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OZET: Norm al epikard iya l ko ron er arterl er ve gogUs agns i yada ben zeri se mp to rn lar koroner
 
anji yog rafik degerl endirme siras mda sik likla karsi las ilan bir bul gudur. Bu hastalann bazrlan nda
 
gercek miyokard iya l iskemi bulgulan gosteri lrnis o lrnas ma ragmen rn ekani zm asi net o larak
 
bilinmemektedi r. Bu ma ka lede, bu Iarkh hasta g rub unu n klinik ve fizyo lopato loj ik oze llik ler ini
 
g lince l bilgi le r 1 ~l gmd a gozde n geci rrneyi amac ladik.
 
[An aht ar Kelimeler : koroner anj iyog ra fi, gogUs agnsr, se ndro m x]
 

A BS T R AC T :Norma l co ro nary arteries and ang ina pectori s or ang ina -like sy mpto ms is a find ing
 
co mmonly encoun tered during coronary angiographic evaluat ion . Altho ugh t the find ings o f tru e
 
myocard ia l ischemia has been sho wn in so me of these patients, its mech an ism is clearly unknown.
 
In thi s article we aime d to review the cl in ic and ph yisiopathologic properties of these di st inct
 
pati ents ' gro up in the light o f curre nl kno wledges .
 
[Key Wo rds : coronary ang iographi, ches l pain, sy ndro me x]
 

otnts 

Gogus ag nsi yada goguste raha ts izlrk 
hissi miyokardiyal iskem inin en one rnli 
bul gusu o lup koroner arter hastah gi varhgmda 
miyokard iyal oks ije n ta lebiyle ka n ak mu 
arasmda ki uyurn suzlu ktan kay na klarur (1) . 
Kard iyak tipte gogUs agns irun mekanizrnast 
net o larak anlasilarnanusur. Spin al ko rdu n Cg

T 4 segrnentine g ire n ve korone r ar ter lere 
paral el seyrede n medullasiz se rnpat ik liflerin 
ag n nm affe rent yo lunu o lusturdugu 
dusunulrnektedi r (2) . Sp ina l ga ng lio na ulasan 
impuls spina l kord boyun ca talarnu sa orada n da 
se re bral kortekse tasmi r. Angi na pekto ris, d iger 
vissera l ag n lar gibi lam lokali ze edi lemez ve 
sik lik la ilgili de rrnatom sa has ma uyar. 
Mi yok ard iyal iskemi nin en sik se bebi bas ta 
ateroskleroz olrnak uzere vazoko nstri ksiyon ve 
ozellik le de ak ut koroner sendror n lardan 
so rum lu o lan koroner ar te r trornbozudur. 

Koro ner anjiyografik cahsma lar, egzers iz le 
aru p istirahatta gecen gogUs agns: o lan 
hastalan n %90' mdan faz lasmda anj iyogra fik 
o lar ak koroner ar ter hastali g i tesp it edi lm istir , 
Birkac rap orda da tipik egzersiz ang inas : 
o ldug u ha lde anj iyografik o larak koron erl erin 
normal o ldugu rapor edi lrnistir . Anj iyog rafisi 
normal o lup gogUs agns i o lan hastalard a 
farm akol oj ik vazod ilator ler ve strese koroner 
kan akrrru cevabuu n ye tersiz o ldug u ve bunun 
da kuc uk koroner ar te rlerde fonksiyon 
bozuk lugunda n kayna klandrgi ileri 
suru lrnektedir, lst irahat miyok ard iyal iskemi k 
ag n miyokardm O2 iht iyacmdaki art rstan ziyade 
koroner ka n akinundaki akul azalrnada n 
kaynak lan rnak ur. Muhternel d iger Iaktorl er ise 
aleroskleroz uzer ine eklcnmis spazm, embo li 
veya trombozd ur (3) . Angi na yada angi na 
be nzeri sikayetleri o lup anj iyografik o larak 
koroner arterleri normal o lan hasta insidansi 
yi l l ik yak las ik % LO-30 oram nda d ir (4). 
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Koroner anjiyografi koroner anatomi hakkmda gostermez. Bu hastalarm bazrlarmda egzersiz
 
yol gosterici olmasma ragmen fizyoloji ve pacing ile gercek bir iskeminin diger K«
 
hakkmda cok az bilgi verir. Cunku capi 0 .5 bulgulan gosterilmistir (5).
 
rnrn'nin altmda olan koroner arterleri J
 

;.11 

Tablo-l Gogus agnsl olup koroner arterleri normal olan hastalarda iskemi bulgulan ;,;:-....... 
:--:=-.;<lIlGogus Agnsl Olup Koronerleri Normal DIan Hastalarda iskemiyi Du~unduren Bulgular 

1-Egzersiz yada pace ile uyanlrms S-T segment depresyonu 
2-Sintigrafik perfuzyon defekti (%30-40) 
3-Stresin uyardrgi sol ventrikul disfonksiyonu (sistolik; %70-75 diyastolik %50) 
4-Miyokardiyallaktat uretimi (%50) 
5-Azalml~ koroner sinus O2 saturasyonu (%20) 
fi-Azalnus koroner akim rezervi 

Bu hastalarda iskeminin mekanizrnasi acik 
degildir, fakat iki hipotez ileri surulmustilr: 
1- Prearteriyoler defekt 
2- Endotelyal disfonksiyon 

Prearteriyoler damarlar karu epikardiyal 
damarlardan arteriyollere tasir, arteriyollerden 
Iarkh olarak prearteriyollerde metabolik 
regulasyon yoktur ve dolayisiyla miyokardiyal 
iskemiye cevap vermezler. Endotelyal 
disfonksiyon da ayru sekilde hiperemi 
esnasmda asm vazokonstriktor tonus arusryla 
akirm kisitlar, Yine bu hastalarda 
mikrovaskuler disfonksiyon veya spazmm 
anginaya ncden oldugu dusunulerek 
"mikrovaskuler angina" olarak adlandinlnustrr 
(6). Bir kisrmnda ise agn esiginde farklihk 
nedeniyle agn hissettikleri dusiintllmektedir. 
Arter duvar gerilimi, kalp hizr degisiklikleri, 
ritim ve kontraktilite degisikliklerine karst 
artrrus duyarhlik agn hissi . olarak 
algrlanmaktadir. Yinc bu hastalarda 
sempatovagal inhibisyonla birlikte scmpatik 
hiperaktivite oldugu ileri surulmustur. Bazr 
hastalarda kalp kateterizasyonu sirasrnda 
miidahalelerc asm duyarhlik gosterdikleri ve 
sag atriyum uyanlmasi ve salin infuzyonuyla 
tipik gogus agnsmm meydana geldigi 
saptanrrusur (7). Bir kisim hastada da hem 
mikrovaskiiler disfonksiyon oldugu hem de 
agnya karst asm duyarh olduklan 
gosicrilmistir. lntravaskuler ultrasonografi 
cahsmalannda bu hastalann bozrlannda 
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tamamen normal koronerler saptanrrken bir 
kismmda ise intimal kalmlasma ve ateromatoz 
plak tespit edilmistir (8) . Diger 'yandan bircok 
hastada pacing sonrasi koroner akirn rezervi 
anormal olmasma ragmen iskemiye ait 
rnetabolik bulgu saptanmarmsnr (8). Angina 
yada angina benzeri ~ikayetleri . olup 
anjiyografik olarak normal koronei arterler 
erkeklerden ziyade premenapozal kadmlarda 
daha fazla gorulur (9) . istirahat EKG' si normal 
olabilir, fakat nonspesifik S-T anomalileri 
sikhkla gozlenir. Gogus agnsi olup koronerleri 
normal olan hastalarda yaklasik %20 oranmda 
pozitif egzersiz testi saptarur (10). CASS 
cahsmasi kayitlanna gore ejeksiyon fraksiyonu 
%50'nin tizerinde olan normal koroner arterli 
hastalarda 7 yilhk yasam orani %96 iken 
minimal lumen darhgi olanlarda (%50) yasam 
oraru %92 olarak rapor edilmistir (11) . 
Anginasrolup anjiyografik olarak normal olan 
hastalarda yasam suresi mukernmeldir ve ayrn 
yas grubundaki normal populasyona gore fark 
yoktur. Aynca ukayici koroner arter hastaligr 
olanlara gore belirgin derecede uzundur (12). 



ATEROSKEROtiK OLMAYAN 
KORONER ARTER HASTALIKLARI 

Aterosklcroz koroner arter hastahklanrun 
en sik sebebi olrnasma ragmen akut koroner 
sendromlara yol acan kazarulrrus yada dogustan 
bircok nonaterosklerotik sebep vardir. Bunlar, 
cesitli nedenlerle koroner kan akirrurn ya azaltir 
yada akirrun lamamen kesilmesine neden olur 
(13) . Bashca etkileri: 
1- Fiks luminal tikanma (iceriden daralma 

yaparak) 
2- Arter duvanndaki hastalrk sonucu veya 

distan basr sonucu lumende daralma 
3- Her iki faktorun birlikte eslik ettigi tablo 

Akut myokard infarktiisii geciren 
hastalarda ozellikle de 35 yas alu popiilasyondabir 
%4-7 orarnnda koroner ateroskleroz olmadrgi, 
hem otopsi hem de koroner anjiyografik 
cahsrnalarda gostcrilmistir (13-16). Nekropsi 
calrsmalanndan elde edilen bilgilere gore 
hastalann %95' inde liimeni tikayan aterosklerotik 
plak, ve %85 plak iizerine eklenmis trombiis 
varlrgr saptanmis, ancak %5 hastada 
epikardiyal arterler normal olup bunlarda 
koroner arteritler, travma, sistemik metabolik 
hastaliklar, intimal proliferasyon ve koroner 
emboli gibi faktorlerin myokard infarktiisiine 
neden oldugu ileri surulmustur (17) 

SENDROM X (MiKROVASKULER 
ANGiNA) 

ilk de fa Kemp ve arkadaslan (18) koroner 
anatomisi normal ancak anginasI olan hastalan 
Sendrom X olarak tarurnlarrusur. Etiyoloji 
hakkmda ..esitli faktorler ileri siiriilse de agnnm 

Ia"nI- sebebi net olarak ortaya konamarrusur (18-19). Bu 
i fm.: 

hastalar heterojen, sikhkla siruflandmlamayan bir ta.I::p 
grubu olusturur ve bir kisrnmda gogus agnsuu Z,. 
aciklayacak bir kardiyak neden yoktur, agn 
sikhkla kas-iskelet sistemiyle veya ozefajiyal 
rahatsizhklarla iliskilidir, Ancak bir kismmda da 
gercek miyokardiyal iskemi bulgulan saptanabilir 
(19-22). 

Sendrom X'ii hastalarda mikrovaskiiler 
disfonksiyondan sorumlu tutulan bircok 

mekanizma vardir ve her hastada Iarkhlik 
gosterebilir: 
1- Media hipertrofisi ve fibrozis gibi 

striktiircl anomal ilcr 
2- Bozulmus endotelyal ve non endotelyal 

vazodilator fonksiyon 
3- Artrrus membran Na -K+ degisirniyle 

iliskili diiz kas hiicrelerinin artrrus 
vazokonstriktor cevabi 

4- Endotelin-I, anjiyolensin ve anormal noral 
uyan gibi lokal vazokonstriktor 
maddelerin sahrurrunda arus 
Son yillarda bu hastalarda iskemiyi 

gosteren metabolik anomaliler saptandigi rapor 
edilrnistir (20-21). Rosana ve arkadaslan (23) 
Sendrom X'li homojen grupta iskemiyi 
gostermislerdir ancak geneI metabolik 
iskeminin meydana gelmedigini iddia 
etrnislerdir, Bu haslalarda endotelden lokal 
vazoaktif maddelerin iiretimi ve salimmmda 
anormalliklerin yam sira asetilkoline bozulrnus 
vazodilator cevap gosterilmistir (24). Anormal 
adenozin salnurru yada reseptorlerinde 
degisiklikler azalrms koroner dilator rezervi ve 
bazi hastalarda gogiis agnsnu aciklarnak icin 
ileri stlriilmiistur (25). Bu hastaligm 
patogenezinde, adenozin reseptorleri ve 
metabolizrnasmda anormallikler oldugu, 
bozulrnus vazoaktif madde iiretimine bagh 
olarak endotel disfonksiyonu gelistigi ve 
bunun da azalrms koroner vazodilator cevapla 
iliskili oldugu ileri surtilrnustiir (26). Egashira 
ve arkadaslan (27) stres esnasmda 
miyokardiyal iskemi ve bozulrnus koroner 
akim cevabma yol acan koroner mikrovaskiiler 
disfonksiyonu gosterrnislerdir. Cannon ve 
arkadaslarr'da (28) major patofizyolojik 
mekanizma olarak mikrosirkiilasyonun 
vazoaktif stimiiluslara karst artrrus duyarhlrgi 
nedeniyle mikrovaskiiler dilator kapasitede 
azalma oldugunu ileri siirmilslerdir, Atriyal 
pacing sirasmda endotelin konsantrasyonunda 
arus saptanrnasi, azalrrus koroner akimla iliskili 
oldugunu desteklemektedir (29). Bu durum 
anjiyografik olarak gorunrulenemeye-i kucuk 
arterleri etkiler ve mikrodolasimda azalrrus 
vazodilator rezerv, egzersize bagh duvar hareket 
bozuklugu ve diyastolik disfonksiyonun ortaya 
cikmasma neden olmaktadir (28). Azalrms 
vazodilator rezerv Pozitron Emisyon 
Tomografisi ile saptanabilen miyokardiyal 
perfiizyon bozukluklanna sebep olur (30). 
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Tablo-2 Gogus agnsi nedenJeri ve aymci tam 

A. Kardiyovaskiiler Neden ler 
Miyok ardiyal iskemi 
Koroner ateroskJeroz 
Koroner vazospazm 
Konjenital koro ner arter hastaltklan 

•	 Anonna lorijin 
•	 Aberan koroner arter 
• Koroner arterio-venoz fisuil 

Kawasaki hastaligr 
KU~ U k damar hastah gt 
Mikrovaskuler angina (Sendrorn X) 
Sistemik arteryel hipertansiyon 
Hipert rofik kardiyomiyopati 
ldiyopatik dilate kardiyomiyopati 
Aort kapak hastahgi 
Koroner arte r disseksiyonu 
Pulmoner hipertansiyon 
Sag ventrikuler hipertansiyon 
Kronik obstruktif akciger hastaliklan 
SfiJitik aortit koroner ostiyal hastalik 
KoJlajen vaskuler hastalrklar 

•	 Periarteritis nodoza 
•	 Sistemik lupus eriternatozus 
• Romatoid artrit 

Kardiyak amiJoid 
Kardiyak tumorler 
Herediter konnektif doku bozuklukl an 

•	 Psoudoksantoma elastiurn 
•	 Kistik media nekrozu 
•	 Hornosistinuri 
• Gargoylizm 

Ciddi anern i, hipoksi 
Yuksek doz x-irradyasyon 
Kronik nitrogliserin kullanrrnnun ani 
kesilmesi 

B. Nonmiyokardiyal iskemi 
•	 Aortik disseksiyon 
•	 Diskret torasik aort anevrizmasi 
•	 Mitral kapak prolapsusu 
•	 Tasikardi, bradi kard i 
•	 Carpmular 
•	 Per ikarditler 

C. Torasi k-res pira tuva r nedenler 
•	 Pulrnoner embolizm, infarktus 
•	 Pnornotor aks 
•	 Pnomornediastinurn (medias tinal amfizem) 
•	 Ploritis 
•	 Epidemik plorodinia (Bornholm hastalrgi) 
•	 Mediastinit 

•	 intrato rasik maligniteler 
•	 Cafe koronary .!.

D. Gastrointestinal nedenler 
•	 Gastroozefajyal reflu , oze faji t 
•	 Ozefaji yal spaz rn 
•	 Ozefaj iyal ruptur (Mo llary-Weiss
 

sendro rn u: Boehaave sendro mu)
 
•	 Ozefaj iya l basi 
•	 Hiatal herni 
•	 Kolesistit, sa fra tast 
•	 Gastrit 
•	 Peptik illser 
•	 Pankreatit 

n•	 Dalak infarku 
E. Noromiiskii ler/iskelet kokenli 

•	 Gogus du van ag n lan 
•	 Kostokondrit (T ietz sendro mu) 
•	 Servikal yada torasik dej eneratif
 

artrit, sinir kornpresyonu,
 
radikulopa tiler
 

•	 Servika l vertebra l disk 
•	 interkostal noralj i 
•	 Torasi k outlet (skalenus untikus)
 

sendrom u
 
•	 Omuz artropa tileri 
•	 Omuz-el sendrornu 
• Fibro miyalji (miyofasiyal agn
 
sendro mu, fibromiyozit)
 
•	 Pektora l, interkostal, seratus
 

anterio r prekord iyal tutul ma
 
sendrornu 

•	 Kardiyak kozalj i 
•	 Bursitler 

F. Torasik venin yuzeye l tromboflebiti 
(Mondor sendrom u) 

G. Xiphoidalji 
H. Diafragm at ik f lu tter 
I. Niirokiitano; (Herpes zoster) 
K. Meme iii ilgi li pat oloj iler 

•	 Sarkik meme sendrornu 
•	 Brassie re sendro mu 

L Psikoloj ik sebepler 
•	 Anksiyete, panik atak 
•	 Hiperventil asyon, kisisel kazanc 
•	 Depresyon 
•	 Munchausen sendromu 

D 
t: 

• 
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Tab10-3 Ateros klerotik Olmayan Koroner Arter Hasta hk la n 

'-Weiss 
rornu ) 

mu) 
neratif 

an tiku s) 

1kazanc 

A. Konj enital A no niali le r 
Aortada n anorrnal oriji nli korone rler (sag 
veya so l sinus valsalvadan koke n almasi) 
Tek koroner arter 
Koroner ostium atrezisi 
Yil kse k crkisl : koro ner ostiyum 
Ostiyal ridge 
Pulmon er trunku stan anorrnal orij inlenme 
FistUller 
Miyokardi yal bridge (epikardiyal arterlere 
tunel acnus) 

B. Elllbul i 
Normal emboliler
 
T ro rnb us
 
TUmor
 
Kalsiyum
 
Veje tasyo n (infektif-noninfektif)
 
Iyatrojenik
 
Kalp cer rahisi
 
Kalp kateterizasyonu
 
Koroner anjiyop lasti
 
Proste tik kapak
 
Paradok s Emboli
 

C. Disseksiyon 
Koroner arter
 
Aort
 

D. Spamr 
E. Travma 

Nonpenetran
 
Penetran
 
Cerrahi
 
Kateteri zasyon
 

F. A rterit le r 
T ak ayasu arte riti 
Po liarteri tis nodoza 
Sistemik lupus er iternatozus 
Kawasaki sendro mu 
Srilis 
Diger enfeksiyo nlar (infektif endo kardi t, 
salmone lla, parazit ) 
Burger hustah gi 
Dev hUc rel i arterit 

G. Mc tabolik Hastalt klar 
Mukopolisakkaridoz (Hurler, Hunter) 
Homosisteinemi 
Fabry hastaligi 
Amiloid 

H. In timal Prol ifera syon 
Irradyasyon tedavisi
 
Kalp nakli
 
Fibrornuskuler hiperpl azi (metiserjid
 
kull amrnm a bagh )
 
Ostia l karuil asyon
 
Transluminal balon anjiyoplasti,
 
idiyopatik infantil arterye l kalsifikasyon
 
(jUvenil internal s kleroz)
 
Kokain
 

I. Eksterna l Kompresyon 
Aortik anevrizrna
 
T Umor metastazi
 
Mtlskuler bridge
 

K. Ate rosk le rotik Pla k Olmaksizm Trontbiis 
OI Il ~'1111111 

Polisitemi
 
Trornbositoz
 
Hiperkoagulabil ite
 

L. Madde Bagu//lillgi 
Kokain
 
Arn fetamin
 

M. Miyoka rdiyal Oksijen Arz-Talcp 
Dengesizligi 

Aort darhg:
 
Sistemi k hipotansiyon
 
Karbonmonoksit zehirlenmes i
 
ArlI l1I~ miyokardiyal fonksiyon
 
(tirotoksikoz)
 

N. Intramural Miyoka rdiya l A rter Hastal tg t 
(Kitctik Damar Hastali g i) 

Hipert rofi k kardiyomiyopati
 
Amiloid
 
Kalp nakli
 
No ro musk ule r
 
Diabetes mellitus
 

O. Normal Koroner A rte rler 
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Tablo-4 Sendro m X' li hastalarda gog Us agns rrun sebepleri 

I-Vazomotor bozukluklar 
2-Ano nnal Oj-hemoglobin dissosiasyonu 
3-Mikrovas kUler hastalik 
4-HUcresel duzeyde metabolik bozuklu klar 
5-Miyokardiyal oksije n tUketimini artu ran hiperdin amik so l ventrikU l kontraksiyonlan 
6-AgnYl algilamada anorrnallikler 
7 -Artm l~ semEatik aktivite 

50 
l 

~ 

Aynca bu hastalarda koronerler dismd a 
sistemik olarak diiz kaslarm tutuldugunu 
gosteren artrms havayolu duyarhlrgi ve on kol 
darnarlan nda bozulrnu s vazod ilator yarnt rapor 
edilmistir, Send rom X hastalannda endotelyal 
disfonksiyon ve artrms sernpatik aktivite de 
rapor edilmistir (3 1). (ogu hastada 
mikrovas kuler ve endotelyal disfo nksiyon 
mevcut o lrnasina ragmen gercek bir iskerninin 
sernptomlan n sebebi olup olmadigi acik 
degildir. Egze rsiz es nasmda sol ventrikUler 
disfo nksiyon, EKG ve sintigrafik anomalilerin 
gelismesi iskernik koken oldugunu 
desteklemektedi r. Ancak dobutaminle yapilan 
transozefaji yal ekokardiyografik bir ca lismada 
iskemiyle uyumlu duvar hareket bozuklugu 
saptanamamisur (32) . iskemik sebep kesin 
olarak ortaya konamamasi Uzerine duyarli kalp 
sendrom u olarak adlandin lan aza lrms agn 
esig iyle karekter ize iskemik olmayan gog Us . 
agns l uzerine dikkatler yogunlasun lmrsur (33) . 

VARYANT (PR iNZM ETA L) ANGiNA 

Varya nt tip anginal ata k gos teren 
hastalarda okluziv koroner arter spazrru 
miyokardiyal iskemiye sebep olmaktadir (3) . 
Genell ikle spaz m subkritik yada kriti k da rhk 
bolgesinde meydana gelmesine ragmen varyant 
angina olarak adlandin lan anjiyogra fik olarak 
normal koro nerleri olan hastalarda da 
goz lenrnektedir. Trkayict spazrn S-T segment 
yUkse lmesiy le seyreden transmural iskemiye 
yol aca r, fakat spaz rn tam ukayrci degilse SoT 
segme nt cokmesiyie seyreden subendokardival 
iskerniye sebep olur (3) . Varyant anginah 
hastalarda spazm ayru arteryel segme ntte 
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tekrarlarnaya egilimiidir ve sempatik ve 
parasempatik uyaranlar, ergonovin, histamin, 
doparnin, asetilkolin, sero tonin, arterye l pH 
arus i (7.65' den 7.70) gibi tetikleyici faktorlerle 
spazrn uyanli r (34). Bu bulgular duz kaslann 
konstriktor uyaranlara karst bolgesel bir 
hiperaktivite gosterdigini desteklem ektedir. 
Koroner arter spazrm gostere n hastalarm 
postmortem muayenelerinde spesifi k bir bulgu 
olrnamasma ragmen baz: olgularda 
fibrorn uskuler hiperplazi goz lenrnistir (35). 

Sonuc olarak; anjiyog rafik olarak koro ner 
arterle ri normal ancak gogUs agns : olan 
hastalarda mikrovaskuler seviyede bir takirn 
degisikliklerin oldugu iyi bilinmektedir. Ancak 
bu mikrovaskuler degisikliklerin sebebi henuz 
net olarak aydmlatilamarms ur. 
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