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Abstract

Asemptomatik miyokard iskemisi, gogiis agris1 veya diger
angina esdegeri semptomlar olmaksizin, egzersiz testi veya ambu-
latuar elektrokardiyografik monitérizasyon (AEM) ile miyokard
iskemisinin varliginin ortaya konmasi olarak tanimlanmaktadir.
Semptomlarin olmamas: nedeni ile toplumda asemptomatik
iskeminin gercek sikligini belirlemek zordur. Ancak koroner arter
hastaligi (KAH) varliginda veya KAH tanist konmamis kisilerde,
sessiz iskemi varliginin bilinmesi ve bu yonden degerlendirilmesi
gerekmektedir. Asemptomatik iskemik ataklarin olusumundan
sorumlu fizyopatolojik stire¢ iyi anlasilmamakla birlikte, bazi
hipotezler ileri siiriilmiistir. Altta yatan mekanizma ne olursa
olsun, anginal uyari ileti bozuklugu nedeni ile kardiyak iskeminin
asemptomatik olabilecegi kabul gormiistir. Hem semptomatik
hem de asemptomatik iskeminin sirkadiyen bir seyir gosterdigi,
sabah saatlerinde artti§1 ortaya konmustur. Sessiz iskeminin kesin
tan1 yontemi olmamakla birlikte, egzersiz testi ve AEM klinik
pratikte en sik kullanilan, tedavi ve takibinin yapilmasinda en
faydali yontemlerdir. Tedavi yontemleri net olmayip, tedavide
semptomlara bakilmaksizin tiim iskemik ataklarin ortadan kaldi-
rilmas1 amaglanmalidir. Beta blokerler sessiz iskeminin tedavisin-
de en etkili ila¢ kabul edilmekte olup, optimal dozda verilmesi ve
diger anti-iskemik ilaclarla, 6zelikle kalsiyum kanal blokerleri ve
nitratlarla kombine edilmesi onerilmektedir. Iskeminin baskilan-
masinda revakiilarizasyon medikal tedaviye iistiin olup, bypass
cerrahisi perkiitan koroner girisimlerden daha iyi sonuglar ver-
mektedir. KAH olanlarda ve KAH icin risk faktorii olanlarda
sessiz  miyokard iskemisinin  olabilecegi  hatirlanmalidir.
Asemptomatik miyokard iskemisinin tedavi prensipleri, koroner
risk faktorlerinin belirlenmesi ve diizeltilmesi, basta beta blokerler
olmak iizere optimal dozda anti-iskemik ilaglarin verilmesi ve
lipid disiirticii ilaglarin, 06zellikle pleotropik etkileri olan
statinlerin tedaviye eklenmesidir.
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Asymptomatic myocardial ischemia has been defined as the
documentation of myocardial ischemia by exercise stress testing and
ambulatory electrocardiographic monitorization (AEM) in the absence
of chest pain and symptoms equivalent of angina. It is difficult to
detect the prevalence of asymptomatic ischemia in general population.
However, it is important to document the presence of the silent
ischemia in patients with or without established coronary artery
disease (CAD). Although pathophysiological mechanisms underlying
asymptomatic ischemic attacks, is not clearly understood, some
hypotheses have been proposed. It has been documented that both
symptomatic and asymptomatic ischemia show a circadian model
rythm increasing in the morning hours. Although there is no definitive
diagnostic method of silent ischemia, exercise stress testing and AEM
are mostly used in clinical practice and beneficial methods both in
treatment and follow-up. Irrespective of the symptoms, the aim of
treatment should be to eradicate all ischemic attacks, despite the fact
that definitive treatment is not clear. Beta-blockers have been ac-
cepted as the most effective drugs in treatment of silent ischemia.
Calcium-channel blockers or nitrates can also be used in combination
with beta blockers. Coronary artery bypass grafting and percutaneous
coronary interventions are superior to medical treatment for suppres-
sion of silent ischemic attacks. It should be remembered that patients
with CAD and its risk factors may have silent myocardial ischemia.
Principles of asymptomatic myocardial ischemia treatment constitute
determining and correction of risk factors, optimal anti-ischemics
principally beta-blockers, anti-lipidemics, and statins use due to their
pleiotropik effects.
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Asemptomatik Miyokard Iskemisi
semptomatik miyokard iskemisi, klinik
olarak gogiis agris1 ve diger angina esde-

geri semptomlar olmaksizin, gecici ST-segment
degisiklikleri, miyokard perfiizyon defektleri ve

47



Erdal AKTURK ve ark.

gecici bolgesel duvar hareket bozuklugu gibi
miyokard iskemisinin objektif bulgularinin ortaya
konmas1 olarak tanimlanir.

Daha once hi¢bir semptomu olmadigi halde
ani Olim gelisen bazi1 hastalarin miyokardinda
infarktiis veya skar dokusu oldugu ilk kez 1912
yilinda Herrich tarafindan belirtilmistir." 1930
yillarinda angina pektoris olmaksizin egzersiz
elektrokardiyografi (EKG)’sinde  ST-segment
¢Okmesi oldugu anlasilmistir, 1961 yilinda
ambulatuar EKG kayitlar1 sirasinda spontan ST-
segment ¢okmesi ile seyreden sessiz iskemi ta-
nimlanmstir.”

Angina pektoris miyokard iskemisinin temel
semptomu olarak kabul edilir. Bununla birlikte
yeni yapilan calismalar, anginanin koroner arter
hastaliginin (KAH) nisbeten duyarsiz ve 0zgiil
olmayan bir belirleyicisi oldugunu géstermistir.**
Ayrica anginal semptomlarin bulunmamas: ciddi
ve potansiyel olarak 6liimciil koroner darligin yok-
lugunu ekarte ettirmez.’ Anginal semptomlarin
siddeti KAH derecesi ve uzun dénem prognozu ile
tam iliskili degildir.® Angina pektorisi olan stabil
KAH’lh hastalarda giinlik yasam esnasinda sik
asemptomatik iskemik ataklarin oldugu ortaya
konulmustur.”®  Yeni calismalarda KAH’da
asemptomatik iskeminin semptomlar kontrol edil-
mesine ragmen sik olustugu ve bu rezidiiel sessiz
iskemi varliginin olumsuz klinik sonu¢ ve 6liim
riskini artirdigi gosterilmistir.”'® Ciddi KAH olan
hastalarda minimal semptom varliginda veya
semptom olmaksizin hastalik hizla ilerleyerek,
miyokard infarktiisii (MI) ve 6liime neden olabi-
lir."""* KAH’1n ilk belirtisi %18 olguda ani oliim
seklinde kendini gostermektedir.'” Egzersiz testin-
de iskemi saptanan ancak asemptomatik olan
KAH’l hastalarin takibinde koroner olay ve 6lim
riskinin yiiksek oldugu gosterilmistir.'*"

Asemptomatik iskeminin Klinik Onemi

Semptomlarin olmamas1 nedeni ile toplumda
asemptomatik iskeminin gercek sikligini belirle-
mek zordur. Egzersiz testi ile taranan orta yash
asemptomatik  kisilerde egzersiz  esnasinda
asemptomatik olan ve anjiyografik olarak ciddi
KAH saptanan olgu oram1 %2.5 bulunmustur."'®
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Ortalama yas1 46 olan bir populasyonda floroskopi
ile koroner arter kalsifikasyonu arastirilmis ve bu
hastalarm  %9’da ciddi KAH saptanmustir."”
Asemptomatik olan ve yaslar1 40 ile 59 arasinda
degisen erkeklerin alindigi bir gruba 3 evreden
olugan bir tarama uygulanmis. Sonuc¢ olarak
%0.89’da 6nemli KAH saptanmustir.'®

Akut MI geciren hastalarda infarktiis sonrasi
egzersiz testi ile, kararsiz anginasi olan hastalarda
stirekli EKG takibiyle ve stabil KAH olan hastalar
ise ambulatuar EKG monitorizasyonu (AEM) ve
egzersiz testi ile yapilan takiplerinde, bu ii¢ hasta
grubunda sessiz iskemi tespit edilen kisilerde ko-
roner olaylarda ve mortalitede artis oldugu goste-
rilmistir.>'** ki veya fazla risk faktorii olan orta
yagh asemptomatik erkeklerin egzersiz testi ile
degerlendirildigi MRFIT (Multipl Risk Factor
Intervention Trial) caligmasinda, test sirasinda
iskemisi olanlar olmayanlar ile karsilastirildiginda,
kardiyak Oliim iskemisi olanlarda 3.4 kat fazla
idi.”* LRCPT (Lipid Reserarch Clinic Prevention)
calismasinda, daha 6nce KAH olmayan 3.600 kisi
submaksimal egzersiz testi ile tarandi. Egzersiz ile
iskemisi olan erkeklerde kardiyovaskiiler mortalite
onemli oranda yiiksekti (ortalama takip 8.4 yil).*'

Framingham calismasinda 5.127 semptomsuz
kisinin 30 yillik takiplerinde kadinlarin %35’inde
EKG’de miyokard iskemisi bulgusu saptanmistr.’
Bu veriler 1s181inda, sagliklt orta yash erkeklerin
yaklasik %2-4’de ciddi KAH oldugu belirlenmistir,
KAH igin risk faktorii olanlarda bu oran %10’a
yaklasir ancak kadinlarda yalanci pozitiflik yiiksek

DR 22,23
oldugu i¢in bir sonuca varmak zordur.™

Tiim klinik ¢alismalarin ¢oklu regresyon ana-
lizinde, AEM ile asemptomatik
iskeminin klinik sonu¢ ve kardiyak mortalite aci-

belirlenen

sinda giiclii ve bagimsiz bir belirleyici oldugu gos-
terilmistir.'"'> Sessiz iskemide olumsuz prognozun
nedeni bilinmemektedir.

Hayvan modellerinde gegici iskemik ataklarin
kiigiik ama belirgin subendokardiyal nekroz alanla-
11 ile iligkili oldugu ve bu asemptomatik ataklarin
da ilerleyici fibrozis ve sol  ventrikiil
disfonksiyonuna yol acabildigi gosterilmistir.”*

Ayrica miyokardin elektrofizyolojik ozelliklerini
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bozarak yasami tehdit eden ventrikiiler aritmilere
egilimi arttirdig1 da gosterilmistir.™*

Fizyopatoloji
Miyokardiyal iskemi koroner kan akimi ve ok-
sijen sunumu arasindaki dengesizlik sonucu olusur.
Koroner arterlerde sabit plak varliginda koroner
kan akiminda yetersiz artis olabilir veya sinirh
akim rezervine bagli olarak gereksinimin arttig
donemlerde kan akimi  yetersiz  kalabilir.
Aterosklerotik bir koroner arter segmenti eslik
eden endotelyal disfonksiyon ve vazomotor uyari-
lara yanit olarak nitrik oksit biyoyararlaniminda
azalma nedeni ile vazospazma kars1 6zellikle du-
yarlidir. Asemptomatik iskemik ataklarin olusu-
mundan sorumlu fizyopatolojik siire¢ iyi anlasil-
mamakla birlikte, daha o©nceki c¢alismalarda
asemptomatik iskemik ataklarin hemen 6ncesinde
kalp hizinda kii¢iik artislar oldugunun gosterilmesi,
koroner kan akiminda azalmanin 6nemli bir rol

oynadigini diisiindiirmektedir.”*

Yapilan bir ¢alismada, asemptomatik iskemik
ataklarin sikliginda sabah saatlerinde artis oldugu,
giinliik aktivite esnasinda olusan asemptomatik
iskemik ataklarin baslamasinda 6nce kan basincin-
da ve kalp hizinda onemli derecede artiglar oldugu
gésterilmistir.27 Bazi caligmalarda, AMI, ani kardi-
yak 6liim ve serebrovaskiiler olayin sirkadiyen bir
ozellik gosterdigi ve sabah saatlerinde daha sik
izlendigi gosterilmistir.”” Hem semptomatik hem
asemptomatik iskeminin bu sirkadiyen modeli,
sabah saatlerinde sistolik arteriyel basincinda artis,
koroner vazomotor tonusta artis, trombosit
agregasyonunda artis ve fibrinolitik aktivitede
azalma, plazma katekolamin ve kortizol artis1, tim
bu degisiklikler sonucunda koroner arterlerde plak
rliptliriinii, trombiis olusumunu ve spazmu artir-
maktadir.”*?

Sessiz iskemi esnasinda gogiis agris1 olmama-
sinin kesin mekanizmasi bilinmemekle beraber, bu
konuda bazi hipotezler ortaya atilmistir;

1. Noral ileti yollarinda bozukluk olmasi
(noropati)

*Kalp transplantasyonu olanlarda biitiin néral
yollar kesildigi i¢in anginal agr1 olusmaz.
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*Diyabetiklerde goriilen periferik ndropati
sessiz iskemiye katkida bulunabilir. Fakat yapilan
bir calismada diyabetik ve diyabetik olmayanlarda
sessiz iskemi siklig1 aym bulunmustur.™

* AMI’de miyokard nekrozunun néral ileti yol-
larinin hasarina neden olarak, iskemik alana yakin
canli dokunun agrisinin algilanmamasina neden
olabilir.

2. Agr esiginin farkli olmast;

*Calismalar, asemptomatik iskemisi olan has-
talarin agr1 esiklerinin daha yiiksek oldugu ve agri
algilamasinda genel bir bozukluk olabilecegini
gostermektedir.

*Agn algilanmasi psikolojik faktorler ve kiil-
tiirel alt yapi ile degisebilir.

*Endojen endorfinler gibi agriy1 hafifleten
maddelerin artis1 yetersiz olabilir.*

3. Agn esigine ulagsmada iskeminin sonlanma-
st. PTCA uygulanan hastalarda balon okliizyonu
sirasinda olusan degisiklikler siras1 ile ilk olarak
relaksasyon bozuklugu, birka¢ saniye sonra
kontraksiyon azalmasi, 15 saniye sonra sol
ventrikiil dolus basincinda artis ve 20 saniye EKG
degisikligi, okliizyonun 25-30 saniyesinde angina
olusur. Asemptomatik bir atak esnasinda miyokard
iskemisi EKG degisikligi olusuncaya kadar ilerler
ve agr1 esigine ulagsmadan sonlanabilir.** Bu bulgu-
lar 1s181nda degisik hastalarda degisik mekanizma-
lar sorumu olabilir, ancak bir hastada hangi meka-
nizmanin ne kadar katkida bulunabilecegini belir-
lemek zordur. Altta yatan mekanizma ne olursa
olsun, bozuk bir anginal uyar1 nedeni ile kardiyak
iskeminin asemptomatik olabilecegi kabul gormiis-
tur.

Sessiz miyokard iskemi tipleri

Tip 1- Ciddi KAH ve pozitif egzersiz testi ol-
dugu halde herhangi bir kardiyak belirtisi bulun-
mayan hastalar. Bu hastalarin bir kism1 MI gecirir-
ken bile agr1 duymazlar.

Tip 2- Miyokard infraktiisii gecirdikten sonra
spontan veya egzersiz testi ile agrisiz iskemi bul-
gulari olan hastalar.

Tip 3- Genellikle kronik stabil angina, anstabil
angina veya printzmetal angina gibi bilinen sekil-
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lerde anginasi olan hastalarda saptanan ve daha sik
goriilen sessiz iskemi ataklar1.”> Bu hastalarda
agri ile seyreden iskemik ataklarin yani sira sessiz
iskemik ataklar da olmaktadir. Bu grup i¢in “Top-
lam Iskemik Yiik” ifadesi kullamilir. Toplam
iskemik yiik semptomatik ve asemptomatik biitiin
iskemik epizodlarin toplam say1 ve siiresini ige-
rir.
Tam

Egzersiz testi ve AEM sessiz miyokard
iskemisinin tanisinda kullanilan baslica yontemler-
dir. Diger tam1 yontemleri, iskeminin metabolik
bulgularinin ortaya konmasi, niikleer goriintiileme
teknikleri ve floroskopidir.

Egzersiz Testi

Klinik pratikte en sik kullanilan ve ¢ogu hasta
icin ilk tercih edilecek yontemdir. Mevcut verilere
bakildiginda, asemptomatik KAH’da ve KAH ol-
mayan hasta taramasinda en uygun ve kullanimi en
kolay baslangic tani testidir. Normal EKG’si olan
hastalarda standart bir egzersiz testi esnasinda
Imm’lik veya daha fazla horizontal veya asag1 dog-
ru inen ST-segment depresyonu gelismesi egzersize
bagl iskeminin yaygin olarak kabul edilmis bir
bulgusudur. Yaslar1 35 ile 70 arasinda ¢oklu koroner
risk faktorii olan (266 hipertansiyon, 216 sigara, 80
diyabetik ve 135 hiperlipidemi) asemptomatik kisi-
ler egzersiz testi ile degerlendirilmis, bu kisilerde
%12 oraninda anlamli diizeyde KAH tespit edil-
mis.”® Epstein ve ark., asemptomatik 10.000 kisiyi
egzersiz testi ile degerlendirdiler, bu kisilerde %5
oraninda %50 ve tizerinde darlig1 olan koroner arter
hastalig tespit ettiler.”’

Ambulatuar EKG Monitorizasyonu

Son yillarda asemptomatik iskeminin saptan-
masi icin sik olarak kullanilmaktadir. Hastane di-
sinda iskemik ve aritmik olaylarin uzun siireli
EKG kaydim1  saglama  avantaji  vardir.
Asemptomatik iskemi atak, en az bir dakika siiren
yavas baslangic ve bitis ile birlikte en az 1 mm’lik
down sloping veya horizontal ST-depresyonu ige-
ren EKG degisikligi olarak tanimlanir. Gegici
iskemik atak tespitinde kullamlan 3 cesit
ambulatuar EKG kayit edicisi vardir.
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* Amplitiid-modiilasyonlu
*Frekans-modiilasyonlu
*Transistorlil dijital kaydediciler

Frekans modiilasyonlu kayit ediciler miyokard
iskemisinin degerlendirmesinde altin standart ola-
rak kabul edilir. Dijital kayit ediciler EKG’yi daha
ayrintili olarak kayit etmekte, artefakt ve yalanci
pozitif ST-segment degisiklikleri ile gercek iske-
minin ayrimini  kolaylastirmaktadir. Ambulatuar
EKG degerlendirirken, hiperventilasyon, sempatik
tonus degisiklikleri, ¢esitli ilag kullanim1 ve elekt-
rolit bozukluklar1 gibi bir¢ok faktor EKG kaydini
etkileyebilecegi goz Oniinde tutulmalidir. Diisiik
KAH riski bulunan kisilerde testi yorumlamak icin
biiyiik dikkat gerektirir. Sessiz iskeminin belirlen-
mesi i¢in optimal monitdrizasyon 48-72 saattir,
bunun sebebi iskeminin giinler igerisinde siklik ve
siire bakimindan degisiklikler gdstermesidir.

Ambulatuar EKG kaydi ile stabil koroner arter
hastalikli, varyant ve kararsiz anginali kisilerde
sessiz iskemi basarili bir sekilde tespit edilmis, bu
hastalar medikal tedavi altindayken de iskemik
ataklarin takibinde kullanilmistir.*®

Goriintilleme Teknikleri

Yiirilyiis band1 iizerinde egzersiz esnasinda ve-
ya adenozin ve dipiridamol ile farmakolojik stres
esnasinda cekilen miyokard sintigrafisi, egzersiz
radyoniiklid ventrikiilografi ve stres ekokardiyografi
yapilabilir. Goriintiileme tekniklerinin duyarlilig
daha fazla olup, bu testler esnasinda bildirilen
asemptomatik iskemi sikligi genellikle EKG takibi
ile bildirilenden daha yiiksektir. Ancak goriintiileme
yontemleri ile saptanan asemptomatik iskeminin
prognostik 6nemi ile ilgili kontrollii, genis kapsamli,
prospektif calismalarin sagladigi bilgi az miktarda-
dir. Yeterli bilgi elde edilinceye kadar sessiz iske-
minin rutin degerlendirmesinde onerilemez. Pozit-
ron emisyon tomografisi, manyetik rezonans goriin-
tilleme, niikleer magnetik rezonans spektroskopi ve
floroskopi (asemptomatik KAH 1 bir bulgusu olan
koroner arter kalsifikasyonu aragtirmak igin) tani
amaciyla kullanilabilir.

Cok kesitli bilgisayarli tomografi ile yapilan
calismalarda, darlik siddetinin belirlenmesinde
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tomografi ile anjiyografi arasinda iyi bir baglanti
oldugu gosterilmistir.” Ancak su anda anjiyografi
ve intravaskiiler ultrasonografinin yerini alacak
kadar klinik giivenilirlige sahip degildir.

Manyetik rezonans goriintiileme proksimal ko-
roner lezyonlar1 gostermede %72 oraninda basaril

iken distal lezyonlarin belirlemesinde basarisiz-
dir.®

Tedavi

Koroner arter hastaliginda geleneksel tedavi
yaklasimi semptomlarin kontrolii i¢in verilen teda-
viden olusur, ancak yeni c¢alismalar bu yontemin
tiim iskemik olaylar1 ortadan kaldirmadigini goste-
rilmigtir. Bir veya daha fazla antianginal ilag ile
tedavi edilen bu hastalarin %40’inda giinliik ya-
samlar1 esnasinda asemptomatik iskemik ataklarin
oldugu gosterilmistir.”'® Angina iskemi ile esdeger
tutulmasina ragmen, sessiz iskeminin olabilecegini
bilmek 6nemlidir. Ambulatuar EKG takibi uygula-
nan hastalarda, gecici iskemik ataklarin %25-30’u
semptomatiktir.’ Stres testi sirasinda indiiklenen
iskeminin cogu sessizdir. Bircok AMI klinik olarak
sessizdir, bu durum 6zellikle yaslilarda, hipertansif
ve diyabetik olanlarda siktir. Koroner arter hastala-
rinda tedavi rejimleri cogunlukla angina pektoris
varligina gore ayarlanir ancak bu semptomlardan
ziyade miyokard iskemisinin varligi prognozu
belirler.

Tedavide semptomlara bakilmaksizin tiim
iskemik ataklarin ortadan kaldirilmasi Onerilir.
Antianginal ilaclarin ¢ogu, anginal ataklarin sikligi
ve siddetini azaltmak agisindan etkili goriinmesine
ragmen, asemptomatik iskemiyi baskilamak aci-
sindan etkileri degiskendir.

Akut koroner sendromlu ve stabil anginasi o-
lan hastalarla yapilan calismalarda, semptomlarin
kontroliine yonelik tedavi, ambulatuar EKG ile
yapilan takibide sessiz iskemiyi yeterince baskila-
madig1 veya ortadan kaldirmadigr gosterilmistir.
Semptomlardan ziyade rezidiiel iskemi varligi
prognoz ve klinik sonuglart belirler. Bu bilgiler
1s1iginda  tedavinin  amaci, semptomatik  ve
asemptomatik tiim iskemik ataklarin ortadan kaldi-
rilmasi olmalidir.
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Nitratlar

Iskemik ataklarin siklig1 ve siiresini azalmakta
etkili olmasina ragmen, asemptomatik hastalarda
plasebo ile karsilagtirildiginda sessiz iskemiyi bas-
kilamada goreceli olarak etkisiz oldugu gosteril-
mistir.*"** Ozellikle uzun etkili nitratlar kullanildi-
ginda bu durum kismen nitrat toleransina bagh
olabilir.

Beta Blokerler

Bu ilaglarin akut iskemik sendromlarda ve
stabil angina tedavisinde onemli rol oynadig1 bi-
linmektedir. Miyokardin oksijen ihtiyacimi birkag
mekanizma ile azaltirlar, istirahat kalp hizinin azal-
tilmasi, egzersize yanit olarak kalp hizinin azaltil-
masi, kan basincinin diisiiriilmesi ve ventrikiil ka-
silma giicliniin azaltilmasidir. Kalp kasinda spesi-
fik reseptorlere baglanarak katekolaminler ile yari-
sir ve sonucta sempatik uyariya karst kardiyak
yamt azalir. Ozellikle sabah saatlerinde artan
katekolaminlerin  etkisini azaltarak miyokard
iskemisini, ani Oliimii ve sessiz iskemideki artisi
baskilar. Mevcut ¢alismalar 1s1ginda, KAH olanlar-
da beta bloker tedavinin giinliik aktivite esnasinda
asemptomatik iskemi sikliginda %59 oraninda
azalma ve siiresinde %70 azalma sagladig1 goste-
rilmistir.**° Bu sonuglara gore beta blokerler ses-
siz iskeminin tedavisinde en etkili ilaclar olarak
kabul edilmektedir.

Kalsiyum Kanal Blokerleri

Asemptomatik iskeminin sikliginda % 46 ve
stiresinde %36’lik bir azalma yaptig1r gosterilmis
olmasina ragmen, bu ilaglarin miyokard iskemisi-
nin tam olarak baskilanmasinda yetersiz oldugu
belirlenmistir.***® Ayrica kalsiyum kanal blokerleri
ile tedavide, 6zellikle kisa etkili dihidropiridinlerde
periferik vazodilatasyona sekonder hipotansiyon
gelisimi sonucu katekolaminlerde artis ile refleks
tasikardi olugsmaktadir. Ancak amlodipin ve
felodipin gibi vazoselektif ve uzun etkili ilaglarla
bu yan etki goriilmemektedir.”’

Statin Tedavisi

Statin kullanimi ile tim KAH olgularinda
mortalite ve diger kardiyak olaylarda azalma sap-
tanmustir. Iskemiyi azaltma mekanizmasi tam ola-
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rak bilinmemesine ragmen, lipid dusiiriici,
antinflamatuar ve endotel fonksiyonlarini diizeltici
etkileriyle katkida bulunabilir. Statin tedavisinin
ambulatuar EKG kayitlarinda gegici iskemik atak

sikligini azalttigi gosterilmistir.*®
Kombine ilac Tedavisi

Bu tedavi her ilacin daha diisiik dozda kulla-
nilmasina olanak saglamakta ve yan etkisi azalip
hasta uyumunu artirmasina yardimci olmakta-
dir.** Calismalar en uygun kombinasyonun bir
nitrat preparati (nitratsiz siire 10-12 saat olmal1) ve
uzun etkili bir beta bloker kombinasyonu oldugunu
gostermistir.” Diger bir secenek, kalsiyum kanal
blokeri (diltiazem)-nitrat veya kalsiyum kanal
blokeri-beta bloker kombinasyonudur. Bu kombi-
nasyonlarin kullanimi tek basina kullaniminda
daha fazla yarar saglamustir.

Revaskiilarizasyon

Antiiskemik ilaglar ile yapilan bircok klinik
calisma olmasina ragmen, PTCA veya bypassin
asemptomatik iskemili hastalarda etkilerini deger-
lendiren ¢ok az ¢alisma mevcuttur.

CASS (Coronary Artery Surgery Study) ca-
lismasinda, cerrahi Oncesi ve sonrasi egzersiz testi
ile asemptomatik iskemi goriilme oranlari benzer
bulunmustur (%29.8’a kars1 %29.3).”' Bypass on-
cesi ve sonrast asemptomatik iskemi sikliginin
kargilagtirlldigr bir diger calismada da revaskiilari-
zasyon sonrasi iskemi sikliginda belirgin bir azal-
ma oldugu gosterilmistir.>

PTCA’nin etkisini degerlendiren calismalarda
egzersiz testi bulgulan iizerinde durulmustur,
PTCA prosediiriinden hemen sonra uygulanan test
ile sessiz iskemi %60-70 oraninda baskilanmustir.
Ancak bu caligmalar tek damar hastalarinda yapil-
mis retrospektif ve randomize olmayan caligmalar-
di. Genel olarak bypass ile revaskiilarizasyonun
giinliik yasamda iskemiyi baskilamak acisindan
PTCA’dan daha etkili olduguna inamilir.”*>

Revaskiilarizasyon ile ila¢ Tedavisinin
Karsilastirilmasi

ACIP (US National institutes of Health
Asymptomatic Cardiac Ischemia Pilot) calismasi
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genis, randomize ve prospektif bir calisma olup
kombine ilag tedavisi ile revaskiilarizasyon tedavi-
sini AEM ve egzersiz testi ile karsilastirilmugtir.*®
flag tedavisi semptomlar1 kontrol ve iskemiyi bas-
kilamak iizere gruplara ayrildi, revaskiilarizasyon
grubu ise PTCA ve bypass seklinde olusturuldu.
Sonu¢ olarak revaskiilarizasyonun iskemik olay
siklig1 ve siiresini azaltmak acisinda angina kont-
rollii veya iskemi kontrollii ila¢ tedavisine gore
daha etkili oldugu gosterdi. PTCA ve bypassin
iskemi iizerine etkileri 12 hafta sonra AEM ile
degerlendirildi, PTCA %70 iken bypassta %46
iskemi olustu. Bu hastalar egzersiz testi ile deger-
lendirildiginde revaskiilarizasyon grubunda %69,
angina-kontrollii grupta %85, iskemi-kontrollii
gurupta %88 iskemik yanit saptandi. Egzersiz testi
kullanilarak PTCA ile bypass grubu karsilastiril-
diginda, iskemi siklifi bypass kolunda %54,
PTCA kolunda %77 olarak saptandi.””® iskemi
baslangic1 i¢in gegen siire bypass kolunda 7.6
dakika ve PTCA kolunda 6.5 dakika olarak sap-
tandi. Test sirasinda angina goriilme sikligi ise
bypass kolunda %10, PTCA kolunda %30 olarak
tespit edildi.**® Bu sonuglarla, bypass ile tedavi-
nin asemptomatik iskemisi hastalarda antiiskemik
etkinligin daha fazla oldugu kanaatine varilmis-
tir.”” Asemptomatik iskemi icin ilag tedavisi ile
revaskiilarizasyonu karsilagtiran veriler az sayi-
dadir. Ancak ila¢ tedavi kolunda optimal dozda
beta bloker veya beta bloker ile birlikte kalsiyum
kanal blokeri etkinligini degerlendiren calisma
yaptlmamistir.

ASIST (Atenolol Silent Ischemia Trials) ca-
lismasinda stabil KAH’1 olan hastalarda iskemi-
kontroliiniin klinik sonuglar iizerine etkisi deger-
lendirmistir, bir yillik takipte plasebo ile karsilasti-
rildiginda atenolol ile tedavi edilen hastalarda daha
az koroner olay gozlenmistir. Olaysiz siire ise
atenolol kolunda 120 giin ve plasebo kolunda ise
79 giin olarak saptanmustir.” Asemptomatik
iskeminin medikal tedavisi i¢in hazirlanmis bir
kilavuz yoktur. Ancak geleneksel ilac¢ tedavisi ile
revaskiilarizasyon tedavisinin etkinliginin karsilag-
tirlldigr yeni bir c¢alismada, AMI geciren 1000
hastanin %56’sinda egzersiz testi ile asemptomatik
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Tablo 1. Sessiz miyokardiyal iskemi ile ilgili yapilan ¢caligmalar ve bu ¢aligmalarin klinik sonuglar1 veril-

mistir.
Takip
Cahgmalar siiresi  Test Hasta gruplart  flac PTCA CABG iskemi
MSMI 1-6 ay  Egzersiz T. MI gegiren hasta - - - Sonuglar benzer
Thallium sintigrafisi
TIBBS 1yl AEM Egzersiz T. Bisoprolol - - Bisoprolol iistlindii
angina, AEKG 2  Nifedipine
iskemik epizot
ASIST 1yl Thallium-201, KAH, post MI, Atenolol - - Atenolol kolunda daha
egzersiz T. DES stres t. ile iskemi  Plasebo az koroner olay
varligi
ACIP 22 ay AEM Kombinasyon  + + Cerrahi
Egzersiz testi revaskiilerizasyon
listiin
CASS 10 yil Klinik takip KAH _ _ + Sonuclar benzer
APSIS 40 ay AEM Stabil KAH Atenolol _ _ Diyabet, hipertansiyon,
MI olanlarda fazla
TIBET 2 yil Egzersiz testi Egzersiz ile Atenolol, Konbinasyon
angina olanlar Nifedipin, - - kolu daha iistiin
Kombinasyon
MSMI: Multicenter Study of Myocardial Ischemia
TIBBS: The Total Ischemic Burden Bisoprolol Study
APSIS: Angina Pectoris Study In Stockholm
TIBET: Total Ischemic Burden European Trial.
iskemi saptanmis olup, 2.4 yil takipte genel KAYNAKLAR

mortalite her iki grupta ayni olmasma karsin
revaskiilarizasyon ile tedavi edilen grupta
reinfarktlis ve kararsiz angina ile hastaneye yatig
daha az bulunmustur.” Ancak bu calismada da
ACIP calismasinda oldugu gibi ila¢ tedavisi opti-
mize edilmemistir. Tablo 1’de sessiz miyokardiyal
iskemi ile ilgili yapilan ¢alismalar ve bu ¢aligmala-
rin klinik sonugclar1 verilmistir.”’

Sonug olarak, sessiz miyokard iskemisi klinik
olarak sessiz seyretmesine ragmen akut koroner
olaylarla iligkili olabilen bir sendromdur. KAH
olanlarda ve KAH icin risk faktorii olanlarda sessiz
miyokard iskemisinin olabilecegi unutulmamalidir.
Sessiz iskemiyi belirlemek i¢in kesin bir tan1 yon-
temi olmamasina ragmen egzersiz testi ve AEM
tan1 icin giivenilir yontemlerdir. Sessiz miyokard
iskemisinin tedavisinde, risk faktorlerinin belir-
lenmesi ve bu risk faktorlerinin diizeltilmesi ve
bagta beta blokerler olmak ilizere optimal dozda
anti-iskemik ila¢ tedavisi tedavinin esaslarini olug-
turmaktadir.
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