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KISALTMALAR

ACME: angina, coronary angioplasty versus medical therapy

AF: atriyal fibrilasyon

AKS: Akut koroner sendromlar

AP: anjinapektoris

ANP: Atriyal natritiretik peptid

ARTS: Arterial Revascularization Theraphy Study

AVERT: Atorvastatin vs RevascularizationT reatment

VK1 : viicut kitle indeksi

CABG: coronary (koroner) arter bypass greftleme

CASS: the Coronary Artery Surgery Study

COURAGE: clinic outcomes utilization revascul arization and agressive drug evaluation
CRP: C-resktif protein

DM: diyabetes mellitus

EF: geksiyon frasiyonu

EKG: dektrokardiyografi

EKO: ekokardiyografi

ERACI: Argentine Randomized Tria of PTCA vs CABG in multivessel Disease
GFR: Glomerullerin stizme hizi

Gp: glikoprotein

GUSTO: Global Utilization of Strategies to Open Occluded Coronary Arteries
HT: hipertansiyon

KAH: koroner arter hastaligi

KAG: koroner anjiyografi

KHT: kalp hiz1 toparlanmasi

KMP: Kardiyomyopati

LAD: left anterior dessending (sol 6n) inen koroner arter

LBBB: komplet sol dal blogu

LMCA: sol ana koroner arter

LV: sol ventrikdl

LVEF: sol ventrikul eeksiyon fraks yonu

MACE: major adverse cardiac events (istenmeyen kardiyak olaylar)
MASS: The Medicine, Angioplasty or Surgery Study



Max: maksmum

METs metabolik equivalants, 3,5 ml O2/kg/min istirahatte
MI: myokardiyal infarction (enfarktis)

MPS: myokard peflizyon scintigrafis

MRI: manyetik rezonans goruntileme

NPV: negatif prediktif deger

NSTEAKS: non ST elevated (ST yikselmesiz) akut koroner sendromlar
NYHA: New York Heart Association

PAH: periferik arter hastaligi

PCI: perkitan koroner interventions (girisimler)

PM: Pacemaker (Kalp Pili)

PDS: P-dalga siire degisikligi

PPV: pozitif prediktif deger

PTCA: Percutaneous Transluminal Coronary Angioplasty
PTP: pretest probabilite (test 6ncesi hastalik olma ihtimali)
RITA: the randomized intervention treatment of angina
STEAMI: ST elevated (yukselmeli) akut koroner sendromlar
TIME: Trial of Invazive versus Medikal treatment in Elderly
WHO: World Health Organization (diinya saglik orgutti)
WPW: Wolff Parkinson White syndrome
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OZET:

Giris ve Amag: ST segment ¢okmesinin, sol ventrikil diyastol sonu basing artigina
ikincil subendokardiyal iskemi sirasinda meydana geldigi bilinmektedir. Sol ventrikl
diyastol sonu basincinin artisi, P-dalga dalga siresnde uzamaya neden olan sol atriyal
basing artist ile iligkilidir.

Kalp hizi toparlanmasi, otonom sinir sisteminin bir fonksiyonu ve kardiyak
mortalitenin 6nemli, bagimsiz bir risk faktort olarak kabul edilmektedir. Literatir verileri
degerlendirildiginde, gecikmis kalp hizi toparlanmasi degerleri saptanan hastalarda
miyokard perflizyon sintigrafisinde yiksek oranda perflizyon defektleri rapor edilmistir.

Calismamizda, egzersiz stres testinde P-dalga suresindeki degisiklik 6lgimi ile kalp
hizi toparlanmasinin, MPS GATED SPECT incelemesinde saptanan  miyokardiyal
iskemiyi belirlemedeki tam guiciinii degerlendirmeyi amagladik.

Metod: Ocak 2008 ile ocak 2009 tarihleri arasinda stabil angina pektoris klinigi ile
Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakiltesi Kardiyoloji poliklinigine basvurmus ve tam
amaciyla “Egzersiz Stres Testi” ile “MPS GATED SPECT” uygulanmis hastalar geriye
donik olarak tarand: (n=441) ve ¢alismaya dahil edildi (n=369). P-dalga slire degisimi= P-
daga siires (recovery) — P-dalga siires (rest) seklinde hesaplandi. P-dalga siiresi, dlglim
kolayligi saglamast amaglhh 4 kat blyutilmids (100 mm/sn, 40 mm/mV)
elektrokardiyografik kayitlarda, lead Il ve lead V5' te dlglldu. Kalp hizi toparlanmasi,
standart elektrokardiyografik kayitlarda maksimum kalp hizi ile recovery fazinin
1.dakikas: sonundaki kalp hiz1 arasindaki fark olarak belirlendi. MPS GATED SPECT’ te
lokalize perfizyon defektlerinin olmasi iskemik, lokalize perflizyon defektlerinin
olmamasi non-iskemik olarak degerlendirildi.

Bulgular: P-dalga siire degisimi, kalp hizi toparlanmasi ve ST segment degisikligi,
MPS GATED SPECT sonuglarinda iskeminin olmasi veya olmamasi ile iliskili bulundu. P-
daga sire degisiminin spesifisitesi %89.8, sensitivitess %57.0, pozitif prediktif degeri
%62.8 ve negatif prediktif degeri %87.3 olarak saptandi. Kalp hizi toparlanmasinin
spesifisitesi %82.3, sensitivites %64.0, pozitif prediktif degeri %52,4 ve negatif prediktif
degeri %88.3 bulundu. ST segment degisikliginin spesifisitesi %90.8, senstivitesi %37.2,
pozitif prediktif degeri %655.2 ve negatif prediktif degeri %82.6 bulundu. P-dalga sire
degisimi, kalp hiz1 toparlanmasi ve ST segment degisikligi kombine edildiginde spesifisite
%98.0, sensitivite %53.0, pozitif prediktif deger %77.8 ve negatif prediktif deger %94.5
olarak saptand.
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Sonug: Sonugta, ¢alismamiz p-dalga siire uzamasi ve kalp hizi toparlanmas: 1. dakika
degerlerinin, temelde MPS GATED SPECT ile saptanan miyokardiyal iskemiden
etkilendigini ortaya koymustur. Egzersizin sonlandiriimasin takiben 1. dakika sonundaki
p-dalga slre uzamas: ve kalp hizi toparlanmasimin gecikmesi miyokaridyal iskemi ile
anlamli sekilde iligkili bulunmustur. P-dalga slire degisimi ve kalp hizi toparlanmast 1.
dakika degerlerinin sensitivitesinin ST segment degisikliginin sensitivitesinden daha
yuksek oldugu saptanmustir.

P-daga stre degisimi , ST segment degisikligi ve kalp hizi toparlanmas: 1. dakika
degerleri kombine edildiginde ise egzersiz stres testinin miyokardiyal iskemiyi belirleme
gucu, geleneksel ST segment degisikligi analizine gore daha yiksek saptanmistir. Bu
calisma populasyonunda, P-dalga siire degisimi ve kalp hizi toparlanmasinin kullanimi

egzersiz stres testinin tam degerini belirgin sekilde arttirmustir.
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SUMMARY

Background:Although egzersize dres test (EST) is generally the first choice in
diagnosis of ischemic heart disease, its sengtivity and specificity is limited.Egzersize
induced p wave elongation and heart rate recovery are parameters which are not analysed
in routine assessment of EST.The roles of both these parameters in prediction of ischemia
had been shown previoudy.But until now there is no study investigating the predictive
value of combined analysis of p wave elongation, heart rate recovery and ST segment
change in detection of ischemia.So in this study we aimed to determine the additive value
of p wave elongation and heart rate recovery in detection of ischemia during EST.

Methods A tota of 441 patient who underwent EST and MPS Gated-Spect for
evaluation of ischemiawere screened retrospectively.Of these 441 cases, 369 patients who
were found eligable for enrollment were analysed for p wave elongation and heart rate
recovery according to ECG records during M PS Gated-spect.P wave duration change was
calculated as [(p wave duration at recovery)-(p wave duration at rest)].P wave duration was
analysed by 4 fold magnification in leads D2 and V5.Heart rate recovery was defined as
[maximum heart rate- heart rate at the end of 1 minute of recovery phase].The patients
were classified as ischemic or nonischemic according to presence of localized perfusion
defects in MPS Gated-spect.

Results:Among our study group the usual ST segment change was found to have a
positive predictive value (PPV) of %55,2 and negative predictive value of %82,6 for
ischemia detection.Both the PPV and NPV of p wave elongation were higher than ST
segment change (%62,8 and %87,3).Heart rate recovery also revealed a higher NPV
(%88,3) with an almost similiar PPV (%52,4) compared to ST segment change.When
combining three of these parameters, PPV and NPV reached much higher values of %77,8
and %94 5.

Conclusion:This study showed that adding the parameters of p wave duration
change and heart rate recovery in evaluation of EST reveaed a higher predictive value for

ischemia detection than the usua EST analysis.



|.GENEL BILGILER

I.I. KORONER ARTER HASTALIGI

I.I.A Tanim

Tikayict koroner arter hastaligi (KAH), genellikle epikardiyal koroner arterlerin
aterom plaklar1 ile daramasi sonucu ortaya c¢ikar. Nadiren konjenital anomaliler,
miyokardiyal bridge, radyasyon ve koronerleri tutan arterit gibi durumlarda da aterom
harici, darliga neden olan koroner arter hastaligi sendromlar: gorulebilmektedir. Hastalarda
tek bir bulgu ve semptomatoloji yoktur, hatta bazi hastalar semptomsuz olabilmektedir,
ancak genelde gogus agrist (anjina pektoris) vardir (1).

Koroner arter hastaligimn 6nemi, toplumdaki yayginligindan, neden oldugu miyokard
infarktlisti, kalp yetmezligi, ani kardiyak 6lum ve benzeri saglik problemleri ile getirdigi
sosyoekonomik yuklerden dolayr blyumektedir. Hastane disi ani kardiyak olim gelisen
olgularda yapilan klinik ve otops caligmalarinda, kisilerin %62-85inde daha Onceden
KAH bulgular: oldugu, %10°‘unda da baska yapisal kalp anomalileri oldugu saptanmustir
(2,3). Ani kardiyak olum, KAH olan hagalarin %15'inde ilk klinik koroner olay
olabilmektedir.

[.1.B. Epidemiyoloji:

Framingam calismas,, KAH1mn Kklinik yelpazesi ve prognozunu anlamamizda
oldukga faydalidir. Cunku veri toplanmast 1949 da, daha hentiz KAH' inda sinirl etkin
tedavilerin oldugu ve mevcut tedavi seceneklerinin de yeterli kullanilamadig: bir donemde
baslamigtir. KAH 1min 6nemli bir bolimd, hizli bir sekilde, agiga ¢ikmams hastaliktan
miyokard infarktisiine ve hatta 6lime ilerleyebilir. Toplumda, bu zamansiz 6limlerin
cogu, degistirilebilir, dnlenebilir risk faktorlerine bagli gelisen hizlanmig ateroskleroza
baglidir.

ABD’de 2001 yilinda KAH, tim kardiyovaskuler dlimlerin % 54’ tinden sorumludur.
KAH, tek basina bayan ve erkeklerde tiim éltimlerin en sik nedeni olarak saptanmstir (her
bes 6limun birinden fazlast KAH’a bagli bulunmustur). 35 yasindan buyiklerde, KAH
tum olumlerin Gcte birinden sorumludur (12). Oran erkeklerde ve zencilerde daha fazladir.

Ileri yaslarda cinsiyet ve irklar arasindaki fark kapanmaktadir.



Miyokard infarktisl gecirmis olan olgularin 6 yillik izleminde, yasa gore
duzenlendiginde, erkeklerde enfarktusiin tekrarlama riski iki kat, anjinamn gelisme riski
dort kat, kalp yetmezligi gelisme riski bes kat, inme gelismeriski iseiki kattan fazla artmis
bulunmustur. Bayanlar icin, yasa gore dizenlenen risk durumu, goreceli olarak anjina
disinda tim olaylarda daha da yuksek saptanmustir. Bunun nedeni, miyokard infarkttisi
geciren bayanlarin, genellikle daha yogun risk faktorlerine sahip olmaarindandir.
Degerlendirme yasin yamnda bunlari da gbzeterek yapildiginda, bayanlardaki durum,
erkeklerden daha kotl degildir (4).

Bunlarin sonucu olarak KAH'1min ekonomik maliyeti, 2003 yilinda ABD’de 133.1
milyar dolar bulmaktadhr. iskemik kalp hastalig: artik diinya ¢apinda en 6nde gelen 6lim
sebebidir ve gelecek on yilda, toplumun giderek yaslanmasina, diyabet ve obezite gibi
hastaliklardaki hizl1 artiga bagli olarak, KAH siklig1 giderek artacaktir (1).

Yayginlik (prevalans): ilerlemis KAH, siklikla ya cok az veya asikar, klinik bulgular
ile birliktedir. Efor testinde, 24 saatlik ayaktan holter elektrokardiyogarfide yada diizenli
araliklarla bakilan istirahat EKG’ sinde ortaya ¢ikan ST segment degisiklikleriyle gosterilen
sessiz iskeminin, tum iskemik ataklarin %75 inden sorumlu oldugu dustntlmektedir (5).
Rutin elektrokardiyografi (EKG) incelemelerinde, tespit edilen miyokard infarktlslerinin
cogunlugu belirti vermeksizin gelisebilmektedir. Igtirahat EKG’ deki bazi yaygin ve kesin
anormdlikler, istenmeyen koroner risk profili olan Kkisilerde iskemik miyokard
tutulumunun bir gostergesi olabilir (6). Tum bu sebeplerden dolayr KAH'1imin gergek
yayginhigi, raporlarda hastanelere bagvurular ile belirtilen anjina ve miyokard infarktus
oranlarindan ¢ok daha fazladir. Guniimuzde ABD’nde 13,7 milyon kiside KAH vardir ve
bunlarin yarisinda miyokard infarktlisi ve diger yarisinda da anjina vardir (7). Rapor
edilen yayginlik yasla birlikte artmakta ve erkekler igin 40-49 yas grubunda %7, 50-59 yas
grununda %13, 60-69 yas grubunda %16, ve 70-79 yas grubunda %22 iken, bayanlar igin
aynt yas gruplarinda siklik sirastyla % 5, 8, 11, 14 ‘tur. 1979-1983 yillar: ile 1990-1994
yillar1 arasindaki donemlerde, otopsilerde yapilan calismalarda, 20-59 yaslar1 arasindaki
bireylerdeki ciddi anotomik KAH yayginligimin erkeklerde %42 den % 32’ ye, bayanlarda
ise %29 dan %16’ ya distugl saptanmistir. Ancak 60 yasindan buyik bireyler icin yillar
ile birlikte herhangi bir degisim saptanmamustir (8).

Sikhk (insdans): Asil Framingam calisma grubunun 44 yillik takip ve onlarin
evlatlarinin 20 yilhk gozetiminden elde edilen verilerin yardimiyla, fark edilen ve
edilmeyen miyokard infarktisl, anjina pektoris, kararsiz anjina, ani ve ani olmayan

kardiyak olumlerin hepsini iceren koroner olaylarin sikligi belirlenebilmistir (9,10,11).



Framingham Kap Calismas: verilerine gore 40 yasindan sonra hayat boyu semptomatik
KAH 1nin gelisme riski erkeklerde %49, bayanlarda %32'dir. 70 yasina ulasanlarda,
erkeklerde bu oran %35, bayanlarda %24 dir. TUm koroner olaylarda, siklik yas ile
basamak seklinde artis gostermektedir. Bu artista, kadinlar, erkekleri 10 yil geriden takip
etmektedir. Daha ciddi, miyokard infarktlisi ve ani 6lim gibi koroner olaylarda kadinlar,
erkekleri 20 yil kadar geriden tekip eder. Bayan, erkek arasinda KAH sikliginda gozlenen
bu fark, ilerleyen yaslarda giderek azalir. 35-64 yas ile 65-94 yas karsilastirildiginda, KAH
siklig1 erkeklerde 2 katindan, kadinlarda 3 katindan fazlaya ¢ikar. Bayanlarda menopoz
oncess KAH sikliginda ve ciddiyetinde gozlenen belirgin distkluk, menopoz ile birlikte
birden bire artar ve aym yagstaki perimenopoza bayanlarin 3 katina gikar (9). 65 yasindan
once, erkeklerde gorulen yillik tim koroner olaylar (1000 de 12), tim diger aterosklerotik
kardiyovaskuler olaylarin toplamindan (1000 de 7) daha fazladir. 65 yastan daha sonrada
kardiyovaskuler olaylarin erkeklerde %33-65'ini, bayanlarda da %28-58'ini koroner
olaylar olusturur.

Anjina pektoriste, erkek baskinligi en az goze carpar. 75 yastan 6nce bayanlarda ilk
koroner hastalik, miyokard infarktlisii olmaktan ziyade anjina pektoris olma egilimindedir
(10). Bayanlardaki anjina, kalp yetersizligi, miyokard infarkttisii gibi komplikasyonlar ile
daha az birliktelik gosterir.

Buna karsilik erkeklerde infarktls cogu zaman sessiz, fark edilmemistir. Erkek
hastalarin sadece %20’ sinde, infarktlis Oncesi uzun streli gogus agrisi vardir (11). Sessiz
iskeminin yayginligi, iki yada daha fazla koroner risk faktoérii olan semptomsuz erkeklerde
%10’ a ¢ikabilir. Kararl: anjina pektorisi olanlarda egzersiz testi ve holter EKG izleminde
sessiz iskemi yayginhg %25-50'dir. Iskemik ataklarin %70-80'i de sessizdir. Genel
nuflista semptomatik olmayan bireylerin %2-4’ iniin koroner dolasimi tehdit altindadhr.

1990’11 wyillardan bu yana, kardiyovaskiler olaylara ve KAHina bagli 6lum
oranlarindaki azalma yavaslasa da, 1975 ten sonra gelismis Ulkelerde, 6lim oranlar: tim
nifusta ve alt gruplarinda %28 den ancak %24’ e dismustur (13,14,15,16,17). Bu azalma
hem KAH'1min sikligindaki, hem de yeni gelistirilen tedavi secenekleriyle hastaligin
olumculligundeki azalmaya, hem de koroner risk faktorlerindeki; Ozellikle sigara
icimindeki azalma ile hipertansiyon tedavisindeki basariya baglidir (16,18). Yillik 6lam,
onbin hastada 47'den 31'e gerilemistir (13). Son yillarda KAH’'na bagli 6lumlerdeki
azalma, hem ani hem de ani olmayan kardiyak dlumlerdeki ciddi azalma sonucudur. 1950-
1999 arasinda tum KAH olimlerinde %59'luk bir azalma vardir (19). Dinya Saglik

Orgutu (WHO) tarafindan, gelismis Ulkelerin 6lum bolgelerinin incelenmesinde de benzer



sonuclar saptanmustir (20). Avrupa Birligi’ nde 1995-1997 yillarinda, 1965-1969 yillari ile
karsilastirildiginda, erkeklerde %32 (100,000'de 146'dan 100'e) ve bayanlarda %30
(100,00'de 64'ten 45'e) KAH olumlerinde azalma saglanmistir. Japonya icinde benzer
azdmalar saptanmistir. Ancak gelismekte olan Ulkelerde, sosyal ve ekonomik
degisikliklere, artmis yasam beklentisine, batililasmis yemek yeme aliskanliklaring,
fiziksel aktivitenin azalmasina ve sigara tuketimindeki artisa bagh olarak KAH
Olimlerinda artis beklenmektedir (21,22,23).

Fark edilen ve edilemeyen miyokard infarktiisti olgularinda, uzun dénem hayatta kalim
oranlarinin benzer oldugu Reykjavik ¢alismasinda gosterilmistir (24). Sasirtict olmayarak
da, farkedilmemis miyokard infarktislerinde klinik sonuglar daha kott bulunmustur.
Infarktiis gecirmemis kontrol grubuna gore infarktiis gegirenlerde, 3,7 kat artmis 6lum
tespit edilmistir (25).

Belgelenmis KAH olanlarda 6nemli bir konu, takip eden kardiyak olaylarin gelisme
riskinin degerlendirilmesi ve en aza indirgenmesi amaciyla aterosklerotik risk faktorlerinin
tedavis gibi ikincil 6nlemlerin kullamlimasidir. Bu baglamda stres testlerindeki bulgular ile
kotu sonuclara gebe yiiksek riskli hastalarin belirlenebilmesi dnemlidir (26,27,28).

[.1.C. Koroner Arter Hastaligimin Anjiyografik Siniflamas :

o Kritik darliga neden olmayan (bazi kaynaklarda anjiyografik olarak %50 ,bazilarinda
%70 den daha az darliga neden olan)

o Tikayict yani kritik darlik yaratan (bazi kaynaklarda anjiyografik olarak %50
,bazilarinda %70 ve Uzerinde darliga neden olan).

Kritik KAH dakendi icinde;

o tek damar hastaligi

= cok damar hastal1g: (iki veya ¢ damar KAH)

[.I.D. Anjina Pektoris:

Tanmm: William Heberden, 1768'de, anjinamin anahtar Ozelliklerini  sbyle
tanimlamustir: gucla ve alisiimamig semptomlar: olan ve 6nemli tehlike arz eden, nadir
ancak Uzerinde 6nemle durulmasi gereken bir hastaik vardir. Bogucu ve endise verici bir
hisse neden olmas: anjina pektoris olarak adlandiriimasini uygun kilar. Bu hastalik

genellikle yurirken (belirgin olarak yokus cikarken ve yemek yedikten sonra) gordllr,



g0Ogus gevresinde agrili ve kotu bir his ortaya ¢ikar. Devam etmesi durmunda yada artmasi
durumunda 6lime neden olacag1 hissi verir. Ancak hareketsiz durduklari anda tim bu

huzursuzluk ortadan kalkar.

Patofizyoloji: Kardiyak iskemik agri, koroner damarlar ve miyokardiyumda yerlesik
duyusal afferent lifler araciligiylailetilir (29). Bu afferent lifler hem gerilmeye hem de 6zel
kimyasa uyaricilarin lokal ekspresyonuna oldukga duyarlidir (30). Maseri ve arkadaslar:
(29) kardiyak iskemik agriyr U¢ komponente katagorize etmislerdir: (a) diffliz vissera
komponent, (b) daha iyi tammlanan ve dermatomlarin dagilimint takip eden somatik
komponent, (c) psikoplojik faktorlerle diizenlenen interpretif komponent. Afferent sinir
lifleriyle iletilen agr1 olusturucu impluslar, ayni dermatomdan gelen spinal néronlarla arka
boynuzda birlesirler. Bir ve dordincl torasik spinal noronlar arasinda dagilan kardiyak
afferent lifler, diger afferent liflerle ve supraspinal kaynaklardan inen sinyallerle etkilesir.
Daha sonra talamus ve buradan da fiziksel , emosyonel ve baska faktorlerin etkisiyle sifre
¢Ozme strecinin gergeklestigi kortekse gelirler.

Anjina pektorisi isaret eden semptomatik rahatsizlik, siklikla egzersiz sirasinda
maksimal kan akimini azaltmaya yetecek altta yatan koroner aterosklerozu yansitir (31).
Sabit segmenter koroner darlik ( Ornegin, >%50 cap stenozu ) fizik egzersiz nedeniyle
artmig oksijen ihtiyacint karsilayacak yeterli miyokardiyal kan akimini Onleyebilirse de;
vaskller tonustaki degisiklikler de iskemi esigini ayarlayabilirler. Akim aracil
dilatasyondaki yetersizlik, endotel bagimli relaksasyonun yetersizligine (32-34) baglidir ve
stenotik aterosklerotik lezyon yoklugunda dahi koroner arter hastaligimin diffiz yapisiyla
iliskilidir. Bu ylzden anjina, koroner arterlerin kritik olmayan darliklarinda egzersiz ile
induklenen koroner vazokonstruksiyondan ve oksijen ihtiyact ile teminindeki
dengesizlikten kaynaklanabilir.

Mental veya fiziksel stres anjina pektoris veya iskemiyi tetikleyebilir; mental stres
sempatik aktivasyon araciligiyla tasikardi, hipertansiyon ve artmig kontraktiliteye neden
olarak miyokardiyal oksijen ihtiyacinda artisa neden olur (35). Bu durum iskemik
miyokardiyumda bolgesel kan akiminmi da azaltarak ikinci bir tehlike olusturur. Stabil
anjinal1 hastalarda mental stres sirasinda (36) endotel bagimli epikardiyal koroner
vazodilatasyonun yetersizligi  belirgindir (36) ve koroner rezistans damarlarin
vazokonstriksiyonu olabilir. Seratonin, Noropeptid-Y, Norepinefrin, Anjiotensin |,
Trombaksan A2, Endotelin ve Arjinin Vazopressin gibi pek c¢ok norohumaral faktor
katkida bulunur (37,38). Hemen her bes stabil anjina pektoris hastasinin birinde, sorumlu



koroner lezyonda yeni bir hasar ve/lveya tamir slrecinin Ozelikleri gorilmektedir.
Plateletlerin  aktivasyon ve agregasyonu vaskiler tonustaki degisikliklere katkida
bulunabilir (39).

Stabil anjina pektoris (kararl gogus agris): Cogu hasta stabil anjinay1 agridan
ziyade retrosternal gogus rahatsizlig1 seklinde tarifler. Anjinal rahatsizlik bazen agirlik,
yanma, dugumlenme hiss seklinde karakterize edilebilir. Siklikla gogls ortasinda
hisseddlir, karakteristik olarak sternum Uzerinde bir yumruk seklinde gosterilir (40). Bazi
hastalarda goguis diginda kollarda, omuzlarda, sirtta, gene ve epigastiumda lokalize ol abilir.
Anjina agrimin yayilimimn paterni iskeminin siddeti ile iliskilidir ve gogisten boyuna,
omuzlara, kollara (6zellikle sol kol) ve geneye yayilabilir. Anjina esdegerleri olarak
dispine, halsizlik, senkop kabul edilebilir. Stabil anjina sirasindaki iskemik semptomlar
siklikla kisa surelidir, 3-5 dakika sirer, tipik olarak dinlenmeyle, emosyonel stresin
uzaklastiriimasiyla veya nitrogliserin verilmesiyle diizelir. Tipik olarak semptomlar agir
fiziksel egzersiz veya emosyonel stres ile baglar ve baslama esigi soguk hava, sigara
icilmesi ve yemek sonrasi dusebilir. Baz1 hastalarda warm-up (1sicnma ) anjinast olabilir
(muhtemelen iskemik 6n kosullanmanin bir tdrd). Bu hastalar anjinayr egzersizin baginda
daha cok hissederler. Anjinanin ilk atagimin sonlanmasi igin bir sire gegtikten sonra
egzersize aynt dizeyde veya daha hizli devam edebilirler. Warm-up anjina hastalarin
%20’ sinde gorullr. Ikinci egzersiz girisimi, eger ilki ile arasinda en az 2-5 dakikalik siire
olursailkine gore dahaiyidir (41). Ancak ikinci efor ilkinden 30-60 dakika sonra baslar ise
iyilesme kaybolur. Marber ve arkadaslart (41) ve diger arastirmacilar (42-44) adaptif
miyokardiyal metabolik degisiklikler ile bu durum arasinda patofizyolojik bir baglanti
oldugunu 6ne surmusglerdir. Bu adaptif degisiklikler rekurren iskemiye ragmen azalmis
laktat Uretimi, yiksek enerjili fosfatlardaki dusmenin  azalmasicir. Iskemik 6n
kosullanmay: inceleyen deneysel calismalar mitokondriyal K-ATP kanallarinda degisiklik
oldugunu ve bunun da oksijenlenmis substrat ihtiyacimin ve mitokondriyal oksijen

tuketiminin azalmasina yol actigin gostermistir (44,45).

Anjina amflamas:: Anjina Kanada Kardiyovaskuler Birligi’ nin skalasina gore 4
grubaayrilmistir (46). Klas | hastalar sadece agir fiziksel egzersiz sirasinda agri tariflerken,
Klas Il hastalarda yokus yukar: gcikmak gibi agir egzersizlerin hafif simrlanmas: géruldr.
Klas Ill hastalarda gunluk fiziksel aktiviteler sirasinda semtomlar gelisir ve aktiviteler

belirgin olarak sinirlanirken, Klas IV hastalar ginlik yasam aktivitelerini dinlenme



esnasinda dahi anjina oldugu igin yapamazlar. Bu siniflama anjinamn sikliginda ve
siddetindeki degismeleri yansitmaz veya isinma etkisini veya semptomatik durumu

duzenleyen guinlik yasam aktivitelerindeki kisisel degisiklikleri dikkate almaz (47).

Sessiz iskemi: Iskemi srasindaki olaylarin kronolojik srast su  sekildedir:
miyokardiyal  perflizyonun azalmasini diyastolik ve sistolik sol  ventrikdl
fonksiyonlarindaki azalma takip eder, sonrasinda miyokardiyal laktat metabolizmas
bozulur, elektrokardiyografik bozukluklar olusur ve son olarak anjina pektoris semptomlar
baslar (48,49). Stabil anjinali hastalarin iskemik ataklarinin gogu (%75) klinik olarak
sessizdir ve anjinamin semptomatik kontroline ragmen hastalarin bir kisminda (stabil
anjinal1 hastalarin %40’ 1) ambulatuvar monitorizasyonda iskemi bulgularina rastlanir (48).

Hemodinamik ve EKG parametrderinin ani dizelmesine ragmen kontraktil
fonksiyonlardaki bozukluk bir siire daha devam eder (egzersizin indukledigi anjinadan 60-
120 dakika sonra). Ambrasia ve arkadaslar1 (50) agir tikayict koroner arter hastaligi
baglaminda egzersiz anjinasimn sonlanmasindan sonra norma  perflizyona ragmen
kontraktil performansin geri dontsinde bir gecikme oldugunu (miyokardiyal stunning)

gostermiglerdir.

Sendrom X: Kardiyak Sendrom X, oksjen ihtiyacimn arttigi bir durumda koroner
dolasimin akimi arttirma yeteneginin azalmasi ile karakterize heterojen bir grup hastaliktir.
Anjiyografik olarak normal koroner arter varliginda, koroner vazomotor tonus bozuklugu
anjinal semptomlara neden olabilmektedir (51). Ek olarak stabil anjinali hastalarin
%25'inde egzersiz ile koroner akimin degismedigi anjiyografik koroner lezyon
bulunmaktadir (52,53). Bu hastalarda miyokardiyal iskeminin kamti talyum sintigrafisinde
reverzibl perfiizyon defektlerinin ve radyoniklid ventrikiilografide global ve bolgesel sol
ventrikdl fonksiyonlarinin gegici bozuklugu ile gosterilebilir (54). Sendrom X'li hastalarin
yasam dgliresi, yas ve cinsiyet eslestirilmeli olarak kiyasandiginda belirgin olarak
degismemektedir (55).

Prinzmetal anjina: Gegici ST yukselmes, lokalize miyokardiyal perfiizyon defekti
ve fonksiyonel bozukluklarla iliskili variyant anjinanin mekanizmasimn foka koroner
spazm oldugu gosterilmistir (56,57). Bu sik olmayan ancak iyi tammlanmis sendrom,
gogus agrist nedeniyle invaziv ¢alisma uygulanan hastalarin %2’ sinde gorilmektedir (56).
Siklikla altta yatan sabit bir koroner obstriksiyon ile iligkilidir, ancak bir grup hastada



anjiyografik olarak normal koroner arterler veya minimal hastalik kanitlarina rastlanabilir
(58).

1.11.GOGUS AGRISINA YAKLASIM:

[.I1.A. Gogus Agrisinin Ayrict Tamst:

Hekime gogls agrisiyla basvuran bir hasta derhal midahale gerektirir. Cogunlukla
sikayet selimdir. Fakat nadiren yakin bir felaketin de habercis olabilir. Hekimin yeni
baslayan gogus agrisiyla bagvuran her hangi bir hastayr degerlendirirken atacag: ilk adim,
hayat1 tehdit edebilecek hastaliklar1 (aort disseksiyonu, akut koroner sendromlari,
pulmoner tromboemboli) dislamak olmalidir. Dogru teshis cogu zaman dikkatli bir sekilde
elde edilen dykuden elde edilir (61,62).

CASS (the Coronary Artery Surgery Study) ¢alismasinda gogus agrist semptomlar: Ug
gruba ayrilmistir;

o Klasik ya da kesin anjina: karakteristik kalite ve slirede, efor ve duygusal baski ile
ortaya gikip, istirahat veya nitrat grubu ilaclar ile gerileyen sternum altinda rahatsizliktir.

o Atipik yadaolas: anjina: bahsedilen t¢ 6zellikten ikisinin olmasidir.

o Anjinal ya daiskemik olmayan gogus agrisi: bu ¢ 6zdllikten ya bir tanesinin olmasi
ya da higbirinin olmamasidir (67).

Miyokardiyal iskemisi olan hastalar genellikle gogus ‘agri’sini inkar ederler. Bazi
hastalarda ‘Levine bdlirtisi’ bazilarinda da daha onceki iskemik ataklarindakine benzer
kalitede gogls agrist vardir. Kultirel ve cinsiyet farkliliklart da agrimin tarifini etkiler.
Kadinlar agrilarint oldugundan daha siddetli, boyunlarina ya da girtlaklarina yayilan ve
tarif ederken de daha gok keskin ve yamci turiinden kelimeler kullanarak anlatirlar (65).

Dikkatli bir sekilde ainan 6ykuniin ardindan anjina pektorisi destekleyecek 6zgun fizik
muayene bulgulart arastinlmalidir. Hastamin genel goruntisl, vital bulgular
(hipertansiyon), nabizlarda esitsizlik, papasyonla gogls duvarinda agr, kardiak
oskiltasyonda dfurim (iskemik MY uftrimd, proksimal koroner darliklarda diyastolik
koroner uftrumleri), ek seder, S2 de paradoks ayrisma, solunum sesleri, PAH olasi
bulgulari, distik ayak bilegi-kol indexi, ksantalesma ve ksantomalar , korneal arkus, retinal
arteriyolar degisiklikler, tek ya da yashlarda cift tarafli diyagonal kulak meme cizgisi
saptanabilir. Karotis masaj1 ile anjina azaltil abilir.



Bazal EKG' nin normal olusu, gogus agrisimin akut miyokard infarktiisi olma
ihtimalini buyik oranda dislar. Ancak yine de normal EKG, baska ciddi kardiyak bir
nedeni dislayamaz. Diger yandan 6zgun olmayan EKG degisiklikleri ile acil servise
basvuran gogus agrili hastalarin Ugte ikisinden fazlasinda, koroner disi nedenler tespit
edilmistir (61). Gogus rontgenogrami da kardiyak nedenli gogus agrilarini, akciger gibi
diger organlara, ortopedik sorunlara ya da bulyuk ana vaskiler yapilara bagl: olanlardan
ayirmada faydal1 olabilir.

Agn, akciger parankiminden, pulmoner hipertansiyondan, plevradan, perikarttan,
diyafragmadan, disk kaymasindan (servikal radikulit, torask kok agrisi), torasik outlet
sendromundan, kas ve kemik dokudan, servikal kaburgadan, eklemlerden (tendinit, bursit,
artrit), kostokondral eklemlerden (Tietze sendromu), gastrointestinal (6zefagus motilite
sorunlar:, safra kolikleri) kaynaklardan koken aliyor olabilir. Yansiyan agri olabilir.
Pisikolojik veya kronik idiyopatik gbgls agrilar: da olabilir.

GoOgus agnist turlerinin yayginligi, incelenen nufusa gore oldukga degiskenlik gosterir.
GoOgus agrist gesitlerinin yayginligint inceleyen bazi ¢alismalarda, %60 olguda gogls agrisi
organik kokenli bulunmamustir (63). Teshislerin %36’ sinda kas, kemik, eklem agrilar1 ve
bunlarin %13’ iniin nedeni kostokondritlerdir. %13’ Ginde, reflt 6zafgiti son tamdir. Kararl
gogls agris,, gogus agrisi ataklarimn %11'inde saptanmustir. Akut koroner sendromlar
sadece %1,5'ta kalmstir. incelenen niifusta KAH risk faktorlerinin varligr ve bireylerin
yasi, KAH yayginliginda 6nemli katkilar saglar.

Gogus agrili hastayr degerlendirirken ilk basta hayati tehdit edici durumlarin ve
ardindan da KAH 1nin diglanmast ilk hedef olmalidir. Bu gogunlukla klinik veriler, EKG
ve gogus rontgeni ile saglamir. Oyki ve fizik muayene %88 olguda organik ve organik
olmayan gbgls agnst ayirict tamsinda yeterlidir (64). Daha nadiren efor testi,
ekokardiyografi (aort darhigt ve yetmezligine bagli anjinalarda, hipertrofik
kardiyomyopatilerde..v.s.) ve benzeri girisimsel olmayan testler veya koroner anjiyografi
gerekli olur. Klinik degerlendirme aym zamanda organik sebebin tamsinda kullanilacak
girisimsel olmayan testler dncesi, test oncesi hastalik ihtimalin (pretest probabilite, PTP)
tahmininde faydal idir.

[.11.B. Kararlh Gogus Agria ve Y Onetimi:

Kararl1 gbgls agrisi, hastalar tarafindan gogunlukla derinden gelen ve zayif lokalize

edilebilen, nadiren agr1 olarak tariflenen, fiziksel aktivite veya duygusal stres ile



tekrarlayan, 5-15 dakika icinde istirahat ve veya dilalt1 nitrat ile gegcen gogus ve kollarda
rahatsizlik hissidir. Bir aydan daha kisa siire olmas: kararsiz anjina lehinedir (1).

Tedavi edilmeyen KAH, ilerleyen anjina, miyokardiyal infarktis, sol ventrikil islev
bozuklugu ve sonunda da 6lum ile sonuglamir (66). KAH olan bazi hastalar belirti
gostermese de yada sadece hafif karal1 egzersiz anjinas: tarifleseler de ani kardiyak 6lim
nadir degildir. Kararli anjinasi olan hastalarin tedavisinin temel amaci semptomlar
azatmak ve kardiyak hastaligi kontrol altina alip, dmrii uzatacak olan koroner hastaligin
ilerleyisini engellemektir

Kararli anjinanin tedavisindeki Oneriler, genis olarak, ilag tedavisi, anjiyoplasti ve
koroner bypass operasyonu (CABG) karsilastiran eski klinik calismalara dayanmaktadir.
Bu caligmalarin timinden ¢ikan ortak sonug, KAH olan tim hastalarda risk faktorleri ile
kuvvetli miicade ok 6nemidir.

Genel toplamda, 1970’ lerden bu tarafa yapilan calismalarda CABG tek bagina ilag
tedavis ile karsilastirildiginda 6nemli mortalite faydasi saglamamustir. iki, bes ve on yillik
takiplerde cerrahi veya ilag tedavisi uygulananlarin, ise ve normal hayat faaliyetlerine
donme konusundaki durumlarimin karsilatinldigi calismalarda da fark bulunmamustir
(67,68,69)..

Koroner anjiyoplasti (PCl) yapilan hastalardaki genel bulgular, ilag tedavisi ile
benzer oranlarda 6ltim ve miyokard infarktiisii (RR, risk orani; 1,42), daha az oranda anjina
(RR; 0,7) ve daha ¢ok oranda CABG'li (RR; 1,59) olmalariyd: (70). Tek damar kararli
anjina pektorisli hastalarda PCI, semptom kontrolinde ve efor siresnde daha belirgin
dizelme saglamakla beraber mortdite ve miyokard infarktUsinde GstinltUgl
gosterilememistir. ACME calismast iki damar hastalarinda ilag tedavisi ile PCI'1
karsilagtirmistir (71). Altt ayhik takibin ardindan hasta guplar1 arasinda anjinasiz olma,
egzersiz siiresindeki artista veya yasam kalite skorundaki iyilesmede fark saptanmamustir.
Cok daha buytk bir calisma olan The Randomised Intervention Treatment of Angina
(RITA-2) caismasinda 1018 hasta rasgele ilag tedavis ile PCI kollarina alindi. Caligmanin
basinda hastalarin %53’ iinde ikinci derece anjina ve %40’ inda iki veya daha ¢ok damar
tutulumu vardi. Ortalama 2,7 yillik takip sonucunda 6lum ve miyokardiyal infarktlis
oranlari, PCI grubundaki erken 6limcil olmayan miyokard infaktiislerinde gozlenen artisa
bagl1 olarak, ilag tedavi grubunda belirgin olarak daha azdi (%3,3 vs %6,3). Daha sonraki
donemlerde 6lum ve miyokard infarktus sikliklari (%12,3 vs %14,5) iki grup arasinda

karsilastirilabilir oranlardaydi (72,73).
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Ozellikle baslangicta kisa egzersiz siiresi ve ciddi anjinasi olan hastalarda PCI, anjina
ve toplam efor suresnin dizeltmede ustindir. PCI grubundaki hastalarin yasam
kalitesinde, fiziksdl fonksiyonlarinda, yasama glglerinde ve genel sagliklarinda kardiyak
semptomlardan kurtulmaya bagli olarak daha belirgin dizelmeler saglanmistir (74). Bu
farkliliklar Ggunci yilda devam etmemistir. Bunun sebebi de ilag tedavisine alinan
hastalarin %27’ sine izlemde PCI, CABG ya da her ikisinin birden uygulanmasidir. Yogun
lipit dustrict tedaviler, PCl ile karsilastirilabilecek sonuclar gostermistir. AVERT
calismasinda, ilk iskemik olaya kadar gegen sire atorvastatin alan grupta dnemli derecede
uzundu ve daha az kardiyak olay olma egilimi vardi (75). Buna karsin, egzersiz egitiminin
kararli gbgus agrili olgularda etkilerini arastiran bir ¢calismada (76), onikinci ayda kardiyak
olaysiz (kardiyak 6lum, miyokardiyal infarktis, inme, revaskilarizasyon veya kotulesen
anjinadan dolay: hastaneye yatis) sag kalim PCI grubunda belirgin daha azdi ( %70 vs
%88).

MASS (The Medicine, Angioplasty or Surgery Study) calismasinda CABG, 6lum,
miyokardiyal infarktls veya revaskilarizasyon gerektiren inat¢i anjinadan olusan birlesik
son noktalarda PCI ve ilag tedavi gruplarindan tstiin ¢ikmistir. CABG' nin faydasi buyik
oranda revaskularizasyon gerektiren inat¢i anjinanin daha az olmasina baglidir; ne 6lim ne
de miyokardiyal infarktis gruplar arasinda anlamli farklilik gostermemistir. Her iki
revaskularizasyon yontemi de, ilag tedavisi ile karsilastirildiginda ortalama tg ve bes yillik
takiplerde, daha buytik oranlarda semptomatik iyilesme ve stres testlerinde daha az iskemi
siklig1 saglamustir. Buna karsin her U¢ stratgji de sinirlayici anjinayr ortadan kaldirmustir
(77,789).

Ancak yeni calismalardan MASS-1I’de (79) daha iyi revaskilarizasyon segenekleriyle
birlikte esas sonlamm noktalarimn (6lum, miyokard infarktusl, revaskllarizasyon
gerektiren inat¢t anjina) sikliginda, PCl’'da, ilag tedavisine ve CABG'a kiyasla belirgin
azalma vardir ( %76 vs %88 vs %93). Bir yillik 6lim oran ilag tedavi grubunda PCI ve
CABG gruplarina kiyasla belirgin dustktur (%1,5 vs %4,5 vs %4). Tekrarlayan Q dalgali
miyokardiyal infarkttis PCl kolunda, ilag tedavisi veya CABG koluna goére belirgin fazla
olustu ( %8,3 vs %5,0 vs %2,0), tekrarlayan revaskularizasyon ihtiyact da PCl grubunda
daha fazlayd: (%13,3 vs %8,3 vs %0,5). Bu sonuglar, gok damar KAH’larinda stentleme
ile birlikte yapilan PCI isleminin ilag tedavisi veya CABG’ ye gore daha kotu oldugunu
ileri slirse de, calismanin 6nemli bir kisitliligi, CABG grubundaki %7410k orana karsin
PCI koluna segilen hastalarin yalmzca %41'inde tam revaskilarizasyonun
gerceklesebilmesidir. Bu galisma aym zamanda klopidogrel, glikoprotein (GP) Ilb/llla
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inhibitorlerinin veya ilag kapl: stentlerin kullamlimadig: bir donemde yurttilmustir. RITA-
2 ve MASSI calismalarindan elde edilen verilerin ginimiz pratiginde uygulanabilirligi
belirsizdir. Cunku hastalarin az bir b6limunde stent uygulanmis, higbirinde ilag kapli stent
kullanilmamis ve guinimuizdeki agresif antiagragan tedaviler kullanidlmamistir (72,79). Cok
damar hastalarinda yapilan galisgmalardan ARTS ve ERACI-II disinda, digerleri stentlerin
ve klopidogrelin kullammindan, GP llb/llla ve PCl teknolojisindeki yeniliklerden ve
yogun lipit district tedavi uygulamalarindan da 6ncedir. Gunumiizde artik gok damar
hastasi olsa da, EF %50 den fazla ve dusik risk profilindeki hastalarda CABG, ilag
tedavisine Ustiin degildir.

Bu calismalarin isiginda klas Il veya klas 1V anjina, disuk egzersiz sires ve ST
bolgesinin egzersize belirgin normal dis1 yamti, sol ventrikil islev bozuklugu gibi yiksek
risk gostergesi olan hastalar anjiyografiye gitmelidir (27,81). CASS c¢alismasinin
randomize olmamus verilerine gore klas |11 veya IV anjinasi olan hastalarda medikal tedavi
ile bes yillik sagkalim, cerrahi olarak tedavi edilenlere oranla oldukga disuktar.

Oktogeneriyanlar: da igeren yaslilarda APPROACH projesinin randomize olmayan
verilerinin ve TIME (Trial of Invazive versus Medikal treatment in Elderly) ¢alismasinin
randomize verilerinin 1s1ginda revaskularizasyonun uzun donemde faydasi olmadigi, PCI
grubunda erken donmede zararin arttig, ilag tedavi grubunda da MACE (mgjor kardiyak
olaylarin) fazlaca goruldugl tespit edilmistir. Ancak her iki grupta 6lim ve miyokard
infaktusi agisindan fark saptanmamustir (80).

Miyokardiyal perfizyon goruntileme yontemleri de kararli anjina pektorisli
hastalardan hangilerinin, hayatta kalimda ilag tedavisine kiyasla, revaskilarizasyondan
daha ¢ok fayda gorecegini gostermekte kullamlabilir (82,83). Tota miyokardin %10’ undan
fazlasinda uyarilabilen iskemisi olanlarda revaskularizasyon yapildiginda 6lim oranlari
cok daha dusmektedir (%2,6 vs %5,4). Buna karsin %10’dan az iskemisi olanlarda ilag
tedavis ile 6lim oran belirgin olarak az bulunmustur (%0,9 vs %3,3).

Sol ventrikil islev bozuklugu, ilag tedavisi altindaki hastalarda prognozun en dnemli
belirleyicisidir ve revaskilarizasyon igin bir gostergedir. Cunki hiberne miyokardda, sol
ventrikdl islevbozuklugu geri dontstimlt olabilir (84,85,86,87).

Ilag tedavisi, istege bagli revaskilarizasyonun hayatta kalimda Ustiinliigti olmamast
sebebiyle, dustk risk grubundaki ve Kanada klas | veya Il anjinasi olan hastalarda
Onerilmelidir. Revaskilarizasyon, inat¢t semptomlar ortaya ¢ikina kadar bekletiimelidir.

PCl veya CABG semptom gidermede daha etkilidir, dolayisiyla orta veya ciddi
semptomatik olanlarda, ilag tedavisine yamt alin mayanlarda, invaziv testlerde yiksek risk
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bulgular gosteren hastalarda tercih edilmelidir. Maiyete bakildiginda kisa dénemde PCl,
uzun vadede CABG daha iyidir. Cunku PCI ile tekrarlayan anjina ve revaskilarizasyon
ihtiyaci fazladir. PCl yapilanlardailk yilda bu oran %40, CABG’ a gidenlerde %20’ dir.
Yuksek riskli hastalar, girisimsel tedaviler icin degerlendirilmeli ve koroner

anjiyografiye yonlendirilmelidirler. Kararli anjina pektoridi hastalarda CABG'nin genel
olarak su durumlarda dénerilmektedir;

oCiddi sol ana koroner hastaligi,

oUg damar hastal1gi,

oSol ventrikdl islev bozuklugu,

oilag tedavisine inat¢1 veya tedaviye ragmen siddetlenen semptomlarin olmas,

oProksima sol inen koroner (LAD) ile birlikte iki damar hastaligi,

oHastanin hayat kalitesi agisindan revaskilarizasyonu segmesi,

oMedikal tedaviye ragmen semptomatik ve girisimsel olmayan testlerde genis
miyokard alanmnin risk atinda oldugu, yuksek risk kriterlerinin oldugu hastalar,

o Cok ileri yas ve kanser gibi eslik eden ciddi hastaliklarin bulunmamasi,

oARTS ve BARI 1s1ginda yuksek risk tasiyan diyabetik hastalar (dusik EF ve, veya gok
damar hastasi).

[.11.C Koroner Arter Hastaligi Tamsinda Stres Testleri:

Bu kadar yaygin ve neden oldugu sonuglar agisindan da oldukga Onemli bir
rahatsizlik olan KAH’ imin erken tan ve tedavisi buyiik 6nem ve beraberinde de problemler
gostermektedir. Kliniklere gogus agrisi ile bagvuran hastalarda, hekim tarafindan yapilan
ayrintili 8yka ve fizik muayenenin ardindan on taniyr desteklemek, prognozu 6n gérmek,
uygun tedaviye rehberlik etmesi amaciyla basta efor testi olmak Uzere, egzersiz ya da
farmakolojik miyokard perflizyon gorintilemesi, stres ekokardiyografi gibi girisimsel
olmayan tetkikler ile hastaligin tamsi konulmaya calisilmaktadir (28,59,60). Kararl: anjina
pektoris ile uyumlu bulgular olan hastada KAH varligin degerlendirirken segilecek stres
testlerinin maliyet etkinlik incelemesi gereklidir (64,88). Eger anjinamn kalp kapak
hastaligina (kritik aort stenozu, aort yetmezligi) ya da diger kalp kasi hastaliklarina
(hipertrofik kardiyomiyopati) ikincil oldugu siphesi varsa, stres testleri Oncesinde
ekokardiyografi yapilmalidir. Sinirli sayidaki bazi hasta gruplarinda, altin standart olan
koroner anjiyografi KAH tarisinda ilk tercih olabilmektedir. Ancak KAG hem pahali, hem
de girisimsel olmasi nedeniyle kolay ulasilabilir bir tetkik degildir. Bu amagla diinya
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genelinde yaygin kullammu, tekrar edilebilirligi ve glvenli olusu ile efor testi KAH’ 1imin
tamsinda 6nemli yeri olan bir tetkiktir. Ancak ilk bakista ucuz olarak degerlendirilse de,
secilmemis gruplarda yapildiginda beraberinde getirdigi kafa karistirict sonuglar sonrast,
istenilen ek goruntuleme yontemleri ile maliyet oldukga yukselebilmektedir (60). Dogruluk
ve maaliyet agisindan degiskenlik gosteren farkli girisimsel olmayan testler mevcuttur.
Secilmis hasta grubuna gore de en uygun test secimi farkliliklar gosterir (89). Eldeki
tanisal testlerden hangisinin daha uygun olacagina segmek amaciyla bazi noktalara dikkat
etmek gerekir.

sHastamn KAH’1 olmasimin test dncesi ihtimali (pretest probabilite, PTP) nedir?

=Diger, aternatif testlerin dogrulugu nasildir?

sHer bir testin, saglik sonuclar1 tzerine etkileri ve maliyetleri nedir?

sHastayla ilgili bazi 6zel durumlar nedeniyle, bir test daha uygun bir segenek olabilir
mi?

KAH nin test 6nces olma ihtimali (PTP): Hastadan alinan dykinin oOzdliklerine
dayanarak, KAH ihtimalinin tahmini, ileri tamsal testlere olan ihtiyac: belirler. ilk tahmin,
hastaligin test 6ncesi olma ihtimalini (PTP) gosterir. Hastain yasi, cinsiyeti ve gogus
agnsinin - Ozelliklerine gore anjiyografik KAH 1in, PTP'sS yizdeler (%) olarak
belirlenmistir (90,91). Buyuk anjiyografik ¢alismalarda, PTP'yi daha hassas saptamak icin,
bu U¢ degiskenin yamnda farkli KAH risk faktorleri ve klinik veriler de eklenmistir
(28,92,93).
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Tablo 1. Efor testinde yas ve cinsiyete gore KAH min PTP oranlari

KAH PTP' s (%) *

AnjinaDis1 Agr1 Atipik Anjina  Tipik Anjina

erkek  bayan Erkek bayan erkek  bayan
Yas

4 2 34 12 76 26
30-39

13 3 51 22 87 55
40-49

20 7 65 31 93 73
50-59

27 14 72 51 94 86
60-69

*Diamond,GA, Forrester JSN Engl J Med 1979;300;1350 ve Weiner,DA, Rjan,TS,
McCabe,Ch, et a N Engl J Med 1979;301;230 ‘un ortak verileri isiginda gelistirilmistir

EKG egzersiz testinin pozitif dogrulayici (prediktif) degeri, KAH inin PTP sine, yani
incelenen nifustaki KAH yayginligina bagli olarak degisir. Y uksek PTP (%90 ve Ustl)'s
olan hastalarda, pozitif test KAH'im dogrular. Fakat test negatif gikarsa KAH'1
diglanamaz. Tam tersi, ¢cok diusuk PTP ( %5 ve alti)’s olan hastalar arasinda pozitif test
buyutk oranda yanlis pozitifken, negatif test KAH olmadigin blyuk oranda 6ngorur. Dustk
PTP olanlarda pozitif testin, pozitif dogrulayici (prediktif) degeri ya da test sonrast KAH
olma ihtimali (posttest probabilite), testin hassasiyeti %50, 6zgulligu %90 aindiginda;
sadece %21 dir. Dolayisiyla herhangi bir stres test istemeden 6nce, incelenecek hastadaki
yanlis pozitiflik ihtimali ve daha da onemlis, yiksek PTP's olan hastalarda
karsilasilabilecek olan, yanlis negatiflik ihtimali mutlaka g6z 6nunde bulundurulmalidir.
Cunkl yuksek PTP's olan hastalarda negatif sonu¢ KAH ihtimalinin %90 dan sadece
%83’ e duslrebilir. Dolayisiyla yuksek PTP's olan hasta grubunda invaziv olmayan
testlerin hastalik tamisinda degeri gok simirhdir. Ancak bu grup hastada KAG 0Oncesi,
prognoz belirlemek ve tedaviyi yonlendirmek yani revaskiilarizasyondan gergek anlamda
fayda gorecek hastalari belirlemek agisindan stres testleri yapilmalidir. Sonug olarak
PTP's uc degerlerde (disuk ya da yuksek) olanlarda, stres testleri hastalik tamsinda
genellikle dnerilmez.

Orta PTP (%50; %25-75, bazi calismalarda da %10-90)’ s olan hastalarda stres testinin

esas amaci tamyr koymak, bunun yaminda prognozla ilgili bilgiler saglamaktir. Pozitif test
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hastalik olma ihtimalini %83’ e gikartirken, negatif test ise %36’ ya dusurur. Iste bu grup
hasta, invaziv olmayan testlerden hastaligin tamsinda en gok fayda gorebilecek olanlardir
(60).

Duke prognostik tredmil skoru: Duke arastirmacilari, yas, cinsiyet ve gogus agrist
bulgularinin KAH' 1n1 en 6nmeli belirtegleri oldugunu kanitlamiglardir. Ancak diger 6nemli
belirteclerden diyabetes mellitus, sigara kullanim: ( galigmadan Onceki 5 yilda gunluk
yarim paket ya da fazlasi, ya da en az 25 paket x yil sigara kullammu), hiperkolesterolemi,
igirahat EKG'sinde ST, T degisikliklerinin olmasimn da PTP'sini  arttirdigim
gostermiglerdir (92,93).

Duke prognostik tredmil skoru, Bruce protokolti uygulanan testlerde asagidaki

forml ile hesaplanir;

Tablo 2. Duke prognostik tredmil skoru

(efor suresi, dk) —5 X (enfazla ST bolum degisikligi, mm) —4 X (efor anjinasi)

0= anjina yok,

1= eforu simirlamayan anjina,

2= eforu sinirlayan anjina

Duke skoru, +5 olanlar distk risk grubunu ,
Duke skoru,-10 ile +4 arasinda olanlar ortarisk grubunu

Duke skoru, -11 olanlarda yuksek risk grubunu olusturur (81).

Bu skorlama sistemi, klinik durum, cinsiyet, koroner anatomi ve LVEF den bagimsiz
sekilde prognoz hakkinda bilgi verir. 75 yas ve Uzerindekilerde etkinligi azalsa da, bu
skora gore yuksek risk grubundakilerde 5 yillik yasam beklentisi %72, yillik mortalite riski
%5 iken; dusik risk grubunda 5 yillik yasam beklentisi %97, yilik mortalite <%1 dir
(1,60).

Gogus agrili hastada tehlike altindaki canli doku ile geri donisimsiiz sekilde
skarlasmms miyokard dokusunun oranm hastanin prognozunu belirler. Olti miyokard dokusu
ekokardiyografi, radyonuklid anjiyografi, perfizyon manyetik rezonans goruntileme
(MRI) veya kontrast ventrikilografi ile tespit edilebilir. KAG, KAH varligini tammakta

kesin teshis yontemiyken, diger egzersiz testlerinde saptanan efor siresi, ST segment
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degisikliklerinin derecesi, anjinamn olup olmayisi1 gibi degiskenler kararli gbgls agrisi
olan hastalarda kott sonuglarin 6ngoérdartculeridir.

KAG nin KAH tamsinda ilk test olarak kullanimi ¢ok nadirdir. Ayrica, hastamn
sikayetinin, KAG’ de saptanan anatomik lezyona bagli oldugu dogrudan sbylenemez. KAG,
invaziv olmayan testlerde normal olmayan sonuglar saptandigi zaman kullamimalidir. Stres
testleri, hassasiyetlerine, 6zgullUklerine, prognoz tahminindeki degerlerine, maliyetlerine
ve yorumlayanlar arasindaki degiskenlik derecelerine goére ¢esitlilik gosterirler. Stres
testleri iskemiyi, yamnda goruntileme yontemleri (miyokard peflizyon sintigrafisi-MPS,
ekokardiyografi-EKO) eklendiginde de iskeminin bdlgesini ve yayginligini belirler.

Hangi testin secilecegi konusunda, girisimsel olmayan testlerin hassasiyet (sensitivite)
ve Ozgulluk (spesifisite) olarak belirlenen dogruluk dereceleri 6nem kazamr. Testin
dogrulayici degeri (predictive accuracy), hem gergek pozitif, hem de gergek negatif test
sonucglarinin yiizdesidir. Bu testin daha 6nceden belirlenmis ¢zelliklerine ve incelenen
nifusa baglidir. Mesela efor testinde KAH tamisinda, pozitiflik olgitl olarak degisik
derecdlerde ST segment ¢okmeleri ele alindiginda, testin duyarliligi ve 6zgulligu degisir
(95).

Tablo 3. Efor testinde ST segment ¢okmesinin hassasiyet ve 6zgullik oranlar:

ST segment ¢okme miktar: Hassasiyet (%) Ozgilluk (%)
0,5mm 80 60
1,0 mm 60 90
2,0 mm 20 98

Farklr stres testlerinin KAH tamandaki yerlerinin karsilastirllmas:: Aynm grup
hastada var olan girisimsel olmayan testlerin hepsinin birden tamsal dogruluklarinin
karsilatirildig: bir galisma yoktur. Bir metaanalizde, orta PTP s olan hastalarda uygulanan
bazi girisimsel olmayan testler, pozitif degerlendirildiginde, hastalara KAG yapilip,
anjiyogarfik KAH varlig: ve yoklugu sonuglar: karsilatirmistir (94,95):
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Tablo 4. Stres testlerinde hassasiyet ve 6zgullik oranlar:

Test Hassasiyet (%) Ozgilltk (%)
Eforlu EKG 68 77
Panar Tadyum MPS 79 73
SPECT MPS 88 77
Stres EKO 76 88
PET 91 82

Her testin beirli avantajlari ve bdirli kisithiklart vardir. Secimde bdlgesel
ulagilabilirlik ve testin yorumunu yapacak ekibin becerisi 6nemlidir. Gorlntileme
yontemleri, efor testine gore ciddi hastalig tespit etmede daha duyarlidir. Efor teti ile
yapilan bir ¢calismada, Duke tredmil skoru kullanilsa da, Gi¢ damar ya da sol ana koronerde
ciddi hastaligi olanlarin sadece %87’s orta ve yiksek risk olarak gruplanabilmistir (81).
Efor testi ve stres goruntuleme yontemlerinin ikisinin birden ayri ayr1 ya da bir testin iki
farkli icereni olarak kullamlmasi nadir degildir ancak maliyet belirgin artar. Her iki testte
de ciddi anormallikler oldugunda hasta yiksek riskli grubta degerlendirilmelidir. Y tksek
stres seviyelerinde her iki test sonucu da normalse, hasta buyik ihtimalle girisimsel
degerlendirmeden fayda gormeyecek, dustk riskli grubta demektir.

MPS, ciddi KAH’ 1 ve yayginligin iyi bir sekilde tespit eder, prognozu belirlemede
(miyokard infarktiisii sonrasi risk belirlemede) yardimc olur, sol ventrikul boyutlart ve
islevleri hakinda bilgi verir, efora gore daha hassastir, miyokard canliligim tespit eder ve
tekrarlanabilirdir. Buna karsilik MPS, pahalidir, kolay ulasilabilir degildir, uzun zaman
alir, 1liml radyasyona maruziyet, ek ekipman ve personel gerektirir, meme dokusuna ve
diyaframa bagli artefaktlar olusabilir, sol dal blogu (LBBB) varliginda yanls pozitiflik
gosterebilir (96) ve tim diger stres testlerinde oldugu gibi 6zgull Uk laboratuvarin kalitesine
ve testi yorumluyanin kabiliyetine bagimlidir. Sestamibi kullanan yontemlerde, ¢zellikle
sisman yada bayan hastalarda daha kaliteli gortintii elde edilmektedir.

Eforlu ekokardiyografi, eforlu MPS ile benzer hassasiyet ve 06zgulluk gosterir.
Sonuclar hemen alinir, cihaz tasinabilirdir, daha az zaman alir ve daha dustik maliyetlidir.
KAH’ nin varlig: ve yayginligini (6zellikle gcok damar veya LAD lezyonu olanlarda), genel
ve bolgesel duvar hareketlerini, kalp bosluklarinin genisligi, duvar kalinliklar: ve kapak
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islevleri hakkinda bilgiler verir (97,105). Ozellikle bazd EKG'de ST segment
degisiklikleri veya LBBB olanlarda faydalidir (98,99). Bunlara karsin, yapana ve
yorumlayana gok bagimiidir, standartlar: bellirsizdir. Istirahatte de duvar hareket kusuru
varsa yorumunu zorlastirir. Ozellikle akciger hastaligi olanlarda gorintt kalitesi uygun
pencere olmamasina bagl: kotu olabilir. Prognozdaki degeri yapilan ¢alismalarin sinirl
sayida olmasi nedeniyle belirsizdir.

Efor yapamayan hastalarda, dipyridamole, adenozin ve dobutamin altinda,
farmakolojik stres testleri guvenli sekilde yapilabilmektedir. Ilacin kesilmesiyle etkileri
kisa stirede geger. Kas iskelet sisemi problemleri olanlarda, preoperatif degerlendirmede
oldukga kullanislidir. Ancak fonksiyonel kapasite hakkinda bilgi vermez, ¢ogunlukla EKG
degisiklikleri gbzlenmez. Hipotansiyon, hasta sinis sendromu, yuksek derecdi kalp
bloklar1 olanlarda yapilmamalidir. Ciddi KAH varliginda dipyridamol %45 hastada
koroner calma (steal) yaparak, iskemiyi ortaya cikarir (100). Ozglllugi sag ventrikilde
kalict kalp pili olup, pile bagimli hastalarda distiktir (101). Dobutamin stres EKO,
miyokard canliligim gosterir ve LBBB'li hastalarda egzersiz MPS den daha duyarlidir
(102). Dobutamin semptomatik aort anevrizmalilarda kullamilmamalidir ve disuk atim
hacimli, yaygin KAH varliginda hayati1 tehdit edici ventrikiler aritmilere zemin
hazirlayabilir. Yaklasik onbirbin hastayr kapsayan bir metaanalizde farkli farmakolojik
stres testlerinin anjiyogarfik KAH 1m tespit etmedeki performanslart incelenmistir ve
dobutamin stres EKO en iyi duyarlik ve 6zgulltkte saptanmustir (103).

Maliyet; ABD’ inde 1996 yilinda eforlu EKG, 110 dolara, spect MPS 475 dolara,
pozitron esmisyon tomografi (PET) 1500 dolara malolmaktaydi. Bu direkt maliyetlerin
yaninda, revaskularizasyon ve hastaneye yatis oranlarina etkileri ile fatura artmaktadir. Ek
testlerin istenmesi ve ek girisimlerin yapilmas: sonucuyla maliyet gok yukselebilmektedir
(60). Yanhs poztif testler de mdiyeti artirmaktadir. KAG'nin ciddi komplikasyon
oranlarinin dusiik olmast nedeniyle, yanlis pozitif test sonrasi olasi zararlar nispeten kabul
edilebilirken; yanlis negatif testlerin sonucunda, hayatta kalma ihtimalinin uygun koroner
revaskularizasyon teknikleri ile belirgin olarak yikseldigi cok damar ya da ana koroner
hastalarinda durum o6lumcul olabilir. Maliyet etkinlik incelemelerinde stres EKO ve
SPECT MPS, orta PTP olan erkek ve bayan hastalarda 6ne ¢ikan tetkiklerdir (94,104).

19



I.11.D.Stres Testlerinde Ozel Hasta Gruplarr:

Kadinlar: KAH siklig1 bayanlarda, erkeklere gore disiik olsa da, ABD’ de kadnlar
arasinda 6ltmlerin 6nde gelen sebebidir (106). Bayanlarda stres testine basvurmadan 6nce
ilk yapilacak is, PTP's orta olanlar1 segmektir. Bayanlarda koroner riskin oldugundan az
dustnulmesi, bazi stres testlerinin bayanlarda tamsal dogrulugunun disuk olmast (107-
112), miyokard infarktusii veya CABG sonrast artmig 6lim oranlarindan sorumlu olabilir.
Diger bir neden klasik anjinamin bayanlarin sadece %28’inde, erkeklerin ise %55’inde
saptanmasindandir (107). Bayanlarda efor testinin negetif prediktif degeri geng ve hig risk
faktorl olamayanlarda yiiksek; menopoz sonrasi, 52 yasindan buyik ve ¢ ya da daha gok
risk faktort olanlarda ise %25 kadar disuktir. Efor testinin, bayanlarda dusik prediktif
degerinin sebepleri; bayanlarda, aym yastaki erkeklere gore daha az KAH olmas: (107),
iskemiyi ortaya Gikaracak egzersiz kapastesinin yetersiz olmasi, yanlis pozitif sonuclar:
artiran sendrom X ve mitral kapak prolapsusunun daha stk olmas: (113-114), standart efor
protokollerinde bayanlar igin yetersiz warm-up sansi olmasidir.

Y apilan galismalarda ST ¢gokmesinden ¢ok, efor kapasitesi veya kalp hizi toparlamasi
normalin altinda olan hastalarda kardiyovaskiler 6lum riski artmustir (115). KAH'1m
dislamakta Duke skorlama sistemi de, bayanlarda erkeklerdeki kadar iyi sonug vermez
(107). Erkeklerde ki gibi efor testine, goruntileme yontemlerinin eklenmes testin tamsal
degerini artirr (116-118). Hatta bazi otorler, bayanlarin ¢zellikle eforlu EKO gibi
gorunttilemeli stres testlerine dogrudan gidilmesini 6nerir (118-121). Goruntulemeli stres
testeri, sendrom X'in tamsinda da faydalidir (113).

55 yasinda Kklasik anjinast olan bayanlarda KAH tamsinda kullamlan tetkiklerin
karsilastirildig: bir metaanalizde, KAG maliyet-etkinlik analizinde en Ustliin tetkik olarak
saptanmustir (121). Ozgiin gogus agrist olmayan ya da olasi goglis agrisi olan 55 yasinda
bir bayan hastada ise, eforlu EKO en kostefektif tetkiktir (122). Klavuzlara gore stres
EKO’ nun bayanlarda duyarliligr %81 (gok damar hastalarinda %89), 6zgullugl %86 dir
(123). WISE ¢alismasinda, gogus agrisi ve KAH icin risk faktorleri olan 92 bayan hastaya,
hem dobutamin stres EKO hem de KAG yapilms, testin ¢ok damar KAH tarmsindaki
duyarliligi genelde %60, ama yeterli kalp hizi saglanabilenler arasinda %82 saptanmustir.
Ancak on tane tek damar hastasimin dokuzunda test negatif saptanmustir (124).

Sonug olarak bayanlar igin, orta PTP' s olanlarda submaximal efor yapanlarda ya da
efor yapamayanlarda ya da bazal EKG degisiklikleri olanlarda ideal olarak teknesyumlu
stres MPS veya stres EKO yapilmalidir. Ancak bayanlarda KAH tamsinda, rutin ilk tercih
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tetkik olarak guntimizde gorunttilemeli stres testlerinin yapilmasim Onerecek yeterli kamt
hentiz yoktur (28,59).

Yashlar: Sedanter veya yash hastalarda, hastalarin yavasga isinmasim (warm-up)
saglayacak, 6- 12 dakika sirdli degistirilmis efor protokolleri gereklidir. Baslangigtaki is
yuki ¢ok yogun oldugu zaman, yanlis pozitif EKG degisikliklerinin ortaya ¢ikma ihtimali
artar.

Bazal EKG degisiklikleri olan ve hedefe ulasamayan hastalar: Efor testi ile
yapilan tim biyuk calismalarda, testin yorumlanmasim zorlastiracak bazal EKG
degisiklikleri olan hastalar (Wolff- Parkinson-White gibi preexitasyon sendromalari, kalici
kalp piline bagimli hastalar, bazal istirahat EKG’ sinde 1 mm’'den fazla ST bolim ¢okmesi
olanlar ve komplet sol dal blogu-LBBB olan hastalarda) ve hedeflenen kalp hizimin %85
ine ulasamayanlar ¢alismalara alinmamustir. Bu grup hastada gortnttlemeli stres (eforlu ya
da farmakolojik) tetkiklerinin yapilmasi Onerilmektedir (28,59) Hedefe ulasamayan
hastalar ileri tetkiklerle incelendiginde, bu grupta KAH yayginligi erkelerde %67,
bayanlarda %28 olarak bulunmustur (67).

[.I1.E. Eforlu EKG Testi (Treadmill Egzersiz Testi):

Efor testi koroner darligin fizyolojik sonucu olan miyokardiyal iskemiyi, dolayli
yoldan tespit eder. KAH tamsinda diger strestestleri ile karsilastirildiginda, goreceli olarak
zayif tamsal degerine ragmen, efor testi, bast olusu, disik maliyeti, yaygin olarak
bulunmasi, Duke tredmil skorlama sistemi ile birlikte kullamldiginda hastalarin risk
profilini belirlemede artan degeri ile yaygin olarak kullaniimaktadir (81). Dogrulugu
bircok degisik toplulukta test edilmistir. Prognozda cok degeri olan egzersiz kapasitesi ve
efora hemodinamik cevaplar, iskemiyi ortaya gikaran isyuki (workload) hakkinda verdigi
bilgiler nedeniyle, genel olarak farmakolojik stres testlerinden, daha faydalidir. DUsUkK is
yukiunde ortaya cikan iskemi, yuksek degerlerde gikanlara gore daha kotl prognoz
gostergesidir. Klavuzlarda yeterli is yukine (hedeflenen maximal kalp hizi = 0,85 x [220-
yas] ya da yeni gelistirilen 208 - 0.7 x yas) ulasabilen kararli anjina pektoridli hastalarda,
efor testi tercih edilecek stres testi olarak belirtilmistir (164,165). Cunkl efor testi hastanin
semptomlari, kardiyovaskiler fonksiyonlari ve gunlik aktivite dlzeylerindeki
hemodinamik cevaplarin timi konusunda bilgi saglar (28,59,60). KAH olanlarda efor
testini yapamamak kendi basina, kotl prognoz gostergesidir.
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Efor testinin sinirhihklary:

Efor tesinin duyarlilig1 goruntileme yontemlerinden dusuktur. Digoxin kullananlarda
, kalp pili olanlarda, bazal EKG'lerinde 1mm’den fazla ST bolim ¢dkmes veya T dalga
degisiklikleri, sol ventrikil hipertrofisi olanlarda, LBBB ve WPW (Wolff Parkinson White
syndrome)’ lularda 6zgullugl dustktir. Revaskilarizasyona gidecek hastalar igin dnemli
olan iskeminin yerini bellirleyemez. Bayanlarda da nispeten duyarhilig: dusuktir. Iskemik
kalp hastaligim diglayabilmek icin diger kriterler yoninden negatif saptanan efor testinde,
hasta yasa gore duzeltilmis hedef kalp hizimin en azindan %85’ ine ulagabilmelidir (125).

Sonug olarak efor testinin KAH tarmusindaki sinirliligi, KAG'ye kiyasla dusik
duyarliligi ve 6zgulligu olmas: ve de bazi hastalara yukarida belirtilen nedenlerden 6turi
yapillamamast ya da yapilsa da bu hasta grubunda degerinin dusik olmasindan
kaynaklanmaktadir (60).

Efor testinin tamidaki dogrulugunu artirmanin en iyi yontemi, testi, muhtemelen
klinik ve risk faktor degerlendirmelerinin bir uzantisi olarak gormekten geger
(126,127,128).

Efor testinin sikhikla kullanildigr klinik durumlar:

PTP's orta grupta olanlarda KAH tamsinda kullamimalidir (60). Dustk ve yiuksek
PTP s olanlarda KAH tanisinda daha az kullarglidir.

Akut miyokard infarktiisi sonrasi hastalar CABG veya PCI ile tam revaskilarize
edilmeden taburcu olacaklarsa, taburculuk éncesi submaximal efor yapilabilir. Efor testi
klavuzu, submaximal testin 5-7 gin sonra yapilmasini, STEMI klavuzu ise
komplikasyonsuz infarktislerin 3-5. gunlerinde de yapilabilecegini belirtiyor. Semptom
sinirlt efor testi efor klavuzunda, infarktiisin 14-21. gunlerinde, STEMI klavuzu ise
5.gunden sonra, NSTEAKS klavuzu da 3-5. gunlerde yapilabilecegini belirtmektedir
(60,129,130).

Submaximal egzerisiz testinin  sonlamm noktalari;; dakikada nabizin  120-
130‘yukselmesi, ya da yasa gore hedef kalp hizimn %70'ine ulasilmas, 5 METSe
ulasmak, hafif anjina, nefes darlig1 ya da eforla hipotansiyon, 2 mm ST segment ¢okmesi

veya ardarda ui¢ ve daha ok ventrikiler erken vuru gelmesidir.

22



KAH semptomlar: gosteren ya da tamsi olan hastalarda, prognozu belirlemek ve
tedaviyi yonlendirmek amaciyla kullanimalidir.

Toplumda yuksek risk tasiyan asemtomatik hastalarda, KAH 1t taramakta
kullaniimal idlir.

Kalp yetmezligi olanlarda efor kapasitesni belirlemek ve tedaviye ceva
degerlendirmek icin ya da kalp transplantasyon adaylarinda solunum-gaz analizinde
kullanilir.

KAH’ da revaskilarizasyondan 6nce ve sonra, se¢ilmis hastalarda aritmilerin (hiz
ayarlt kalp pilleri, dogumsal uzun QT sendromlari, egzersiz ile ortaya ¢ikan aritmiler),
HT un ve kalp kapak hastaliklarinda hemodinamik degisikliklerin degerlendirilmesinde
kullanilir.

Ayrica ozurluluk derecesinin, kardiyak rehabilitasyon programlari dnces verilecek
egzersiz seviyesinin belirlenmesinde ve eforla nefes darligi tarif eden hastalarin
degerlendirilmesinde faydalidir (60).

Efor Testinin Emniyeti:

Y aklasik ellibin efor testinin incelendigi bir ¢alismaya gore, her onbin testte yaklasik
3,6 miyokard infarktisi, 4,8 ciddi aritmi, ve 0,5 6lum olur (131). Kardiyoversiyon,
defibrilasyon veya 1V (intraventz) ilag uygulamasi gerektirecek ciddi aritmi, ciddi
ventrikiler tasiaritmi Oyklsl olan hastalarda dahi, yapilan bir baska calismada, %2,3
oramnda gelismistir (167).

Efor testinin kesinlikle yapilmamasi gereken durumlar; akut miyokard infarktsinin
ilk iki gund, yiksek riskli karasiz anjina pektoris, semptomatik ya da hemodinamik
bozukluklar yaratan kontrol altina alinmamus aritmiler, semptomatik ciddi aort darligi,
kontrolstiz ssmptomatik kalp yetersizligi, akut endokardit, miyokardit veya perikardit, akut
aort disseksiyonu, akut sistemik ya da pulmoner emboli ve eforla siddetlenebilecek ya da
efor yapmasim engelleyecek akut kalp dis1 hastaliklarin olmasidir (60,132). Abdominal
aort anevrizmasi olanlarda ve yeni PCI yapilanlarda, efor testinin yapilabilirligi konusunda
endiseler olsa da, bu durumlarda kesin yapilmamalidir diyecek kanit yoktur. Hiz kontroll

saglanmamis SVT’ lerde testin yapilmasinin gok anlami yoktur.

Egzersiz Aletleri:

Motorlu tredmil ve Avrupada daha sik kullamlan bisiklet ergometres en sik

kullanilan cihazlardur.
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Tredmil protokolleri daha esnek ve isyuki olcumleri daha dogrudur. Bisiklet
protokoli ise daha ucuz, az gurdltilt, vicudun Ust kismi nispeten hareketsiz oldugundan
EKG kayitlar1 daha temiz, kan basinci dlgiimleri daha kolaydir. Cihaz tasinabilirdir ve az
yer kaplar.Yasl, zayif, yirime ve denge problemli, ortopedik sorunlu hastalar bisiklet
protokolii igin daha uygundur ancak bisiklet ¢cevirmekte tecriibesiz olan kisilerde bacak Ust
kisminda yorgunluga bagli testi erken sonlandirmalar gortlebilir. is hizi, hastanin kalp hizi
artisina gore, her bir, iki dakikada 15-25 waitt (hatta bazi sedanter kisilerde daha az) artacak
sekilde yukseltiimelidir ve hastalar baslarken, pedalda zorluk hissetmemelidirler. Testin
hedef sires 8-12 dakikadir.

Egzersiz Protokolleri:

Cogu efor protokold, disikten yuksege dogru giden isyuku artist igerir. Semptom veya
bulgular veya daha 6nceden tespit edilen hedef kalp hizina ya dais yikine ulasilana kadar
teste devam edilir. En etkin protokoller hastaya 6zgl olanlardir. Sires ne kisa, ne de uzun
olmamalidir.

Bruce protokoli, genellikle ofislerde kullanilir ve baslangic basamag: bazilar: igin gok
yorucu olup, ek bir ara basamak gerekli olabilir. Standard protokoliin basina iki diusuk is
yuklu evrenin eklenmesiyle olusturulan degistirilmis Bruce protokoli, akut koroner
sendromlardan sonra hastalarin risk siiflandirilmasinda veya sedanter hastalarda kullanilir
(133).

Cornél protokolt’ nde daha gok veri aabilmek igin, Bruce protokoluniin her bir evresi
iki kiiglik ve kisa evreye bolinmustlr ve bilgisayar sistemi sayesinde ST / kalp hizi egimini
belirleyerek, eforlu EKG’ nin nicdigini artirmak igin gelistirilmistir (126,134). Bu
parametre gok yiksek kap hizlarinda ortaya ¢ikan ST ¢okmelerinde kullamlabilir ancak
hentiz rutin kullanim onaylanmamistir (60). Klglk evrelere bolinmes nedeniyle sinirli
efor kapasitesi olanlarda tercih olabilir.

Naughton protocol’ U genellikle myokard enfarktlisii sonrasi, hastalart en uygun tedavi
koluna segmek igin risk durumlarimi siniflandirmak amaciyla yapilan efor testlerinde
kullanilir (135). Bu test ayni zamanda oksijen aimin ve maksimum VO2'yi 6lgmek igin

gaz analiz tekniginin kullamldig: islevsel egzersiz testlerinde kullanlir.
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Efor Testi Onces Dikkat Edilecek Husudar:

Testen iki saat Once a¢ kalmak, sigara igmemek gerekir, rahat kiyafetlerin ve spor
ayakkabilarin giyilmesi iyi olur. Hastalardan aydinlatilmis onam formu alinmalidir.
Kullanmaka oldugu ilaglar (beta blokorler, verapamil, diltiazem, amiadarone gibi kalp
hizimt etkileyecek ilaglar, digoxin gibi EKG nin yorumlanmasim guglestirecek ilaglar,
diuretikler gibi elektrolit dengesizligi yapip ST-T degisikliklerine neden olan ilaglar ve
nitratlar gibi efora olan iskemik yamti kuntlestirecek ilaglar) mutlaka sorgulanmalidir. Eger
test KAH tarisi amaciyla yapiliyirsa, antiiskemik ilaglar dnceden azaltilarak kesilmelidir.
MuUmkiinse ciddi aort darhigit ya da yanhs pozitiflikleri artirabilecek MVP nin
farkedilebilmesi, kontrolsiiz SVT'lerin ve kontrolstiz hipertansiyonun tespit edilebilmesi
icin kisa kardiyak muayene yapilmalidir. Hastamn onceden bilinen kansizlik gibi ya da
hipoks yaratabilecek baskaca rahatsizliklar: sorgulanmalidir.

Efor baglamadan, 12 derivasyon idtirahat EKG's cekilip tecrtbei bir hekim

tarafindan yorumlanmalidr.

Efor Testinin sonucunun yorumlanmasi:

Efor sirasinda her evrenin sonunda ve normal disi degisikliklerin  monitorde
goruldigunde aimnan EKG kayitlar: istirahat EKG's ile karsilagtirilmalidir. Toparlama
doneminde (recovery) her iki dakikada bir, 7-10 dakika siireyle kalp hizi 100/dk atina
dusene ya da EKG degisiklikleri istirahat haline donene kadar, kayitlar alinmalidir.

Test 6ncesi istirahat halindeyken, yatar halde ya da ayakta ve her bir evrenin son
dakikasinda kan basinci 6lgulmelidir. Efor ile sistolik kan basinci artmali, diyastolik kan
basinci ya degismemeli ya da dismelidir.

ST segment ¢okmesi, J noktasi, artan kalp hizlariyla birlikte eforda normal olarak
cOker. Bu buytk ihtimalle QRS e dogru uzanan atriyal repolarizasyona baglidir. Bu
drumda ST ¢okmesi kisa siirede baza haline doner. V4, V5, V6 subendokardiyal iskemiye
bagli ST ¢cokmelerini tespit etmede en hassas derivasyonlardir.V5 tek basina bu amag igin
en iyisidir. Latera prekordiyal leadlerdeki ST c¢okmesi, normal istirahat EKG's olan
hastalarda iskemiyi lokalize edemez. Bunlarin yaminda DIl ve aVF de gbzlenen ST
cokmeleri gogu zaman yanls pozitiflik gosterir ve KAH tarisinda degeri dustktir (136-
138). Bircok derivasyonu tutan belirgin ST ¢okmes yaygin KAH' 1 belirtir (95). Sag
prekordiyal leadlerin kullamlmas: ile testin herhangibir KAH 1 tespit etmedeki
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hassasiyetinin, 6zgullik degismeden (%88), %52'den % 89'a artabilidigi gosterilmistir
(144). Ama bu hentiz klavuzlara gegmemistir. Sagin yaninda, arka leadlerin kullammin
Oneren bir caligmada vardir (168).

Efor srasinda degil de toparlanma dénemindeki ST ¢dkmesinin, KAH ihtimalini 6n
gormede daha etkili oldugunu savunan galigmalar vardir (155). Efor sirasinda olanlar gibi,
toparlanma evresinde gorilen ST c¢okmeerinin, gorunirde saglikli olan kisilerde de
prognostik degeri vardir (156).

Yavas yukselen ST ¢okmes konusunda tartismali veriler vardir, ilk calismalar bu
bulguyla KAH ihtimalinin arttigin ileri sirmistir (139-141). Bu kriterin kulanilmasi
duyarlilig: artirsa da 6zgulltgt dustrmektedir. J noktasindan 60-80 msn sonrasinda, 1 mm
ve fazlasi asag1 dagru ya da diz ST ¢okmesi degerli kabul edilmelidir (60). Belirgin (2mm
den fazla) ST ¢okmesi neredeyse hig yanlis pozitiflik gostermez ve test bu bulgu gorultince
test sonlandirilabilir. Erken ve dustuk kalp hizlarinda gelisen ST ¢okmesi, genelde daha
ciddi iskemiyi gosterir.

Istirahat EKG'sinde ST c¢okmeleri olanlarin incelendigi calismalarin bazilarinda,
idirahatte ST ¢okmes olsun ya da olmasin testin dogruluk dercesinde (prediktive
accuracy) degisiklik olmamistir.  Calismamn birinde 6zgulligti biraz dustrmUstur
(142,143). Istirahat ST gékmesinin ¢ok az olsa da artmasinin takibeden koroner olay riskini
2,73 kat (RR) artirdig1 gosterilmistir (141).

ST segment yukselmesi: Q dagali leadler disinda efor ile ST yiikselmesi nadirdir.Q
dalgal1 leadde ST yikselmesi, iskemiden ¢ok duvar hareket kusuruna baglidir (145). Buna
bir istisna tek damar hastalarinda, ST yukselmesi ile birlikte olan, kars: tarfta (resiprokal)
ST ¢Okmes infarktla ilgili alanda azda olsa canlilik olduguna isaret eder (146).
Prinzmetal’s anjinast olanlarin %10-30'unda eforla ST yiukselmesi gorulur (147,148).
Ciddi ve cogunlukla ¢ok damar hastalarinda efor ile olusabilen transmural iskeminin
olusturdugu ST yukselmesi, ST ¢okmesnin aksine hastalarda iskemiden sorumlu koroner
arter darhgimin yerini lokalize eder (137). ST yukselmesi oldugunda test hemen
sonlandiriimalidr.

Ventrikller erken vurular, KAH’indan stiphelenilen hastada iskemiyi tespit etmek
amcyla test yapildiginda , artan siklikta, degisik odaklardan ve Ugli veya ventrikiler
tasikardi ataklar: seklinde gelmeye basladiginda, eger beraberinde diger iskemik bulgular
da varsa testi sonlandirmak gerekir. Ventrikuler ektopik atimlar efor testine alinan
hastalarin %7-20’sinde goriltir. Ozellikle recovery evresinde goriilen sik ventrikiler erken

atimlarin artmig 6lUm riski ile iligkili oldugunu gosteren galigmalar vardir (149). Strekli
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ventrikiler ve supraventrikiler tasikardilerde testin sonlanma noktalardir. Atriyal
aritmileri ise bir 6nemi yoktur (150).

Efor sirasinda LBBB gelismesi, testi sonlandirmak igin kesin sebep degildir. Ancal
ventrikiler tasikardiden ayirt edilemiyorsa test sonlandiriimalidir. Efor sirasinda LBBB
gelismesinin 4 yillik takipte magor kardiyak olaylar ve 6lim igin bagimsiz bir gosterge
oldugunu savunan galismalarda vardir (152). LBBB olanlarda bazale gore DII, aVF de
olan 0,5 mmden fazla ST ¢okmesi iskemiyi gosterebilir (151). Ancak bu bulgu LBBB
olanlarda diger stres testlerine gerek olmadigi anlamina gelmez.

U dalgaanin tersdonmesi, nadirdir ve patofizyolojik olarak iyi anlasilamamstir. En
iyi kalp hizi yavaslarken recoveryde gozlenir. Bu bulgu olanlarda KAG ile ciddi KAH
tespit edilmistir (153).

QT dispersiyonu iskemi ile artar. QT dispersiyonu 12 lead EKG’de en uzun ve en
kisa QT mesafesi arasindaki farktir. Ozellikle kadinlarda testin dogrulugunu artirabilir
(154).

Kronotropik yetersizlik, KAH riskinin ve tim nedenlere bagli 6liumin
beirleyicisidir (157,158).

Kap hizi toparlanma siresinin uzun olmasi, parasempatik tonun tekrar
aktivasyonunda bozulma oldugunu gosterir ve kotl prognoz gostergesidir. Kalp hizinin,
hasta halen ayaktayken, egzersizin azaltilmas: ile birlikte bir dakikalik soguma fazinda,
hizl1 bir sekilde dismemes (dakikada 12-25 atimdan az), 6 yillik takipte genel 6lim
oraminda, ani 6lum oranlarinda ve diger uzun donem sonuclarinda artis ile birliktedir
(115,158-160,166).

Nadiren testten dakikalar sonra, vazovagal reflekse benzer sekilde, belirgin sinus
bradikardisi gelisir. Hastayr yatirmak bu durumu dakikalar iginde duizeltecektir.

Eforla sistolik kan basmncimin dismes, ciddi kalp yetersizligi veya ¢cok damar
KAH' nda ciddi iskeminin veya nadiren tagsiaritmilerin bulgusudur (161). Eforla iskemisi
veya Onceden miyokard infarktiisii Oykisti olanlarda, gelecekte olacak kardiyak olaylarin
habercisidir. 10 mmHg' den fazla sistolik kan basinci dismes 6zellikle diger iskemi
bulgular1 ile birlikteyse test hemen sonlandirilmalidir. Normal kisilerde, test sonunda uzun
sure ayakta kalmaya bagli olarak alt uzuvlardaki vendz gollenme sonucunda olusabilir.
Efor ile sistolik kan basincinin erkeklerde 210 mmHg (bayanlarda 190 mmHg) olmasi,
artrmig 6lum oranlariyla birliktedir (162). Recovery doneminde gecikmis azalma da kotu
prognoz gostergesidir (163). Tansiyonun 250/115 mmHg olmasi, goreceli testi

sonlandirma kriteridir (60).
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Eforla gogius agrismin ortaya ckmas, oOzellikle EKG ve kan basinc
degisiklikleriyle, hastanin yuz ifades ve rengi ile birlikte degerlendirildiginde anjinal olup
olmadhg1 anlasilabilir. Gogls agrist giderek artiyorsa, sistolik kan basincinda disme,
belirgin ST ¢okmes veya ST yukselmesi gozlendiyse ve artan ventrikuler erken atimlarla
birlikte oldugunda, 6zellikle de hasta istiyorsa test hemen sonlandirilmalidir.

Efor testinin sonlandirilmas, hastaya, protokole baglidir veya hekim tarafindan
belirlenebilir. Hastanin testi bitirmek istemes herzaman ciddiye alinmalidir. Cogunlukla
hedef kalp hizinin % 85-90'1na ulasildiginda test sonlandirilir. Ancak kisiler arasindaki
gesitlilik ve hastanin kullandig: ilaglar g6z 6nunde tutulmalidir. Ayrica 6-12 dakikada en
Ust hedef efora ulasilmalidir.

Yatar pozisyonda artmis ventz donlse bagli olarak, efor testinde ayaktayken
gorulmeyen iskemik anormallikler ortaya c¢ikabilir. Dolayisiyla, 0zellikle efor sirasinda
iskemik EKG degisiklikleri gorulen hastalarda, recovery déneminde, iskemi ve ventrikiler
aritmilerin artma risklerini en aza indirgemek igin hastalart yatirmamak uygundur,
oturtmak daha guvenlidir.

Efor testinin kOtl prognoz goster geleri:

oErken ya dadusuk (evre 2 de ya da 130/dk nabizda) iskemi bulgularinin gérilmes,
oDUstk efor kapasitesi (<6 METS),
oEforlatipik anjina olusmasi, 6zellikle distk is yuki seviyelerinde,
oST bolim yikselmesi,
oST bolim gokmes nin miktari, sekli veya toparlanmasinin uzun stirmesi,
=Ozellikle dusuk is yiuki seviyelerinde, 2 mm iskemik ST ¢okmesi,
sErken evrede ortaya ¢ikan ve >5 dakika siiren veya recovery evresine uzanan ST
¢Okmesi,
=Cok sayida (5) leadde ST gokmesi olmasi
oDuke treadmill skoru <-11 olan yani kuvvetli pozitif efor testi sonucu olan hastalar
(81,109).
oEfor ile sistolik kan basincini, =120 mmHg' nin tzerine veya bazalden 10-30 mmHg
artrramamak ,
o[stirahatteki degerine gore 10 mmHg diisme olmasi,
Bunlarin yaninda, tekrar oluturulabilen 30 saniyeden uzun veya semptomatik
ventrikiler tasikardilerin, distk kronotropik indeksin (yasa gore belirlenen hedef kalp
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hizinin %85’ inden duisiik) ve hiz-basi¢ Griinunin (rate- pressure product) 25,000 mmHg X
atim / dakikadan az olmasinin da kot prognoz belirtecleri oldugu 6ne strtilmustur (60).
Bu yuksek riskli hagalar muhtemel revaskilarizasyona, dolayisiyla KAG ye

yonlendirilmelidir.

I.I11. P-DALGA SURE DEGIiSKENLIiGI

Miyokardiyal iskeminin bir indikatorl olarak egzersiz stres testinde EKG, ilk kez 80
yil1 askin stire dnce 1928’ de Feil ve Siegel tarafindan kullamlmustir. Bu uygulmanin primer
indikatori ST segment degisikligi olarak beirlenmisti (169). Takip eden calismalarda
iskeminin sol ventrikdl diastol sonu basinci ve sol atriyum basincinda artis ile sonuglanan
sol ventrikil kompliyansinda azalmaya neden oldugu ortaya konmustur (170). Sol atriyum
basincindaki bu artis, sol atriyum boyutunda %50 kadar artisa neden olmaktadir (178). Sol
atriyum boyutundaki artis, EKG'de p-dalgasinin  stires ve buydklugline yansimaktadir
(179). 1973‘te Heikkila ve ark. kritik bakim Unitelerinde EKG monitérizasyonunda p-
dalga siresindeki degisikligin sol ventrikil dolum basinci igin bir gosterge olarak
kullanilabilecegini ortaya koydular (171). insan kalbinde atriyal eksitasyonun mekanizmasi
Durrer ve arkadaglar: tarafindan detayl bir sekilde dokumante edilmistir (172). Erken sag
atriyal p-dalga vektoru direkt olarak anteriyora ve predominant olarak inferiyora yonelimli
iken, geg sol atriyal p-dalga vektoru sola ve poseriyora yonelimlidir. Selvester ve ark.(
atriyal fizyoloji (173) ve atriyal elektrofizyoloji (174) ) bu p-dalga faz iliskisini konfirme
etmislerdir. Boylece, 12 derivasyonlu EKG'de , p-dalgasinin baslangici en iyi lead-11°de ,
bitisi iseen iyi olarak lead V5 *‘te belirlenebilmektedir.

Bu klinik ve elektrofizyolojik bulgular anjiyoplastide balon inflasyonu sirasinda
(176) ve egzersiz sters testi (175) sirasinda, p-dalga slresinin 6lgimine yol agmustir.
Ancak bu calismalarda, veri yetersizligi nedeniyle ortalama kayit lizinda p-dalga siiresinin
Olciminde bir ok zorlukla karsilasilmistir. Her seye ragmen, optik buydttcilerin veya
fotokopi ile blyutmenin(4 kat ve Uzeri) kullanildigi galigmalarda miyokardiyal iskemiyi
saptamada p-dalga stresindeki degisikligin ST segment degisikliginden daha sensitif
olabilecegi yontinde bulgular elde edilmistir (175,176). P-dalga morfolojisinde degisiklige
neden olan sol atriyal basing artisi, iskeminin saptanmasinda kullanilabilir. Ancak, blyuk

olasilikla 6lgtim zorluklar: nedeniyle onaylanmamis ve genel kullanimda yerini almamugtir.
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[.IV. KALPHIZI TOPARLANMAS

Otonom sinir sistemi, miyokard fonksiyon ve fizyolojisinde 6énemli role sahiptir.
Daha 6nce yapilan bir ¢cok caismada sempatik ve parasematik sinir sistemi arasindaki
dengesizlik ile asir1 sempatik sinir sistemi aktivasyonunun énemli bir risk faktori oldugu
gosterilmistir. Egzersiz sirasindaki kalp hizi artisi, parasempatik cekilme ile kombine
sempatik sinir sistemi aktivasyonu sonucu gelismektedir (187-189). Ayrica egzersiz
sonrasinda kalp hizindaki ani  distsiin  parasempatik reaktivasyona bagli oldugu
dustnulmektedir (190-192).

Gegmis yillarda yapilan calismalarin 1s1ginda egzersiz stres testine kalp hizi cevab
ve egzersizin sonlandiriimasim takiben kalp hizi toparlanmasinin prognostik Onemi
anlasilmistir (193-196,197).

Egzersiz stres testinin sonlandirilmas: sonrast 1.dakika kalp hizindaki azalmanin
gecikmesi, egzersiz sirasindaki kalp hizi degiskenliginden, miyokardiyal perfiizyon
defektinin olup veya olmamasindan ve egzersiz stres testindeki is yukinden bagimsiz
olarak mortalitenin énemli bir prediktoridir. Daha 6nceki ¢aligmalarda, egzersiz sonrasi
1.dakikada kalp hizinda 12 atim/dakika tizeri azalma olmast normal olarak kabul edilmistir
(194,195).

Kalp hiz1 toparlanmas: degeri, maksimum kalp hizi ile recovery fazinin 1. dakikasi
sonundaki kalp hiz1 arasindaki fark olarak hesaplanmaktadir (194).

Lauer ve ark. egzersize kalp hizi cevabi ile miyokardiyal perflizyon arasindaki
iliskiyi ortaya koymuslardir (193). Lauer ve ark. duisiik kronotropik indeksi veya yasa gore
maksmum kalp hizimin  %85’ine ulasamayan hastalarda miyokardiyal pefiizyon
defektlerinin 6nemli ol¢ude yuksek siklikta oldugunu bulmusglardir (193). Buna zit olarak,
Desai ve ark. mortalite perflizyon belirtegleri ile kalp hizi toparlanmasi arasinda benzer
iliskiyi gosterememislerdir (195). Ancak Desai ve ark. galigmasinda egzersiz sters testi
Oncesinde kalp hizi Uzerine etkili medikasyon sonlandiriimamustir. Ayrica Cole ve ark.
(194), Desa ve ark.(195) ve Watanabe ve ark'min(197) vyaptiklari calismalar
degerlendirildiginde kalp hizi toparlanmas: geciken hasta populasyonun yas ortalamasinin
yuksek oldugu, erkek cinsiyetin baskin oldugu, sigarai¢gme oramn yuksek oldugu, HT, HL,
DM sikliginin daha fazla oldugu saptanmustir.

Yine yapilan bir baska ¢alismada, egzersiz ile anjina veya anormal ST segment
degisikligi saptanan kiguk bir hasta grubunda gecikmis kalp hizi toparlanma degerleri
saptanmistir (194-196).
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Cole ve ark. patolojik olarak gecikmis kalp hiz1 toparlanmas: degeri saptanan hasta
grubunda yuksek oranda TI-201 sintigrafisinde perflizyon defektleri rapor etmislerdir
(194). Oysaki Desai ve ark. istatistiksel olarak anlamh fark saptamamislardir (194).
Ostarhues ve ak. PCl ile revaskilarizasyon uygulanan hastalarda kalp hizi
toparlanmasindaki diizelmeyi miyokardiyal kan akimindaki dizelmeye baglamislardir
(198).

Sonu¢ olarak prognostik bir parametre olarak kabul gbrmis olan kalp iz
toparlanmast degerinin, iskeminin saptanmasinda kullanimi konusunda geliskili sonuclar

mevcuttur ve gorus birligi bulunmamaktadir.
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II.AMAGC:

Bu ¢aligmann amaci, egzersiz stres testinde P-dalga stiresindeki degisiklik dlglimu ile
kalp hiz1 toparlanmasinin, MPS GATED SPECT incelemesinde saptanan miyokardiyal
iskemiyi belirlemedeki tam gucuni degerlendirmektir. Bu sekilde tanumlanmis bir hasta
grubunda, iskemi kamiti olarak, egzersiz testindeki elektrokardiyografik ve hemodinamik
degisikliklerin yamnda efor ile degisen p-dalga siresi ve kalp hizi toparlanmasi
degerlerinin birlikte MPS GATED SPECT incelemesindeki iskemik sonuglarla
iliskilendirildigi literatirde baska calisma yoktur. P-dalga sire degisikligi 6lgimu
(guvenilir 6lgim icin 4 kat buyutilmus egzersiz elektrokardiyogarfi kayitlari) ile standart
elektrokardiyografi kayitlarindan elde edilen kalp hizi toparlanmasi degerlerinin kullammu,
geleneksel ST-segment degisikligi kullammundan iskemiyi saptamada daha guvenilir
yontemler olabilir. Ayrica P-dalga stre degisikligi, kap hiz1 toparlanmasi degeri ve ST-
segment degisikligi parametrelerinin  kombine kullammi maksimal egzersiz testinin
miyokardiyal iskemiyi saptama gucuni arttirabilir. BoOylece gereksiz tetkiklerin
yapilmasin engelleyebilecegi gibi, invaziv bir islem olan koroner anjiyografiye gergekten

uygun, revaskilarizasyon ihtiyaci olan hastalarin secilmesinde de yol gosterici olabilir.

IH1.METOD

Ocak 2008 ile ocak 2009 tarihleri arasinda stabil angina pektoris klinigi ile Dokuz
Eylul Universitesi Tip Fakiltesi Kardiyoloji poliklinigine basvurmus ve tani amaciyla
“Egzersiz Stres Testi” ile “MPS GATED SPECT” uygulanmis hastalar geriye donuk
olarak tarandi (n=441). AF'li 14 hasta, PM ritmi sgptanan 10 hasta, LBBB saptanan 16
hasta ve asir1 hareket artefakti saptanan 32 hasta galisma dig1 birakildi. Asagidaki kriterlere
uygun olan 369 hasta calismaya dahil edildi. Calisma protokoli icin Dokuz Eylul
Universitesi Tip Fakuiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan gerekli izinler alind.

Calismaya Dahil EdilmeKriterleri

Dinlenme ve stres MPS GATED SPECT ile birlikte uygulanan semptom sinirl

egzersiz stres testini tamamlams olan hastalar
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Calismadan Dislama Kriterleri

1)Farmakolojik stresile MPS GATED SPECT uygulanan hastalar,

2)MPS GATED SPECT sonucu stupheli olarak bildirilen hastalar,

3)18 yas alt1 hastalar,

4)Sinus ritminde olmayan (AF, Aflutter, tasiaritmiler, baska bradiaritmiler) hastalar,
5)Asirt hareket artefakti saptanan hastalar,

6)Dinlenme EKG’ sinde LBBB ve ST-segment degisikligi saptanan hastalar,

Egzersiz Stres Testi

Calismaicin taranan tim hastalara Bruce protokol tine uygun olarak, M ortara X-scribe
verson 3,0 (Mortara Instrument Inc., Milwaukee, Wisconsin) cihazi ile deneyimli
teknisyen esliginde egzersiz stres testi uygulandi. Hastalar Mason-Likar lead sistemi
kullanilarak egzersiz dncesi, egzersiz sirasinda ve recovery fazi sonlanana kadar surekli
olarak es zamanli 12 derivasyonlu EKG ile monitérize edildi. 500 ¢érnek/sn hizinda es
zamanl1 12 derivasyonlu EKG digital verileri sirekli olarak kaydedildi. islemden 48 saat
Once antiiskemik ilaglar azaltilarak kesilmisti ve test ilag etkisi altinda olmadan yapil di.

MPS GATED SPECT

Istirahat ve stres MPS GATED SPECT, Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakiltesi Niikleer
Tip Ana Bilim Dal tarafindan uyguland:. Istirahat ve stres gortntileri, hastalar supin
pozisyonunda ve Kkollar bas Uzerinde iken 8-22 mCi technetium-99m tetrofosmin
enjeksiyonu sonrasinda ayni glinde elde edildi. Istirahat gorntuleri, 8 mCi technetium-
99m tetrafosmin enjeksiyonundan 45-60 dakika sonra kalp ilgili alana alinacak sekilde
VXGP kolimator ile 64 x 64 matriks, 1,46 zoom, 64 frame x 30 saniyede elde edildi. Aym
gun icinde ilk enjeksiyondan 3 saat sonra hastalara egzersiz stres testi uygulandi. Hedef
kalp hizinin %85'ine ulasilinca, 22 mCi technetium-99m tetrafosmin uygulandi.
Enjeksiyondan 15 dakika sonra hastalara 500 cc yagl: siit icirildi. Ikinci enjeksiyondan 30
dakika sonra, VXGP kolimator ile 64 x 64 matrikste, 1,46 zoom ve 64 frame xe 20
saniyede stres goruntileri elde edildi. SPECT gorunttleme bir Philips Forte Jet-Stream
kamera ( Fort Myers, Florida .USA ) ile gerceklestirildi. 45 derece sag On oblikten, 45
derece sol akra oblik pozisyona kadar gorunttler elde edildi.
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Egzersiz 22 mCi technetium-99m tetrofosmin enjeksiyonu sonrasinda 1 dakika daha
devam ettirildi. Egzersiz sonlandirilma noktas: yasa gore maksimum kalp hizinin (220-yas)
%85 ne ulasilmas: ve tolere edilebiliyorsa daha yuksek kalp hizi, gbgls agrisi ile birlikte
horizontal veya downsloping ST segment depresyonu veya 1 mm ve Uzeri ST segment
elevasyonu olarak belirlendi. Iskeminin varligi Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakultesi
Nukleer Tip Ana Bilim Dal1 tarafindan yorumlanan raporlardaki, egzersizin indukledigi
lokalize reversible perfizyon defekti varligi olarak belirlendi. Lokalize reversible
perfizyon defekti saptanan tim hastalar iskemik olarak siniflandirildh (n= 283). Lokalize

reversible perflizyon defekti bulunmayanlar ise non-iskemik olarak siniflandirild: (n= 86).

P-Dalga Sire Degisikligi

Olglim kolaylig1 saglamasi amagli Mortara X-Scribe stress sistem ile egzersiz stres testi
uygulanan hastalarin standart sirekli EKG kayitlari (25mm/sn ,10 mm/mV) 4 kez
buyutilerek (100mm/sn ,40mm/mV) yeniden degerlendirildi. Her hasta icin ayri ayr1 es
zamanl lead |1 ve lead V5'teki segilen p-dalgalar: en kigik sinyallere kadar analiz edildi
ve sonuclar karsilastirildi.

Hastalarin kayitli dijital EKG verilerinde, p-dalga siires rest ve recovery fazinda
Olculdu. Atria eksitasyon zaman: ve p-dalga siresi dlgimu 4 kat blyutilmus kayitlarda
gerceklestirildi. P-dalga sires lead V5'te Olguldu. Lead V5'teki p-dalga baslangic es
zamanl lead I1°deki atimda confirme edildi (olgu-1). Yiksek kalp hizlarinda , p-dalgas
baslangic1 ile T-dalgas: ve/lveya U-dalgasimin 6rtismes durumuna 6zellikle dikkat edildi.
Bu durumda, P-dalgasinin baslangicini daha dogru belirlemek icin, p-dalgasi ile devamlilik
gosteren T ve/veya U-dalgasinmin inen kolundaki bukilme noktasi P-dalgasinin baglangici
olarak kabul edildi (olgu-1).
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Olgu 1.

|
VS
REST REST
||
V5
RECOVERY RECOVERY

Olgu-1. Egzersiz stres testinde 4 kat blyutme sonrasinda rest ve recovery periyodundaki
elektrokardiyografi kompleksleri gorilmektedir. P-galga slresi rest periyodunda lead
V5'te Olglldu. Es zamanli olarak P-dalga baslangici lead I1'de konfirme edildi. P-
dagasinin bitimi, p-dagasimin sonundaki biikilme noktasi olarak belirlendi. P-dalga stiresi
recovery periyodunun l.dakikasinda lead V5'te Olglldu. Yuksek kalp hizlarinda, P-
dagasinin baglangic ile T-dalgasinin ortiigebilmes nedeniyle, en erken atriyal aktivite T-
dagasinin inen kolundaki bukilme noktas: olarak belirlendi. P-dalga sire degisikligi bu
olguda 50 msn olarak bulundu.

P-dalgasimin  bitimini belirlemeye benzer diizeyde 06zen gosterildi. Ta (atrial
repolarizasyonu yansitir) dalgast ile ortisme, PQ segmentinin izoelektrik hattan asag:
dogru yer degistirmesidir. P-dalgasimin bitimini en dogru sekilde belirlenmesi icin, p-
dagasi sonundaki biikilme noktasi dikkate alimir (PQ segmenti ile kaynasmistir) (olgu-1).
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Bu yontemin p-dalga sonlanmasinin en dogru sekilde belirlenmesinde kullarsli oldugu
gosterilmistir (173,174).

P-daga stiresndeki degisiklik (PDS), p-daga sires (recovery) — p-dalga suresi (rest)
seklinde hesaplandi. MPS GATED SPECT'deki non-iskemik ve iskemik hastalardaki p-
daga siresinin histogramindan optima cutoff degerin 20 msn oldugu tahmin edildi. P-
dagas: sire degisikligi > 20 msn olanlar iskemik MPS GATED SPECT sonuglar: ile
iliskili iken, p-dalgasi siire degisikligi < 20 msn olanlar non-iskemik MPS GATED SPECT
sonuclartyla iligkili idi. 20 msn cutoff degeri kullamlarak spesifisite, sensivite, negatif

prediktif deger ve pozitif prediktif degerler hesaplandi.

ST Segment Degisikligi

Karsilastirma igin ST segment degisikliginin spesifisite, sensitivite, negatif prediktif
deger ve pozitif prediktif degerleri hesaplandi. ST segmenti standart EKG kayitlarinda (25
mm/sn , 10mm/mV), egzersiz sirasinda ve recovery de lead V4,V5, V6 ‘daki degislikler
acisindan degerlendirildi. ST segment degisikligi 6nemsiz, upsloping, downsloping,
horizontal ST segment depresyonu ve ST segment elevasyonu olarak siniflandirildi. J
pointten 60 msn sonra <1mm ST segment elevasyonu veya ST segment ¢okmesi dnemsiz
olarak yorumlandi. J pointten 60-80 msn sonra 1-1,5 mm yukari egimli ST segment
¢Okmesi, Upsloping ST segment depresyonu olarak yorumland:. J pointten 60-80 msn
sonra 1 mm ve Uzerinde diiz veya asag1 egimli ST segment ¢okmesi, sirastyla horizontal
veya downsloping ST segment depresyonu olarak yorumland:. Izoelektrik hatta gbre 1mm
ve Uzerinde ST segment yikselmes (Q dalgast olmayan derivasyonlarda) ST segment

elevasyonu olarak yorumlandh.

Kalp Hiz1 Toparlanmas

Egzersiz stres testi uygulanan tim hastalarda, kalp hizi hedefi 220-yas formuli ile
hesaplandi. Bu calismada, Kap Hizi Toparlanmas: 1.dakikasi degerlendirme igin
kullanildi. Kap hizi toparlanmasi(1.dakika) (KHT); Egzersiz Stres Testi sirasinda
belirlenen maksimum kalp hizi ile recovery fazimin 1.dakikas sonunda saptanan kalp hizi
arasindaki fark olarak belirlendi. TUm hastalar i¢in ayrica kalp hizi toparlanmasi 1.dakika
degerinin, test sirasindaki maksimum kalp hizina gore yizde degerleri belirlendi. Kalp hizi
toparlanmas: 1.dakika degerleri ve ylzde degerleri karsilastinldiginda, MPS GATED
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SPECT"deki iskemiyi saptamada senstivite ve spesifisite agisindan fark saptanmach (sekil

1).
Sekil-1 Kalp hazi toparlanmasi 1. dakika atim/dakika ve %% degerlerinin
sensitivite ve spesifisite acisindan karsilastinlmasi
ROC Cuarwve
. _7—;,-_/'—_"_ = _— :({I:l'_ll'_{{':;:}lnl:’(lk}
&iia= / Referans Cizgisi
i o
"'g o, & _!.-’"
oI
. = 1 - 5|l:;r'nu.=:lsii’isit‘:‘e'6 it =

Kalp hizi | Alan Standart p- Asemptomatik % 95 guven
toparlanmasi hata degeri ardig
1.dakika 0.790 0.027 <0.001 0.737-0.843
(atim/dakika)
1.dakika ( %) 0.804 0.027 <0.001 0.753-0.854

Sekil 1. Kalp hiz toparlanmasi 1.dakika (atim/dk) ve (%) degerlerlerinin sensitivite ve

spesifisite agisindan degerlendirilmesi. ki deger arasinda, sensitivite ve spesifisite

acisindan fark ssptanmach. Egri atinda kalan aan agisindan iki deger arasinda fark

saptanmad.

Elde edilen kalp hiz1 toparlanmasi 1.dakika yuzde degerleri icin MPS GATED SPECT

sonucu iskemik ve non-iskemik saptanan hastalarin diyagramindan optimal bir cutoff

degeri belirlendi. Optimal cutoff degeri %10 olarak belirlendi. Kalp hizi toparlanmasi
1.dakika yuzde degerleri %10 Uzeri olan hastadlar MPS GATED SPECT incelemesinde
non-iskemik sonuclar ileiligkili iken, kalp hiz1 toparlanmasi 1. dakika yizde degerleri %10
ve ati olan hastalar MPS GATED SPECT incelemesinde iskemik sonuglar ile iligkili idi

(sekil 2).

37



Sekil-2.
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Kalp hazi toparlanmasi 1. dakika (%) degeri

Sekil 2. Kap hizi toparlanmas: 1.dakika yizde degerleri ve MPS GATED SPECT
sonuclart ileiligkisi. Kalp hizi toparlanmasi 1.dakika ytzde degerleri %10 ve atinda olan
hastalar MPS GATED SPECT' de iskemik sonuglarla iliskili iken, kalp hiz1 toparlanmasi
1.dakika ylzde degerleri %10 Uzeri olan hastalar MPS GATED SPECT’de non-iskemik
sonuglarlailigkili idi.

Elde edilen veriler ve belirlenen cutoff degere gore, kalp hiz1 toparlanmas: 1.dakika
yuzde degerleri icin spesifisite, sensitivite, negatif prediktif deger ve pozitif prediktif
degerler hesapland:.

IV.ISTATISTIKSEL ANALIZ

Demografik veriler egzersiz stres testi laboratuvarinda hastalardan elde edildi. Veriler
SPSS version 15,0 (SPSS, inc., Chicago, Illinois) kullanlarak analiz edildi. MPS GATED
SPECT sonugclari, oran degisiklikleri ve intervallerdeki farkliliklar bagimsiz student’'s T
test kullamlarak analiz edildi. Anlamliklik dizeyi olarak 0,05 degeri kullamldi.
Demografik ve klinik degiskenler ile MPS GATED SPECT sonuglar arasindaki iliski
contingency table analysis ve Fisher ‘s exact testi ile degerlendirildi.
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V.BULGULAR

MPS GATED SPECT sonuglar ile klinik ve demografik ¢zellikler arasindaki iligki
tablo 5'de listelenmistir. P-dalga slire uzamas, istatistiksel anlamliga ulasacak sekilde
iskemik MPS GATED SPECT sonucu saptanan hasta grubunda daha fazlayd: (5.57msn £
17.70 & 23.07msn £ 17.25, p<0.001). Ayn sekilde kalp hizi toparlanmasinda gecikme
iskemik MPS GATED SPECT sonuclar saptanan hasta grubunda anlamli sekilde daha
fazla saptandi ( Kalp hiz1 toparlanmasi 1. dakika (atim/dk) 23.58 + 11.24 & 13.87 + 7.20,
p<0.001, Kap hiz1 toparlanmasi 1.dk (%) 16.57 + 6.87 & 9.90 + 4.44, p<0.001).

Tablo 5. MPS GATED SPECT sonuglar1 ile demografik ve klinik faktorler arasindaki
iligki

DEGISKENLER MPS GATED SPECT p-degeri
Nonskemik iskemik
(n=283 ) (n=86)
Yas 57.54 + 10.41 58.69 + 11.92 0.398
VKi 28.22 + 4.59 28.96 + 4.22 0.186
| Eisksyonfraksiyonu (%) 635421030 50211081 000L |
P-dalga siiresi, rest (msn) 123.65 + 15.70 118.68 + 15.91 0.40

Demografik veriler ile klinik degiskenler arasindaki iligki tablo 6°de listelenmistir.
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Tablo 6. Demografik ve klinik faktorler ile MPS GATED SPECT sonuclar arasindaki
iligki.

DEGISKENLER MPS GATED SPECT p Degeri
Non-skemik Iskemik
(n=283) (N=86)
Hipertansiyon 179 (%63.3) 56 (%665.1) 0.799
Diabetes mdllitus 65 (%623.0) 21 (%24.4) 0.772
Hiperlipidemi 104 (%36.7) 27 (%31.4) 0.442
Sigara 109 (%38.5) 36 (%41.9) 0.615
Aile dykiisi 104 (%36.7) 30 (%34.9) 0.799

ST segment degisikligi

Onemsiz 234 (%82.7) 49 (%57.0)
Upsloping 23 (%8.1) 5 (%5.8)
Horizontal 19 (%6.7) 29 (%33.7)
Downsloping 6 (%2.1) 2 (%2.3)
Elevasyon 1(%0.4) 1(%1.2)

* Anormal ST segment degisikligi=downsloping veya horizontal ST segment depresyonu

ve ST segment elevasyonu

Erkeklerin iskemik MPS GATED SPECT sonucuna sahip olma olasiligi daha yuksek
saptandi (p=0.025). MI, anjioplasti ve CABG 0ykusu olan hastalarda, iskemik MPS
GATED SPECT sonucu ile iliski istatistiksel anlamliliga ulasti (sirast ile p<0.001,
p=0.004, p=0.037). Non-iskemik veya iskemik MPS GATED SPECT sonuglar: saptanan
hasta gruplar: arasinda hipertansiyon, diabetes mellitus, hiperlipidemi, sigara icme 6ykuisii




ve ailede KAH 6yklsi olmasi gibi kardiyovaskuler risk faktorleri agisindan anlamli fark
saptanmach (sirasi ile p=0.799, p=0.772, p=0.442, p=0.615, p=0.799). (sekil-3).

sekil-3 B non-iskemik
M iskemik

70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%

10,00%

0,00%

erkek HT DM HL sigara AO Ml PCI CABG
Sekil 3. Demografik verilerle iskemik ve non-iskemik MPS GATED SPECT sonuclar
arasindaki iligki.

Anormal ST segment degisikligi (horizontal veya downsloping ST segment depresyonu
ve ST segment elevasyonu) MPS GATED SPECT ' de iskemik sonuclar ile iliskili saptand:
ve bu iliski istatistiksel anlamliliga ulasti (p<0.001).(sekil 4,5,6,7).

sekil-4 %2 %0

O énemsiz

M upsloping

O horizontal

O downsloping

M elevasyon

%83

Sekil 4. Non-iskemik MPS GATED SPECT sonuclar saptanan hastalarda ST segment
degisikliklerinin dagilimu.
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sekil-5 %2 %1

%34

Oonemsiz

B upsloping
Ohorizontal
Odownsloping

%57

M elevasyon

%6

Sekil 5. iskemik MPS GATED SPECT sonuclar1 saptanan hastalarda ST segment
degisikliginin dagilimi

sekil-6
%9

Oanormal ST degisikligi
B normal ST degisikligi

%91

Sekil 6. Non-iskemik MPS GATED SPECT sonuglar1 saptanan hastalarda, anormal ST
segment degisikligi ( horizontal veya downsloping ST segment depresyonu ve ST segment
elevasyonu) ile normal ST segment degisikligi ( 6nemsiz ST degisikligi ve upsloping ST
segment depresyonu) dagilimi.
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sekil-7

%37

Hanormal ST degisikligi
Enormal ST degisikligi

%63

Sekil 7. iskemik MPS GATED SPECT sonuclar: saptanan hastalarda, anormal ST segment
degisikligi (horizontal veya downsloping ST segment depresyonu ve ST segment
elevasyonu) ile normal ST segment degisikligi (6bnemsiz ST segment degisikligi ve
upsloping ST segment depresyonu) dagilimu.

Benzer sekilde, P-dalga siire degisimi > 20 msn olarak saptanmasi, MPS GATED
SPECT de iskemik sonuglarla iliskili saptandi ve bu iliski istatistiksel anlamliliga ulasti
(p<0.001). (sekil-8,9).

sekil-8

%10

OPDS 20 msn ve Ustl
B PDS <20 msn

%90

Sekil 8. Non-iskemik MPS GATED SPECT sonuclar: saptanan hastalarda p-dalga siire
degisikligi > 20 msn ve < 20 msn saptanan hastalarin dagilimu.
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sekil-9

%43

OPDS 20 msn ve Usti
B PDS <20 msn

%57

Sekil 9. iskemik MPS GATED SPECT sonuclari saptanan hastalarda p-dalga siire
degisikligi > 20 msn ve < 20 msn saptanan hastalarin dagilimu.

Kalp hizi toparlanmasi 1. dakika degerinin < %10 sgptanmasi, MPS GATED SPECT'de

iskemik sonuglarla iliskili saptandi ve bu iligki istatistiksel anlamliliga ulasti (p<0.001).
(sekil 10,11).

OKHT(%) %10 ve alti
B KHT(%) >%10

%82

Sekil 10. Non-iskemik MPS GATED SPECT sonuglar1 saptanan hastalarda kalp hizi
toparlanmasi 1. dakika (%) degerleri < %10 ve > %10 saptanan hastalarin dagilimi.



sekil-11

O KHT(%) %10 ve alti
H KHT(%) > %10

%36

%64

Sekil 11. Iskemik MPS GATED SPECT sonuglari saptanan hastalarda kalp hizi
toparlanmasi 1. dakika (%) degerleri < %10 ve > % 10 saptanan hastalarin dagilimu.

ST segment degisikligi, P-dalga sure degisikligi ve kalp hiz1 toparlanmas: 1. dakika

parametreleri igin sensitivite, spesifisite, pozitif prediktif deger ve negatif prediktif degerler
tablo 7’ te listelenmistir
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Tablo 7. P-dalga sire degisimi, kalp hizi toparlanmasi ve ST segment degisikliginin

spesifisite, sensitivite, pozitif prediktif deger ve negatif prediktif degerleri

DEGISKENLER Spesifisite sensitivite pozitif pd.  negatif pd.  p-degeri

P-dalga sure degisimi %89.8 %57.0 %62.8 %87.3 <0.001
Erkek %91.7 %57.8 %74.3 %84.0 <0.001
Kadin %88.5 %056.1 %53.5 %89.5 <0.001

ST segment degisikligi %90.8 %37.2 %55.2 %82.6 <0.001
Erkek %91.7 %42.2 %67.9 %79.4 <0.001
Kadin %90.2 %31.7 %43.3 %84.9 0.001

Kalp hiz1 toparlanmasi 1.dk %82.3 %64.0 %52.4 %88.3 <0.001
Erkek %83.5 %66.7 %62.5 %85.8 <0.001
Kadin %81.6 %61.0 %43.9 %89.9 <0.001

P-dalga stire degisimi,

ST Segment degisikligi ve

Kalp Hiz1 toparlanmasi

1.dk. kombine * %98 %53 %77.8 %945  <0.001

* P-daga stre degisikligi > 20 msn, anormal ST segment degisikligi (horizontal veya

downdoping ST segment depresyonu ve ST segment elevasyonu) ve kalp hizitoparlanmasi
1.dakika < %10 sgptanan hastalar veya p-dalga sire degisikligi < 20 msn, normal ST
segment degisikligi ve kalp hizi toparlanmas: 1.dakika >10 olan hastalar.

P-dalga siire degisikligi icin sensitivite, negatif prediktif deger ve pozitif prediktif
degerler (sirasi ile %57.0, %87.3 ve %62.8), ST segment degisikliginden (sirasi ile %37.2,
%82.6 ve %55.2) daha yuksek olarak saptandi. ST segment degisikliginin spesifisitesi
(%87), p-daga sure degisikliginin spesifisitesinden (%82) hafifce daha yiiksek olarak
saptandi.

Kalp hizi toparlanmas: 1.dakika (%) parametresinin sensitivitesi ve negatif prediktif
degeri (srasiyla %64.0 ve %88.3), ST segment degisikliginin sensitivitesi ve negatif
prediktif degerlerinden yiksek saptandi (sirasiyla %37.2 ve %82.6). ST segment
degisikliginin spesifisitesi ve pozitif prediktif degeri (sirasiyla %90.8 ve %55.2), kap hizi
toparlanmas: 1.dakika (%) parametresinin spesifisitess ve pozitif prediktif degerinden
yuksek saptand: (sirasiyla %82.3 ve %52.4).
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Ayrica tum parametrelerde senditivite, spesifisite ve pozitif prediktif degerler
erkerlerde daha yiksek saptandi. Ancak buna zit olarak tim parametrelerde negatif
prediktif degerler kadinlarda daha yiiksek saptanmustir.

P-dalga sire degisikligi, kdp Mz topalanmasi 1l.dakika (%) ve ST segment
degisikligi kombine edildiginde sensitivite %53.0, esfisite %98.0, negatif prediktif
deger %94.5 ve pozitif prediktif deger %77.8 olarak saptandi. Boylece p-dalga slre
degisikligi ile kalp hiz1 toparlanmasi 1.dakika (%) parametrelerinin sensitivitesi diserken,
ST segment degisikliginin sensitivitesinde artis izlenmistir. Aym zamanda bu kombine
degerlendirme ile tim parametrelerin spesifisite, negatif prediktif deger ve pozitif prediktif
degerlerinde artis izlenmistir.
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VI.TARTISMA

V1.l.Hastalarin Klinik ve Demografik Ozellikleri, Efor Testi Verileri ileiskemik MPS
GATED SPECT Sonuglar1 Arasindaki fliski

Calismamiza dahil edilen hastalar incelendiginde, iskemik ve non-iskemik MPS GATED
SPECT sonuglar1 saptanan hasta gruplarinda yas ortalamasi ve vucut kitle indeks ortalama
degerleri benzer bulunmustur. Yine hipertansiyon, diabetes mellitus, hiperlipidemi, aile
Oykusu ve sigarakullamm her iki gruptabenzer oranlarda gozlenmistir.

Iskemik MPS GATED SPECT sonucu saptanan hasta grubunda, non-iskemik MPS
GATED SPECT sonuglari saptanan hasta grubuyla karsilastirildiginda anormal ST
segment degisikligi (horizontal veya downsloping ST segment depresyonu ve ST segment
elevasyonu) anlamli sekilde daha yiksek saptanmistir (sirasiyla %9.2 ve %37.2, p<0.001).
Ancak anormal ST segment degisikligi iskemik MPS GATED SPECT sonuglar: saptanan
hastalarin yalmzca %37,2'sinde saptanmistir. Bizim verilerimiz literatire benzer sekilde
iskeminin tespitinde efor testinin pozitif veya negatif yorumlanmasimn anormal ST
segment degisikligi olmasinin veya olmamasimn faydasimn simirli oldugunu ortaya
koymaktayd: (199, 200 ve 201).

Iskemik MPS GATED SPECT sonuglar: saptanan hasta grubunda miyokard infarktiisti,
perkutan koroner girisim ve koroner by-pass cerrahisi 0ykisi anlamli olarak daha yiksek
saptanmustir. Iskemik MPS GATED SPECT sonucu saptanan hastalar daha gok erkek
hastalardan olusmaktaydi. Bizim hasta popilasyonunmuz bu bakimdan Maganis ve
ark.” nin ¢alisma poptilasyonuna benzerlik gbstermekteydi (186).

P-dalga dalga sire uzamasi > 20 msn olan hastalar anlamli sekilde iskemik MPS
GATED SPECT sonuglarylailigkili iken, benzer sekilde p-dalga siiresi < 20 msn saptanan
hastalar ise anlaml: sekilde non-iskemik MPS GATED SPECT sonuglari ile iligki saptandi.
Bu sonuclar technetium-99mm ve thallium-201 ile yapilan ¢alisma sonuglar: ile benzerlik
gotermekteydi (186,181).

Kalp hizi toparlanmas: 1.dakika degerleri < %10 saptanan hastalar anlamli sekilde
iskemik MPS GATED SPECT sonuclart ileiligkili idi. Bu sonuglar Georgoulias ve ark.’ mn
sonuclartyla benzerlik gostermekteydi (202).
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VL.l1.P-Dalga Sure Uzamasimin Miyokardiyal Iskemiyi On Gordirmedeki

Degeri
Sekil 12
H Miyokardiyal
Hekroz
Kardiyak ENZiM sy
_ Yitksekligi
H
=
= Anjina
o Duvar Hareket == Pektoris
£ Kusurlar
E l - EK.G Dedisiklikleri
73 Thallium Perflizyon { ST segment
E Bozukluklan depresyonu |
® Normal
S Fonksiyon == P-Dalga Stire Uzamasi
Diastolik
. Disfonksiyon
iISKEMIK KASKAT

Sekil-12. iskemik kaskat. Iskemiye neden olan miyokardiyal perfiizyon azalmasi
sonrasinda, sol ventrikil diastol sonu basincin arttiran diastolik disfonksiyon ile baslayan
ve daha sonra EKG degisiklikleri ile anjinaya ilerleyen, tahmini olay siralamasi. Guincel
calisma verilerine gore, p-daga sire uzamasinin diger EKG degisiklikleri (ST segment
depresyonu) ve anjinadan daha 6nce ortaya ¢itkmaktadir (180).

Iskemik kaskat degerlendirildiginde, sol ventrikil diyastol sonu basincinda artis ile
iliskili diyastolik disfonksiyonun erken dénemde ortaya ¢iktigi agiktir (180). ST segment
depresyonu ve angina iskeminin son evrelerine kadar godzlenmemektedir. Bizim
hipotezimize gore, sol ventrikil diastol sonu basincinda artis ile iliskili p-dalga sire
uzamasi, iskemik kaskadin erken asamalarinda iskemiyi saptar ve egzersiz stres testinin
sensitivitesini arttirir (Sekil-12).

1960'ta , miyokardiyal iskeminin artmig sol ventrikil diastol sonu basinct ve sol
ventrikdl giffness'1 ile iliskili oldugu anlasiimisti (177). Sol ventrikil diastol sonu
basincindaki bu artis, sol ventrikil dolusuna kars1 diren¢ olusturdugundan sol atrium
basincinda artisa neden olmaktadir. Sol atrium basincindaki artis ise sol atrium boyutunda
%50’ e kadar artisa neden olmaktadir (178). Sol atrium boyutundaki artis sonucu EKG ‘de
p-dalgasinin  siresi ve buyukligunde artis meydana gelmektedir (179). Anjioplasti
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sirasinda balon inflasyonu (176) ve egzersiz stres testi (177) ile meydana gelen p-dalga
degisikliklerini degerlendirmek icin yapilan orijina ¢aligmalarda, dogru bir sekilde p-
daga siuresinin olgtilmes ile ilgili zorluklarla karsilasilmistir, buna ragmen sol atrial p-
daga degisikliginin iskemi sirasindaki atrial basingtaki artisi  gosterebilecegi fikri
edinilmistir (178,179). Standart egzersiz EKG'sinde p-dalga stiresini  6lgmek, optimal
buyitmeye ragmen, yuksek kalp hizlarinda T ve P dalgalarimin ortlsebilmesi ve kiguk
volta] degisiklikleri nedeniyle oldukga zor olabilmektedir. Yapilan bir gozlemsel
caligmada, rutin egzersiz strestesti sirasinda dlgim igin 4 kat buyutilmis EKG verilerinin
kullaniminin, p-dalga sire degisikligininin 6lgimint kolaylastirdigi ve kullamlabilir
oldugunu ortaya konmustur (186).

Bu caligma populasyonunda, P-dalga stire degisikliginin performansinin, bir gok yas
icin egzersiz testinin temel dayanak noktas: olan geleneksel ST segment degisikliginden
daha iyi oldugu saptandi. Bizim verilerimiz, p-dalga sire degisikliginin sensitivitesinin
(%57.0), geleneksel ST segment degisikliginin sensitivitesinden (%37.2) belirgin sekilde
daha yuksek oldugunu ortaya koymustur. Kadin-erkek alt gruplart degerlendirildiginde,
hem erkekler hemde kadinlarda p-dalga sure degiskenliginin sensitivitesi belirgin olarak
ST segment degisikliginden daha yiiksek saptand: (sirasiyla erkeklerde %57.8 & %42.2,
kadinlarda %056.1 & %31.7). Ayrica p-dalga stre degisiminin pozitif prediktif degeri ve
negatif prediktif degerinin (sirasi ile %062.8 ve %87.3), ST segment degisikligininin pozitif
prediktif degeri ve negatif prediktif degerinden (sirast ile %55.2 ve %82.6) yiksek oldugu
saptandi. Ancak p-dalga siire degisiminin spesifisites (%89.8), ST segment degisiminin
spesifisitesinden (%90.8) hafifce daha az olarak saptandi. Mevcut bulgularimiz, Maganis
ve ark.’min bulgular ile ortigmekte idi (195). Yine bizim sonuglarimiz, Mishkin ve
ark.” nin thallium-201 ile yaptiklar: benzer ¢alismanin sonuclariyla benzerlik gosteriyordu
(181).

VIlII.Kalp Hizi Toparlanmas 1.Dakika (%) Degerinin Miyokardiyal Iskemiyi
Belirleme Gucu

Literatirdeki calismalarin ¢ogu, kalp hizi toparlanmasi ve egzersiz ile kalp hizi
artistmin  patofizyolojisini  degerlendiren galismalardir (190-192). Egzersize kalp hizi
cevabinin ve egzersizin sonlandiriimasi ile kalp hiz1 toparlanmasinin prognostik dnemi iyi
bilinmektedir (193-196,197).
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Egzersiz testinin sonlandiriimas: sonrast 1.dakika sonundaki kalp hizindaki azalmanin
gecikmesi, egzersiz sirasindaki kalp hizi degisikenliginden, miyokardiyal perfiizyon
defektlerinin olmasindan veya olmamasindan ve is yikinden bagimsiz olarak mortalitenin
onemli bir prediktori olarak kabul edilmektedir (194,195).

Lauer ve ark. egzersize kalp hiz1 cevabr ile miyokardiyal perflizyon arasindaki iliskiyi
ortaya koymuslardir (193). Lauer ve ark. disik kronotropik indeksi veya yasa gore
maksmum kalp hizimin  %85’ine ulasamayan hastalarda miyokardiyal pefiizyon
defektlerinin dnemli 6lcude yiksek siklikta oldugunu gostermislerdir (193). Buna zt
olarak, Desai ve ark. mortalite perfiizyon belirtecleri ile kalp hiz1 toparlanmas: arasinda
benzer iliskiyi gosterememislerdir (195). Ancak, Desai ve ark. galismasinda egzersiz sters
testi oncesinde kalp hizi Gzerine etkili medikasyon sonlandirilmamistir. Ayrica Cole ve
ark. (194), Desai ve ak. (195) ve Watanabe ve ak. (197) yaptiklari calismalar
degerlendirildiginde kalp hizi toparlanmasi geciken hasta populasyonun yas ortalamasinin
yuksek oldugu, erkek cinsiyetin baskin oldugu, sigarai¢cme oramn yuksek oldugu, HT, HL,
DM sikliginin daha fazla oldugu saptanmustir.

Bu calismada literatir verileri dogrultusunda, kalp hizi toparlanmasi 1.dakika degeri,
egzersiz testi swrasindaki maksimum kalp hizi ile egzersizin sonlandirilmas: sonrasi
1.dakika sonundaki kalp hiz1 arasindaki fark olarak belirlendi (186).

Kalp hizi toparlanmasi 1.dakika icin hem hastalarin atim/dakika cinsinden verileri
hemde (%) cinsiden verileri ayr1 olarak kaydedildi. Kalp hiz1 toparlanmas: 1.dakika igin
kaydedilen bu iki deger arasinda spesifisite ve sensitivite degerleri agisindan fark
saptanmamisti  (sekil-1). Bu nedenle calismamizda degerlendirme igin kalp hizi
toparlanmast 1.dakika (%) degerleri kullanimastir.

Kalp hizi toparlanmas: 1.dakika degeri igin optimal cutoff deger iskemik ve non-
iskemik MPS GATED SPECT sonucu saptanan hastalarin diagramindan elde edilmistir
(sekil-2). Optimal cutoff deger %10 olarak belirlenmistir. Kalp hiz1 toparlanmas: 1.dakika
degeri < %10 olan hagta iskemik MPS GATED SPECT sonuclart ile iliskili iken, > %10
olan hagtalar ise non-iskemik MPS GATED SPECT sonuglari ileiliskili bulunmustur. Cole
ve ark. patolojik kalp hizi toparlamasi degerleri saptanan hastalarda thallium-201
sintigrafisinde perfizyon defektleri  belirlemislerdir  (194). Bu bakimdan bizim
bulgularimiz Cole ve ark.” nin bulgulari ile 6rttigmektedir.

Kalp hiz1 toparlanmasi 1.dakika degeri, ST segment degisikligi ile kiyaslandiginda
sensitivite (sirastyla %64.0 ve %37.2) ve negatif prediktif degeri daha ylksek saptanmustir.
Ancak kalp hizi toparlanmasi 1.dakika degerinin, ST segment degisikligine gore
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spesifisitesi (sirasiyla %82.3 ve %90.8) ve pozitif prediktif degeri (sirasiyla %52.4 ve
%55.2) daha diisuk saptanmustir.
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VII. CALISMANIN KISITLILIKLARI

Calismamzin en 6nemli kisitlilig: retrospektif bir degerlendirme olmasidir.

Bizim calismamizin kisithliklarindan ikincisi, atin standart olarak attenuasyonlarin
duzeltiimedigi MPS GATED SPECT sonuglarinin kullamlmasidir. Bununla beraber MPS
GATED SPECT, miyokardiyal iskeminin belirlenmesinde yaygin olarak kullamimaktadir.
Amerika da her yil asagi yukart 9 milyon niikleer prosedir uygulanmaktadir (182). Son
birkag yil icerisinde egzersiz EKG incelemes icin alternatiflerde artis olmustur (BT
anjiografi ,nukleer goruntileme ve ekokardiyografik goruntileme) (183). Guncel yayinlar
sonucunda tan igin BT anjionun kullammm alanlarinda kritik gelismeler olmustur (184).
Ayrica 64-dice multi dedektor BT 0Ozellikle kadinlarda ve genclerde kanser riskinde
Onemli oranda artiglailiskili bulunmustur (185).

Uglincli kisithihk ise p-dalga stresinin olgiminin zorlugu idi. Standart EKG
kayitlarinda iskemiye sekonder 20 msn'lik P-dalga stire uzamasini saptamanin guclugi
nedeniyle EKG kayitlarinin 4 kat boyutiimes oldukga dnemlidir. Recoverydeki EKG
kompleksleri dikkatli bir sekilde degerlendirme gerektirir.

Dordunct kisitlilik ise recoverydeki kayitlarin 1. dakika ile simirlandiriimast idi.
Recoverydeki kayitlar 1,5 dakikaya uzatildiginda, 1 dakikadan daha iyi bir sekilde, p-dalga
baslangicindan T ve/veya U dalgalar: ayrilabilmektedir. Bu sekilde p-dalga siiresi daha net
olarak belirlenebilecektir.

Son olarak, anormal p-dalga sires (%21) ve kalp hizi toparlanmast (%28) sgptanan
hastalarin oramn disuk olmasiydi. Ancak buna ragmen literattirdeki calismalar ile benzer

sonuclar elde edilmistir.
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VIII. SONUC

Sonugta, calismamiz p-dalga sire uzamasi ve kalp hizi toparlanmas: 1.dakika
degerlerinin, temelde MPS GATED SPECT ile saptanan miyokardiyal iskemiden
etkilendigini ortaya koymustur. Egzersizin sonlandirilmasin takiben 1.dakika sonundaki p-
dalga slire uzamasi ve kalp hiz1 toparlanmasinin gecikmes miyokaridyal iskemi ile anlamli
sekildeiligkili bulunmustur.

P-dalga sire uzamas: ve kalp hizi toparlanmasi 1.dakika degerlerinin sensitivitesinin
ST segment degisikliginin sensitivitesinden daha yiksek oldugu saptanmistir. Bu bulgu
mevcut literattr verileri ile uyumluluk gosteriordu. Ancak hem p-dalga siire uzamasinin
hem de kalp hzi toparlanmast 1.dakika degerlerinin spesifisitess ST segment
degisikliginden daha dustik saptanmistir. Bu durum p-dalga stiresini etkileyebilecek yapisal
kalp hagtaliklar: ve kalp hizi toparlanmas: 1.dakika degerini etkileyebilecek otonom tonusa
bagli olabilir.

P-dalga sure uzamasi , ST segment degisikligi ve kalp hizi toparlanmas: 1.dakika
degerleri kombine edildiginde ise egzersiz stres testinin miyokardiyal iskemiyi belirleme
guicu, geleneksel ST segment degisikligi analizine gore daha yuksek saptanmistir (tablo 7).

Boylece , egzersiz dres testinin non-invaziv goruntilemer igin dogru bir  alternatif
olacagi ve maliyeti dramatik sekilde azaltacagi sonucu ortaya gikmaktadir. Ancak kesin bir
Oneride bulunmak icin, prospektif ve ¢ok merkezli bir galisgmansin yapilmas: uygun
olacaktir.
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