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OZET SUMMARY

Bu ¢aligma, koroner arter hastaligi (KAH) olan 13 EFFECTS OF NICARDIPINE ON SYSTOLIC AND
hasta ve 20 normal kontrol olgusu tizerinde yapildi. YenDIASTOLIC FUNCTION IN PA TIENTS mill
bir kalsiyum antagonisti olan nikardipin'in KAH buluna@ORONARY HEART DISEASE
olgularin LV sistolik ve diyastolik fonksiyonlari iizerine

The present study was petformed on 13 patients with
olan etkileriplasebo kontrollii olarak arastirild.

coronary artery disease (CAD) and 20 normal control
[k hafitada hastalara 20 mg nikardipin veya plaseleases. Die effects of nicardipine, a new calcium antagonist,
oral olarak ve giinde 3 defa verildi. Ertesi hafta, nicardimin left ventricular (LV) systolic and diastolic functions in
alanlara plasebo, plasebo alanlara nikardipin verildi. Hélre patients with CAD, were assessed by using conventionel
bir dénem sonunda, hastalar, fizik muayene, konvan- and pulsed Doppler echocardiography as a placebo-con-
siyonel ehokardiyografi ve "pu/sed" Doppler ekokar- trolled stiidy.
diyografi ile degerlendirildi. 20 mg nicardipine or plasebo was given to each
Bu ¢alismada su sonuglar elde edildi: 1) KAH olan patient orally and twice daily in the first week In the follow-
hastalarda LV diyastolik fonksiyonunun bozulmus olduguing week patients recieved nicardipine were given to
bulundu, 2) Nikardipin KAH olan hastalarda LV sistolikplacebo or patients received placebo were given to nicar-
fonksiyonu etkilemezken, LV diyastolik fonksiyonlarindadipine in the same ways. At the end of each period, the
belirgin iyilesme sagland. patients were evaluated by physical examination, conven-
tional and pulsed Doppler echocardiography.

Anahtar Kelimeler: Koroner arter hastaligi, Nikardipin, Sol
ventrikil sistolik  fonksiyonu, Sol
ventrikiil diyastolik fonksiyonu.

Inthe present study, the following results were ob-
tained: 1) the impairment in LV diastolic function was
found in the patients with CAD at rest, 2) nicardipine sig-
nificantly improved LV diastolic function, while did not ef-
fect LV systolic function in the patients with CAD.

Keywords: Coronary artery disease, Nicardipine, Ixft
ventricular systolic function, ["eft ventricular

diastolic function.

Koroner arter hastaliginin tibbi tedavisinde kal-
siyum antagonistleri, antianginal, antiskemik, kar-
diyoprotektif, antihipertansif ve az da olsa anti aritmik
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Ozellikleri nedeni ile yaygin olarak kullanimaktadir
(1,2). Bunun sonucu olarak, farkl 6zellikleri bulunan
cok sayida yeni kalsiyum antagonisti klinik kullanima
sunulmustur.

Kalsiyum antagonistlerinin  ortak  dzellikleri
yaninda, Ozellikle sol ventrikil (LV) sistolik
fonksiyonuna, ileim  sistemine  etkilen ve

vazodilatasyon glicii, yan etkileri ydninden aralannda
onemli farkliliklar bulunmaktadir (2).
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Tablo 1. Hastalarin Koroner Arter Tutulumlari
(%50 veya daha fazla liitminal darhk
bulunan Koroner arterleri)

Tutulan koroner arterler Hasta sayisi %

LAD+Cx+RCA 5 38.5
LAD +Cx 2 154
LAD+RCA 3 23.0
Cx 1 7.7
RCA +Cx 1 7.7

RCA 1 7.7

Kisaltmalar: LAD: Sol anterior desending arter, Cx:: Sirkiim-
fleks arter, RCA: Sag koroner arter.

Kalsiyum antagonistlerinden nifedipin, verapamil
ve diltiazem'in sistemik hipertansiyonlu hastalarda,
yine nifedipin ve verapamilin hipertrofik kar-
diyomiyopatili hastalarda LV diyastolik fonksiyonu
olumlu sekilde etkiledikleri bildirilmistir (3-7). Aynca
yine nifedipin'in kisa stireli koroner okllizyondan sonra
olusan miyokard disfonksiyonu (miyokardiyal "stun-
ning")nu ve uzun sureli siddetli miyokard iskemisi
sonucu olusan miyokardiyal disfonksiyonu (miyokar-
diyal "hibernation") énleyerek, LV sistolik ve diyastolik
fonksiyonlarinda iyilesme sagladigi da bildirilmistir (8).

Bu galisma, dihidropiridin grubu yeni bir kalsiyum
antagonisti olan ve kimyasal yapisi nedeniyle
nifedipin'e benzeyen nikardipin'in koroner arter has-
talig (KAH) bulunan olgularin LV sistolik ve diyastolik
fonksiyonlarn Uzerine olan etkilen plasebo kontrollt
olarak, konvansiyonel ve "pulsed" Doppler ekokar-
diyografi ile arastinidi.

MATERYAL VE METOD

Bu calisma Mart 1989 ile Temmuz 1989 tarihleri
arasinda Turkiye Yuksek ihtisas Hastanesi Kardiyoloji
Klinigi'nde yaslan ortalama 47 £ 17 (33-60 yaslar arasi)
olan 20 normal kontrol olgusu ile yaglan 52 +9 (34-65
yaslar arasi) olan KAH' olan 13 olgu Uizerinde yapildi.

Kontrol grubunun 17 (%85)'si erkek, 3(%15)U
kadindi. Bu olgulann anjiyografik olarak koroner arter-
leri normaldi. Fizik bulgulan, ekokardiyografik ve
laboratuvar bulgulan normal sinirlar iginde bulunuyor-
du. Hasta grubunun 12(%92)% erkek, 1(%8)'i kadindi.
Hastalann anjiyografik olarak, 6(%46.2)'sinin 2,5
(%38.5)nin 3 ve 2 (%15.3)'sinin 1 koroner major
koroner arterinde veya 6nemli dalinda %50 veya daha
fazla liminal darik mevcuttu. Hi¢ birisinde KAH
disinda hastallk bulunmuyordu. Hastalann &énemli
darlk bulunan koroner arterleri Tablo 1de gdsteril-
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"inflow"
gorintisi. LPFR: Geg¢ "peak" dolus hizi, EPFR:
Erken "peak" dolus hizi, AHT: Akselerasyon yari
zamani, DHT: Deselerasyon yari zamani, DR:
Deselerasyon hiz1. TG: Tanjant.

Sekil 1. S$ematik  diyastolik  mitral spektral

mistir. Hastalann sadece 1(%8)nin elektrokar-
diyograminda gegirilmis miyokard infarktlist 6rnegi ve
2(%16)'sinda anjiyografik ve ekokardiyografik olarak,
LV duvar hareket bozuklugu mevcuttu.

Asagidaki 6zelligi olanlar galismaya alinmadi:

4 ay icinde akut miyokard infarktlsu gegirmis
olanlar, dogumsal ve diger edinsel kalb hastaligi olan-
lar, diabetes mellitusu ve sistemik hipertansiyonu (sis-
tolik*diyastolik kanbasinco 160*95 mm Hg) olanlar,
atriyo-ventrikiler ve intraventrikiler iletim bozuklugu,
kalb ritm bozuklugu olanlar ve yeterince ekojenik ol-
mayanlar, ejeksiyon fraksiyonu (EF) %50'nin altinda
olanlar ve LV anjiyografik ve ekokardiyografik olarak
LV anevrizmasi olanlar.

Arastirmanin Yapilisi

Arastirmaya alinan hastalann en az 3 glin sure ile
almig olduklan tum kardiyo-aktif ilaclar kesildi. Bu stire
icinde sadece angina hissetiklerinde isosorbid
dinitratin dil alti tabletlerinden almalarina izin verildi. 3
gun sonunda hastalara 20 mg nikardipinin veya ayni
firma (Sandoz) tarafindan imal edilmis olan plasebo
tabletleri yemeklerden 2 saat 6nce olmak Uizere, giinde
3 defa oral olarak verildi. Ertesi hafta, nikardipin alanlar
plasebo, plasebo alanlara da ayni sekilde 1 hafta stire
ile verildi. Herbir haftalk nikardipin veya plasebo
dénemleri sonunda, son ilag dozundan 3 saat sonra
olmak Uzere hastalar fizik muayene, konvansiyonel ve
"pulsed" Doppler ekokardiyograi ile degerlendirildi.

Konvansiyonel Ekokardiyografinin
Yapilisi

Hastalar baslan cesitli derecelerde yukseltiimis
ve cesitli derecelerde sol dekibitis pozisyonda olmak
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Tablo 2. Kontrol ve Plasebo Dénmenideki, Ya§,
Kalb Hizi, Sistolik ve Diyastolik Kan
Basinglari, Sol Ventrikiil Arka Duvar
Kalinhiklari Yéniinden Istatistiksel
Kargilasitrilmalari (Parametreler
ortalama t Standart sapma olarak
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Tablo 3. Kontrol ve Hasta Grubunun Plasebo
Dénemindeki Sol Ventrikil
Ekokardiyografik Fonksiyonlarinin
Gostergesi Olarak Alman Ejeksiyon
Fraksiyonu (EF), Fraksiyonel Kisalma
Hizi (FK) Hizi Yéninden istatistiksel
Olarak Karsilagtirnimalan (Ortalama z
Standart Sapma

verildi)
Kontrol grubu Hasta grubu P degeri
(n =20) (n=13)
Yas (yil) 47 £17 52+9 >0.05
KH (vuru/dakika) 84114 80+8 >0.05
SKB (mm Hg) 151 + 12 134 +15 <0.01
DKB (mm Hg) 74 £21 77+8 >0.05
LVADK(cm) 10 +0.1 11+£0.1  >0.05

Kontrol grubu Hasta grubu P degeri
(n =20) (n=13)
EF (%) 62 +5 6015 >0.05
FK (%) 30 5.0 32 £5.6 >0.05

Kisaltmalar: KlLkalb hizi, SKB:sistolik kan basinci, DKB:diyas-
tolik kan basinci, LVADK: sol ventrikiil arka duvar
kalinhg.

lizere General Electric PASS-C model ekokardiyografi
cihazi ve 3.5 mHzlik transduser kullanilarak Feigen-
baum tarafindan tanimlanan sekilde uygulandi (10).
LV duvar hareket bozuklugu belifenen hastalarda LV
voliimleri ve EF Tolerado ve arkadaslannin énerdigi
yontemle, diger hastalarda ise Teicholz'un
formdillinden bulundu. EF (%)nu 100x diyastol sonu
voliim-sistol sonu vollim/diyastol sonu volim ve frak-
siyonel kisalma (FK) = 100xdiyastol sonu ¢ap-sistol
sonu gap/diyastol sonu ¢ap formdillerinden bulundu
(10,11).

Doppler Ekokardiyografinin

Uygulanisi
Hastalar  konvansiyonel  ekokardiyografinin
yapildigi pozisyonda olmak (zere Hatle (12)

tarafindan bildirilen yontemle ve General Electric
PASS-D cihazi ve 3.5 mHZzlik transduser kullanilarak
ve cihaz "pulsed" Doppler "mode"unda iken uyguland..
"Sample" volim apikal 4 bosluk pozisyonunda ve
"sample" volim mitral andlisten itibaren 1 cm LV
icinde bulunacak sekilde ve apeks-mftral aniiliis ek-
senine parelel olacak sekilde veya bu eksenden en
fazla 20 derecelik sapma olacak sekilde yerlestirildi.
Odyo-sinyalin en kuvvetli duyuldugu mitral "inflow"
spektral gortintistnin en net egorildigl "sample”
voliim konumlannda ve hastalar ekspiriyum durumun-
dayken, 3-5 kardiyak siklus boyunca ve gortintii hizi 50
mmV/sn iken kayit alindi (12).

Doppler Ekokardiyografim
Parametrelerin Belirlenisi

Doppler ekokardiyografik parametreler Sekil
1'deki sematik diyastolik mitral "inflow" spekiral

kayitinda gosterildigi gibi ve en net olarak gortiilen
sinirlardan belidendi (13). Buna gére su Doppler
parametreleri belirlendi: LV erken "peak” dolus hizi (E),
LV ge¢ "peak" dolus hizi (A), E/A orani, erken dolus ak-
selerasyon yan zamani (AHT), erken dolus
deselerasyon yan zamani (DHT) ve erken dolus
deselerasyon hizi (DR). Sekil 1'de gosterildigi gibi DR,
ER degerindeki EF egdimi (“agisinin tanjantimdan
bulundu (13). Milisaniye (msn) biriminden bulunan
zaman aralklan eszamanl olarak cekilen elektrokar-
diyogramlanndan bulunan RR siiresi (msn)'nin kare
kokiine boliinerek, kalb hizina goére diizeltildi (14).

Diger parametreler olarak, hastalann istirahat
sirasindaki kalb hizi (KH), sistolik kan basinci (SKB) ve
"double product’ (DP) (=KHxSKB) degerlendirildi.
SKB sag koldan ve sifigmomanometre ile dlgldi. KH
ise o0 sirada gekilen istirahat elektrokardiyogramdan
elde edildi.

istatistiksel degerlendirmeler Ankara Universitesi
Tip Fakiiltesi Biyoistatistik Ana Bilim Dall'inda "paired" t
testi ve ortalamalar arasi farkin dnemliligi t-testi yontem-
leri ile yapildi.

BULGULAR

Kontrol grubunun yas, plasebo dénemindeki is-
tirahat KH, SKB ve DKB, LV arka duvar kalinliklan
yonlnden istatistiki karsilastirmalan Tablo 2'de gosteril-
misti. Buna gore, hastalann SKB'lerinin kontrol
grubuna gore daha distk oldugu (P<0.001) ve yas,
KH, DKB, LV arka duvar kalinligi yoniinden iki grup
arasinda fark bulunmadigi gortldi (P>0.05).

Kontrol grubu ile hasta grubunun plasebo
dénemindeki ekokardiyografik LV sistolik
parametreleri olan FK ve EF ydnlnden istatistiksel
karsilastinimalan Tablo 3'de gdsterilmistir, buna gore,
bu parametreler yontinden, iki grup arasinda 6nemli
fark bulunmadig géraldi (P>0.05).

Tiirkiye Klinikleri KARDIYOLOJI Cilt 3, Sayt 3, Temmuz 1990
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Tablo 4. Kontrol Grubu ile Hasta Grubu
(Plasebo dénemi) Doppled
Ekokardiyografik Sol Ventrikil
Diyastolik Fonksiyon Parametreleri
Yéninden Karsilagtirllamsi (Ortalama
+ Standart sapma)

Kontrol grubu Hasta grubu P degeri
(n =20) (n=13)

E (cm/sn) E (cm) 67.7 + 118 55.4+5 < 0.001
A (cm/sn) 56.2 +12 675 <0.01
E/A orani 1.25+0.34 0.82 £0.11 < 0.001
AHT + 124 + 0.27 1.02 £0.25 <0.05
DHT + 235 +0.70 3.30 £ 0.56 < 0.001
DR(cm/sn2) 557 £244 317¢106 < 0.001

Kisaltmalar: E: Lverken "peak” dolus hizi, A: LV erken "peak”
dolus hizi, E/A orani, AHT:L erken dolus aksele-
rasyon yan zamani, DUT: erken dolug deselerasyon
yari zamani, DR: erken dolus akselerasyon hizi +:
sire ile ilgili parametreler kalb hizina gdre diizel-
tilmis olarak verilmigtir.

Tablo 6. Hasta Grubunda Plasebe ve Nikardipin
Doénemindeki Ekokardiyografik LV
Sistolik Fonksiyon Parametreleri Olan
Ejeksiyon Fraksiyonu (EF) ve
Fraksiyonel Kisalma Hizi (FK)'nin
istatistiksel Olarak Karsilastanimasi
(Ortalama + Standart sapma)
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Tablo 5. Hastalarin Plasebove Nikardipin
Aldiklari Donemlerdeki Kalb Hizi (KH),
Sistolik Kan Basinci (SKB), "Double
Product” (DP) Degerlerinin
Karsilastiriimasi (Ortalama  Standart

sapma)
Plasebo Nikardipin P degeri
KH (vuru/dakika) 80+ 8 89+7 < 0.001
SKB (mmlig) 135 £ 16 110+10 < 0.001
DKB (mm Hg) 7818 69 5 <0.01
DP (vuru/dakika 10381 £901 9837 £561 >0.05

X mm Hg)

Tablo 7. Hasta Grubunda Plasebo ile Nikardipin
Dénemindeki Doppler Sol Ventrikiil
Diyastolik Fonksiyon Parametrelerinin
istatistiksel Olarak Karsilastiriimasi
(Ortalama * Standart sapma)

Plasebo Nikardipin P degeri
E (cm/sn) 554 +13.1 63.5 £11.5 <0.05
A (cm/sn) 67.0 £9.5 59.2 £8.3 <0.05
E/A orani 0.81 £0.11 1.04 £0.14 < 0.001
Airr’ 1.03 +£0.25 135 +0.32 <0.01
DHT’ 3.30 £0.56 2.66 +0.42 <0.01
DR (cm/sn’) 557 + 244 317 + 106 < 0.001

Plasebo Nikardipin Pdegeri
EF (%) 6017 6218 0.05
FK(%) 32 +6 32+7 0..05

Kontrol grubu ile hasta grubunun plasebo
dénemindeki LV diyastolik parametreleri, yéniinden
karsilastinimalan Tablo 4'de gdsterilmistir. Buna gore,
tim Doppler parametreleri (E, A, E/A orani, AHT, DHT
ve DR) ybninden hasta grubunda LV diyastolik
fonksiyonunun bozulmus oldugu gérildu (sirasi ile,
p< 0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.05, p<0.001,

p<0.001).

Hasta grubunda, plasebo ve nikardipin dénem-
lerindeki KH, SKB, DKB ve DP yoninden
karsilastinimalan Tablo 5'de ekokardiyografik sistolik,
fonksiyon parametreleri olan EF ve FK ydniinden
karsilastinimalan Tablo 6'da gdsterilmistir. Buna gore,
nikardipin plaseboya goére, KH'da belirgin artis
(p<0.001), SKB ve DKB'de belirgin disus (siras! ile,
p<0.001, p<0.01) goruldi. DP yoniinden nikardipin ile
plasebo arasinda 6nemli fark gértilmedi (p> 0.05).

Hasta grubunda, plasebo ile nikardipin'in LV
diyastolik fonksiyonunu gésteren parametrelere olan
etkilerinin istatistiksel karsilastinimalan Tablo 7'de
gosterilmistir. Buna gbre, plasebo dénemi sonunda
(ortalama + standart sapma) A,67+10 cm/sn iken,
nikardipin verilisinden sonra 60+29'a dusti. Ancak bu
dusus istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).
Diger parametreler olan E, E/A orani, AHT, DHT ve DR
yoninden LV diyastolik fonksiyonunda belirgin
iyilesme goruildii (sirasi ile, p<0.05, p<0.001, p<0.01,
p<0.01, p<0.001).

TARTISMA

Kalsiyum cok sayida onemli kardiyovaskuler
fonksiyonda ve kalbte eksitasyon-kontraksiyon ve
relaksasyon iglevinde anahtar rolli oynayan belki de de
en 6nemli iyondur (12). Kalsiyum, depolarizasyon ve
dolayisi ile kontraksiyon sirasinda sarkolemmadan
hicre icine gegerek hticre icine gecerek, hicre ici kal-
siyum depolanndan daha fazla kalsiyumun sitozole
salinmasini saglar. Burada kalsiyum troponin Cye
baglanarak, aktin-miyozin  kdprilesmesinde ve

Tiirkiye Klinikleri KARDIYOLOJI Cilt 3, Sayt 3, Temimiz 1990
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dolayisi ile, kontraksiyonun olugsmasinda ¢ok 6nemli
rol oynar. Kalsiyum benzer sekilde, periferlk arterler-
deki diz adele hicrelerinin kontraksiyonunda ve
dolayisi ile, periferik damarlann vazokonstriiksiyonun-
da da énemli rol oynayan bir iyondur. Diger yandan,
kalsiyumun trombositlerin hasarl arteriyel endotele
baglanmasinda, trombosit kokenli gelisme faktori
(=platelet-derived growth factor)'iniin saliniminda,
damar duz adele hicrelerinin endotele gbéglinde ve
aterojen lipidlerin endotele baglanmasinda ve dolayisi
ile, ateroskleroz patogenezinde kofaktor rolii oynadigi
sanimaktadir (12).

Bazi  aragstrmacilann  istirahat  miyokard
geriliminin, htcre ici kalsiyum iyonu infliksiinden
bagimsiz oldugunu bildirmelerine karsiik (6), diger
baz arastincilar miyokardiyal iskemi sirasinda olusan
hiicre ici kalsiyum artisina bagl olarak, mitokondriyum-
da agsin birikimi oldugunu ve bu birikimin ilerleyici
miyokard hicresi kontraktlriine ve mitokondrilerde
fonksiyon bozukluguna yol agtigini, bunun sonucu
olarak da hiicre igi yiksek enerjili fosfatlann yapim ve
depolanmasinin  bozulmasina yol acarak, sonugta
aktin-miyozin koprulesmesi icin ve bu kdprilerin
acllimasi icin gerekli enerjinin azalmasina ve dolayisi
ile, miyokardin kontraksiyon ve relaksasyonunun
bozulmasina neden oldugu ileri striimastr (6,8). Kal-
siyum  benzer sekide reperfizyon  hasan
patogenezinde rol oynadidi bildirilmistir (8,17).

Kalsiyum iyonun kardiyovaskdler fizyopatolojisin-
deki bu ¢ok yonll iglevieri nedeniyle, cok sayida kal-
siyum antagonisti antianginal, antiskemik, kar-
diyoprotektif, antihipertansif ve vazodilatér olarak,
Klinik uygulamada yaygin kullanim alani bulmustur (2-
15). Kalsiyum antagonistlerinin ortak 6zellikleri bulun-
makla birlikte, 6zellikle LV fonksiyonlarina iletim sis-
temi Uzerine olain etkileri, vazodilatasyon gticii ve yan
etkileri ydniinden aralarinda énemli farkliiklar bulun-
maktadir (2,18). Bu grup ilaclardan verapamil ve dil-
tlazem'in sistemik hipertansiyonlu olgularda nifedipin
ve verapamilin KAH olan olgularda LV basing-volim
liskisinde olumlu degisiklikler sagladigini, LV
kompliyansini artirdigi, LV "stiffness"ini azaltigi ve
sonugta LV erken dolusunu artirdiklan bildirilmistir (3-
7). Fujibashi ve arkadaslan kisa sureli koroner
okliizyonu ve reperflizyonu sonucu olusan LV slstolik
ve diyastolik fonksiyon bozuklugu (=miyokardiyal
"stunning")'nun nifedipin ile takrar normale cevrilebil-
digini bildirmislerdir (10). Bunun yaninda, kalsiyum an-
tagonistlerinden verapamil'in kuvvetli, nifedipin'in zayif
ve diltiazem'in orta derecede negatif inotropik et-
kilerinin bulundugu belidenmistir (2,18). Aynca kal-
siyum antagonistlerinin vazodilatasyon olusturabilime
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guclerindeki farkliik sonucu, aralannda antihipertansif
ve refleks takikardi olusturma yoninden de farkliik
bulundugu bildirilmistir (2).

Bu galismamizda, normotensif KAH bulunan ol-
gularda, plasebo ile kiyaslandiginda, nikardipin'in
KH'ni artirdigi, SKB ve DKB'ni disiirdiiging, buna
karsilik, DP" etkilemedigi goriildi. Diger yandan da,
nikardipin'in LV sistolik fonksiyonlanni olumiu veya
olumsuz sekilde etkilemedigi gorildi. Bu durum diger
kalsiyum antagonistelirinin aksine olarak, nikardipin'in
negatif inotropik etkisinin olmadigini gdstermektedir.
Bu sonug¢ daha 6nce yapilmis arastirma sonuglari ile
uygunluk géstermektedir (20,21).

Bu callsmada nikardipinin LV diyastolik
fonksiyonuna olan etkileri "pulsed" Doppler ekokar-
diyografi ile arastinidi. Bugiine kadar yapimis ok
sayidaki aarastirma, bu ydntem ile bulunan LV diyas-
tolik parametrelerinin, hemodinamik, sineanjiyografik
ve radyonuklid ydntemlerle bulunanlar ile ¢ok iyi korele
olan parametreler oldugunu gdstermistir (13,22-27).
Lin ve arkadaslan "pulsed" Doppler parametrelerinden
E/A oranin, DHT ve DR'nin hemodinamik LV diyastolik
parametreleri ile en iyi korele olan parametreler
oldugunu ve AHT'nin daha az hassas bir parametre
oldugunu bildirmislerdir (13).

Lorel ve arkadaslan nifedipin'in su 4 mekanizma
ile miyokard iskemisinde yararl oldugunu bildirmisler-
dir. 1. Kalsiyumun hiicre igine girisini engellemek
suretiyle kontraksiyonu ve dolayisi ile miyokardin ok-
siien gereksinimini azaltmasi, 2.miyokardi iskemik
hasardan direkt olarak korumasi, 3.koroner kan
akimini artirmasi 4."afterload"u dustrerek, kalbin isini
azaltmasi (28).

Kumik ve arkadaslan, nifedipin'in LV dolusunu
olumlu yénde etkiledigini ve bunun miyokardiyal "stiff-
ness"i azaltmasi veya miyokardiyal kompliyansi
artirmasina bagh olmadigini, daha ¢ok vazodilatasyon
etkisine bagl olarak, "afterload'u diistirmesinin sonucu
oldugunu ileri stirmuslerdir (29). Diger bazi arastincilar
ise nifedipin ve verapamil'in miyokardiyal kan akimini
artirarak, iskemik miyokard hticrelerinde asin kalsiyum
birikimini 6nleyerek, LV fonksiyonlanni olumlu yénde
etkiledigini ileri sirmuslerdir (6,8). Buna zit sonuglar da
bildirilmistir (19).

Nikardipin'in ise konjestif kalb yetmezligi olan ol-
gularda bile, kontraktilite Uzerine olumsuz etkisinin
bulunmadigi, kuvvetli vazodilator oldugu, sistemik
vaskuler rezistansi duslrdigl, pozitf dP/dtyi et
kllemeksizin, kalb debisini ve EF'unu ve koroner kan
akmini artrdigi  bildirilmistir  (20,21,30-32). Bunun
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yaninda, Feldman ve arkadaglan anjiyoplasti
isleminde, balonun sisirilmesi sirasinda intraventz
olarak verilen nikardipin'in miyokardiyal “stunning"i
Onledigini, bu etkisinin koroner kollateral dolasimi
artirmasi ile ilgili oldugunu ve bu sirada DP'In ¢ok az
(%7) distugina bildirmislerdir (33).

Bu galismamizda, "afterload™in gostergesi olarak
aldigimiz SKB'da belirgin diisuis goriildii. Buna karsilik,
muhtemelen baroreseptor refleksinin  artisina  bagh
olarak, nikardipin ile KH'da artis goriildii. Sonugta da
miyokardin oksijen gereksiniminin gostergesi olarak
aldigimiz DP'ta 6nemli degisiklik olusmadi.

Galismamizin diger bir 6énemli sonucu olarak,
nikardipin'in tim "pulsed" Doppler parametrelerinde
belirgin iylesme saglamis olmasidir. DP'ta degisiklik
olusmamasina karsilik, LV diyastolik fonksiyonunda
gorulen bu iyilesmenin, nikardipin ile saglanan koroner
dilatasyon, koroner kolleteral dolasim artisi ile ilgili od-
larak, miyokard iskemisinin azalmasi ve sonucta
miyokardiyal "hibernatingin kaybolmasi veya azal-
mas! ile ve muhtemelen hicre ici kalsiyum iyonu
birikimini  6nleyerek, miyokard  relaksasyonu
diizeltmesi ile ilgili oldugunu diistiniiyoruz.

Nikardipin'in olgulanmizin LV sistolik fonksiyon-
larini diger kalsiyum antagonistlerinin aksine olarak,
olumsuz ybénde etkilememesinin ise nifedipin'de de
oldugu gibi, "afterload"u duslrmesi, refleks
katekolamin artisi olusturmasi ile ilgili oldugu kanisina
vardik.

Sonug olarak ¢alismamiz, 1.KAH olan olgularda
istrahat sirasindaki LV diyastolik fonksiyonunun
siklikla bozulmus oldugunu, LV sistolik fonksiyonunun
ise normal bulundugu, 2.Nikardipin'in KAH olan ol-
gulann LV sistolik fonksiyonunu etkilemezken, LV
diyastolik fonksiyonunda belirgin iyilesme sagladigini
gosterdi.
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