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Summary

Amagc: Sendrom X, eforla gelen gogiis agrisi, pozitif efor testi

ve normal koroner anjiyografi bulgularinin varliginda
heterojen bir grup hasta i¢in kullanilan bir terimdir.

Bu caligmada amacimiz gergek koroner arter hastalari ile
sendrom X'li hastalarda, dilalt1 nitratlarin efor testleri tiz-
erine olan etkilerini inceleyerek, bu noninvaziv metodun
iki grup hastayr ayirmada yardimci olup olamayacagini
arastirmakti.

Metod: Caligma yas ortalamalar1 54+6 olan 10 kadin, 6 erkek

toplam 16 sendrom X'li olgu ile, yas ortalamalar1 56+8
olan 2 kadin, 10 erkek toplam 12 koroner arter hastasi tiz-
erinde gerceklestirildi. Eforla gelen gogiis agrist sikayeti
ile bagvuran hastalardan istirahat elektrokardiyografi-
lerinde (EKG) anlamli iskemik bulgusu olmayan, efor
testleri pozitif fakat koroner anjiyografileri normal olan
grup sendrom X, anjiografide en az bir ana koroner arter-
de %75 veya istiinde darlig1 olan grup gergek koroner
arter hastalarini olusturdu. Konjenital kalp hastaligi, kalp
kapak hastaligi, kardiyomyopati, konjestif yetmezligi,
gegcirilmis miyokard infarktiisii, sistemik hipertansiyonu
ve/veya sol ventrikiil hipertrofisi olan hastalar ¢aligma
dis1 birakildi. 3. vizitte ¢alismaya alinan hastalarin eger
varsa almakta olduklari ilaglar uygun siirelerle kesilerek
2. kez ve dilalt1 isosorbitdinitrat (ISDN) 5 mg verilerek
efor testi uygulandi. Her iki efor testinde de hasta grup-
larindan istirahatte, 1 mm'lik ST segment depresyonunda
ve maksimum egzersizlerde elde edilen sonuglar birbir-
leri ile kiyaslandi.
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Purpose: Vascular syndrome X is the term applied to a hetero-

geneous group of patients with stable angina pectoris, ex-
ercise-induced ischemic ST segment changes and angio-
graphically normal coronary arteries.

Our aim was to determine if there was a difference be-
tween the parameters of exercise stress testing done with
and without sublingual (isosorbiddinitrate (ISDN) in
coronary artery disease (CAD) and syndrome X patients
and to see if this noninvasive method could be useful in
identifying patients with normal coronary arteries.

Method: 16 patients (10 female and 6 male) with average age

5446 years of syndrome X and 12 patients (2 females and
10 males) with average age 56+8 of CAD were included
in the study. Patients with a history of stable angina pec-
toris but normal resting 12-lead electrocardiography
(ECQG), a positive exercise stress test and normal coro-
nary angiographic findings constituted syndrome X
group. If angiographically documented stenosis 275% of
at least one major coronary artery was found, these pa-
tients constituted CAD group. Patients with congenital
and valvular heart disease, cardiomyopathy, heart failure,
previous myocardial infarction, systemic hypertension
and/or left ventricular hypertrophy were excluded.

Results: On the first visit patients underwent a symptom limit-

ed exercise stress test according to a modified Bruce pro-
tocol after a suitable period of withdrawal of drugs.
Vascular investigations were performed during a second
visit. On the third visit exercise stress testing was per-
formed by using 5 mg sublingual ISDN. Test results at rest,
at 1 mm ST-segment depression and at peak exercise were
compared with each other in both of the patients' groups.
After ISDN, heart rate increased and systemic blood pres-
sure decreased significantly (p<0.001) and rate pressure
product (RPP) showed no change of statistical signifi-
cance in CAD patients at rest. At peak exercise, systemic
blood pressure showed no statistical difference, heart rate,
RPP and equivalent exercise time to peak exercise in-
creased and maximal ST segment depression decreased
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Bulgular: Koroner arter hastalarinda dilaltt ISDN verilerek
yapilan efor testinde klasik teste gore istirahat kalp atim
sayist artti, sistolik kan basinc1 (SKB) azaldi, sirasiyla
(p<0.001), hiz basin¢ g¢arpimi (rate pressure product
(RPP)) ise anlaml1 degisme gostermedi. 1 mm'lik ST seg-
ment depresyonu sirasinda kalp hizinda, RPP ve 1 mm'-
lik ST depresyonu olusuncaya kadar gecen siirede istatis-
tiksel olarak anlamli artiglar gozlendi, sirasiyla
(p<0.001). Maksimum egzersizde kalp atim sayisi ar-
tarken, SKB'1 degismedi, RPP ve toplam egzersiz
stiresinde anlamli artig (p<0.001) ve maksimum ST seg-
ment depresyon miktarinda anlamli azalma saptandi
(p<0.001). Ayn1 sekilde sendrom X'li hastalarda dilalti
ISDN sonrasinda istirahat kalp atim hiz1 ve RPP artarken
(p<0.001), SKB'" azald1 (p<0.01). 1 mm'lik ST segment
depresyonu sirasinda SKB'1 ve 1 mm'lik ST segment de-
presyonu olus zamani azaldi (p<0.001), RPP'deki azalma
orta derecede idi (p=0.014). Maksimum egzersizde kalp
atim sayisi, RPP, SKB acisindan her iki efor testi arasin-
da anlamli fark yoktu. Maksimum egzersiz siiresi belirgin
olarak azald1 (p<0.001), maksimum ST segment depresy-
on miktarinda artis izlendi (p<0.05).

Sonug¢: Bizim sonuglarimiza gore ISDN verildikten sonra
sonuglarin daha da koétiilesmesi anjiografik olarak normal
koroner arterlerin bulundugunu gosteren giiclii bir kanattir.

Anahtar Kelimeler: Koroner arter hastaligi, Sendrom X,
Efor testi
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significantly (p<0.001 and p<0.001 respectively). In syn-
drome X, heart rate and RPP increased while systemic
blood pressure decreased significantly (p<0.001) after
sublingual ISDN at rest. At peak exercise, heart rate, sys-
temic blood perssure and RPP showed no statistically sig-
nificant difference. Only equivalent exercise time to peak
exercise decreased significantly (p<0.001) and maximal
ST segment depression increased moderately (p<0.05).
At ischemic threshold equivalent exercise time to is-
chemic threshold and RPP increased in CAD but de-
creased in syndrome X patients by sublingual ISDN
(p<0.001).

Conclusion: In conclusion, the majority of patients with syn-
drome X showed no improvement in exercise stress test-
ing after sublingual ISDN. Patients with CAD improved
their exercise performance and delayed their ischemic
threshold. Therefore patients with chest pain and positive
exercise stress testing will give us a brief idea to distin-
guish them if they are CAD or syndrome X patients by
using sublingual ISDN in their exercise stress testing.

Key Words: Coronary artery disease, Syndrome X,
Exercise stress testing
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Sendrom X tanis1 efor anjinasi, efor testinde
ST-segment depresyonu ve koroner anjiografide
normal epikardiyal koroner arterlerin bulunmasi ile
konulur (1-3). Bu sendromdaki miyokard
iskemisinin nedeninin koroner mikrosirkiilasyon-
daki fonksiyon anormalligi oldugu hipotezi
yaygindir ve bazi sendrom X hastalarinda koroner-
lerin rezistans damarlarinda endotel-bagimli va-
zodilatasyon yanitinin bozuldugu ileri stiriilmistiir
(1,4). Ayrica sendrom X'e aterosklerotik risk fak-
torlerinin eslik etmesi nedeniyle aterosklerotik ko-
roner arter hastaliginin prematiir formu olarak da
kabul edilmektedir (5). Gogiis agris1 ile gelen
hastalarin ayirici tanisinda efor testi ile ST-segment
depresyonunun saptanmasi faydalidir. Yalniz efor
testindeki iskemik bulgular koroner arter hasta-
larinda da sendrom X'li hastalarda da benzerdir (2,
3, 6). Dilalt1 nitratlarin koroner kokenli gogiis
agrismin Onlenmesinde ve/veya siddetinin azal-
masinda etkili oldugu bilinmektedir. Bu grup hasta-
da efor testinde de dilalt1 nitrat ile iskemi esiginde-
ki diizelme gosterilmistir (2,3,5). Buna karsilik di-
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lalt1 nitratlar sendrom X'li hastalarin ancak %40 ile
50'sinde gogiis agrisim1 azaltabilmektedir (2,3).

Calismamizda amacimiz Onceden koroner
arter hastalig1 ve sendrom X grubuna ayrilan hasta-
lara dilalt1 nitrat vererek ikinci kez yapilan efor
testlerindeki degisiklikleri saptamak ve bu nonin-
vaziv metodun gercek koroner arter hastalar ile
normal koroner arteri olanlari ayirtedebilmekte
yararli olup olamayacagini aragtirmakti.

Materyel ve Metod

Olgular: Calismaya Ocak 1997-Mart 1997
tarihleri arasinda Izmir Atatiirk Egitim ve
Arastirma Hastanesi Dahiliye Poliklinigine go6giis
agrist ile bagvuran 156 hastadan yas1 42-68 arasin-
da 28 vaka secildi. Ik basvuru sirasinda hastalar
ileri tetkiklere yonlendirilmeden once, konjenital
ve romatizmal kalp kapak hastaligi, kardiyomyo-
pati, ritm ve iletim bozuklugu, konjestif kalp yet-
mezligi, gegirilmis miyokard infarktiisii, sistemik
hipertansiyonu ve/veya belgelenen sol ventrikiil
hipertrofisi olanlar ¢alisma dist birakildi.
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Tablo 1. Olgularin genel 6zellikleri

Sendrom X Koroner Arter

Hastalig1
Hasta Sayis1 16 12
Cinsiyet (E/K) 6/10 10/2
Yas Ortalamasi 53.7 55.6
Koroner Anjiyografi
1 Damar Hastaligi - 6(%50)
2 Damar Hastaligi - 4(%33.4)
3 Damar Hastalig1 -

2(%16.6)
Sol Ana Koroner Hastalig1 - -

Koroner arter hastalari: Yas ortalamasi
56.8+8 yil olan 10 erkek, 2 kadin toplam 12 has-
tanin gerg¢ek koroner arter hastasi oldugu saptandi.
Eforla gelen gogiis agrisi sikayeti ile bagvuran bu
grubun istirahat EKG'leri normal, efor testleri po-
zitif ve anjiografik olarak en az bir ana koroner
damarda %75 veya iistiinde darlik mevcuttu.
Koroner anjiografi sonrasit 6 vakada (%50) tek
damar, 4 vakada (%33.4) 2 damar ve 2 vakada
(%16.6) 3 damar hastalig1 saptandi. Hi¢bir vakada
sol ana koroner lezyonuna rastlanmadi.

Vaskiiler sendrom X hastalari: 28 hastadan,
yas ortalamasi 53.7+6 yil olan 6 erkek, 10 kadin
toplam 16 hastanin sendrom X oldugu saptandi.
Eforla gelen gogiis agrisi sikayeti ile bagvuran bu
hastalarin istirahat EKG'leri normal, efor testleri
pozitif ve koroner anjiografileri de normal bulundu.
Olgularimizin genel o6zellikleri Tablo 1'de gdste-
rilmistir.

Calismaya alinan hastalardan ilk basvuruda
aliman anamnez, fizik muayene bulgulari, EKG ve
ekokardiyografi ile ilgili verileri kaydedildi. Tiim
EKG'ler birbirlerinden bagimsiz bir dahiliye ve
kardiyoloji uzmani tarafindan degerlendirildi.
Hipertansif olgular1 belirlemede Amerikan Birlesik
Ulusal Komitesinin 5. raporunda (JNCV) belirtilen
kriterler kullanild1 (7). Ekokardiyografik 6l¢iimler
Acuson XP 128 model ekokardiyografi ile 2.50
mHz'lik probe kullanilarak, koroner anjiografileri
Judkins teknigi ile ayni kardiyoloji uzman tarafin-
dan 9 Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji
Anabilim Dalinda yapildi. Efor testleri calismay1
planlayan dahiliye grubunun kardiyoloji uzmanina
eslik etmesi ile yine ayni1 iiniversitede yapildi.
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Efor testi: Yapilan efor testi, semptom sinirli
ve Bruce protokoliine gore uygulanan treadmill
testiydi (8). Daha once ilag kullananlarda ilaglar
uygun zamanda kesildikten sonra test yapildi. B-
bloker kullananlarda testten en az bes giin once,
kalsiyum kanal blokeri kullananlarda en az {i¢ giin
once ve nitrat kullananlarda en az bir giin 6nce ilag
kesildi.

Test boyunca li¢ EKG derivasyonu (V1, AVF,
V5) siirekli monitorize edildi.

Testin baslangicinda, biitiin agamalarinda ve
dinlenme periyodunda sistolik ve diyastolik kan
basinglar1 6l¢iildii.

Testin baslangicinda, 1 mm'lik ST depresyonu
sirasinda, maksimum egzersiz sirasinda ve testin
sonunda 12 derivasyonlu EKG alind1.

Egzersiz testi asagidakilerden biri veya bir
kag1 goriildiigiinde sonlandirilmak iizere planlandi.
1. Fiziksel yorgunluk 2. Progresif anjina pektoris
3. 3 mm'den fazla ST segment depresyonu 4. Hipo-
tansiyon, ciddi aritmi (ventrikiiler tasikardi), dispne.

ST segment depresyonunu miyokardiyal iske-
mi olarak degerlendirebilmek igin J noktasindan
0.08 sn sonra ve en az 1 mm horizontal (yatay)
veya downslopping (asagiya) egilimli ¢okme ol-
masi gerekliydi.

Yukarida belirtilen testi sonlandirma kriterleri
olmadig1 takdirde teste o yas i¢in hedeflenen mak-
simum kalp hizina ulasilincaya kadar devam edildi.
Hedef kalp hiz1 (220-yas) formiilii ile hesaplandi.

Bundan sonraki asamada bu 28 hastaya
koroner anjiografi yapildi. 16 hastanin anjiografisi
normal olarak bulunurken, 6 hastada tek damar,
4 hastada 2 damar ve 2 hastada da ¢ok damar
hastaligina rastlandi. Sonugta koroner anjiografileri
normal olan 16 hastaya sendrom X tanist konu-
lurken 12 hasta da koroner arter hastaligi tanisi
ald1.

Biitiin hastalar 2. kez efor testi i¢in 3. bir vizite
cagirildi. 2. kez yapilan efor testi hastalara 5 mg di-
lalt1 isosorbitdinitrat (ISDN) verilip, ilacin tiimiiyle
emiliminden 5 dakika sonra baslatildi. 1. testte
uygulanan protokol ve pozitif kabul edilebilme
kriterleri kullanildi.

Her iki test sirasinda, istirahatte (bazal deger-
ler), 1 mm'lik ST segment depresyonu olus za-
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Tablo 2. Sendrom X'li hastalarda ISDN verilmeden Once ve verildikten sonra efor testine verdikleri yanitin

karsilastirilmasi

1. Test 2. Test P

(ISDN Sonrasi)

Bazal Degerler
Kalp Hiz1 (atim/dk) 85+8 114+9 .000
Sistolik KB (mmHg) 127+10 119+11 .00
Diyastolik KB (mmHg) 82+6 80+5 NS
RPP (atim. dk. mmHg) 10795+2659 135662510 .000
1 mmlik ST Segment Depresyon Sirasinda
Kalp Hiz1 (atim/dk) 127+10 126+8 NS
Sistolik KB (mmHg) 160+18 140+15 0.000
Diyastolik KB (mmHg) 90+6 81£15 0.000
Zaman (ortalama-saniye) 482+12 290+78 0.000
RPP (atim.dk.mmHg) 20320+4502 16660+4159 0.014
Maksimum Egzersiz Sirasinda
Kalp Hiz1 (atim/dk) 141£19 146425 0.132
Sistolik KB (mmHg) 163£16 162+14 0.216
Diyastolik KB (mmHg) 96+7 80+£5 0.000
RPP (atim.dk.mmHg) 22983+4602 24300+4503 NS
Egzersiz siiresi (saniye) 630+70 402+58 0.000
Maksimum ST Segment Depresyon Miktar1 (mm) 1.7+0.5 2.1£0.4 0.05

maninda ve maksimum egzersizde kalp atim hizi,
kan basinci degisiklikleri, hiz-basing ¢arpimi (rate-
pressure product/double product (RPP)), maksi-
mum ST segment depresyon zamani ve ST segment
depresyonunun milimetre olarak miktari birbirleri
ile kiyaslandi. Hiz basing ¢arpimi (RPP); (kalp hiz1
X sistolik kan basinci (atim sayisi/dakika mmHg))
olarak belirtildi ve miyokard oksijen tiikketiminin
faydali bir gostergesi olarak kabul edildi.

Istatistik: Degiskenler birbirleriyle SPSS
Windows 6.0,student's t testi kullanilarak
karsilastirildi. Degerler, ortalama +SD (standart de-
viasyon) olarak belirtildi. 0.05'den kiiciik p deger-
leri anlamli olarak kabul edildi.

Calisma oncesinde tiim olgular konuya iliskin
olarak bilgilendirildi ve sozlii olarak muvaffakatlar
alind1.

Bulgular

Sendrom X olgularinin 1. ve 2. efor testleri
karsilagtirildiginda ISDN verildikten sonra istirahat
kalp atim sayist (8548 atim/dk'ya karsilik 114+9
atim/dk, p<0.001) ve RPP (10795+£2659 atim/dk,
mmHg'ya karsilik 13566+£2510 atim/dk mmHg,
p<0.001) belirgin olarak artmisti. SKB ise azalmisti
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(127£10 mmHg'ya karsihik 119411 mmHg,
p<0.01).

I mm'lik ST segment depresyonu oldugunda
gozlenen kalp atim sayis1 her iki grupta da birbirine
yakindi (12710 atim/dk'ya karsilik 12648
atim/dk). Buna karsililk SKB (160+8 mmHg'ya
karsihik 14015 mmHg, p<0.001) ve RPP
(20320+4502'ye karsilik 16660+£1459 atim/dk.
mmHg, p=0.014) ile ISDN verildikten sonra an-
laml1 olarak diigiiktii. Ayrica ISDN verildikten son-
ra 1 mm'lik ST segment depresyonu olus zaman1 da
kisaldi (482+112sn'ye karsilik 290478 sn,
p<0.001). Maksimum egzersizde kalp atim sayisi,
sistolik kan basinglar1 ve RPP agisindan her iki test
arasinda anlamli bir fark yoktu. Fakat ISDN ve-
rildikten sonra egzersiz siiresi kisald1 (630+70 sn'ye
karsilik 402+58 sn, p<0.001) ve maksimum ST
segment depresyon miktarinda orta derecede an-
lamh bir artis izlendi (1.74£0.5 mm'ye karsilik
2.1£0.4 mm, p<0.05) (Tablo 2).

Sendrom X hastalarinin ISDN sonrasi efor tes-
tine verdikleri yanitin genel degerlendirilmesi Sek-
il 1'de gosterilmistir.

Koroner arter hastalarinin birinci ve ikinci efor
testleri kargilagtirildiginda dilalti1 ISDN verildikten
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Tablo 3. Koroner arter hastalarinda ISDN verilmeden 6nce ve verildikten sonra efor testine verdikleri

yanitin karsilastirilmasi

1. Test 2. Test P
(ISDN Sonras1)
Bazal Degerler
Kalp Hiz1 (atim/dk) 80+4 90+4 0.000
Sistolik KB (mmHg) 135+12 116£10 0.000
Diyastolik KB (mmHg) 80+6 74+3 0.000
RPP (atim. dk. mmHg) 10800+£2513 10440+£2716 NS
1 mmlik ST Segment Depresyon Sirasinda
Kalp Hiz1 (atim/dk) 115+8 136+10 0.000
Sistolik KB (mmHg) 159+8 15610 NS
Diyastolik KB (mmHg) 8716 86+5 NS
Zaman (ortalama-saniye) 307117 565+59 0.000
RPP (atim.dk.mmHg) 18285+4517 21216£5215 0.000
Maksimum Egzersiz Sirasinda
Kalp Hiz1 (atim/dk) 116£10 128+7 0.000
Sistolik KB (mmHg) 161+10 160£10 NS
Diyastolik KB (mmHg) 90+£5 86+4 0.000
RPP (atim.dk.mmHg) 18676+4730 20480+5227 0.000
Egzersiz siiresi (saniye) 428+75 694485 0.000
Maksimum ST Segment Depresyon Miktar1 (mm) 2.2+0.39 1.3+0.4 0.000
sonra, istirahat kalp atim sayis1 anlamli artig gos-
terirken (80+4 atim/dk'ya karsilik 90+4 atim/dk,
p<0.001), SKB'inda ise diisme izlendi (135+10
mmHg'ya karsilik 116£10 mmHg, p<0.001). RPP
degismedi (10800+2513 atim/dk mmHg'ya karsilik
1044042716 atim/dk. mmHg). Dilalti ISDN i dazelme var
W degigikiik yok

verildikten sonra 1 mm ST segment depresyonu
sirasindaki kalp atim sayisit artarken (115+8
atim/dk'ya karsilik 136+10 atim/dk, p<0.001),
SKB'da anlamli degisiklik izlenmedi (159+8
mmHg'ya kargilik 15610 mmHg). RPP'de belirgin
artis (18285+4517 atim/dk mmHg'ya karsilik
2121645215, p<0.001), 1 mm'lik ST segment dep-
resyonu olusana kadar gecen siirede anlamli uzama
(307+£117 sn'ye karsilik 565+59 sn, p<0.001) izlen-
di. Maksimum egzersizde ISDN verildikten sonra
dakikadaki kalp atim sayis1 daha yiiksekti (116£10
atim/dk'ya kargilik 128+7 atim/dk, p<0.001), oysa
SKB yoniinden iki test arasinda 6nemli bir fark
gozlenmedi (161+10 Hg'ya karsihik 160+10
mmHg). RPP (18676+4730 atim/dk mmHg'ya
kargilik 20480+5227 atim/dk mmHg, p<0.001) ve
toplam egzersiz siiresi (428+75 sn'ye karsilik
694+85 sn, p<0.001) 6nemli oranda artti. Ayrica
yine maksimum egzersizde ST segment depresyon
miktar1 ISDN verildikten sonra anlamli oranda
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Sekil 1. Sendrom X'li hastalarin ISDN sonrasi efor testine
verdikleri yanitin genel degerlendirilmesi.

azaldi (2.2+0.3 mm'ye karsilik 1.3+0.4 mm,
p<0.001) (Tablo 3).

Koroner arter hastalarinin ISDN sonras1 efor
testine verdikleri yanitin genel degerlendirilmesi
Sekil 2'de gosterilmistir.

Tartisma

Cogu kez koroner arter hastalar1 ile sendrom
X'li hastalar arasinda klinik ayirim yapilamamak-
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i dizeime var

Sekil 2. Koroner arter hastalarinin ISDN sonrasi efor testine
verdiklerin yanitin genel degerlendirilmesi.

tadir. Gogiis agrisi olan hastalarda efor testi koroner
arter hastaliginin varligini ortaya koymada her za-
man yeterli olamayabilir (6, 9,10). Ayrica sendrom
X'li hastalarin bazilarinda miyokard perfiizyon
sintigrafisi ile tespit edilen perfiizyon defekti veya
bolgesel kontraktil degisimler, koroner arter hasta-
larinin bulgulariyla benzerlik gostermektedir (11).

Lanza ve arkadaglarinin, Radice ve arkadas-
larinin ve bizim c¢aligmalarimizda sendrom X'li
hastalarda dilalti nitratlarin yarar1 goriilmezken,
koroner arter hastalarinda egzersiz toleransinda
onemli derecede artis izlenmistir. Egzersizden 6nce
verilen dilaltt ISDN'a alinan bu yanit obstriiktif ko-
roner lezyonlari ile sendrom X'in olus mekaniz-
malar1 agisindan ¢esitli tartigmalar1 da beraberinde
getirmistir (2,3).

Nitratlarin sendrom X'li hastalardaki negatif
etkilerini agiklayan birka¢ olasi sebep vardir.
Bir¢ok calismada asil patolojiden kondiiktans arter-
ler ve arteriyoller arasindaki prearteriyoler damar-
larda artan vazokonstriiktér tonusun sorumlu ola-
bilecegi oOne siiriilmiistiir(1-5,12,13). Potent ko-
roner arteriyoler dilator olan dipiridamoliin infiiz-
yonu ile de sendrom X'li hastalarda g6giis agrisi ve
iskemik ST degisiklikleri ortaya ¢ikmaktadir. Bu
durum mikrovaskiiler anormalligin koroner arteri-
yollerin proksimalinde oldugu hipotezini destekle-
mektedir (1,4,13).

Botker ve arkadaglari, sendrom X'li hastalarda
sistemik arterlerin endotele bagimli ve endotelden
bagimsiz vazodilatasyon yanitin1 karsilastirdiklar:
bir ¢alismanin sonunda sendrom X'in endotelden
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bagimsiz genel bir mikrovaskiiler patolojinin sonu-
cu oldugunu belirtmislerdir (5). Yine bu calismada
kiigiik koroner arteriyollerdeki lumen daralmasi ve
mediyal diiz kas hiicrelerindeki proliferasyonun
cesitli ilaglarla tedavi edilebilmesi nedeniyle olayin
morfolojik olmaktan ¢ok fonksiyonel bir problem
olabilecegi bildirilmistir (5).

Sendrom X patofizyolojisinde sempatik tonus
hakimiyeti ve hiperinsiilinemi de yer almaktadir (2,
3, 5,14,15). Hiperinsiilinemi sendrom X'li hastalar-
da siklikla goriilse de, mikrovaskiiler disfonksiyon-
la arasindaki iliskinin anlasilmasi zordur.
Hiperinsiilinemi eritrositlerdeki sodyum lityum ters
yonlii akimini (Na*-Li* CT) artirmaktadir. Bu akim
ise sodyum hidrojen degisim aktivitesinin gdosterge-
sidir. Na*-H* degisimi hiicre i¢i kalsiyum kon-
santrasyonunu artirir, bdylece damar tonusu ve va-
zokonstriiktor yanit artar. Caligmalar sendrom X'li
hastalarda da Na*-Li* ters yonlii akiminin ve Na*-
H* degisiminin varligim1 gdstermistir (14,16).
Sempatik tonus hakimiyeti disfonksiyonel preart-
eriyollerin a-stimiilasyonu sonucu kontraksiyonu
ile ortaya ¢ikmaktadir (1,13,17,18). Efor testi
sirasinda sendrom X'li hastalarin ISDN sonrasi isti-
rahat kalp atim hizindaki artis da bu goriisii destek-
lemektedir. Bizim c¢alismamizda da efor testinin
erken agsamalarinda kalp atim hizi ve kan basincin-
da artis izlendi .Bu bulgu otonom sinir sistemi
fonksiyon bozuklugunu irdeleyen degisik calis-
malarda da gosterilen ve koroner arter hastalarina
gore sendrom X hastalarindaki yiiksek ditirnal kalp
atim hiz1 ve efor testine kronotropik yanittaki yeter-
sizligi desteklemektedir (15,18).

Nitratlarmm sendrom X'li hastalarda egzersiz
toleransini azaltmasi hastaligin etiyolojisindeki
esas faktoriin "kiiciik koroner damarlarindan yeter-
siz nitrik oksit (NO) salinmasidir” seklindeki
goriisii desteklememektedir (17).

Eksojen nitratlar molekiillerinden NO'in ortaya
cikmasini saglayarak epikardiyal ve prearteriyoler
damarlar iizerinde vazodilator etkilerini gosterirler
(19). Yetersiz NO yapildig1 durumlarda ise damar
diiz kasmin vazodilatasyonla sonlanan yanitini da-
ha da artirirlar (19).

Calismamizdaki sonuclar sendrom X'li hasta-
larda azalmis NO yapimini ekarte ettirmemektedir,
¢linkii bu olgularin kiigiik koroner arteriyollerinin
eksojen nitratlar1 NO'e veya onun nitrozotiyolik
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tiirevlerin cevirebilme yetenegi az oldugundan
nitratlar1 bu damarlar tizerindeki etkileride ihmal
edilebilir diizeydedir (19).

Sendrom X olgularinda intrakoroner asetilko-
line vazodilatasyon yanitinin yetersiz olmasi, NO
eksikligi, endotel kokenli hiperpolarize edici fak-
tortin eksikligi, asetilkolinin direkt vazokonstriiktor
etkisi, endotelin varlifi ve/veya damar diiz kas
hiicrelerinin NO'e kars1 vazodilatdr yanitindaki
azalmanin sonuglarindan biri ile geligebilir (2,17).

Sendrom X olgularinda goriilen iskemik ne-
denli olmayan gogiis agrist ve ST segment dep-
resyonunun, miyokardin degisik bolgelerindeki
hiicrelerde potasyum akisindaki degisiklik ve Al
adenozin reseptorlerinde stimiilasyon artigi ile
uyumlu oldugu, dilaltt ISDN kullanimini takiben
adrenerjik aktivasyonun potasyum konsantras-
yonunu ve intertisyel adenozini artirdigi ve EKG
degisiklikleri ile semptomlarin tetiklendigi goste-
rilmigtir (2).

Calismamizda koroner arter hastalarinin egzer-
siz testinde dilalt1 ISDN'a verdikleri yanitlar
degisik olmakla birlikte, egzersiz toleransinda art-
ma ve iskemik esik degerine ulasmada gecikme
izlendi. ISDN'a yaniti iyi olmayanlarin multi damar
hastas1 veya ciddi diizeyde darligi olan vakalar
oldugu gozlendi.

Anjiografide kritik seviyede koroner arter dar-
lig1 olanlarda ISDN'in egzersizle indiiklenen
miyokard iskemisini azaltabilmesi hem periferik
etkisine (6n yik ve ard yiikte azalma) hem de
iskemik bolgelerdeki normal veya daralmis koroner
damarlarin relaksasyonu ve kollaterallerin dilatas-
yonunu saglayarak oldugu belirtilmistir(20). ISDN
sonrasinda subepikardiyal arteriyoller genislerken
subendokardiyal arteriyollerin yanit1 yetersizdir,
kan akimi miyokard kas tabakasinin derinligine
dogru degil epikardiyuma dogru yonlenmektedir.
Buna dikey calma (vertical steal) denilmektedir.
Ayrica arteriyollerdeki direncin nonhomojen
bicimde artis1 durumunda kan akimi normal alan-
lara yonlenirken, dilatasyona direng gosteren bol-
gelerde kan akiminda rdlatif azalma izlenir. Buna
da yatay calma (horizontal steal) denilmektedir
(3,13,21).

Sendrom X ve koroner arter hastalarinda efor
testinde gozlemlenen sonuglar benzerdir. Dilalti IS-
DN verilmesinden sonra yapilan efor testinde
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sendrom X'li hastalarda egzersiz toleransin da azal-
manin goriilmesi bu noninvaziv yontemin iki hasta
grubu hakkinda invaziv yontemler oncesi bilgi
verebilecegi ve koroner arter hastaligi sendrom X
ayiriminda yararl olabilecegi goriislinii tasimak-
tay1z.
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