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Vazospastik Angina Pektoris Tanisinda Asetilkolin
Stimulasyon Testi

Kani GEMICI, Davran CICEK, Jale CORDAN

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali, Bursa.

OZET

Vazospastik angina, tipik gogiis agris1 ve EKG degisiklikleri ile seyreden ve aterosklerotik koroner arter hastaliklarindan klinik olarak
ayrilmasi zor bir sendromdur. Tanty1 kesin olarak koyabilmek i¢in bir ¢ok metot ve ajan denenmistir. Bunlar hiperventilasyon, soguk
uygulama testi, dopamin, serotonin, asetilkolin gibi medikal ajanlarla yapilan testlerdir, fakat optimal segenek bulunamamstir. Uygulana-
cak ajan giivenilir, maliyeti diisiik ve kolay ulasilabilir olmalidir. Tiim bunlarin 15181nda biz asetilkolini vazospazmu stimiile etmede bu
formata uygun bularak {i¢ hastamizda uyguladik ve basarili sonuglar elde ettik. Burada 6rnek olarak vazospastik angina pektoris diistindii-
glimiiz ve tanisini asetilkolin stimiilasyon testi yaparak kesinlestirdigimiz bir hastamizi sunduk.

Anahtar Kelimeler: Asetilkolin. Ergonovin. Vazospastik angina pektoris.

Acetylcholine Stimulation Test in Diagnosis of Vasospastic Angina Pectoris

SUMMARY

Vasospastic angina is a syndrome which presents with typical chest pain and ECG changes. Clinically it is difficult to distinguish this
syndrome from atherosclerotic coronary artery disase. A few methods and medical agents have been used for the diagnosis of this syn-
drome. These include hyperventilation, cold pressure test, dopamin, serotonin, ergonovine and acetylcholine test, none of which proved to
be the optimum choise. The medical agent should be safe, cheap and easily available. In the light of these issues we used Acetylcholine
(Ach) to stimulate coronary vasospazm in three patients and we obtained successful results for the diagnosis of vasospastic angina. Here
we present a patient whom pre-diagnosed as vasospastic angina pectoris, which then was confirmed by using Acetylcholine stimulation
test.
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Vazospastik angina pektoris tanisinda
Asetilkolin stimiilasyon testi

Prinzmetal ve ark. 1959 yilinda biiyiikk ¢ogunlukla
istirahatte gelen, emosyonel stres ve fiziksel egzersiz
ile uyarilmayan, miyokard iskemisine sekonder, ST
elevasyonunun eslik ettigi, iskemik gogiis agrisi
bulunan bir sendrom tanimlamuslardir’. Varyant
angina pektoris olarak da bilinen bu sendrom akut
miyokard infarktiisii (MI), ventrikiiler tasikardi,
ventrikiiler fibrilasyon ve ani oliimle iligkili bulun-
mustur’. Prinzmetal ve ark. nmn orijinal hipotezi,
koroner vazomotor tonusta gegici artiy veya
vazospazmdir. Vazospazm epikardiyal koroner arter-
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lerde gegici ve asir1 limen daralmasina yol agarak
iskemiye neden olur. Bu olay, miyokard oksijen
tilketimini artiran herhangi bir presipite edici olay
olmaksizin olusur. Vazospazm sirasinda olusan lii-
men capindaki azalma, anjiyografik olarak normal
veya hastalikli arterde olusabilir ve nitrogliserine de
cevap verir.

Varyant angina pektoris’li hastalar, siklikla geng olup
siddetlidir ve senkopla basvurabilirler. Ataklar siklik-
la gece yarisi ile sabah saatleri arasinda olusur, bazen
30 ile 60 dk. igerisinde 2-3 kez tekrarlar. Bu hastala-
rin egzersiz kapasitesi kisitlanmamustir. Klinik bilgi-
lerle bu hastalar1 gergcek koroner arter hastalarindan
ayiramayiz. Nadir olarak koroner “bypass” sonrasi da
varyant angina pektoris olusabilir ve genellikle
jeneralize bir vazospastik hastalikla beraber goriiliir.
(Raynaud fenomeni, migren gibi..). Varyant angina
pektorisin aspirin ile indiiklenen astim bronsiyale ile
de iligkisi gosterildigi gibi, alkol alimmin birakilma-
sindan sonra da bazi vakalar bildirilmigtir. Bu vaka-
larda alkol alinmasi, spazmdan ve ataklardan koru-
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mugtur. 5 FLU ve siklofosfamid kullanimi ile de
spazm olustugu gosterilmistir®.

Bu hastalarda kardiyak muayene siklikla normaldir.
Fakat iskemi sirasinda yapilan ekokardiyografide
diskinetik alanlar ve sol ventrikiil fonksiyonlarinin
bozuldugu goriilebilir. Tan1 anginal agri ile beraber
ST segment elevasyonu varliginda konulur. Varyant
angina pektoris’i olan ve normal koroner arterlere
sahip olan bir seride yapilan 24 saatlik Holter takiple-
rinde, bu hastalarin %90’inda ST elevasyonu sap-
tanmigtir. Bu hastalarda efor testinin tanisal degeri,
degisken cevaplardan dolayr smirhidir. Tanida
ambulatuar EKG monitorizasyonu faydali olabilir.
Prinzmetal anginanin kesin tanisi, ST elevasyonu
olan ve gogis agris1 ile basvuran hastalarda
anjiyografik olarak normal koronerlerin gdsterilmesi
ile beraber, provokatif testlerin pozitifligine dayanir.

Hastalarin biiyiik cogunlugunda atak esnasinda en az
bir major damar proksimalinde darlik olusur. En sik
sag koroner arter, daha az siklikla sol 6n inen arter ya
da birlikte tutulum goriiliir. Varyant angina pektoris
tanistn1  kesinlestirmek  igin  ergonovin  testi,
hiperventilasyon ve asetilkolin (Ach) stimiilasyon
testleri yapilabilir.

Olgu

Kirksekiz yasindaki kadin hasta nefes darligi ve go-
giis agris1 sikayeti ile basvurdu. ki yil énce yine
gogis agrist nedeniyle hastaneye yatirilan ve
miyokard perfiizyon sintigrafisi normal ve efor testi
stipheli pozitif saptanan hastaya koroner anjiyografi
onerildi. Fakat hasta koroner anjiyografi yapilmasini
kabul etmeyince vazospastik angina pektoris olabile-
cegi digiiniilerek kalsiyum antagonisti ve aspirin
verilerek ¢ikarildi. ilaglari belli bir siire kullanip son
iki aydir kullanmayan hastanin, ilaglar1 birakinca
eforla iliskisiz diger semptomlarin eslik etmedigi
gogis agrilart tekrar basladigi belirtildi. Son bir haf-
tadir eforla iliskisiz, 6zellikle geceleri gelen, yarim
saat ile iki saat arasinda siiren gogiis agrilari basla-
mas1 lizerine tekrar yatirildi. Risk faktorlerinden aile
anamnezi ve hipertansiyon bulunmakta idi. Yapilan
fizik muayenesinde anormal bulgu saptanmadi.
Elektrokardiyografisi siniis ritminde olup hizi1 70/dk
idi. Telekardiyografisi ve ekokardiyografisi normal
olarak degerlendirildi. Laboratuvar incelemesinde
patoloji saptanmadi. Nitrat ve kalsiyum antagonisti
baslandi, siddetli bas agrilarina yol ac¢tig1 icin nitrat
kesildi. Yatti§1 donemde anginal yakinmalar1 olan ve
beraberinde EKG’sinde ST segment ve T dalga degi-
siklikleri saptanan hastaya koroner anjiyografi yapil-
di. Koroner arterler tamamiyla normal olarak deger-
lendirildi. (Sekil 1-2). Ventrikiilografide bir patoloji
saptanmadi. Ach stimiilasyon testi yapildi. Infiizyon
protokolii Braunwald Ach infiizyon semasma gore
yapildi®. Ach sag koroner arter yavasca bir dakika
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icinde 6nce 10 mikrogram, sonra sirasiyla 25, 50 ve
100 mikrogram dozlarda 5’er dakika aralarla infiize
edildi. 100 mikrogram sonras1 hastada gogiis agrisi
ile birlikte 6nce bradikardi, sonra asistoli gelisti. Bu
sirada sag koroner arter goriintiilendi ve %99 darlik
olusturan diffiiz spazm izlendi (Sekil 3). Intrakoroner
50 mcg nitrogliserin verilmesinden 3 dakika sonra
tekrar sag koroner arter goriintiilendi ve spazmin
tamamen geriledigi izlendi (Sekil 4). Hastada Ach
stimiilasyon testi sonrasi vazospastik angina tanisi
kesinlesti ve tolere edebildigi kadar yiiksek doz kal-
siyum antagonisti (240 mg/giin diltiazem) baslanarak
cikarildi. Alti aylik takipler sirasinda tamamen
asemptomatik kaldig1 goriildii.

Sekil 1.
Normal sol koroner arter

Sekil 2.
Normal sag koroner arter

Sekil 3.
Asetilkolin sonrasi sag koroner arterde spazm
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Sekil 4.
Nitrogliserin sonrast normale donen
sag koroner arter

Tartisma

Vazospastik angina tanisinda en sensitif olan test,
ergonovin stres testidir. Ergonovin maleat, hem alfa
adrenerjik, hem de serotonerjik reseptorleri stimiile
ederek vaskiiler diiz kas {izerinde vazokonstriktor
etki ile koroner spazm olusturur. Ergonovin 0.05 ile
0.40 mg dozlar arasinda koroner arter spazmini yiik-
sek sensitivite ve spesifite ile provoke eder’. Hastala-
rin bilyiik ¢ogunlugunda 0.2 mg altinda spazm olu-
sur. Diisiikk dozlarda ergonovin oldukga giivenilirdir.
Fakat uzamis spazm, Mi’ne sebep olabilir ve siklikla
tehlikeli aritmiler olusturur. Bu olumsuz yonlerinden
dolay1 ergonovin, ancak koronerleri normal veya
normale yakin hastalarda cok diisiik dozlarda ve
dikkatli bir sekilde bagar1 ile uygulanabilir. Nitratlar
ve kalsiyum antagonistleri bu spazmi ¢ozebilecegi
i¢in test sirasinda mutlaka hazirda bekletilmelidir. Bu
iki grup ilag da testin sonuglarini etkileyebilecegin-
den testin yapilmasindan 48 saat once kesilmelidir.
Ergonovin testi i¢in kesin kontendikasyonlar gebelik,
agir hipertansiyon, agir sol ventrikiil disfonksiyonu,
agir aort stenozu veya sol ana koroner arter lezyonu
bulunmasidir.

Hiperventilasyon bir baska provokatif testtir. ST
segment elevasyonu, angina ve spazmi uyarabildigi
gosterilmistir. Histamin, dopamin ve serotoninin de
koroner spazm olusturabildigi gdsterilmistir. Egzer-
siz, soguk uygulama testi, alkaloz da koroner spazm

olusturabilir, fakat higbiri asetilkolin kadar duyarlt
degildir.

Asetilkolin stimiilasyon testi de, sensitivite ve
spesifitesi yiiksek olan bir provokatif testtir. Ach
stimiilasyonu tiim boyutlardaki normal damarlarda
endotel bagimli vazodilatasyon yaparken, endotel
fonksiyonu bozulmus damarlarda etki tersine doner
ve vazokonstriksiyon olusur. Varyant angina
pektoris’li hastalarda Ach’nin intrakoroner enjeksi-
yonunun, siddetli koroner spazm yaptig1 gosterilmis-
tir.  Ulkemizde =~ MIOCHOL-E  (Acetylcholine
Chloride 1% with Electrolyte Diluent) piyasa ismi ile
bulunan asetilkolin, vazospastik angina tanisinda
ergonovine kiyasla kolay ulasilabilmesi, diigiikk mali-
yeti ve giivenilir olmasi agisindan uygun bir segenek-
tir.
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