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1. GIRIiS

Koroner arter hastaligi (KAH), diinyadaki 6liimlerin en biiylik kismini
olusturup, siklikla karsimiza anjina pektoris denilen tablo ile ¢ikar; ancak
cesitli calismalar anjina benzeri gogiis agrisi sebebi ile kardiyak kateterizasyon
yapilan hastalarin %10 ila 30’unda normal koroner arterler tespit edildigini

ortaya koymustur (1-6).

[k defa 1973 yilinda Kemp tarafindan literatiire sokulan kardiyak
Sendrom X (KSX) aslinda patolojik ve patofizyolojik olarak heterojen bir
Kavramdir (7). KSX i¢in farkli tanimlamalar 6ne siiriilmiistiir.“Kalp dist
gogis agrilar1 dislandiktan sonra, koroner anjiografisinde akim kisitlayici
darlig1 olmayip, anjina benzeri gégiis agrisi olan hastalari igeren sendromdur”
tanimi en ¢ok kabul goren tanimdir (8).

Bu sendromun olusumunda koroner mikrovaskiiler disfonksiyonun
onemli bir rol oynadigi bilinmektedir. Cannon ve Epstein’in tanimladigi bu
kavram koroner akim rezervinde azalmayla karakterize olup, buna
mikrovaskiiler anjina da denir (9).

KSX hastalarinin yaklasik %70’ini peri veya postmenopozal kadinlar
olusturmaktadir (10). Sendrom patofizyolojisinde en ¢ok suglanan

mekanizmalar, endotel disfonksiyonu , inflamasyon, 6strojen eksikligi ve
artmig agri sensitivitesidir (11).
Eskiden prognozun miikemmel oldugu sanilirken, artik 6zellikle endotel

disfonksiyonu gosterilen ve/veya noninvaziv testlerde iskemi belirtiler olan



vakalarda prognozun o kadar benign olmadig: ileri siirilmektedir (11). KSX tanist
olup inflamatuvar parametreleri yiiksek olan ya da non invasiv tetkiklerde
miyokardda perfiizyon defekti saptanan hastalarin prognozunun hi¢ gogiis agrisi
olmayan hastalara gére daha kotii oldugunu ileri siiriilmektedir (11-13). Buna
karsilik bu hastalardaki tedavi yaklasiminin ne olacagi da belli degildir. Bu hasta
grubunda risk belirlemek i¢in hangi tetkiklerin yapilmasi gerektigi ve bu grupta
aterosklerozla daha agresif miicadele etmenin prognozu diizeltip diizeltmeyecegi

de bugiine kadar arastirilmamaistir.

Miyokardiyal perfiizyon goriintiilemesi de KAH’1n tespitinde 6nemli bir rol
iistlenmektedir (1-4). Miyokardiyal tek foton emisyonlu kompiiterize tomografi
(SPECT), bu konuda uzun yillardir kullanilan bir goériintiileme yontemi olmasina
ragmen kardiyak stres manyetik rezonans goriintiileme (MRG) hem perfiizyonun
hem de viabilite ve ventrikiil fonksiyonlariin degerlendirilmesinde giderek artan
bir sekilde kullanilmaya baglayan non invaziv tetkiklerden biridir. Hatta bazi
calismalar, subendokardiyal iskemi tespitinde kardiyak MRG’nin miyokardiyal

SPECT ’den iistiin olabilecegini gostermektedir (14).

Bir inflamasyon belirteci olan C reaktif proteinin (CRP) ve sol ventrikiil
disfonksiyon belirteci olan, N terminal pro beyin natriiiretik peptid (NT--
proBNP) seviyelerinin de KSX hastalarinda kontrol grubuna gore daha fazla

olduguna dair kanitlar mevcuttur (12-13).



Bu nedenle anjina benzeri goglis agrist olup koroner anjiografisinde bunu
aciklayacak lezyonu olmayan hastalarda risk diizeyinin belirlenmesi giderek 6nem

kazanmaktadir.

Kardiyak MRG, subendokardiyal iskemiyi gosterdigi i¢in daha ytiksek risk
grubunda olan KSX hastalarin1 belirlememizde miyokardiyal SPECT’e oranla

daha duyarli olup olmadigini arastirmak bu ¢alismanin birincil amacidir.

NT-proBNP ve yliksek duyarlilikli C reaktif proteinin (hs-CRP), bu iki
goriintiileme yonteminden hangisiyle daha iyi korelasyon gosterecegine bakmak

calismadaki ikincil amacimizdir.

Bu hastalarda risk katmanlarini belirlemek i¢in yapilmas: gereken testlere

aciklik getirmek, gergek mikrovaskiiler anjina oldugunu diisiindiigiimiiz hastalara
daha agresif risk faktorii modifikasyonu yapilmasini saglamak ve bunun uzun
vadeli sonuglarini bagka ¢alismalarla takip etmek de bu ¢alismanin diger

amaclaridir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Kardiyak sendrom X tanimi ve insidansi

KSX tanimi daha 6nce de belirtildigi gibi ilk defa 1973 yilinda Kemp
tarafindan bir editor yazisinda kullanilmistir (7). Bu sendrom, aslinda genel olarak

anjina pektoris ve normal koroner arteriogram birlikteligini ifade eder
(15).

Anjina sebebiyle anjiografi yapilan hastalarin yaklasik % 20’sinde normal
koroner arterler saptanir . Bazi yazarlar bunu KSX tanisi i¢in yeterli goriirken,
digerleri tarafindan bu tanim yetersiz bulunur. Bunun sebeplerinden biri bu
hastalarin yalniz belli bir kisminda egzersiz testinde ST segment depresyonu
veya miyokardiyal SPECT pozitifligi gibi iskeminin objektif kanitlarinin
bulunmasidir . Yine bir diger sebep de hipertansiyon, diabetes mellitus gibi bazi
yazarlarca kabul edilen dislama kriterlerinin bu tanim da gegmemesidir (16).

Vermeltfoort ve ark.’nin KSX tanimi ve insidansi iizerine yazdigi, 57
caligmayr ve 2375 hastayr igeren bir derleme yazisinda, 42 calisma efor
pozitifligini bir tan1 kriteri olarak kabul etmis, yalnizca 4 ¢alisma anjina benzeri
gogilis agrist ve normal koroner arteriogram varligini tanmi igin yeterli kabul
etmistir. Yine ayni yazida valviiler kalp hastaligi, diabetes mellitus, sol ventrikiil
hipertrofisi, hipertansiyon ve kardiyomiyopati en sik kullanilan diglama kriterleri

olarak one ¢ikmistir (16).

Goriildiigl tizere KSX tanimi iizerinde bir uzlagi saglanmis degildir. Buna

ragmen son zamanlarda bu sendrom i¢in en ¢ok kabul goren tanim, kardiyak



olmayan gdgiis agrilar1 diglandiktan sonra, tipik anjina benzeri gogilis agrisi ve

koroner anjiografide akim kisitlayict darligin bulunmamasi birlikteligidir (8).

Yakin zamanda efor testi, KSX hastalarinin birgogunda miyokardiyal
iskemiyi saptamada duyarliligi disiik bulundugundan tani kriterlerinden
cikarilmistir. Yine tikayict darligi olmayan koroner arter hastalii bulunan
bireyler de KSX ‘in diglama kriterlerinden c¢ikarilmistir; ¢iinkii bu hastalarin
aterosklerozun ilerlemesini  Onleyecek tedavilerden mahrum kalmalari
engellenmek istenmistir (11). Bu sendromun patofizyolojisinde 6nemli bir rol
oynayan endotel disfonksiyonun kanitlarindan sayilabilecek adenozin veya

dipiridamol inflizyonu ile gogiis agrisi olmast 6nemli bir klinik belirtegtir (17).

2.2 Klinik o6zellikler

Gogiis agrist sik bir semptom olup yilda 5 milyondan fazla acil servis
basvurusunun sebebidir (18). WISE (Women’s Ischemic Syndrome Evaluation
Study) ¢aligmasindan elde edilen verilere gore her yi1l koroner anjiografi yapilan
500,000 kisiden, kadinlarin %50’sinde erkeklerin %17’sinde ya hi¢ lezyon
saptanmamakta ya da %50’den daha az stenoza yol agan lezyon tespit
edilmektedir (19,20). Ne yazik ki normal koroner anjiografilere ragmen, gogiis
agrisindan dolay1 bu hastalara bir¢ok tanisal tetkik yapilmakta, bir¢ok saglik
kaynag1 harcanmakta ve birgok acil bagvurusu yine gogiis agrisi sebebiyle

gergeklesmektedir.



KSX hastalari tipik olarak peri ya da postmenopozal kadinlardan olusup,
yaslar1 koroner arter hastaligi icin beklenenden daha genctir. Hastalarin ortalama

%70’1 kadinlardan olugur (11).

Gogiis agrisinin karakteri ve siiresi ¢ok degisken olabilir. Gogiis agrisi
saatlerce stirebilir ya da kisa siire i¢cinde birgok dalgalanma goriilebilir. Hastalarin

yaklasik yarisinda gogiis agrisi nitrat tedavisine cevap vermez (8, 21).

2.3 Patofizyolojisi

Bu sendromun patofizyolojisinde bir¢ok mekanizma one siiriilmiistiir.
Hakkinda en fazla kanit olan mekanizmalar: mikrovaskiiler disfonksiyon,
inflamasyon, 0strojen eksikligi ve artmis agr1 sensitivitesidir (11). Yine anormal

koroner akim rezervi, insiilin direnci, anormal otonomik kontrol, su¢lanan diger

Ogelerdir (22).
Miyokardiyal Diabet Hipertansiyon Miyokardiyal
iskemi iskemi
Oksidatif stres l l T
\ Endotel disfonksiyonu
1 i Mikrovaskiiler
insiilin / Bozulmus vazodilatasyon — | disfonksiyon
rezistansi Artmus vazokonstriksiyon
Ostrojen
eksikligi \
Inflamasyon
Kardiyak sendrom X

Anormal agr1 algisi /

Sekil 1: Kardiyak sendrom X’in patofizyolojisi (38)




2.3.1 Mikrovaskiiler disfonksiyvon

Insanlarda koroner mikrosirkulasyonun anlasiimasinin éniindeki en biiyiik
engel, bu sirkiilasyonu idame ettiren kii¢iik koroner damarlarin yapisinin ve
fonksiyonlarinin direk olarak gézlemlenememesidir. Maseri ve ark, KSX
hastalarinda mikrovaskiiler disfonksiyon i¢in bir hipotez ortaya atmiglardir.
Buna gore koroner mikrovaskiiler disfonksiyon temel olarak, biiyiik arterler ve
arterioller arasindaki prearteriolar damarlarda goriilmektedir. Bu prearteriolar
disfonksiyon miyokardda heterojen olarak dagilmistir. Metabolik uyaran , bu
disfonksiyone prearteriollerde uygunsuz vazokonstriksiyona ya da yetersiz
vazodilatasyona sebep olmaktadir; fakat etrafi normal prearteriollerle ¢evrili
oldugundan kompansatuvar olarak kontraktilite artmaktadir. Dolayisi ile
konvansiyonel tetkiklerle global ya da bolgesel kasilma bozukluklar: tespit
edilememektedir. Yine disfonksiyone prearteriollerde iskemi sonucu agiga ¢ikan
metabolitler etrafta normal miyokardiyal dokuyu direne eden kan damarlarinda
dilue olmakta, bu da iskemi sonucu agiga ¢ikan metabolitlerin geleneksel
yontemlerle tespitini zorlastirmaktadir (23).

KSX hastalarindaki mikrovaskiiler anormallikleri arastiran ¢aligmalar temelde
2 tiirlidiir: ya vazoaktif bir uyaranla koroner akim rezervi dl¢tilerek

mikrovaskiiler biitiinliik konusunda bilgi veren ¢aligsmalar ya da direk olarak

miyokardiyal iskeminin varligin1 géstermeyi amaglayan caligmalar (24).



Bazi caligmalarda KSX hastalarinin endomiyokardiyal biyopsi 6érneklerinin
incelenmesinde, kiicilik koroner arterlere ait medial hipertrofi ve liimen daralmasi

gibi bulgular dikkat ¢ekmistir (25).

KSX hastalarinda temelde oldugu diisiiniilen patofizyolojik mekanizma endotel
disfonksiyonun yol agtig1 mikrovaskiiler iskemidir. Giiniimiizde endotelin, artik
damar liimenini déseyen multifonksiyonel bir organ oldugu ve nitrik oksit gibi

birtakim temel kimyasal maddelerle kan akimini diizenledigi bilinmektedir (11).

Endotel disfonksiyonu, vazokonstriksiyon/ vazodilatasyon dengesinde
anormalliklere yol agmakta, antiinflamatuvar ve antitrombogenik faktorlerin
salinimi1 azaltmakta ve nitrik oksit salgilanmasini olumsuz etkilemektedir (26).

Vazoaktif uyaranlarla koroner akim cevabina bakilan g¢aligmalar, aslinda
mikrovaskiiler disfonksiyonun KSX hastalarinda etiyolojik bir sebep olarak var
oldugunu kanitlar. Bu ¢aligmalar hem endotel bagimli hem de endotel bagimsiz

vazodilatasyonun KSX hastalarinda bozulmus oldugunu ortaya koyar.

[k defa Opherk ve ark. tarafindan kardiyak sendrom X hastalarinda endotel
bagimsiz vazodilatasyonda bozukluk oldugu gosterilmistir. Dipirimadol
uygulamasi sonrasi koroner kan akim artis1 6lgiilen bu ¢alismada KSX
hastalarinda koroner kan akimi 2 kat artarken, kontrol grubunda bu oran 3,8
olarak bulunmustur (p<0,001), (26). Benzer sonuglar diger tetkiklerle de ortaya
konmustur. Bottcher ve ark, Pozitrom emisyon tomografisi (PET) ile KSX

hastalarinda dipiridamole cevap olarak koroner kan akiminin kontrol grubuna

gore daha az arttifin1 gosterirken, Panting ve ark, KSX hastalarma yapilan



kardiyak MRG’de kontrol grubunun aksine adenozin sonrasi subendokardiyal

miyokard perfiizyon indeksinin artmadigini ortaya koymustur (17,28).

Endotel bagimli vazodilatasyonun degerlendirilmesinde ise temel olarak,
endotel hiicreleri tarafindan salgilanan, nitrik okside cevap olarak artan bir
vazodilatér madde olan asetilkolin sonrasi koroner kan akim cevab1 kullanilir.
Yapilan bir ¢aligmada sol ana koronerlerine asetilkolin enjekte edilen KSX
hastalarinda ve kontrol grubunda koroner kan akimina bakilmis. KSX hastalarinda
hem daha az koroner kan akimi artis1 olmus hem de bu grupta daha fazla atipik
gogiis agrist gozlenmistir (29). Yine KSX hastalarinda, nitrik oksit (NO) salinimi
azaltan asimetrik dimetilarjinin sentezinin daha fazla oldugu gdsterilmistir (30).
NO sentezinin bir 6ncii aminoasidi olan L-Arjininin KSX hastalarina 4
hafta boyunca uygulanmasi hastalarin egzersiz toleranslarini artmistir (31). Bu
KSX hastalarinda NO sentezinde bir defekt olabileceginin indirek bir kanitidir.

Birgok ¢aligma KSX’de yalnizca azalmig vazodilatasyonun degil, artmis
vazokonstriksiyonun da var oldugunu ortaya koymustur. Diislik doz asetilkolinin
KSX hastalarinda artmis vazokonstriksiyon cevabini tetikledigini gosteren ve
yine 6sefagusun asitle uyarilmasi, hiperventilasyon, mental stres gibi durumlarda
bu hastalarda azalmis koroner kan akimi oldugunu ortaya koymus yayinlar
mevcuttur (32,33). Giiclii bir vazokonstriktor ajan olan endotelin seviyelerinin
KSX hastalarinda daha yiiksek oldugu bazi ¢aligmalarda gosterilmistir (34,35)

Hiicre zarlarindaki sodyum-hidrojen pompa aktivitesinin KSX
hastalarinda arttig1 gdsterilmistir. Dolayisiyla, artmig pompa aktivitesi hiicre
icinde daha alkali bir ortam yaratarak diiz kas hiicrelerinin konstriksiyona

egilimini artirdig1 kanitlanmistir (36).



Sekil 2: Doppler akim teli kullanilarak o6l¢iilen koroner kan akiminin ve pik
velositenin asitilkoline cevabi. (A: bazal, B: asitilkolin enjeksiyonu sonrasi
goriilen vazokonstriksiyon). Ok, sol inen arter ortasindaki dopler akim telinin

distal ucunu gostermekte (37).
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2.3.2 inflamasyon

Inflamasyonun KSX hastalarinda mikrovaskiiler disfonksiyona katkida
bulunarak, sendrom patogenezinde dnemli rol oynadig1 bilinmektedir; fakat bunun

mekanizmasi tam olarak anlagilamamaistir (38).

KSX  hastalarinda, inflamasyona yanit olarak endotel hiicrelerinden
sentezlenen hiicreler arasi adhezyon molekiilii 1 (ICAM-1) ve vaskiiler hiicre
adhezyon molekiilii 1 (VCAM-1)’in arttigt Tousoulis ve ark tarafindan
gosterilmistir (39). Boylece inflamasyon ilk defa bu sendrom patogenezinde

suclanmustir.

Bagka bir ¢alismada bu hastalarda bir inflamasyon belirteci olan CRP ve
interlokin 1 reseptoér antagonist diizeylerinin kontrol grubuna gére daha yiiksek
oldugunu ortaya koymustur (40). Cosin-Sales ve ark.’da yaptiklar1 ¢alismada
KSX hastalarinda CRP diizeyleri ile anjina ciddiyeti, egzersiz testinde iskemik
degisikliklerin belirginligi ve holter’deki ST segment depresyonu arasinda pozitif
korelasyon oldugunu gdostermistir (12). Yapilan benzer bir ¢alismada yine KSX
hastalarinda, hs-CRP diizeyinin ve karotid intima media kalinliginin daha fazla

oldugu kanitlanmastir (41).
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2.3.3 Ostrojen eksikligi

KSX hastalarmin biiyiik kisminin peri ya da postmenoposal olmasi bu
hipotezin ortaya ¢ikisinda etkili olmustur. Menopozun endotel disfonksiyonuyla
iligkisi daha once gosterilmistir (42,43). Hatta KSX hastalarina verilen ostrojen
preparatlarinin, endotel disfonksiyonunu diizelterek, egzersizle tetiklenen anjina
ataklarin1 azalttig1 gosterilmistir; fakat Ostrojen tedavisi dncesinde ve sonrasinda
kalp hizi, egzersiz siiresi, ST segment depresyonu gibi parametrelerde herhangi
bir fark bulunamamustir (44). Ostrojenin analjezik etkisinin KSX hastalarinda

gogiis agrilarini azalttig ileri stirlilmiistiir (45).

2.3.4 Artmis agri sensitivitesi

Birgok c¢aligma KSX hastalarinda artmis agri algisini gdstermis olmasina

ragmen bunun patofizyolojisi net degildir.

Bir calismada, KSX hastalarinin % 87’sinde sag ventrikiiliin elektriksel
uyarimi veya adenozin inflizyonu ile tipik gogiis agrisi olusmustur (46). Bazi
caligsmalar, derinin elektriksel yolla veya soguk uyaranlarla uyarilmasi gibi
durumlarda KSX hastalarinda daha kolay agr1 algisina sebep oldugunu gosterse de
bunlarin ¢ogu kontrollii calismalar degildir. Buna karsin randomize kontrollii bir
calismada, KSX hastalarinda kontrol grubunun aksine diisiik hizda ventrikiilii pil

ile uyarmakla gogiis agrist meydana geldigi gosterilmistir (47).
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Bu hastalarda serebral korteksdeki bir anormalligin artmis agr1 algisina sebep
oldugu ileri siiriilmiistiir. Rosen ve ark. KSX hastalarinda gogiis agrist sirasinda

korteksin sag 6n insulasinin aktive oldugunu gostermistir (48).

Diger baz1 bulgularda s6z konusu hastalarda kardiak afferent sinir uglarinda
anomalilerin oldugunu  gdstermistir (46,47). Inflamatuvar ve metabolik
anormalliklerin afferent sinir u¢larini etkileyebilecegi one siiriilmiistiir. Sebebi ne
olursa olsun KSX hastalarinda artmis agr1 algist bu hastaliin semptomolojisinde

onemli bir rol Ustlenmektedir.

2.3.5 Insiilin direnci

Insiilin direncinin endotel disfonksiyonuyla KSX arasinda koprilyii
olusturdugu ileri stirtilmiistiir (49). Cesitli farkli yontemler kullanan bir¢ok

caligma KSX hastalarinda hiperinsiilineminin varligini1 gostermistir (49,50).

Yine de bazi yazarlar KSX hastalariin bir alt grubunda, aile hikayelerinde
bulunan tip 2 diabetes mellitusun veya anormal lipid profilinin insiilin direncine
yol acgabilecegi, dolayisiyla KSX ve hiperinsiilineminin tesadiifen korele

bulunabilecegini iddia etmektedir (51).
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2.4 Tamsal yaklasim

Goglis agris1 sebebiyle koroner anjiografi yapilan hastalarin % 10 ila %
30’u aras1 normal ya da obstriiktif darlig1 olmayan koroner arterler olarak rapor
edilmektedir; fakat bunlarin ne kadarinin mikrovaskiiler disfonksiyona bagh
gbgiis agrisi, ne kadarinin nonkardiyak gdégiis agrisi, ne kadarinin kardiyak fakat
noniskemik gogiis agrisi oldugu bilinmemektedir. Her grupta gogiis agrisi
olmasina ragmen prognozlari ve tedavi sekilleri farkli oldugundan bunlari ayirt

etmek 6nemlidir (52).

KSX tanisinda ilk olarak kardiyak olmayan g6giis agrilar1 ekarte edilmelidir.
Tanty1 koyarken, tipik gogilis agrist ve normal (veya normale yakin) koroner
anjiografi sonucuna ilavaten miyokardiyal iskemi ve/veya mikrovaskiiler
disfonksiyon bulgularinin aranmasi, son bulgular 1s18inda  daha mantikli

gorlinmektedir (24).

Hastalariin biiylik kisminin peri veya postmenoposal kadinlardan olugmasi,
iskemiyle tetiklenen goglis agrisi gectikten sonra 15-20 dakika kadar gogiiste
rahatsizlik ve dolgunluk hissinin devam etmesi, kisa etkili nitratlarin ancak
hastalarin yarisinda egzersizle tetiklenen gogiis agrisin1 gegirmesi KSX hastalari

i¢in tipiktir (24).

KSX tanisinda, mikrovaskiiler disfonksiyona invaziv ya da invaziv
olmayan yontemlerle (miyokardiyal goriintileme yoOntemleri) bakmak

mumkindiir.
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Invasiv yéntemlerle mikrovaskiiler disfonksiyon tespiti, hastalarda koroner
akim rezervinin Olcililmesine dayanir. Koroner akim rezervi, metabolik veya
farmakolojik ajanlara yanit olarak koroner kan akiminda artis diizeyi olarak
tanimlanabilir (53). Maksimal vazodilatasyon, intravendz dipiridamol veya
adenozin enjeksiyonu sonrasi elde edilebilir. Normal koroner akim rezervi 2,5-5
kat aras1 koroner kan akim artisim1 ifade eder (53,54). Azalmis koroner akim
rezervi o bolgedeki iskeminin kanitidir. Bu yontem koroner diseksiyon gibi ciddi
komplikasyonlara a¢ik oldugundan tecriibeli kardiyologlar tarafindan yapilmalidir

(55).

[lk defa Opherk tarafindan, gdgiis agris1 olup normal koroner arterleri olan
hastalarda azalmis koroner akim rezervi gdsterilmistir (27). Sonrasinda cesitli
calismalarda, koroner siniis termodiliisyon, PET, intrakoroner doppler velositesi
gibi farkli teknikler kullanilarak azalmis koroner akim rezervi KSX hastalarinda

gosterilmistir (54,56,57).

Transtorasik ekokardiyografi ile doppler akimi Olgiilmesi normal koroner
arterlere sahip, mikrovaskiiler disfonksiyon diisliniilen hastalarda yapilabilecek
tetkiklerdendir. Adenozin ya da dipiridamol kullanilarak yapilan bu tetkikle,
koroner diastolik kan akimi maksimum dilatasyonla ve istirahat halinde ol¢iiliir.
Bu oranin ikinin altinda olmasi (maksimal dilatasyon koroner kan akimi/istirahat
kan akimi) mikrovaskiiler disfonksiyonu disiindiiriir. Kontrast stres
ekokardiyografi de degisik miyokart bolgelerindeki mikrovaskiiler disfonksiyonu

tespitte kullanilan yeni yontemlerdendir (58).
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Suanda KSX i¢in standart tan1 sekli invasiv koroner reaktivite testi olsa da,
SPECT, PET, kardiyak stres MRG gibi noninvaziv yontemlerle, anormal koroner
reaktivite testine sekonder miyokart perfiizyon bozuklugu tespit etmek

mumkundiir.

Bu yontemlerin sensitivite ve spesifiteleri ne yazik ki net degildir (55).
Gogiis agrisi sebebiyle yapilan koroner arteriogrami normal ya da normale yakin
kadin hastalarin % 50-% 60°inda SPECT veya PET goriintiilemesinde perfiizyon

defekti saptanmistir (52).

2.4.1 Tanida kardivak stres MRG

Kardiak stres MRG miyokard perfiizyon, fonksiyon ve viabilite
degerlendirmesinde kullanilan yeni non invasiv tetkiklerdendir. Yiiksek
rezolusyonu ve artmis duyarlilig1 sayesinde mikrovaskiiler disfonksiyonu biiyiik
oranda gosterebilmektedir (17). Hem subendokardiyal hem de subepikardiyal kan
akimi hakkinda fikir vermektedir. Yakinda mikrovaskiiler disfonksiyon tespitinde
altin standart gorlintileme yontemi olabilecegi ileri siiriiliirken maliyetinin

fazlalig1 ve yayginliginin azlig1 suandaki 6nemli dezavantajlaridir.

Panting ve ark. yaptiklar1 calismada 20 tane go6giis agrist ile efor testi
pozitifligi olan normal koroner arter hastasina ve 10 tane kontrol grubu bireyine
KMR yaptirmistir. Hastalarin 14 tanesine niikleer perflizyon goriintiileme tetkiki
de (SPECT) yapilmistir. Hicbirinde geri doniislimlii perflizyon anomalisi

gbzlenmemistir. Goriintiiler istirahatte ve adenozin inflizyonu (vazodilatasyon
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saglamak icin) sonrasit alinmistir. Kontol grubunda adenozin endokard ve
miyokarda perfiizyonu arttirirken, hasta grupta subendokardiyal perfiizyon kontrol

grubu kadar artmamustir (17).

Vermeltfoort ve ark.’nin yaptig1 bir baska calismada 20 tane anjinasi ve
normal koroner arteriogrami olan hastaya adenozin kardiyak MRG yapilarak
subendokardiyal hipoperfiizyona bakilmig. Hastalarin adenozine karsi hem
subendokard hem de subepikardda myokard perfiizyon indeksi artmis olup

subendokardiyal iskemi saptanmamuistir (59).

Yapilan bir bagka ¢alismada, acil servise gogiis agrisi ile bagvuran ve
koroner arter hastalig1 agisindan orta riskli olan hastalarda niikleer SPECT ve
kardiyak stres perflizyon MRG karsilastirilmistir. Gogiis agrisi, hipertansiyon ve
diabetes mellitusu olan hastalarda SPECT te goriilemeyen fakat kardiyak stres

perfliizyon MRG ile tespit edilen subendokardiyal perfiizyon defekti saptanmigtir

(12).

18 kardiyak sendrom X hastasinda yapilan bir ¢alismada, 10 tanesinde
kardiyak dobutamin stres MRG’de perfiizyon defekti tespit edilmis, kontrol
grubuna gore hasta grupta, sol inen arter (LAD) bolgesinde adenozine cevap

olarak olgiilen koroner akim rezervi daha az bulunmustur (60).

Yilmaz ve ark. yaptig1 bir ¢alismada, anjina pektorisi olup, koroner
anjiografisinde ciddi koroner arter hastaligi olmayan 42 hastaya adenozinli stres
MRG ve intrakoroner asetilkolin testi yapilmis ve hastalarin 22’°sinde (% 52)
kardiyak MRG’de subendokardiyal perfiizyon defekti saptanmistir. Stresle
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indiiklenen perfiizyon defekti saptanan bu 22 hastanin 20’sinde (% 95) asetilkolin
testi pozitif saptanirken ( intrakoroner asetilkolin sonrasi liimende % 75’den az
daralma olmasi ve iskemik ST degisikligi, gogiis agrisi eslik etmesi olarak
tanimlanmis), kardiyak MRG’de perfiizyon defekti saptanmayan hastalarda
asetilkolin test pozitifligi % 50°de kalmistir. Bu ¢alisma, KSX hastalarinda
kardiyak MRG ile saptanan perflizyon defektlerinin endotelyal disfonksiyondan

kaynaklanabilecegini gostermistir (61).

2.5 Prognoz

KSX’in prognozu eskiden miikemmel denilirdi; artik 6zellikle mikrovaskiiler
disfonksiyon gosterilen vakalarda dyle olmadigi bilinmektedir. Yapilan bir
calismada mikrovaskiiler disfonksiyonlu hastalarda, miyokart enfarkiisii, kalp
yetmezligi, inme ve ani kardiyak 6liim gibi major kardiyovaskiiler olay oraninin

yilda % 2,5 oldugunu ortaya koymustur (52).

Son zamanlarda yapilan c¢aligmalar, kadinlarda KAH’imn  uzun siire
nonobstriiktif seyrettigi, ileri yaglarda obstriiktif hale geldigi ancak aterosklerozun
onlarda daha erken baslayip obstriiksiyon yapmasa dahi akut miyokard enfarktiisii
(AMI) ve ani oliime yol agabilecegini gosterdi. 2002°de 500,000 kadin hasta
tizerinde yapilan biiyiik bir ¢alismada, kadinlarda asetikoline verilen bozulmus
vazomotor yanitin KAH ciddiyetinden bagimsiz daha fazla kardiyovaskiiler olaya
yol agtig1 saptanmustir (19,20). Artik mikrovaskiiler iskemiye yol agan endotel

disfonksiyonun prognostik dneme sahip oldugu bilinmektedir.
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Yapilan bir galigmada SPECT te perfiizyon defekti ve normal koroner arterleri
saptanan, anjinast olan 42 hastanin hepsine asetilkolin infiizyonu ile endotel
fonksiyonuna bakilmistir. Asetilkoline parodoksik vazokonstriksiyon cevabi veren
22 hastanin 10 yillik takibinde 1 hastada akut miyokard enfarktiisiine bagh
kardiyak 6liim meydana gelmistir. Baslangictaki 42 hastanin 13’{inde takiplerinde

koroner arterlerinde degisik derecelerde liimen daralmasi tespit edilmistir (62).

Kimberly S. Delcour ve ark yaptiklari bir ¢alismada, normal koroner
arteriogrami olan ve SPECT’te anormal miyokart goriintiilemesi olan 48 hasta
retrospektif olarak incelenmis olup hastalar ortalama 3 yil takip edilmistir.
Hastalarin % 31’inde kardiyovaskiiler olay meydana gelmis, (48 hastanin 15°1) bu
hastalarin  6’sinda  koroner olay meydana gelmistir. Orijinal perfiizyon
anomalisiyle ortaya ¢ikan koroner iskemi ve revaskiilarizasyon arasinda kuvvetli

korelasyon bulunmustur (63).

Sol dal blogu bulunan KSX hastalarinda takipte sol ventrikiil disfonksiyonu
gelisebilecegini gosteren caligmalar da bulunmaktadir (64,65). Yapilan bir baska
caligsmada bir sol ventrikiil disfonksiyon gostergesi olan NT-proBNP diizeylerinin,
sol dal blogu olan KSX hastalarinda, dal blogu olmayan KSX hastalarina gore

daha yiiksek oldugunu ortaya koymustur (13).
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2.6 Tedavi

KSX hastalarinda kardiyak olaylarin onlenmesinde tedavi modalitelerini
karsilagtiran randomize bir ¢alisma bulunmamaktadir. Tedavide temel hedef

endotel disfonksiyonunu diizeltmektir (52).

Sigaray1 birakmak, diizenli egzersiz yapmak ve kilo vermek gibi yasam tarzi
degisiklikleri yapmak, hem endotel disfonksiyonuna dogrudan olumlu katki
saglamakta hem de insiilin direncini azaltarak sendrom patofizyolojisindeki

Oonemli bir etmeni bertaraf etmektedir (66-68).

Antianjinal ilaglardan beta blokérler, bu hastalarda ilk basamak farmakolojik
tedavi olup, anjina ciddiyetini ve sikligim1 azaltmada en etkin grup olarak
goriinmektedir. Randomize bir ¢alismada atenolol, gogiis agrisin1 azaltmakta
amlodipin ve nitrata gore daha etkin bulunmustur (69-71). Nitrat ve kalsiyum

kanal blokorlerinin KSX tedavisindeki etkinligi net degildir.

Endotel disfonksiyonunda iyilesme sagladigi bilinen ACE inhibitorleri,
statinler, biguanidler ve ksantin oksidaz inhibitorleri KSX tedavisinde yeni yeni

kullanilmaya baslayan farmakolojik ajanlardir.

Silazapril ve valsartamin bu sendromda endotel disfonksiyonunu

tyilestirdigini gosteren yayinlar mevcuttur (72,73).

Diyabeti olmayan KSX hastalarinda yapilan bir randomize c¢alismada
metformin mikrovaskiiler endotel fonksiyonunu iyilestirerek miyokart iskemisini

azaltmistir. Yine ayni ¢alismada metformin, efor testinde maksimum ST segment
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depresyonunda iyilesme saglayarak gogilis agrist insidansini da azaltmistir (74).
Metformim hem insiilin direncini azaltmast hem de endotel disfonksiyonunda

diizelme saglamasi agisindan KSX hastalarinda akilc bir tedavi segenegidir.

Bu sendroma dahil hastalarin ¢gogunun postmenopozal olmasi dstrojen
replasman tedavisini akla getirmistir. Cesitli strojen preparatlari ile degisik
sonuclar1 bulunan ¢aligmalar bulunmasina ragmen, yeni ¢alismalar bu tedavinin

kardiyovaskiiler olay insidansini arttirdigini ortaya koymustur (75,76).

Sendromun patofizyolojisinde 6nemli bir rolii olan degismis agr1 algisina
yonelik cesitli analjezik girisimlerin de tedavide yeri vardir (38). Ozellikle
farmakolojik bir ajan olan imipraminin bu hastalarda gogiis agrisini azalttig1
bilinmektedir (45,76). Medikal tedaviye ragmen gogiis agrisi siiren olgularda
davranigsal grup terapileri gibi psikolojik yontemler ile spinal kord stimulasyonu,
transkiitanoz elektriksel sinir uyarimi gibi metodlar uygulanmis ve basarili da

olmustur (74,78).
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3. GEREC VE YONTEM
3.1 Calisma Populasyonu

Calismaya Ekim 2011-Nisan 2012 tarihleri arasinda, 18 yasindan biiyiik 20
adet KSX hastasi1 dahil edilmistir. Tiim hastalardan yazili onam formu alinmistir.
Bu calismada, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi klinik arastirmalar etik kurul
tiyelerinin 26/10/2011 tarihli, 325 no’lu kararina gore etik sakinca bulunmadigi

belirtilnistir.

Tipik gogiis agris1 bulunan, efor testi pozitif olan (J noktasindan 80 ms sonra
en az 1 mm horizontal veya down slopping ST segment depresyonu) ve koroner
anjiografisinde akim kisitlayici darlig1 olmayan hastalar calismaya dahil

edilmistir.

MRG kontraendikasyonu bulunan (ICD, pacemaker tasiyicis1 olmak vb.),
kronik bobrek hastaligi bulunan, orta ya da ciddi kalp kapak hastalig1 olan,
kardiyomiyopatisi olan ya da kardiyak olmayan gdgiis agris1 yapabilecek
hastaliklar1 bulunan (peptik iilser, hiatal herni, osteoartroz vb.) bireyler ¢alisma

dis1 birakilmistir.
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3.2 Calisma protokolii

Calismaya katilan biitiin  hastalarin  hipertansiyon, diabetes mellitiis,
hiperlipidemi, sigara kullanimi ve KAH icin aile Oykiisii gibi ozellikleri

kaydedilmistir.

Tim hastalarin vendéz kan orneklerinden nefolometrik yontemle hs-CRP ve
enzim imiinoassay yontemiyle NT-proBNP diizeyleri ¢alisilmigtir. Kan 6rnekleri
koroner anjiografiden sonra alinip GUTF biyokimya ve acil laboratuarlarinda

calisilmustir.

Calismaya dahil edilen hastalara, ayn1 giin igerisinde, birbirini takiben kardiyak
perfiizyon MRG ve SPECT incelemeleri gergeklestirilmistir. Incelemelerde,
farmakolojik stres ajanlari icerisinde yan etkileri en az goriilen ve inflizyonun
kesilmesiyle yan etkileri biliylikk oranda geri doniislii olan adenozin tercih
edilmistir. Adenozin, 5 dakika boyunca intravendz olarak, 140 pg/kg/dk dozunda
uygulanmistir. Tek doz adenozin etkisiyle incelemeleri tamamlayabilmek igin, her

iki inceleme i¢in uygun protokoller hazirlanmistir.

Beta blokor kullanan hastalarda, ilaglari en az incelemeden Onceki 48 saat
icerisinde hi¢ doz almamalar1 saglanacak sekilde, kademeli olarak kesilmistir.
Diger antiaritmik ve antihipertansif ilaglar inceleme giinlinden 2 giin Once
durdurulmustur. Tim hastalarin kafein iceren gidalar olan cay ve g¢ikolata

tilkketimleri incelemeden 5 giin 6nce kesilmistir. Hastalarin nefes tutma siirelerini
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uzatabilmek amaciyla hastalara diyafram egzersizleri verilmis ve hastalarin bu

egzersizleri inceleme giiniine kadar diizenli olarak uygulamasi saglanmistir.

MRG ve SPECT incelemeri ayni giinde, tek bir adenozin enjeksiyonu ile pes

pese gercgeklestirilmistir.

3.3 MRG ¢ekim teknigi

Incelemeler 6ncesinde hastalara opak madde enjeksiyonu igin sol antekubital,
adenozin ve radyofarmasotik uygulamasi igin sag el iistii damar yollar1 agildi.
Inceleme 6ncesinde ve bitiminde tansiyon takibi yapildi. Inceleme boyunca nabiz,
solunum, saturasyon ve EKG monitorizasyonu yapildi ve hastayla inceleme

boyunca iletisim kuruldu.

Gorilintiileme icin 3 Tesla ana manyetik alan giicinde MRG sistemleri
kullanild1. 3 Tesla ana manyetik alan giiciindeki cihaz (3T Siemens MAGNETOM
Verio, Siemens AG, Medical Solutions, Erlangen, Germany) 45 mT/m gradiyent
giiciine sahipti. Incelemeler faz dizilimli 8 kanalli kardiyak sargi ile supin
pozisyonda gerseklestirildi. Perfiizyon goriintiillemede stres ajani olarak adenozin
kullanildi. Adenozin infiizyonuna 140 pg/kg/dk dozunda, 5 dakika boyunca

devam edildi.

Enjeksiyonun 3. dakikasinda radyofarmasotik enjeksiyonu yapildi. Adenozin
enjeksiyonunun 3,5. dakikasinda stres perflizyon goriintiilemesine baglandi.

Perflizyon, sekansla birlikte 0,15 mmol/kg dozla, 5 ml/dk hizla enjekte edilen
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gadopentetik asit dimeglumin tuzu (GD-DTPA, magnevist; Schering, Berlin,
Germany) ile goriintiilendi. Kontrastin baglangi¢ zamani kaydedildi. Toplam
goriintiileme siiresi ortalama 45 dakika olarak gerceklesti. Goriintiiler ekspirasyon

sonunda nefes tutturulmak suretiyle, EKG tetiklemeli olarak agagidaki sirayla elde

edildi:
1. Ortogonal 3 diizlemde planlama goriintiileri.

2. Axial FIESTA (TR (time of repetition): 3,5 ms/TE (time to echo): 1,5 ms/FOV
(field of view): 40x32 cm/kesit kalinligi: 6 mm/kesit araligi: 0 mm/Matriks:

256x224/NEX (number of excitation): 1) planlama goriintiileri.

3. Duvar Goriintiileme: Yag baskili T2A “siyah kan (black blood)” (FSE-XL)
sekansi ile kisa aksta duvar goriintiilemesi (TR: 1122 ms/TE: 90,2ms/FOV: 40x36

cm/kesit kalinligi: 8 mm/kesit araligi: 2 mm/Matriks: 384x256/NEX: 1).

4. Stres perflizyon goriintileme (SPG): SPG kisa aksta, FGRE-ET perfiizyon
sekansi ile 33 fazda gergeklestirildi Kalp hizina bagli olarak 7-9 kesit ile sol
ventrikiiliin tamamini i¢ine alacak sekilde, kisa aksta goriintiileme yapild1 (TR:
6,5 ms/ TE: 1,4 ms/FOV: 40x40 cm/ kesit kalinligi: 8 mm/ kesit araligi: 2 mm/

Matrix: 128x128/ NEX: 1/TI: 237 ms).

5. Streste duvar hareketi goriintiilemesi (DHG): Kisa aks ve dért odacik FIESTA
sekanslar1 stres (TR: 5,3 ms/ TE: 1,6 ms / FOV: 40%36 cm/ kesit kalinligi: 8 mm/

kesit aralig1: 2 mm/ Matrix: 256x224/ NEX: 3).
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6. Rest perfiizyon goriintiileme (RPG): Ilk kontrast enjeksiyonundan 10 dakika
sonra rest perfiizyon goriintiileme, ayni kontrast dozu ile, FGRE-ET sekans: ile

kisa aksta gerceklestirildi.

7. Istirahatte duvar hareketi goriintiilemesi (DHG): Kisa aks ve dort odacik
FIESTA sekanslari rest (TR: 5,3 ms / TE: 1,6 ms /FOV: 40x36 cm/ kesit kalinlig::

8 mm/ kesit araligi: 2 mm/ Matrix: 256x224/ NEX: 3).

8. Geg kontrastl goriintiileme (GKG): ikinci kontrast enjeksiyonundan 10 dakika
sonra kisa aksta FAST GRE MDE sekansi ile ge¢ kontrastli goriintiilleme yapildi
(TR: 6,5 ms/ TE:3 ms/FOV: 38x34 cm/ kesit kalinligi: 9 mm/kesit araligi: 0 mm/

Matrix: 256x160/ NEX: 1/ TI: 250 ms).
3.4 SPECT c¢ekim teknigi

Miyokardiyal perfiizyon sintigrafisi (MPS) incelemesi oncesinde hastalarin en
az 4 saat a¢ kalmalari, 12 saat siireyle kafein iceren icecekleri tiiketmemeleri ve
MPS incelemesini etkileyebilecek beta-bloker tedavisini 48 saat, nitrat ve
kalsiyum kanal bloker tedavisini 24 saat slireyle almamalari saglandi. Tiim MPS
incelemeleri tek giin stres-istirahat Tc-99m MIBI gériintiileme protokoliine gore
gerceklestirildi. Bu uygulamada ilk olarak adenozin MRG ¢ekimi esnasinda diisiik
dozda (10-12 mCi) teknesyum sestamibi (99mTc MIBI), intravendz yoldan
enjekte edildi. Radyofarmasdtik enjeksiyonu adenozin infiizyonunun 3.
dakikasinda yapildi ve enjeksiyondan sonra 2 dakika siireyle infiizyona devam
edildi. Stres MPS goriintiilemesi radyofarmasotik enjeksiyonundan 45-60 dakika
sonra, hastalarin MRG incelemesi bitimini takiben gergeklestirildi.
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Stres goriintiilemesinden 3 saat sonra, hastaya istirahat goriintiilemesi i¢in 30-
36 mCi Tc-99m MIBI dozu intravendz yoldan verildi. Istirahat MPS
gorlintiilemesi  radyofarmasdtik  enjeksiyonundan  30-60  dakika  sonra
gerceklestirildi. Uygulanan farmakolojik stres ve MPS protokolleri iligkili giincel

yonergelere uygun niteliktedir.

Miyokart SPECT goriintiilemeleri iki baslikli Optima NX (General Electric
Medical Systems; Milwaukee, WI) gama kamera sisteminde gergeklestirildi.
SPECT goriintiilemeleri 64x64 goriintiileme matrisi, yiiksek rezoliisyonlu paralel
delikli kolimatorler, 180 derece dairesel orbit ve 6 derece acgisal Ornekleme
kullanilarak yapildi. Kaydedilen goriintiilerin islemlenmesi Xeleris (Versiyon 2,
GE Medical Systems) bilgisayar sisteminde ECToolbox (Emory Cardiac Toolbox)
yazilimi kullanilarak yiiriitiildii. Program tarafindan filtrelenmis geri-projeksiyon
yontemiyle rekonstriiksiyon yapilarak gorsel degerlendirme igin sol ventrikiiliin
kisa eksen, vertikal ve horizontal uzun eksen kesitsel goriintiileri ve sayisal

degerlendirme igin polar harita goriintiileri elde edildi.

3.5 MRG analizi

Hastalarin klinik bilgileri ve diger degerlendirmelerin sonuglarina kor olarak
sirastyla, stres-rest perfiizyon goriintiileri, duvar hareketi goriintiileri, geg
kontrastli goriintiiler farkli giinlerde degerlendirildi. Bu degerlendirmeler
sonrasinda yine farkli giinlerde stres-rest perfiizyon-ge¢ kontrastli goriintiiler,

stres-rest perfiizyon-gec kontrastli gortintiiler-duvar hareketi goriintiileri farkl
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oturumlarda kombine olarak degerlendirilerek skorlama yapildi. Degerlendirmeler
2 radyolog tarafindan birlikte gerceklestirildi. Degerlendirmede kullanilan
skorlama yontemleri tablo 1, 2 ve 3’de sunulmaktadir. Perfiizyon sekanslarinin
degerlendirmesinde, sol ventrikiiler kavitede en yiiksek sinyal intensitesine
ulagildiktan sonra, ard arda 5 faz boyunca devamlilik gdsteren perfiizyon
defektleri patolojik kabul edildi. Rest perfiizyon incelemesi artefaktlarin ayirt
edilmesinde kullanildi ve sadece streste izlenen perfiizyon defektlerinin

devamlilik gostermesi skorlandi.

Tablo 1. Stres Perfiizyon Incelemesinin Degerlendirilmesinde Kullanilan

Skorlama

Skor 0 Normal

Skor 1 Stipheli

Skor 2 Subendokardiyal iskemi

Skor 3 Transmural iskemi
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Tablo 2. Ge¢ Kontrastli Gorlintilemenin Degerlendirmesinde Kullanilan

Skorlama

Skor 0 | Kontrast tutulumu yok.

Skor 1 Sol ventrikiil duvar kalinliginin %1-25’ini i¢eren kontrast tutulumu

Skor 2 Sol ventrikiil duvar kalinliginin %26-50’sini iceren kontrast tutulumu

Skor 3 | Sol ventrikiil duvar kalinliginin %51-75’ini igeren kontrast tutulumu

Skor 4 | Sol ventrikiil duvar kalinliginin %76-100’1inii iceren kontrast tutulumu

Tablo 3. Duvar Hareketi Goriintiilemenin Degerlendirmesinde Kullanilan

Skorlama

Skor 0 | Normal

Skor 1 | Iliml1 hipokinezi

Skor 2 | Ciddi hipokinezi

Skor 3 | Akinezi

Skor 4 | Diskinezi
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3.6 SPECT analizi

SPECT goriintiileri iki niikleer tip uzmani tarafindan birlikte degerlendirildi.
Degerlendirme hasta klinik bilgilerinden ve diger inceleme bulgularindan
bagimsiz olarak yiiriitiildii. ECToolbox yazilimi tarafindan otomatik olarak
tretilen, yazilimin igerdigi normal veritabani ile yapilan istatistiksel
karsilagtirmanin sonucunu yansitan SSS (Summed Stres Score) ve SDS (Summed
Difference Score) puanlari okuyucular tarafindan gorsel degerlendirme
sonuclarint da icerecek bigimde giincellendi. SSS ve SDS puanlart 17-segmentli
model (apikal segment hari¢) ve 5 dereceli perfiizyon puanlamasi (O=normal,
I=kuskulu, 2=orta derecede hipoperfiizyon, 3= belirgin hipoperfiizyon ve
4=perfiizyon defekti) kullanilarak belirlendi. MPS sonuglart SSS ve SDS

skorlarina gore normal, iskemi ve skar olarak siniflandirildi.
3.7 istatistiksel analiz

Istatistiksel analiz icin SPSS (Statistical Package for the Social Sciences
Program) for Windows version 17.0 programi kullanildi. Verilerin normal dagilim
testi Kolmogorov-Smirnov Testi ile yapildi. Sayisal veriler ortalama + standart
sapma ve kategorik veriler say1 ve yiizdelik degerler olarak gosterildi. Normal
dagilim gosteren siirekli sayisal parametrelerde gruplar arasi fark sinamasi i¢in iki
grup bagimsiz t testi ( student’s t test), normal dagilim gostermeyen siirekli sayisal
parametrelerde gruplar arasi fark sinamasi i¢in Mann-Whitney U testi kullanildi.

Kategorik verilerin karsilastirilmasinda Pearson Ki Kare analizi kullanildi.

p <0,05 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen 20 hastanin 14’i (% 70) kadindi. Hastalarin yaglari 36
ve 67 arasinda degismekteydi (ortalama: 49,8). Kadin hastalarin 9’u
postmenopozaldi (% 65). Hastalarin 3’1 diabetik (% 15), 12 tanesi hipertansif (%
60), 3 tanesi sigara igicisi (% 15), 2 tanesinin ailesinde KAH 0ykiisti mevcut (%
10), 4 tanesinin de hiperlipidemisi (% 20) mevcut idi. Hastalarin kullanmakta
oldugu medikasyonlar arasinda en sik grubu ACE inhibitorleri veya ARB

blokorleri olusturdu (Tablo 4).

Calismaya alinan 20 hastanin koroner anjiografisi i¢inde 4’linlin Onemsiz
plaklar1 mevcut iken 16°sinin koroner arterleri tamamen normal olarak rapor
edildi. Hastalara koroner anjiografiden sonra ortalama 1,5 ay sonra kardiyak MRG

ve SPECT incelemesi yapilmustir.
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Tablo 4. Hastalarin Bazal Karakteristikleri

Yas (ortalama+SD) 49,849,6

Diabetes mellitus 320 (% 15)

3/20 (% 15)

Hiperlipidemi 4/20 (% 20)

Beta blokér 5/20 (% 25)

ACE inhibitorii/ Anjiotensin reseptor blokori 11/20 (% 55)

Asetil salisilik asit 5/20 (% 25)
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Tablo 5. Hastalarin MRG Oncesi ve Pik Adenozin infiizyonu Sirasindaki

Tansiyon ve Nabiz Degerleri

islem oncesi Pik adenozin p degeri
infiizyonu
Tansiyon 129+18/83+14 mm Hg 127+16/82+11 mm Hg 0,5
Nabiz 81,949,5 atim/dk 92,448,1 atim/dk 0,001

Hastalarin pik adenozin infiizyonu sirasindaki nabizlari islem Oncesine gore

istatistiksel olarak anlamli bigcimde artarken (81,9 atim/dk ve 92,4 atim/dk,

p=0,001) tansiyon degerlerinde islem Oncesinde ve sirasinda anlamli degisiklik

olmamuistir (Tablo 5).

Tablo 6. Kardiyak MRG Sirasinda Uygulanan Adenozinin Yan Etkileri

Gogus agrisi 9/20 (% 45)
Mide bulantis1 6/20 (% 20)
Bas donmesi 4/20 ( % 30)

Yiizde kizariklik

2/20 (% 10)

Kollarda karincalanma hissi

2/20 (% 10)

Nefes darlig1

120 (% 5)
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Tiim olgular kardiyak MRG ve miyokardiyal SPECT incelemelerini tolere
edebildiler. Adenozin enjeksiyonu sonrasi yan etki olarak, 9 olguda gogiis agrisi1,6
olguda mide bulantis1, 4 olguda da bas donmesi goriildii (Tablo 6). izlenen yan
etkiler enjeksiyon tamamlandiktan en ge¢ 2 dakika sonra kayboldu. Adenozinin
nispeten daha ciddi olan anaflaksi, siddetli bronkospazm, atrioventrikiiler blok

gibi yan etkileri olgularin higbirinde goriilmedi.

Tiim hastalarin goriintii kalitesi analiz i¢in yeterli bulunmustur. Hastalarin
SPECT ve MRG bulgular tablo 7 ‘de goriilmektedir. Hastalarin 1 tanesinde MRG
ile sol ventrikiil duvar hareketlerinde 1liml1 hipokinezi saptanmigtir. SPECT ile 20
hastanin 7’sinde (% 35), geri donlisiimli iskemi saptanirken, kardiyak MRG
yapilan hastalarin 13’tinde (% 65), subendokardiyal perfiizyon defekti
saptanmistir. SPECT’te perflizyon defekti saptanan hastalarin biri hari¢ geri
kalaninda MRG’de de subendokardiyal iskemi tespit edilmistir. Toplam 7 hastada
SPECT normal olmasmna ragmen kardiyak MRG ile subendokardiyal

hipoperflizyon saptanmistir.

20 hastanin higbirinde MRG ile transmural iskemiye rastlanmamistir. Yine

hastalarin hi¢birinde iskemik skar saptanmamastir.

Adenozin enjeksiyonu ile gégiis agrist olan vakalar MRG pozitif vakalarin %
61,5’1inii (8/13) olustururken, MRG ile perfiizyon defekti saptanmayan hastalarin

yalmizca % 14,3 ’linde (1/7) gbgiis agrist meydana gelmistir (p=0,04).
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Non iskemik kardiyak Geri doniisiimlii iskemik skar
bulgular iskemi/Subendokardiya

- 1 perfiizyon defekti

Cinsiyet Yas SPECT MRG periuzy

SPECT MRG SPECT MRG

Duvar hareketlerinde
K 5 8 1liml1 hipokinezi




Calisma hastalarinin  bazal karakteristik 6zellikleriyle kardiyak MRG
sonuclarina bakildiginda, istatistiksel anlamli fark saptanamadi (Tablo 8).
MRG’de perfiizyon defekti olan grupta ortalama KAH risk faktorii sayisi 1,3 iken,

MRG’si normal olan grupta bu say1 1,1 olarak bulundu (p=0,73).

Tablo 8. Hastalarin Bazal Karakteristikleri ile MRG  Sonuglarinin

Karsilagtirilmasi
Kardiyak MRG(+) | Kardiyak MRG (-)
p degeri
(n=13) (n=7)

Kadin cinsiyet 10/13 (% 69,2) 4/7 (% 57,1) 0,58
Yas 50,07 49,4 0,84
Diabetes mellitus 2/13 (% 14,3) 1/7 (% 15,4) 0,94
Hipertansiyon 7/13 (% 53,8) 5/7 (% 71,4) 0,44
Hiperlipidemi 3/13 (% 23,1) 1/7 (% 14,3) 0,63
Sigara 3/13 (% 23) 0(% 0) 0,16
Aile oyKkiisii 1/13 (% 7,7) 1/7 (% 14,3) 0,63
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Tablo 9. Hastalarin hs-CRP ve NT-proBNP Diizeyleri

hs-CRP (n=20)

0,30+0,26 mg/dl

NT-proBNP (n=19)

65,249,6 pg/ml

Hastalarin hs-CRP diizeyleri (normal aralik:0-0,3 mg/dl) 0,02 mg/dL ile 0,9

mg/dL arasinda, (ortalama: 0,30 mg/dl) NT-proBNP diizeyleri de(normal aralik:0-

84 pg/ml) 60 ve 90 arasinda (ortalama: 79,6 pg/ml) degismekteydi (Tablo 9).

Hastalarin hs-CRP diizeyleri ile kardiyak MRG ve SPECT pozitifligi arasinda

pozitif iliski saptanirken, NT-proBNP diizeyleri ile bu goriintiileme tetkikleri

arasinda anlamli iliski bulunamamustir (Tablo 10, 11).

Tablo 10. Hastalarin Kardiyak MRG Sonuglariyla hs-CRP ve NT-proBNP

Diizeyleri arasindaki iligki

MRG’de perfiizyon MRG normal (n=7) p degeri
defekti(n=13)
hs-CRP 0,40+0,28 mg/dl 0,11+0,20 mg/dl 0,03
NT-proBNP 62,9+7,5 pg/ml 69,1+12,2 pg/ml 0,34
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Tablo 11. Hastalarin Miyokardiyal SPECT Sonuglariyla hs-CRP ve NT-proBNP

Diizeyleri Arasindaki iligki

SPECT te perfiizyon SPECT Normal (n=13) p degeri
defekti ( n=7)
hs-CRP 0,46+0,30 mg/dl 0,214+0,21 mg/dl 0,04
NT-proBNP 67,2+10,1 pg/ml 64+9,6 pg/ml 0,49
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5. TARTISMA

Patofizyolojisinin temelinde mikrovaskiiler disfonksiyon bulunan KSX
sendromunda, subendokard iskemisi bulunan vakalarda, prognozun obstruktif
koroner arter hastaligina benzedigi ve sendromun eskiden sanildig1 kadar benign
olmadigi artik rapor edilmeye baslanmistir.(52,62,63). Bu baglamda

subendokardiyal iskeminin dogru tespiti 6nem kazanmugtir.

Kardiyak perfiizyon MRG’nin koroner arter hastaligini tespit etmekteki
hassasiyetine yonelik bircok c¢alisma mevcuttur. 2191 hastayr kapsayan bir
metanalizde KAG altin standart kabul edildiginde kardiyak MRG’nin duyarlilig1

% 83, ozglinliigii % 86 bulunmustur (79).

Kardiyak MRG’nin hem uzaysal ¢oziinlirliigliniin daha iyi olmasi hem de
radyasyon icermemesi sebebiyle KSX hastalarindaki mikrovaskiiler disfonksiyon
tespitinde altin standart olabilecegi ©on goriilmektedir (80,81). Mikrovaskiiler
disfonksiyon belirteci sonucu olusan perfiizyon anomalisinin (6zellikle
subendokardiyal hipoperfiizyon), KSX hastalarindaki tespitinde kardiyak MRG ve
miyokardiyal SPECT’i karsilastirmak bu c¢alismanin asil amacidir. Yine
biyokimyasal belirtegler olan ve yiiksekliginin KSX hastalarinda daha koti
prognozlarla iligkili olabilecegi sOylenen, hs-CRP ve NT-proBNP’nin hangi
tetkikle (kardiyak MRG veya SPECT) daha 1yi korele olabilecegini arastirmak da

calismanin diger amacidir.

Calismamizda 20 tane KSX hastasina adenozinli perfiizyon kardiyak MRG ve

SPECT yapilmis ve bu hastalarin hs-CRP ve NT-proBNP diizeyleri ¢alisilmistir.
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Bu 20 hastanin 14’iiniin kadin olmasi (% 70) ve kadin hastalardan 9’unun (% 65)
postmenopozal olmasi c¢alismaya alinan hasta grubunun KSX hastalarinin

epidemiyolojisine uygun oldugunu géstermektedir.

Hastalarin 13 tanesinde (% 65), kardiyak MRG’de subendokardiyal
perfiizyon defekti saptanmistir; fakat SPECT’te 7 hastada (% 35) geri doniistimlii
iskemi saptanmistir. SPECT’i pozitif olan 7 hastanin 6’sinda kardiyak MRG’de
perfiizyon defekti saptanirken, MRG’sinde subendokardiyal hipoperfiizyon
saptanan hastalarin 7 tanesinin SPECT’1 normal olarak rapor edilmistir. Caligma
hastalariin dahil edilme kriterlerinden dolay1 hi¢bir hastada transmural iskemi ya

da skar saptanmamustir.

Bu c¢aligmada mikrovaskiiler disfonksiyonun tespitinde altin standart olarak
kabul edilen koroner akim rezervi tespiti gibi bir invasiv tetkik kullanilmadigi i¢in
kardiyak MRG ve SPECT sonuglarinin ne kadarinin gercek pozitif ne kadarinin
ise yalanci pozitif oldugunu sdylemek miimkiin degildir; fakat yine de hem bu
calismadaki MRG pozitif hastalarinin oranina, hem de daha 6nceki ¢alismalardaki
benzer sonuglara bakarsak kardiyak perfiizyon MRG’in subendokardiyal iskemi

tespitinde SPECT ten {istiin oldugu sdylenebilir.

KSX hastalarina, perfiizyon MRG’nin yapildigi ilk ¢alisma Panting ve ark.
tarafindan dizayn edilmistir. Bu ¢alismada 20 tane KSX hastasinda, 10 tane de
kontrol grubu hastasinda adenozinli perfiizyon MRG ile subendokardiyal ve
subepikardiyal miyokardiyal perfiizyon indekslerine bakilmistir. Kontrol

grubunda bir vazodilator olan adenozinle hem subenokardiyal hem de
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subepikardiyal bolgede miyokardiyal pefiizyon indeksi artarken, KSX hasta
grubunda subepikardiyal bolgede miyokardiyal perfiizyon indeksi artmis, fakat
subendokardiyal bolgede degismemistir. Bu da, bu hastalarda temel sorun olan

subendokardiyal perflizyon anomalisini ilk defa ortaya koymustur (17).

Bu konudaki 6nemli ¢alismalardan bir tanesi de Vogel-Claussen ve ark.
tarafindan yapilmistir. Bu calismada, acil servise gogiis agrisi ile bagvuran,
kardiyak enzim sonuglar1 negatif, EKG’sinde iskemik degisiklik olmayan, KAH
acisindan orta riskli hastalarda kardiyak MRG ve SPECT karsilagtirilmigtir.
Toplam 27 hastaya yapilan MRG ve SPECT te, 8 hastada kardiyak MRG ile tespit
edilip, SPECT ile tespit edilemeyen subendokardiyal perfiizyon defekti
saptanmistir. Bu sonu¢ bizim ¢alismamizla uyumludur. Yine aymi calismada
hipertansif ve diabetik bireylerin daha diisik miyokardiyal perfiizyon
rezervlerinin oldugu ve subendokardiyal perfiizyon defekti olan hastalarin
kardiyovaskiiler hastalik icin risk faktorii sayisinin daha fazla oldugu
belirlenmistir (4,4 ve 2,5, p=0,005), (14). Bu, hipertansiyon ve diabet gibi
geleneksel risk faktorlerinin sadece biiyiik koroner arterleri degil, mikrovaskiiler
dolagimi da etkileyebilecegini gostermektedir. Bizim g¢aligmamizda ise ne toplam
risk faktorli sayisinda, ne de bireysel risk faktorleri bazinda (yas ve cinsiyet de
dahil olmak tizere) MRG’de perfiizyon defekti olan ve olmayan grupta anlaml
olarak fark saptanmamustir (toplam risk faktorii sayist MRG’1 patolojik olgularda
ortalama 1,3, MRG’si normal olgularda 1,1, p=0,73). Bu sonug, ¢alismaya alinan

hasta sayisinin azligindan kaynaklanmis olabilir.
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Semptomatik olup, kritik koroner arter hastalifi bulunmayan ve
miyokardiyal perfiizyon MRG’si patolojik olan hastalarda bunun mikrovaskiiler
disfonksiyonla m1 yoksa epikardiyal disfonksiyonla m1 yakindan iligkili oldugunu
arastirmak icin daha yakin zamanda bir ¢alisma yapilmistir. Bu ¢alismada 42 tane
hasta, tipik gogiis agrisiyla bagvurup KAG ile ciddi koroner darlik dislandiktan
sonra calismaya alinmistir. Bu hastalara adenozin stres perfiizyon MRG ve
intrakoroner asetilkolin testi yapilmistir. 22 hastada adenozinle indiiklenen (% 52)
perfiizyon defekti olusmustur. Asetilkolin testi ile 10 hastada (% 24) epikardiyal
vasospasm saptanirken 20 hastada (% 48) mikrovaskiiler disfonksiyon
saptanmistir. Perfiizyon defekti olan grupta, olmayan gruba gore anlamli bi¢imde
daha fazla pozitif asetilkolin testi (epikardiyal vazospasm ve mikrovaskiiler
disfonksiyon) tespit edilmistir (20/22; % 91, 10/20; % 50, p<0,01), (61). Bizim
calismamizda elde edilen perfiizyon defekti orami (%65), bu calisma ile
uyumludur (%52); fakat bu calismada kardiyak perfiizyon MRG ile saptanan
mikrovaskiiler disfonksiyonun invasiv yontemle test edilmesi bu calismanin bizim

calismamizdan {istiin yoniinii ortaya koymaktadir.

2007 yilinda yapilan baska bir ¢alismada SPECT’inde perfiizyon defekti ya
da pozitif efor testi olan, koroner arterlerinde akim kisitlayici darligi bulunmayan
20 hastada perflizyon kardiyak MRG yapilmig; fakat bu hastalarda
subendokardiyal perfiizyon defekti bizim c¢alismamizin aksine saptanamamistir
(59). Bu ¢alismaya alinan hastalarin yalnizca %25’inin efor pozitif hastalardan
olugmasi (geri kalanin1t SPECT pozitif hastalar olusturmus), kardiyak MRG
degerlendirilmelerinde ortalamanin c¢ok iizerinde artefakt raporlanmasi (yaklasik

42



% 90) ve kontrol grubunun olmamasi calismaya elestirel bir bakis agisi

getirmistir.

Calismamizda kardiyak MRG’de hipoperfiizyon tepsi edilen hastalarin 8
tanesinde (% 61) adenozin inflizyonu sirasinda gogiis agrist tespit edilirken,
MRG’si normal olgularda yalnizca 1 tanesinde (% 14) adenozin gogilis agrisini
tetiklemistir (p=0,04). Bu da bu hastalardaki gégiis agrist sebebinin mikrovaskiiler
disfonksiyon olabilecegi tezini desteklemekte olup, bu konuda yapilmis onceki

caligmalarla uyumludur.

Panting ve ark. yaptig1 calismada adenozin KSX hastalarinin % 95’inde,
goglis agrisina sebep olurken, kontrol grubunda bu oran %40°da kalmigtir

(p<0,001), (17).

Daha yakin zamanda yapilan bir ¢alismada, adenozinli kardiyak perfiizyon
MRG yapilan 18 hastanin 17’sinde (% 94) adenozin gogilis agrisinm tetiklerken,
kontrol grubunda 14 hastanin 6’sinda (% 43) gogiis agris1 olmustur (p=0,004). Bu
calismada vazodilator stres testi esnasinda hasta grupta hipoperflizyon

saptanmamustir (82).

Sistemik inflamasyonun kardiyovaskiiler hastaliklardaki kd&tii sonlanim
noktalarinin bir prediktorii oldugu bilinmektedir (83). Bir inflamasyon belirteci
olan hs-CRP’nin ve sol ventrikiilden salgilanan NT-proBNP’nin yiiksek
diizeylerinin KSX hastalarinda bulunabilecegi ve koti prognozla iliskili

olabilecegi soylenmektedir (12,13).
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Calismamizda ayn1 zamanlarda hastalarin hs-CRP ve NT-proBNP diizeylerine
bakilarak, sonuglarin herhangi bir goriintiileme tetkigiyle korele olup olmadigi
arastirilmak istenmistir. KSX hastalarinda bu iki goriintiileme tetkiki ile, hs-CRP
ve NT-proBNP diizeylerini entegre eden daha dnce yapilmis bir calisma yoktur.
Calismada NT-proBNP diizeyleri ile miyokardiyal SPECT ve kardiyak MRG’de
perfiizyon defekti arasinda anlamli bir korelasyon saptanmazken, hs-CRP
diizeyleri hem MRG’de hipoperfiizyon hem de SPECT’te iskemi saptanan
olgularda normal goriintiileme sonuglar1 bulunan olgulara gore istatistiksel olarak
anlamli bigimde daha fazla bulunmustur (MRG’da pozitif olan grupta hs-CRP
diizeyi: 0,40 mg/dl, MRG negatif olan grupta hs-CRP diizeyi: 0,11 mg/dl , p=0,03,
SPECT pozitif grupta hs-CRP: 0,46 mg/dl, SPECT negatif grupta hs-CRP: 0,21

mg/dl, p=0,04).

Gortlintiileme tetkiklerindeki subendokardiyal iskemi ile hs-CRP diizeylerinin
korele olmasi, KSX hastalarinda o6zellikle risk belirlemek icin goriintiileme
tetkiklerini kullanma imkan1 olmadig1 durumlarda, hs-CRP diizeylerinin hizli bir
risk belirteci olarak kullanilabilecigini  (6zellikle daha biiyliik ¢alismalarla

desteklenirse) gostermektedir.

Daha once yapilan bir ¢calismada da hs-CRP diizeylerinin KSX hastalarinda
holterdeki ST segment segment depresyon diizeyi ve gogiis agrist sikligiyla pozitif

korele oldugunu gostermistir (13).

Tanisinda, tedavisinde birgok belirsizlik olan KSX hastaliginin prognozunun

Ozellikle subendokardiyal iskemi saptanan vakalarda sanildigi kadar iyi
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olmadiginin dillendirilmeye baslandig1 bu dénemlerde, riskli hasta grubunu
saptamak ve bu gruptaki hastalart KAH risk faktorleri i¢in daha agresif tedavi
etmek artik daha hayati bir 6Gnem kazanmistir. Bu baglamda bu ¢alismada da
goriildiigii gibi ¢ok daha 1yi bir uzaysal ¢oziiniirliigli olan kardiyak MRG’1 daha
geleneksel bir yontem olan SPECT in yerine kullanmak, riskli hastalar1 daha 1yi

saptamamizi saglayacaktir.

hs-CRP diizeyinin de, daha biiyiik ¢alismalarla desteklenmesi durumunda,
KSX hastalarinda 6zellikle bir risk belirteci olarak kullanima girmesi muhtemel

olacaktir.
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6. CALISMANIN KISITLILIKLARI

Calismanin en biyik kisithligi sliphesiz hasta sayisinin = azliidir.
Hipertansiyon, diabetes mellitus, sigara igiciligi gibi basli basina mikrovaskiiler
disfonksiyon yapabilen durumlar ¢alisma dis1 birakilmadigi i¢in pozitif sonuglarin
KSX’den mi yoksa bu komorbiditelerden mi kaynaklandigini anlamak gictiir.
Mikrovaskiiler disfonksiyonu degerlendirecek invasiv altin standart bir tetkikin
caligmada bulunmayist ve kontrol grubunun olmayist calismanin diger

kisitliliklart olarak goze ¢arpmaktadir.

7. SONUC

KSX hastalarinda bir prognoz belirleyicisi olarak dnce ¢ikan subendokardiyal
hipoperfiizyon kardiyak perfiizyon MRG tetkiki ile miyokardiyal SPECT’e oranla
daha iyi tespit edilebilir. Calisma hastalarinin hs-CRP diizeyi, kardiyak MRG’si
pozitif ve SPECT’i pozitif vakalarda, goriintiileme tetkiklerinin normal olarak

raporlandig1 vakalara gore anlamli bicimde daha yiiksek bulunmustur.
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9. OZET

KSX’in tanisinda, tedavisinde ve prognozunda bir¢ok tartigma vardir.
Patofizyolojisinin temelinde endotel disfonksiyonu bulunan bu sendromun
eskiden samldigi kadar benign olmadigi bilinmektedir. Ozellikle endotel
disfonksiyonuna sekonder subendokard iskemisi gosterilen hastalarda,

prognozunun obstruktif koroner arter hastaligina benzedigi sdylenebilir.

Bu calisma KSX hastalarinda subendokard iskemisi tespitinde kardiyak
perflizyon MRG ve miyokardiyal SPECT’1 karsilastirmak, yine bu hastalarda hs-
CRP ve NT-proBNP diizeylerine bakip degerlerin, goriintiileme tetkikleriyle

iligkili olup olmadigini aragtirmak amaciyla dizayn edilmistir.

Calismaya Ekim 2011-Nisan 2012 tarihleri arasinda, Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesi kardiyoloji boliimiine bagvuran 18 yasindan biiyiik 20 tane KSX hastasi
dahil edilmistir. Bu hastalara adenozinli kardiyak perfiizyon MRG ve
miyokardiyal SPECT yapilarak, hastalarin NT-proBNP ve hs-CRP diizeylerine

bakilmustir.

20 hastanin 13 tanesinde (% 65) adenozinle indiiklenen kardiyak MRG ile
subendokardiyal hipoperfiizyon saptanirken, hastalarin yalnizca 7’sinde (% 35)
SPECT’te iskemi bulgusuna rastlandi. MRG’si patolojik olgularda istatistiksel
olarak anlamli bi¢imde, daha fazla olguda adenozinle g6giis agrisi tetiklendi ( %
61,5 ve %14,3, p=0,04). Hastalarin bazal karakteristik 6zellikleri ile kardiyak

perfiizyon MRG pozitifligi acisindan anlamli fark bulunamadi.
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Hastalarin NT-proBNP diizeyleri ile MRG ve SPECT pozitifligi arasinda bir

korelasyon saptanmadi.

hs-CRP diizeyleri, kardiyak perfiizyon MRG sonuglar1 patolojik olgularda
MRG’si normal olgulara gore daha yiiksek tespit edilmistir ( 0,4 mg/dl ve 0,11
mg/dl, p=0,03). Ayn iliski SPECT grubunda da gecerlidir. (0,46 mg/dl SPECT

pozitif grup, 0,2 1mg/dl,SPECT negatif grup, p=0,04).

Anahtar kelimeler: KSX, kardiyak perfiizyon MRG, miyokardiyal SPECT
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10. SUMMARY

There are many controversies in the diagnosis, treatment and prognosis of the
cardiac syndrome X (CSX). This syndrome is no more accepted as benign as it
was accepted before. Especially, in the patients who have subendocardial
ischemia due to endothelial dysfunction , prognosis of CSX resembles obstructive

coronary artery disease (CAD).

Objectives of this study is to compare the cardiac perfusion Magnetic
Resonance Imaging (MRI) with myocardial SPECT in the detection of
subendocardial hypoperfusion in CSX patients and to measure the patients hs-
CRP and NT-proBNP values and investigate whether there is a relationship

between the levels of these markers and 2 imaging technics or not.

Between October 2011-April 2012, 20 CSX patients who were older than 18
years old, and admitted to Gazi University Faculty of Medicine Cardiology
Deparment were enrolled for this study. These patients underwent cardiac
perfusion MRI and SPECT studies. Also hs-CRP and NT-proBNP levels were

measured.

Of these 20 patients, 13 (65 %) showed subendocardial perfusion defect on
cardiac perfusion MRI but only 7 of these patients (35 %) showed reversible
ischemia on SPECT study. Significantly more patients in pathologic MRI finding

group experienced chest pain that is induced by adenosine than normal findings
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MRI group (61,5 % vs 14,3 %, p=0,04). There was no association between

patients basal characteristics and MRI results.

We could not find any correlation between NT-proBNP measures of the

patients and imaging modalities.

hs-CRP levels of the patients were higher in pathologic MRI findings group
than normal MRI findings group (0,4 mg/dl vs 0,11 mg/dl, p=0,03). The same was
true for also myocardial SPECT group (0,46 mg/dl for SPECT positive vs 0,21

mg/dl, for SPECT negative patients p=0,04).

Key Words: CSX, cardiac perfusion MRI, myocardial SPECT
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