RCA koroner arterlerde YKA bulunma sikligi
benzerdir (tablo-15).

[47]




Tablo-16: Yavas koroner akim saptanan koroner arter sayisinin (YKA

yayginhginin) oransal dagilimi.

YAVAS KORONER AKIM SAPTANAN KORONER DAMAR SAYISI
1 DAMAR (%)
42.7
2 DAMAR (%)
24.0
3 DAMAR (%)
33.3

45
40
354
304
25
204

01 DAMAR
02 DAMAR
O 3 DAMAR

NN NN NN NN

1 DAMAR 2DAMAR 3 DAMAR

Sekil-8: Yavas koroner akim saptanan koroner arter sayisinin (YKA

yayginliginin) grafik olarak géranamda.

Calismaya dahil edilen hastalarin yavas akim olan koroner arter
sayisina gore analizinde %19,1 hastada bir koroner arterde, %8,0 hastada
iki koroner arterde ve %12,3 hastanin ¢ koroner arterinde yavas akim
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fenomeni saptanmistir. Literatir ile uyumlu olarak YKA fenomeni siklikla

bir koroner arterde ve en sik LAD koroner arterde saptanmistir (tablo-16).

Tablo-17: Yavas koroner akim ve hem kardiyak sendrom X kriterleri
hemde yavas koroner akim bulunan hasta gruplarinda, yavas
koroner akim yayginhginin karsilastiriimasi.

YKA KSX+YKA TOPLAM P
n: 48 n: 16 n: 64 <0,05
% % %
1 DAMAR 54,2 31,3 42.7 0,244
2 DAMAR 16,7 31,3 24.0 0,243
3 DAMAR 29,2 37,5 33.3 0,220

YKA: Yavas Koroner Akim bulunan hasta grubu. KSX+YKA: Kardiyak Sendrom X tani kriterlerine sahip olan ve

ayni zamanda en az bir koroner arterde yavas koroner akim bulunan hasta grubu

Yavas koroner akim ve KSX+YKA hasta gruplarinda YKA yayginligi
acisindan ki-kare testi ile istatistiksel anlamhhga ulasilmamistir. Ancak
KSX+YKA grubunda anlamli dizeyde olmasa da iki ve ¢ damar tutulumu
izole YKA grubundan daha fazla izlenmistir.(%68,8’e karsilik %45,9) KSX
kriterlerine sahip YKA hastalari istatistiksel olarak anlamli olmasada daha

yaygin YKA fenomenine sahiptirler (tablo-17).
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Tablo-18: Calisma gruplarinda koroner arterlerin TIMI frame
sayilarinin (TFC) karsilastirilmasi.
NORMAL KSX YKA KSX+YKA [ TOPLAM P
n: 55 n: 46 n: 48 n: 16 n: 165 <0,05
ortalama ortalama ortalama ortalama ortalama
+SD +SD +SD +SD +SD
LADTFC | 29,12,9 | 28,8+2,8 | 47,7«7,8 | 47,1:7,8 | 36,3:10,5 | 0,000*
LCXTFC | 19,5¢2,0 | 19,7+2,0 | 23,7+6,2 | 23,7+56 | 21,2+4,6 | 0,000
RCATFC | 19,3:1,5 | 20,0:2,4 | 26,4+6,6 | 31,3x4,9 | 22,559 | 0,000

*p degeri istatistiksel olarak anlaml

NORMAL: Normal koroner anjiografi bulunan ve YKA fenomeni veya KSX tani kriterleri bulunmayan hasta

grubu. KSX: Kardiyak Sendrom X tani kriterlerine sahip hasta grubu. YKA: Yavas Koroner Akim bulunan hasta

grubu. KSX+YKA: Kardiyak Sendrom X tani kriterlerine sahip olan ve ayni zamanda en az bir koroner arterde

yavas koroner akim bulunan hasta grubu, LAD: Left Anterior Descending Artery, LCX: Left Circumflex Artery,

RCA: Right Coronary Artery, TFC:TIMI frame count=TIMI frame sayisI

50-

45

40

B = NN
o 1o w
— X

0l= |

NORMAL

KSX

YKA

KSX+YKA

O LAD TFC
OLCX TFC
B RCATFC

Sekil-9: Calisma gruplarinda koroner arterlerin TIMI frame sayilarinin

(TFC) grafik olarak goriunumu.
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Hasta gruplarina goére TFC sayisi ortalama degerlerinin oneway
testi ile yapilan degerlendirmesinde her t¢ koroner damar icinde TFC
sayisi ortalama degerleri istatistiksel olarak anlamli dizeyde farkh
saptandi. istatistiksel anlamliigi yaratan grubun tespitinde posthoc test
tukey HSD analiz uygulandi.  Yavas koroner akim ve KSX+YKA
gruplarinda diger tim gruplara goére TFC sayisi ortalama degerlerinin
istatistiksel olarak daha yiksek oldugu saptandi. Yavas koroner akim ve
KSX+YKA gruplarinin posthoc test tukey HSD analizinde ise bu iki grup
arasinda anlamli TFC sayisi farki saptanmadi. Literatir ile uyumlu sekilde
KSX hastalarinda TFC sayisi ortalama degerleri normal populasyondan

farkh saptanmadi (tablo-18).

Tablo-19: Miyokard perflizyon sintigrafisi ile iskemi saptanan koroner

arter sahalarinin ytzdesel dagilimi.

POZITIF MiYOKARD PERFUZYON SINTIGRAFiISI
%

LAD sahasi 52,1
LCX sahasi 30,9
RCA sahasi 345

LAD: Left Anterior Descending Artery, LCX: Left Circumflex Artery, RCA: Right Coronary Artery

Calismaya dahil edilen hastalarin  miyokard perflizyon
sintigrafilerinin degerlendiriimesinde %52,1 hastada LAD’nin besledigi
sahada, %30,9 hastada LCX'in besledigi sahada ve %34,5 hastada
RCA’nin besledigi sahada iskemi saptanmistir (tablo-19).

[51]



Tablo-20: Miyokard perfiizyon sintigrafisi ile iskemi saptanan koroner

arter sahasi ile yavas koroner akim yayginliginin karsilastiriimasi.

NORMAL TDAMARDA | 2 DAMARDA | 3 DAMARDA | p
n: 55 YKA YKA YKA <0.05
MPS iSKEMI % % % %
pozITiF 50,0 61,3 46,2 60,0
LAD sahasi ) 0,605
NEGATIF 50,0 31,7 53,8 40,0
pozITiF 24,5 35,5 15,4 65,0
LCX sahasi i 0,002
NEGATIF 75,5 65,5 84,6 35,0
pozITiF 32,7 32,3 46,2 30,0
RCA sahasi ) 0,778
NEGATIF 67,3 67,7 53,8 70,0

*p degeri istatistiksel olarak anlamli

MPS: miyokard perflizyon sintigrafisi, YKA: yavas koroner akim, LAD: Left Anterior Descending Artery, LCX:
Left Circumflex Artery, RCA: Right Coronary Artery

Normal akima sahip hastalar (yavas akim bulunmayan) ile bir, iki,
uc koroner damarinda yavas akim bulunan hastalarin MPS ile saptanan
iskemi alanlarinin iliskisine ki-kare testi ile bakildi. LAD ve RCA sahasinda
iskemi saptanan hastalarda normal grup ile YKA yayginhgl arasinda
istatistiksel anlamh fark saptanmadi. Sadece MPS ile LCX sahasinda
iskemi saptanan hastalarda 3 koroner damarda YKA bulunmasi
istatistiksel olarak anlamli artmis saptandi.

Bu istatistiksel anlamli farki olusturan grubu saptamaya yonelik
yapilan alt grup analizinde, 3 koroner damarda birden yavas akim
fenomeni saptanan hastalarda pozitif sonucun anlamli olarak daha fazla
oldugu saptandi, yavas akim fenomeni bulunmayan normal hastalar ile 1
veya 2 koroner damarda yavas akim fenomeni olmasi durumunda siklikla

MPS ile ilgili alanda negatif sonug¢ alindigi sonucuna variimistir (tablo-20).
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Tablo-21: Miyokard perfluizyon sintigrafisi ile LAD sahasinda iskemi

saptanan hastalarin major kardiyovaskuler risk faktorlerinin
karsilastiriimasi.
LAD sahasi p
Pozitif (%) Negatif (%) <0,05

Cinsiyet kadin 45,3 48,7

erkek 54,7 51,3 0,671
Diyabet Var 384 38,2

Yok 61,6 65,8 0,583
Hipertansiyon | Var 44,2 38,2

Yok 55,8 61,8 0,437
Dislipidemi Var 50,0 27,6

Yok 50,0 72,4 0,04*
Sigara Var 60,5 59,2

Yok 39,5 40,8 0,871
Aile Oykiisii Var 41,9 34,2

Yok 58,1 65,8 0,317

*p degeri istatistiksel olarak anlamli LAD: Left Anterior Descending Artery

Tablo-22: Miyokard perflizyon sintigrafisi ile LCX sahasinda iskemi

saptanan hastalarin major kardiyovaskuler risk faktorlerinin
karsilastiriimasi.
LCX sahasi p
Pozitif (%) Negatif (%) <0,05

Cinsiyet kadin 46,0 47,3

erkek 54,0 52,7 0,876
Diyabet Var 34,0 37,5

Yok 66,0 62,5 0,669
Hipertansiyon | Var 42,0 41,1

Yok 58,0 58,9 0,912
Dislipidemi Var 36,0 41,1

Yok 64,0 58,9 0,542
Sigara Var 64,0 58,0

Yok 36,0 42,0 0,474
Aile (")yk[]su Var 36,0 39,3

Yok 64,0 60,7 0,691

LCX: Left Circumflex Artery
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Tablo-23: Miyokard perflizyon sintigrafisi ile RCA sahasinda iskemi

saptanan

hastalarin

karsilastiriimasi.

major kardiyovaskuler risk

faktorlerinin

RCA sahasi p

Pozitif (%) Negatif (%) <0,05

Cinsiyet kadin 48,1 46,3
erkek 51,9 53,7 0,824

Diyabet Var 35,2 37,0
Yok 64,8 63,0 0,817

Hipertansiyon | Var 40,7 41,7
Yok 59,3 58,3 0,910

Dislipidemi Var 35,2 41,7
Yok 64,8 58,3 0,426

Sigara Var 64,8 57,4
Yok 35,2 42,6 0,365

Aile Oykiisii Var 33,3 40,7
Yok 66,7 59,3 0,361

RCA: Right Coronary Artery

MPS’de iskemi saptanan alanlar ile major kardiyovaskiler risk

faktorlerinin

iliskisine bakildiginda LCX ve RCA sahasinda iskemi

saptanmasi ile higbir risk faktori arasinda anlamli iliski saptanmadi.

LAD sahasinda

iskemi

saptanan hastalarda dislipidemi

esit

bulunurken, LAD boélgesinde iskemi bulunmayan hastalarda dislipidemi

anlamh olarak daha az saptandi. LAD sahasi icin diger risk faktorleri

acisindan anlamh farkhlik saptanmadi. (tablo-21-22-23)
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Tablo-24: Miyokard perfiizyon sintigrafisi ile iskemi saptanan koroner

arter sahasi ile EST sonucunun karsilastiriimasi.

LAD sahasi LCX sahasi RCA sahasi
p p p
Pozitif | Negatif | <905 | Pozitif | Negatif | <g05 | Pozitif | Negatif | <g,05
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
Pozitif 40,7 36,8 32,0 42,0 40,7 38,0
EST 0,615 0,229 5 0,732
Negatif 59,3 63,2 68,0 58,0 9,3 62,0
EST: egzersiz stres test, LAD: Left Anterior Descending Artery, LCX: Left Circumflex Artery, RCA: Right
Coronary Artery
Miyokard perfizyon sintigrafisinde iskemi saptanan koroner arter
sahasi ile EST sonucunun karsilastiriimasinda anlamli iligski saptanmadi,
bu verilere gore EST'nin pozitif veya negatif olmasinin herhangi bir
koroner arter sahasinda iskemi varligi yada yoklugu ile iligkili olmadig,
dolayisiyla sintigrafik tetkikin daha duyarli ve 6zgul olmasina ragmen
EST'nden daha fazla tanisal bulguya yol agmadigi sonucuna varilmistir
(tablo-24).
Tablo-25: Miyokard perfizyon sintigrafisinde iskemi saptanan
koroner arter sahasi ile EKG’de iskemi sahasinin karsilastiriimasi.
LAD sahasi LCX sahasi RCA sahasi
p p p
Pozitif | Negatif | <905 | Pozitif | Negatif | <905 | Pozitif | Negatif | <005
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
iskemi yok 62,8 64,5 70,0 60,7 59,3 65,7
Anterior iskemi 15,1 10,5 8,0 15,2 11,1 13,9
0,845 0,577 0,468
EKG
inferior iskemi 12,8 14,5 12,0 14,3 14,8 13,0
Lateral iskemi 9,3 10,5 10,0 9,8 14,8 7,4

EKG: elektrokardiyografi, LAD: Left Anterior Descending Artery, LCX: Left Circumflex Artery, RCA: Right
Coronary Artery
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Miyokard perflizyon sintigrafisinde iskemi saptanan koroner arter
sahas! ile EKG’de iskemi sahasinin karsilastirimasinda anlamli iligki
saptanmadi, beklenildiginin aksine EKG’de iskemisi olanlarda MPS’nin

daha fazla pozitif olmadigi sonucuna varildi (tablo-25).

Tum calisma populasyonunda ve alt hasta gruplarinda EST ve
MPS tetkiklerinin tani koymadaki degerliliklerine iliskin  veriler
tablo-26, 27’'da gosterilmektedir.

Tablo-26: Egzersiz stres test ve miyokard perfuzyon sintigrafisi
tetkiklerinin gercek pozitiflik, gercek negatiflik, yalanci pozitiflik ve

yalanci negatiflik sonuclari.

GERCEK GERCEK YALANCI YALANCI
POZITIF NEGATIF POZITIF NEGATIF
HASTA
TEST | GRUBU
EST %37 %33 -- 0629
TOPLAM
%10 %33 0627 0629
YKA
MPS %66 -- 0633 --
TOPLAM
%38 -- %61 --
YKA

YKA: Yavas Koroner Akim, EST: egzersiz stres test, MPS:miyokard prefiizyon sintigrafisi

KSX grubunda EST icin bu degerlerin hesaplanmasi, EST'nin KSX
icin  tant  kriteri olmasi nedeniyle istatistiksel olarak anlamh
olmayacagindan hesaplanmamistir. Calisma grubundaki tim hastalari
saptamada MPS’nin gercek pozitiflik orant EST'den yaklasik 2 kat fazladir
(%37'ye karsin %66). Calisma grubundaki YKA hastalarini saptamada
MPS'nin gergek pozitiflik orant EST'den yaklasik 4 kat fazladir (%10’a
karsin %38). Yavas koroner akimi saptamada MPS, EST'ne gore gercek
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pozitiflik acisindan daha degerli olmasina karsin yalanci pozitif sonuclar
EST'den yaklasik 2 kat daha fazladir (%66’ya karsin %27).

Tablo-27: Egzersiz stres test ve miyokard perflizyon sintigrafisi
tetkiklerinin duyarhhk, 6zgulluk, pozitif kestirim, negatif kestirim ve

tani deg@eri sonuclari.

DUYARLILIK | OZGULLUK | POZITiF NEGATIF | TANI
HASTA KESTIRIM | KESTIRIM | DEGERI
TEST | GRUBU
EST 56 100 100 46 70
TOPLAM
25 54 25 46 43
YKA
MPS 100 - 66 - 66
TOPLAM
100 - 38 -- 38
YKA

YKA: Yavas Koroner Akim, EST: egzersiz stres test, MPS:miyokard prefiizyon sintigrafisi

Kullanilan tanisal testlerden EST ve MPS'nin tani degeri sirasiyla
tum hasta populasyonu igin %70 - %66, YKA hasta grubu igin %43 - %38
olarak saptanmistir, sonuclar arasinda anlamli farklilik olmamasina karsin
EST tani degerleri daha yuksek saptanmistir.

Miyokard perflizyon sintigrafisinin pozitif kestirim degerlerinin
EST'den daha yuksek bulunmus (%38 - %25), yalanci pozitiflik oraninin
ise MPS’de daha fazla oldugu saptanmistir (%61 - %27).

KSX grubunda EST icin bu degerlerin hesaplanmasi, EST'nin KSX
icin  tant  kriteri olmasi nedeniyle istatistiksel olarak anlamh

olmayacagindan hesaplanmamistir.
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V. TARTISMA

Kardiyovaskuler hastaliklarin insidansi ve prevelansi yillar icinde
artis gostermis ve ginimuizde tim toplumlar icin en 6nde gelen mortalite
ve morbidite nedeni olmustur. Kardiyovaskuler hastaliklarin tanisi, takibi
ve tedavisi ilerleyen teknoloji ile daha kolay hale gelmistir. Tani ve
tedavide 6nemli mesafeler kat edilmesine karsin bu yeterli olmamaktadir.

Egzersiz stres testi kardiyovaskiler fonksiyon ve fiziksel is
kapasitesini degerlendiren ve miyokardiyal iskemi hakkinda fikir veren
noninvaziv tani ve degerlendirme testidir. iskemik kalp hastaligi tanisinda,
prognozunun belirlenmesinde ve takibinde ayrica kardiyovaskiler
hastaliklarda hastanin efor kapasitesinin degerlendiriimesinde EST 6nemli
bir uygulama alanina sahiptir. Egzersiz kapasitesinin saptanmasi hastanin
iyilik durumunun, hastahdin seyrinin ve prognozunun bir gdstergesi olup
koroner kalp hastaliginin takibinde c¢ok onemlidir.?® iskemik oldugu
distnilen anginal yakinma ile basvuran hastalarin degerlendiriimesinde
EST halen ilk basamak tani testidir.*°

Miyokard perfizyon sintigrafisi koroner arterlerin ilgili alanlar
kanlandirma yetenegini test eder, MPS verdigi yararli bilgiler nedeniyle
kardiyak tani yontemleri arasinda yerini almistir. Noninvaziv olusu,
foksiyonel ve metabolik parametreleri dogru gostermesi nedeniyle
kullanimi giderek artmaktadir. *°

Koroner arteriyografi baz alinarak, EST ve MPS sonuclar
karsilastinlarak yapilan calismalarda bulunan duyarhlik ve 06zgullik
degerleri ortalama olarak sintigrafik yontemler icin %80 ve %92, EST igin
%64 ve %82 olarak saptanmistir, 6474849

Koroner anjiyografide olgularin yaklasik % 30’unun normal koroner
arterlere sahip olmasi ve koroner anjiyografi mortalite-morbidite riskinin
yuksek olmasi nedeni ile, angina pektoris olgularinda noninvaziv MPS
yontemi miyokard iskemisinin gosteriimesi ve tedavinin etkinliginin

izlenmesinde seckin bir yontem olmustur.
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Klinik degerlendirme sonucu koroner arter hastahgi disunilen ve
EST pozitif saptanan hastalarin %10-30'unda koroner anjiografi normal
bulunmakta ve epikardiyal arterlerde vasospazm saptanamamaktadir.>?
Koroner arterleri anjiografik olarak normal yada cok hafif derecede hasta
bulunan kisilerde angina pektoris nedenleri lzerine yapilan tartismalar
hemen tiim kliniklerde sik karsilasilan bir sorundur. ik kez 1967 yilinda,
koroner anjiografileri normal oldugu halde tipik angina pektoris bulunan,
EST sonucu iskemik goriinen hastalardan olusan seriler bildirilmistir.>>>*
1973 yilinda Kemp tarafindan sdzkonusu hastalardaki angina pektoris
etyolojisin belirsizligini vurgulamak icin ‘sendrom X’ terimini kullanilmistir.>®
1988 yilinda bu hastalarin koroner damarlarinin metabolik ve farmakolojik
uyaranlara yetersiz vazodilator yanit verdigini, vazokonstriktor uyaranlara
ise daha duyarli oldugunu bu nedenlede mikrovaskiler yatakta anormallik
oldugunu tespit edilmesi sonucunda ‘mikrovaskiler angina’ terimi
kullanilmaya baslanmistir.>®

Kardiyak sendrom X hastalari siklikla kadin olma egilimindedir ve
ortalama yas 50’dir. Kardiyak Sendrom X hastalarinda yapilan MPS
calismalarinda %13 ile %97 arasinda degisen oranlarda pozitiflik
saptanmistir.>®®%162 Bircok calismada KSX patofizyolojisine iliskin farkli
mekanizmalar 6ne surulmastir. Gunumuzde en ¢ok kabul géren baslica
patofizyolojik mekanizmalar mikrovaskuler disfonksiyon, endotelyal
disfonksiyon, agri algillama esiginde anormalliktir, ayrica cesitli
calismalarda  hormonal anormallikler, insdlin resiztansi da
suclanmaktadir,®3:64:6°:66.67

Yavas koroner akim, anjiyografik olarak epikardiyal koroner arterleri
normal ya da normale yakin olanlarda, anjiyografi sirasinda distal vaskuler
yapilara opak madde ilerleyisinin yavas olmasidir. Bu fenomen ile sik¢a
karsilasilmasina karsin altta yatan mekanizma ve klinik énemi tam olarak
netlik kazanmamistir. Altta yatan fizyopatolojik neden olarak mikrovaskuler
disfonksiyon, endotelyal ve vazomotor disfonksiyon ve okluzif hastalik

gosterilmistir.**141>1%17 500 yillarda yapilan calismalarda YKA hastalarinin
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onemli bir kisminda koroner arterlerde intimal kalinlasma, yaygin
kalsifikasyon ve lumen duzensizligi yapmayan aterom plaklari oldugu
saptanmistir.'®%?° Bunlara dayanarak daha 6nceleri KSX' in bir alt
grubu olarak degerlendirilien YKA’l, KAH olarak degerlendirmek daha
dogru olacaktir.?* Tambe ve ark tarafindan ilk kez tanimlanan YKA‘da
patofizyolojik mekanizma olarak mikrosirkilasyondaki anormallikler
suclanmistir.

Yavas koroner akim tanisinda kullanilabilecek kantitatif bir yontem
olan TIMI frame count: TFC (TIMI frame sayisi) tanimlanmistir ve
guinimuzde de halen YKA tanisinda kullanilan en kolay ve kantitatif
yontem olarak gecerliligini korumaktadir.?> Kontrol grubuna gére YKA
bulunan grupta TFC degerleri anlaml olarak fazladir ve YKA bulunan
hastalarda akut koroner sendrom ile prezentasyon daha siktir, ayrica
YKA bulunan hastalarin uzun dénem prognostik izleminde sik anginal
yakinma tespit edilmis ancak AMi orani diisiik saptanmlstlr.23 Kardiyak
sendrom X tanili hastalarin TFC sayilart  kontrol grubu ile
karsilastiriimis ve sonucta KSX patolojisine baglt TFC sayisinda artisin
olmadigi saptanmistir.>* Yavas koroner akim hastalarinda arttig
saptanan TFC sayisinin KSX hastalarinda normal bulunmasi aslinda bu
iki fenomenin birbirinden farkh patolojik mekanizmalara sahip oldugunu
ve ayni perspektifte degerlendiriimemesi gerektigini gostermektedir.

Bizim calismamizda koroner anjiografi ile normal koroner arterler
saptanan bireylerin hepsinin tamamen normal sirece dahil olmayip
%29,1 hastada YKA, %27,9 hastada KSX kriterleri ve %9,7 hastada her
iki patofizyolojik strece ait bulgularin oldugu tespit edilmistir. Bu hasta
gruplarinin tamamen normal bireylerden farkli olarak ele alinarak takip
ve  tedavilerinin planlanmasi oldukca  ©6nemlidir. Calisma
populasyonumuzdaki tim gruplarda yas acisindan anlaml farklilk
saptanmamistir ancak literatir ile uyumlu olarak ortalama yas araligi
40-50 olarak saptanmistir. Cinsiyet acisindan ise KSX grubunda kadin,

YKA grubunda ise erkek cinsiyet literatir ile uyumlu olarak daha fazla
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saptanmistir, mikrovaskuler disfonksiyonun daha ciddi duzeylerde
oldugunu dustndigumiz hem KSX kriterlerine sahip hemde YKA
bulunan grupta erkek cinsiyet anlamli olarak fazla goértilmekte ve bu
grupta digerlerinden farkli olarak sigara iciciligi ve diger risk faktorleri
daha fazla saptanmistir ve olasilikla risk faktorleri fazla olan, sigara
icen, orta yash erkekler YKA ve mikrovaskuler angina pektoris igin
yuksek risk altindadirlar, ayni sekilde bu grup hastalar ilerleyen
dénemde koroner kalp hastaligi icin de artmis riske sahiptirler. Hem
KSX hemde YKA kriterleri bulunan grupta 0Ozellikle anterior bélgede
olmak Uzere iskemik EKG bugularinin anlaml olarak daha fazla olmasi
mikrovaskuler disfonskiyon ve endotel disfonksiyonu gibi patolojik
sureclerin daha ciddi dizeyde oldugunu goésteren bir belirtecdir ve bu
hasta grubunun gelecek donem kardiyovaskuler olaylar acisindan riskli
grupta oldugu distndlerek agresif tedavi modelleri secilmelidir.

Kardiyovaskduler risk faktorleri agisindan ¢alisma populasyonlari
arasinda cinsiyet disinda anlamh farklilik saptanmadi, bu da gosteriyor
ki aslinda endotelyal veya mikrovaskiler disfonksiyona en erken ve en
agresif sekilde etki eden risk faktori cinsiyet ve sigara’dir.

Sadece HDL kolesterol diizeylerinin KSX+YKA grubunda anlamh
olarak daha dusuk saptanmasi, koroner kalp hastaligi agisindan ¢ok
onemli olan bu risk faktorinin g6z ardi edilmemesi gerektigini
gostermektedir. Aslinda klinik pratikte yiksek LDL kolesterol seviyesine
yonelik tani ve tedavi calismalarinin gélgesinde kalan distuk HDL risk
faktori koroner olaylarla en az yiksek LDL kolesterol diizeyi kadar
ilgilidir ve tedavi amaglarimizdan birisi olmalidir.

Calismamizda kullanilan tanisal testlerden EST ve MPS'nin tani
degeri sirasiyla tum hasta populasyonu igin %70 - %66, YKA hasta grubu
icin %43 - %38 olarak saptanmistir, goruldigu gibi sonucglar arasinda
anlamli farkhlik olmamasina karsin EST tani degerleri daha ylksek
saptanmistir. Miyokard perflizyon sintigrafisinin pozitif kestirim degerlerinin

EST'den daha yiksek saptanmasina karsin (%38 - %25), yalanci pozitiflik
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oraninda daha fazla olusu dikkat cekicidir (%61 - %27). Bu durum
olasilikla MPS’nin yorumlanmasindaki subjektiviteye ve sik rastlanan
atentasyonlarin atlanmasina baglidir.

Literatlr ile uyumlu olarak YKA fenomeni siklikla bir koroner arterde
ve en sik LAD koroner arterde saptanmistir. Yavas koroner akim
yayginhg tim parametrelerde oldugu gibi KSX+YKA grubunda daha fazla
saptanmistir.

Tum bu bulgular ve YKA fenomenine sahip hastalarin normal
bireylerden daha sik akut koroner sendrom ile prezentasyonu, ayrica
uzun dénem prognostik izlemde sik anginal yakinma tespit edildigi®®
dustnulecek olursa dncelikle KSX+YKA 6zellikleri tasiyan, ardindan da
YKA 0ozellikleri tasiyan hasta gruplar dikkatli degerlendirilmeli takip ve
tedavide bu hastalara 6zen gdsterilmelidir.

Yavas koroner akim tanisinda kullanilan TFC degerleri YKA
bulunan populasyonda diger gruplara gore anlamli olarak yiksek bulundu,
KSX grubunda ise literatir ile uyumlu olarak TFC degerleri normal grupla
benzer sekilde artmamis olarak saptandi.?* Bu verilere gore YKA
fenomeni tanisinda TFC degerleri olduk¢ca degerlidir. Calisma
populasyonundaki hastalarin timu pozitif MPS’ne sahip olmalari nedeniyle
yapilan analizlerde, MPS’'nde iskemi saptanan koroner arter sahalari ile
major kardiyovaskuler risk faktorlerinin karsilastiriimasinda dislipidemi
bulunmayan hastalarda LAD’nin besledigi sahada anlamli olarak daha az
pozitif MPS sonuglari bulunmustur, bunun disinda herhangi bir farklihga
rastlanmamistir.

Miyokard perfizyon sintigrafisinde iskemi bulunan alanlar ile EKG
ve EST gibi noninvaziv testlerin karsilastiriimasinda istatistiksel olarak
anlamh farklihk saptanmamistir yani EST’nin sonucu veya EKG’'de iskemi
varligi ile MPS’de olabilecek iskemi arasinda bir iliski s6zkonusu degildir.

Tam bu veriler 1s131nda normal KAG'ye sahip bireylerde tipik angina
pektoris varligi, EST pozitifligi ve YKA kriterlerinin bulunmasi durumunda
epikardiyal koronerler normal olsa dahi klinik tablo mikrovaskuler angina
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pektoris olarak kabul edilerek takip ve tedavi planlarinin daha dikkatli
yapillmasi gerekmektedir. Unutulmamahdir ki bu hasta gruplarn gelecek
doénemlerde artmis kardiyovaskuler olay riskine sahiptirler ve 6zellikle YKA

fenomeni bulunan hastalar KAH esdegeri olarak kabul edilmelidir.
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VI. SONUC VE ONERILER

Calismamizda KAG ile normal koroner arterler saptanan
bireylerin hepsinin tamamen normal strece dahil olmayip %29,1
hastada YKA, %27,9 hastada KSX kriterleri ve %9,7 hastada her
iki patofizyolojik stirece ait bulgularin oldugu tespit edilmistir.

Yas acisindan gruplar arasinda anlamli farkhlik saptanmamistir
ancak literattr ile uyumlu olarak ortalama yas araligi 40-50
olarak saptanmistir.

Cinsiyet acisindan ise KSX grubunda kadin (%70,2), YKA
grubunda ise erkek cinsiyet (%66.7) literattr ile uyumlu olarak
daha fazla saptanmistir.

Mikrovaskuler disfonksiyonun daha ciddi dizeylerde oldugunu
dusindugimiz hem KSX kriterlerine sahip hemde YKA bulunan
grupta, erkek cinsiyet anlamli olarak fazla gérilmekte (%75,0) ve
bu grupta digerlerinden farkli olarak sigara iciciligi (%68,8) ve
diger risk faktorleri daha fazla saptanmistir (diyabetes mellitus
%75.0, hipertansiyon %75,0, dislipidemi %68.8) ve olasilikla risk
faktorleri fazla olan, sigara icen, orta yash erkekler YKA ve
mikrovaskuler angina pektoris icin yuksek risk altindadirlar, ayni
sekilde bu grup hastalar ilerleyen donemde koroner kalp hastaligi
ve komplikasyonlari i¢cin de artmis riske sahiptirler.

Hem KSX hemde YKA kriterleri bulunan grupta 6zellikle anterior
bdlgede olmak Ulzere iskemik EKG bugularinin anlamli olarak
daha fazla olmasi (%68,7) mikrovaskuler disfonskiyon ve endotel
disfonksiyonu gibi patolojik streclerin daha ciddi dizeyde
oldugunu gdsteren bir belirtecdir ve bu hasta grubunun gelecek
donem kardiyovaskiler olaylar ac¢isindan riskli grupta oldugu
dusunulerek agresif tedavi modelleri secilmelidir.

Endotelyal veya mikrovaskuler disfonksiyona en erken ve en

agresif sekilde etki eden risk faktori cinsiyet ve sigaradir.
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Dusuk HDL kolesterol diizeyi, koroner olaylarla en az yuksek
LDL kolesterol diuzeyi kadar ilgilidir ve tedavi amaclarimizdan
birisi olmalidir.

Calismamizda kullanilan tanisal testlerden EST ve MPS’nin tani
degeri sirasiyla tim hasta populasyonu icin %70 - %66, YKA hasta
grubu icin %43 - %38 olarak saptanmistir, gorildigi gibi sonuclar
arasinda anlamh farkhlik olmamasina karsin EST tani degerleri
daha yuksek saptanmistir. Miyokard perflizyon sintigrafisinin pozitif
kestirim degerlerinin EST'den daha ylksek saptanmasina karsin
(%38 - %25), yalanci pozitifik oraninda daha fazla olusu dikkat
cekicidir (%61 - %27). Bu durum olasilikla MPS'nin
yorumlanmasindaki subjektiviteye ve sik rastlanan atentiasyonlarin
atlanmasina baghdir.

Normal koroner anjiograma sahip hastalarin sadece %33,3'U
tamamen normal kriterlere sahiptir, geriye kalan %67,7 hastada
mikrovaskiler angina yelpazesinde bulunan KSX velveya YKA
bulunmaktadir.

12 derivasyon EKG KSX vel/veya YKA tanisinda yeterli bilgi
vermemektedir, ancak anteriyor boélgede iskemik EKG bulgulari
olan hastalarda mikrovaskiler disfonksiyon daha sik izlenmektedir.
Yavas koroner akima sahip hastalarda YKA fenomeni siklikla tek
koroner arterde (%42.7) ve en sik LAD koroner arterde (%52.1)
saptanmaktadir.

Yavas koroner akim yayginligi artttkca MPS ve EST pozitifligi
artmakta ve bu hastalarda daha sk anginal yakinma
bulunmaktadir.

Arastirmamizda koroner anjiografi ile normal koroner arterler
saptanan hastalarin buyuk bir kisminda mikrovasktiler angina
nedeni olan KSX veya YKA fenomeni bulunmaktadir (%67.7).

Ozellikle mikrovaskiller angina nedeni olabilecek bu hasta
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gruplarinin tedavisiz kalmamalari, ayrica takiplerinin gelecek
donem artmis kardiyovaskuler riskleri gb6zoninde bulundurularak

daha dikkatli yapilmasi uygun olacaktir.

[66]



VIl. OZET

Bu retrospektif calismada, normal koroner anjiyografiye sahip
165 hastada koroner akim ozellikleri arastirildi. EST ve MPS
tetkiklerine yapilmis olan tum hastalarda bu test sonuclarinin 6zgulluk,
duyarlilik , (+) ve (-) kestirim degerleri ile tani duyarlligr arastiniimigtir.
Calismada EST, MPS, TFC sonuclari ve major koroner risk faktorleri
arasindaki iliski arastiriimistir.

Baska merkez ve laboratuvarlarda yapilmis tetkikler velveya
koroner anjiografisi bulunanlar, sol ventrikul sistolik disfonksiyonu
(LVEF<%40), ciddi kalp kapak hastaligi, hemodinamik olarak anlamh
aritmi, kontrolstiz hipertansiyon, malignite, daha Once
revaskilarizasyon o6ykusiu bulunanlar, kardiyomiyopati, akut koroner
sendrom, ciddi kronik bobrek yetmezligi (serum Kr>2.0 mi/dk),
karaciger, renal ve tiroid fonksiyon bozuklugu olanlar, gebelik, sol
ventrikil  konsantrik hipertrofisi olan hastalar c¢alisma disinda
birakilmistir

Sonucta; koroner anjiyografi ile normal koroner arterler
saptanan hastalarin; %27,9'da KSX, %29,1'de YKA ve yaklasik
%10’'da her iki patolojik surecin birlikte bulundugu mikrovaskuler
angina nedenleri saptanmistir.

Bu hasta gruplarinda EST ve MPS’nin tani degerleri benzerdir.
Yavas koroner akim bulunan hastalarda EKG’'de daha fazla iskemik
bulgu oldugu ve daha fazla risk faktord bulundugu saptanmistir.

Ozellikle mikrovaskiler angina nedeni olabilecek bu hasta
gruplarinin tedavisiz kalmamalari ve takiplerinin gelecek donem artmis
kardiyovaskuler riskleri g6zonunde bulundurularak daha 06zenli

yapilmasi uygun olacaktir.
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VIll. SUMMARY

In this retrospective study , coronary flow features of the 165
subject having normal coronary artery was investigated. All of the subjects
have EST and MPS and the diagnostic predictive values such as
sensitivity , spesificity , (+) and (-) predictive values and diagnostic values
was also researched. The correlation between the EST, MPS TFC results
and major coronary risk factors were evaluated.

Patients  with  LVEF<40%, severe valvular disease,
hemodynamically significant arrythimias, uncontrolled hypertension,
malignancies, history of previous revascularization, cardiomyopathies,
acute coronary syndromes, severe renal dysfuntion, liver an d tyhroid
disordes, pregnancy, and LV hypertrophy were excluded.

KSX and coronary slow flow was detected as 27,9% , 29,1% in
study subjects , respectively. In 10% of the subject KSX and coronary
slow flow were both found to be together.

Diagnostic value of EST and MPS were similar in the whole study
and slow coronary flow patient groups. There were more risk factors and
ischemic ECG changes in patients with slow coronary flow.

In summary, as potential causes for microvascular angina the KSX
and slow coronary flow should not be left without treatment. These
patients have still greater cardiovascular risk than the patients without

microvascular dysfunction.
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