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Miyokard Hibernasyonu:
Miyokard Revaskiilarizasyonunun Etkisi

Hayati Ozkan"

OZET. Koroner arter hastaligi nedeniyle sol ventrikiil Jonksiyonlar: bozulmug 16 olgunun koroner by-pass
ameliyatindan énce ve sonra, sol ventrikiil fonksiyonlar: degerlendirilerek miyokard hibernasyonu ve ameliyatin sol
ventrikiil fonksiyonlarina etkisi arastirildi. Bu amagla ameliyat éncesi ve ameliyat sonrasi koroner anjiografi ve sol
ventrikiilografi yapildi. Ameliyat sonrasinda olgularin 11’inde (% 68) sol ventrikill ejeksivon fraksiyonu artmis
olmasina ragmen 16 olguda toplam 128 miyokard bolgesinden sadece 13 ’iinde (% 10) belirgin fonksiyonel iyilesme
saptandi. Bu bulgular, miyokard hibernasyonunun koroner arter hastalarinda olduk¢a simirli ama cok énemli etkisi
oldugunu ortaya koymaktadir.

Anahtar Kelimeler. Miyokard hibernasyonu, revaskiilarizasyon.

Myocardial hibernation: The effect of myocardial revascularisation.

SUMMARY. Sixteen patients with coronary artery disease and impaired left ventricular function underwent coronary
artery revascularisation in a period of one year. The left ventricular function was measured before and after surgery
in all cases. The effect of the surgery on the myocardial hibernation and the left ventricular function was investigated
by means of coronary angiography and left ventriculography performed before and after surgery. Although there was
an improvement in the left ventricular ejection fraction in 11 (68 %) out of 16 patients, the significant functional
improvement was observed only in 13 (10 %) out of 128 myocardial segments in 16 patients.

In conclusion, myocardial hibernation has a limited but very important effect in patients undergoing coronary artery
revascularisation.

Key Words. Myocardial hibernation, revascularisation.

infarktislt, skarll bélgelerle birlikte olabilir ve
onlardan farkli olarak hipoperfiize hiberne miyokard,

Miyokard hibernasyonu, miyositlerin kontrakti-
litesinin kronik olarak depresse oldudu, fakat
tanimlanir. Hiberne

canlilifini kaybetmedigi 6zel bir miyokard iskemisini
tanimlamak igin kullanilir. Ciddi darliklari olan
koroner arterlerin perfilize ettigi bélgelerde istirahat
halinde iken kronik iskemi geligebilir ve
kontraksiyon azalmasi ile sol ventriktl fonksiyon
bozukluguna neden olabilir. Revaskilarizasyondan
sonra bu bolgelerde kontraksiyon normale déner.
Bu asinerjik bolgelere "hiberne eden miyokard"
denir. Hiberne eden dokunun revaskdilarizasyonu ile
mekanik fonksiyonunun geri dénmesi hastanin
yasam siresinin uzamasini da saglar.
Kontraksiyonu normale dénebilen bu bdlgeler
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yasayan miyokard olarak
miyokardin  belirlenmesi, revaskilarizasyondan
sonra sol ventrikil fonksiyonunda ve hastanin
yasam siresinde ¢nemli iyilesmeler sadlayacagi
icin, gereklidir'>. Bu c¢alismada sol ventrikil
fonksiyonlari bozulmus 16 olguda miyokard
hibernasyonu ve koroner by-pass ameliyatinin
miyokard fonksiyonlarina etkisi arastirildi.

Gereg ve Yontem

Bir yil icinde koroner by-pass ameliyati (CABG)
yapilan 121 olgunun 35'inin ameliyat éncesi sol
ventrikil ejeksiyon fraksiyonu (EF) % 50'nin
altindaydi. Bu olgular miyokard fonksiyonu,



miyokard hibernasyonu ve CABG ameliyatinin
bunlara etkisini incelemek tzere ileri dénuk izlenime
alindi. izlem sirecinde dederlendirme koroner
anjiografi ve sol ventrikilografi ile yapildi. Olgularin
yalniz 16’s1 kontrol anjiyografisini kabul ettigi igin
arastirma bu olgular tzerinde srdirild.

Olgularin en genci 38, en yaslisi 74 yasinda olup
yas ortalamasi 57 olarak saptandi ve 3'0 kadin,
13'0 erkekti. Izleme suresi en kisa 4 ay, en uzun 19
ay, ortalama 9 aydi. Ug olgu 4-5 ay siireyle, iki olgu
8 ay sureyle, dier olgular daha uzun sureyle
izlenmigti. Ameliyat 6ncesi donemde sol ventrikdl
ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) % 30 ile % 49
arasinda degdismekteydi. Ameliyat sonrasi LVEF %
37-63 arasindaydi. Olgularin 5'inde (% 32) LVEF
ameliyat sonrasinda, ameliyat ©ncesine gore
azalmig, 11 olguda (% 68) artmigti. Bes olguda
birer adet safen ven grefti tikanmisti. Bir olguda
konulan ug safen grefti de titkanmisti.

Safen ven grefti ttkanan dort olguda LVEF dismus,
bir olguda artmigti. Ug safen grefti de tikanan
olguda LVEF'inda 6nemsiz bir artis vardi (Tablo I).
Bir olguda safen ven distal anastomozunda stenoz
vardl. Semptomatik olan bu hastaya Perkitan
Transliminal Anjioplasti (PTCA) yapildi ve
semptomlar kayboldu. Ug safen grefti de tikali
olguda anjina pektoris vardi. Olgulardan LVEF
dustk olan iki olguda efor dispnesi vardi. Diger
olgular asemptomatikti ve diger greftlerin hepsi
acikti (Tablo I).

Tablo: I- Sol ventrikiil fonksiyonu

EF (%) | EDP (mmHg) | LV Scor | CABG
Hasta | Yas | Cins | AG/AS AOIAS AOIAS | ACIK
ES. | 47 K | 49/63 19718 12/11| 3/3
ME. | 66 | E | 48/38 10/8 18/21| 3/4
AV. | 42 E | 40/38 17120 170211 141
MY. | 52 E | 34/43 16 /10 21/23)] 3/4
S.D. | 38 E | 49/60 19/8 13411 ) 37183
H.S. | 61 E | 49/37 513 PEYT | 313
F.S. | 74 E |46/41 10/10 18/23| 3/4
R.C. | 46 E | #41/57 2715 21/21] 313
EB. | 60| K | 38/60 201/ 16 20/16)| 3/4
AG. | 64 E | 36/63 10/3 15/11| 4/4
S.Y. | 52 E | 45/35 151716 i 243
B.Y. | 65 K | 30/59 16/5 171831 dd3
z0. | 65 E | 44/46 12/15 20/22| 0/3
RT. | 62 E | 45/52 543 12/16| 2/3
RE. | 54 E | 31/44 15123 22122 | 212
E.A. | 60 E. ||.55457 18720 1.704:-5 |.2.12
EF : Sol ventrikdl ejeksiyon fraksiyonu
AOQ : Ameliyat dncesi
AS : Ameliyat sonrasi
EDP : Sol ventrik(l end diyastolik basing
LV Scor - Sol ventrikdl duvar hareketi skoru

CABG ACIK : By-pass yapilan greftierden agik olma orani

Tam olgularin ameliyat éncesi ve ameliyat sonrasi
sol ventrikil end diyastolik basinglar (LVEDP)
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olctlerek karsilastirildi. Ameliyat éncesi LVEDP 2-
20 mmHg ameliyat sonrasi 3-20 mmHg arasinda
degismekteydi. Bu basinglar incelendiginde LVEF
anlamli derecede artan hastalarda LVEDP'ta digme
olmakla birlikte LVEDP, o andaki sistemik basingla
orantill degisiklik gdsterdidi, bu yuzden tek basina
ventrikdl fonksiyonunu yansitmadigl anlasiimistir.

Sol ventriktl myokard fonksiyonunu bélgesel olarak
degerlendirmek icin sol ventrikil duvari;
anterobazal (AS), anterolateral (AL), apikal (AP),
inferior (INF), posterobazal (PB), septal (SEP),
superolateral (SL), posterolateral (PL) olarak 8 ayri
segmente ayrilarak ayn ayn dederlendirildi. Her
segment hareketi normal: 1, hipokinezi: 2, akinezi:
3, diskinezi: 4 puan verilerek segmental skorlama
yapildi. Her ventrikil skorlamasi segmentlere gore
yapilip, toplam deder sekize bélunerek ventrikil
fonksiyon skoru bulundu. Ameliyat &éncesi sol
ventrikil ortalama skoru 1.2-2.2 arasindaydi
(Ortalamas! 1.7). Ameliyat sonrasi sol ventrikdl
skorun 1.1-2.3 arasinda degismekte olup ortalamasi
1.6 olarak saptandi. Yedi olguda (% 43) sol
ventrikll duvar hareketlerinin ameliyat sonrasinda
azaldigi, skorun arttidi, ikisinde (% 12) ayni kaldigi,
diger yedi olguda (% 43) ise ventrikdl
fonksiyonlarinin  énemli derecede duzeldigi
belirlendi. Onalti olgudaki toplam 128 miyokard
bolgesinden 18'inde (% 14) hareket azalmis,
13'unde (% 10) belirgin olarak artmis, 97 (% 76)
bdlgede hareket ayni kalmistir. Miyokardin 22
bolgesinde by-pass 6ncesi hareket azligi vardi ve
ameliyat sonrasi dedismeden devam etti.

Tartiyma

Koroner arter hastalarinda geciriimis miyokard
infarktis olmadan ortaya cikan, spontan veya
revaskularizasyon ile geriye donebilen miyokard
duvar hareket bozuklugu olabilir. Bu, uzamis
postiskemik disfonksiyon (miyokardial stunning)
veya kronik hipoperfizyona adaptasyon
(miyokardial hibernasyon) olabilir. Hibernasyon
denilen ve kronik olarak hipoperfiize olan miyokard,
distuk perfiazyonu karsilayacak sekilde
metabolizmasini dugurerek canliigini devam ettirir.
Kontraksiyonun kronik depresyonu olan
hibernasyon bir miyokard koruma yéntemidir’.

Miyokardin bir bolgesinde tekrarlayan iskemik
epizotlar miyokard kontraktilitesinin reverzibl fakat
uzun sdreli depresyonuna neden olur ki, bu da
hibernasyonun ve iskemik kardiomiyopatinin bir
kismini olugturabilir. Ancak, hibernasyon ve iskemik
kardiyomiyopatide, stunningden farkli olarak

miyokard perfuzyonunun azalmis oldudu
unutulmamalidir®,
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Miyokard hibernasyonu:

Miyokardial stunning, miyokardial hibernasyondan
farkli bir durumdur ve karnistinimamahdir. Kisa
sureli reversibl iskemiden sonra reperfiize edilen

miyokardin kontraksiyonunun uzun sdreli
depresyonuna ‘"stunning" denir. Kontraksiyon
azliginin, stunning, sessiz iskemi veya

hibernasyona bagli oldugunu ayirdetmek coguniuklza
zordur. Miyokardial stunning gegici miyokardial
iskemi yapan bircok durumda ortaya cikabilir.
Bunlar koroner anjioplasti, egzersize bagdlh anjina,
istirahat anjinasi, erken reperfizyon saglanan akut
miyokard infarktiisi, agik kalp cerrahisi ve kaip
transplantasyonu sonrasi olabilir. Miyokardial
stunning antioksidan tedavi ile 6nlenebilir veya
olugsmussa inotrop tedavi ile dizeltilebilir®.

Hiberne olmus miyokardda istirahat halinde normale
yakin kan akimi ve oksijen kullanimi oldugu halde
duvar hareketleri kronik olarak azalmistir ve
miyokard hicrelerinde miyofibril azalmasi, hiicre

sismesi ve glikojen depolanmasi vardir. Bu
degisiklikler kronik hipoperfuzyondan ¢ok
tekrarlayan iskemi ataklarina baghdir ve

hibernasyonun kan akimi, metabolizma ve morfoloji
gostergeleridir. Bu degisikliklere ragmen
revaskiilarizasyondan sonra miyokard duvar
hareketlerinin énemli derecede (% 78-82) diizeldigi
bildirilmistir’®’. Bizim olgulanmizin % 68'inde
revaskilarizasyon sol ventrikil fonksiyonlarinda
artis olmustur. By-pass greftleri acik oldugu halde
fonksiyonel iyilesme olmamasi o bélgede skar
olustugunu gdstermektedir.

Miyokard hibernasyonunun diizelmesi igin CABG
ameliyatindan sonra 2-10 ay siire gegmesi gerektigi
bildirilmistir®. Olgularimizda degerlendirme
ameliyattan ortalama 9 ay sonra yapilmigtir. Daha
ge¢ donemde yapilacak bir incelemede daha iyi
ventrikdl fonksiyonlari bulunabilir.

Unstabl anjina pektoris ve bazi miyokard
infarktuslerinde, miyokardda bolgesel duvar hareket
anomalilikleri olabilir. Burada transmural infarktis
yapmayacak kadar residiel kan akimi varsa
reperfizyonla duvar hareketleri normale déner. Bu
duruma "kisa sareli hibernasyon" denebilir’. Bu
nedenle revaskilarizasyon sonrasi infarktisld
bélgeler ve periinfarktis iskemik zonda fonksiyonel
dizelme olabilir.

Hiberne miyokardin taninmasinda bir yontem,
miyositlerin kisa sdreli, akut uyanimalar ki, bu
inotroplarla saglanir ve kontraksiyonlarin ve/veya
miyokard kalinhidinin ekokardiografiile izlenmesidir.
Bunun igin dusuk doz dopamin ve dobutamin
kullanilir. Bu yontem hibernasyon ile stunning
arasinda ayrim yapamaz'®. Dopamin stres testi adi
verilen bu yodntem miyokard canliiini ortaya
koymak icin siklikla kullaniimaktadir. Ancak bu
arastirmada tum olgulara uygulanmadigi igin
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dederlendirmeye alinmamistir. Dobutamin stres
testi ile birlikte ultrafast komputerize tomografi veya
magnetik rezonans imaji yapildiinda kardiak
fonksiyon, ventrikal duvar hareketleri ve ventrikal
duvar kalinhd dederlendirilebilir’".

Hibernasyonu tanimada kullanilan: diger yontemler
cesitli  radyonikleer incelemelerdir.  Miyokard
perflizyonu 13-N-Amonyum, 201 Talyum; miyokard
metabolizmasi 11-C asetat; glukoz tutulumu 18-F-
deoksiglukoz  kuhanilarak  yapilan  miyokard
sintigrafileri ile gosterilebili’. 201 Tallium (201-T)
istirahat redistribtsyon imajlar ve 99mTc Sestamibi
imajlart ile yapilan miyokard perfuzyon sintigrafileri
koroner akimi géstermekigin sik kullanilan yéntem-
lerdir’. Miyokard hibernasyonunu belirlemede
egzersiz sonrast F-18 deoksiglukoz pozitron
emission tomografisi (18-FDG) yeni bir yontemdir.
Egzersiz sonrasi 18-FDG: tutulumunun artmasi o
bélgede metabolizma varli@imi ve dolayisiyla
iskemik. olmasina' ragmen canli doku oldugunu
gosterir'Z,

Miyokard iskemisine metabolik cevap olarak
miyofibrillerle glukoz alimi ve glukoliz artar fakat
aclk sonrasi 18-FDG enjeksiyonu postiskemik
dénemde yapilirsa malperfuze bolgeler gevre
miyokarddan daha gok 18-FDG aktivitesi gosterirler.
Bu iskemik periodda kullanilan glikojenin yerine
konmasini yansitir. Hem akut hem de kronik
miyokard iskemisinde bélgesel 18-FDG aktivitesi
artmigtir. Fakat akut iskemi sonrasi perfizyon
duzeldidi halde kronik iskemide reversibl perfuzyon
defekti vardir'.

Hipoperfize ve disfonksiyone olan miyokard
bolgelerinde 18-FDG tutulumu revaskilari-
zasyondan sonra bu bélgelerin kontraksiyonunun
normale déneceginin iyi bir gdstergesidir. Onsekiz
olgu Gzerinde yapilan bir galismada hiberne olan 35
miyokard béigesinde reperfizyondan sonra duvar
hareketlerinin ve perfuzyonun dizelmesine ragmen
miyokardial metabolizma 10 bélgede anormal
olmaya devam etmistir. Bu bdlgeler revaskilarizas-
yondan once c¢ok ciddi perfizyon ve metabolik
degisiklikler gésteren bdlgelerdir’.

201 Tallium miyokard perfluzyon sintigrafisi ile de
anlamli sonuglar bildirilmistir. Akinetik ve diskinetik
sol ventriktl segmentleri, az bir rezidtel kan akimi
oldugu slrece, normal veya normale yakin 201-T
tutulumu gdsterirler. Boigesel miyokardial duvar
hareketi anomalilikleri olan bolgelerde 201-T
tutulumu orani ile koroner by-pass sonrasi istirahat
sol ventrikdl ejeksiyon fraksiyonu (EF) artisi
arasinda direkt iligki vardir. Berjer ve Cirk® yaptigi
calismada 201-T defektlerinin % 73'0 redistribisyon
gostermistir. Bu calismada preoperatif redistribisyon
gosteren 48 segmentin 37'si CABG ameliyatindan
sonra 201-T tutulumunda artig gostermistir. Fakat



bazi ciddi perfuzyon defektleri (% 50 ve usti)
ameliyat sonrasi perflizyonda ¢ok daha az diizelme
gostermistir. By-pass ameliyatindan sonra duvar
hareketlerinde dizelme gdstermeyen hastalarin
ameliyat oncesi 201-T aktivitesi de daha az
olmakta, ekokardiyografide ve magnetik rezonans
imajinda miyokard ince olmaktadir'.

Revaskilarizasyon isleminin  sonuglan  yine
sintigrafik yontemle izlenebilir. Koroner by-pass
soiiasi erken doénemde 201-T sintigrafisinde
perfuzyon defekti olmasi miyokardial stunning veya
hibernasyona bagl olabilir ve normale dénmesi igin
altt ay gerekir. Revaskilarizasyondan alti ay
sonrasinda 201-T sintigrafisinde defekt gérilmesi
inkomplet revaskilarizasyonu gdsterir. Normal 201-
T sintigrafisine ragmen goégdus adrisi varsa, agri
iskemiye bagl degildir. Anjina pektoris olmadigi
halde 201-T perfizyon anomalisi varsa bu sessiz
iskemi olalbilir ve anjina pektoris birkag ay sonra
ortaya gikabilir'®>. Sessiz miyokard iskemisi
ejeksiyon fraksiyonunun % 40 ve altinda oldugdu
durumlarda siklikla gérilmektedir™.

Olgularimizda miyokard hibernasyonu, perfiizyon
veya metabolik inceleme amaciyla sintigrafik
galisma yapiimamistir. Bu yéntemler pahali, uzun
randevularla yapilan tetkiklerdir ve olgularin gok az
bir kisminda ameliyat endikasyonunu degistirmek-
tedir. Bu nedenle rutin olarak uygulanmasi pratik
degildir®. Bu galigmada sol ventrikil fonksiyonlarin-
da koroner by-pass ameliyati ile ne oranda iyilegsme
oldugu ve hibernasyonun sol ventrikil fonksiyonlari-
na ne oranda etkili oldugu sol ventrikilografi ile
ortaya konmustur.

Anjina pektorisi olmadi§i halde sol ventrikdl
disfonksiyonu olan hastalarda eger sintigrafik
calisma veya stres testleri miyokard dokusunun
canli oldugunu gosterilebiliyorsa ve koroner arterler
by-pass igin uygunsa ameliyat yapiimalidir. Bu
hastalarda, bizim olgularimizda oldudu gibi, sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu ileri derecede digmus
ve sol ventrikiil end diastolik basinglan ylkselmisg-
tir. Revaskilarizasyon ile bu patolojik degisimler
geri dondardlebilir'’.  Yeterli revaskilarizasyona
ragmen iyilesme gostermeyen miyokard bolgelerini
infarktis olarak kabul etmek gerekir. lki olgu
ameliyat sonrasi geg donemde greftler agik oldugu
halde miyokard infarktusi gegirdiler. Infarktts, distal
anastomozun proksimalindeki stenotik koroner arter
segmentinin trombozu nedeniyle olmustu. Diger
olgularda ventrikiil duvar hareketleri bozulmasi greft
okliizyonu ile ilgili bulundu. Greft oklizyonu olan
bolgelerde koroner arter hastaliinin ileri derecede
olmasi oklizyon nedeni olarak yorumiandi. Bir gok
galismada sol ventrikil disfonksiyonu olan olgularda
miyokard revaskilarizasyonunun yasam suresi ve
kalp fonksiyonlarina faydali etkisi gosterilmigtir®”"".
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Olgularimizdan 11'inde LVEF ameliyat sonrasinda
artmis olmasi hibernasyonun géstergesidir. Sol
ventrikil duvarn bélgesel hareketleri dederlendiril-
diginde yedi olguda belirgin diizelme saptanmistir.
Ancak toplam 128 miyokard bélgesinden sadece
13'linde belirgin hareket artisi olmasi hibernas-
yonun tahmin edildiginden daha az olguda rol
oynadigini  gdstermektedir. Miyokardin 22
bblgesinde hareket azhi§inin bulunmasi ve
ameliyatla dizelmemesi bu bdlgelerde fibrozis
oldugunu gostermektedir. Diger 18 miyokard
bolgesinde hareketin ameliyat sonrasi azalmasi
perioperatif miyokard duvar hareketi azalmalarinin
safen ven grefti acik olan bélgelerde de olmasi
perioperatif miyokard hasarini ortaya koymaktadir.

Sol ventrikiil EF dusik ve normal olan hastalarda
yapilan bir arastirmada revaskularizasyondan sonra
bazi olgularda distik olan EF'nin yukseldigi, ama
asil duzelmenin ikinci aydan sonra oldudu
géralmustar®. Yine diger bir calismada klas 3-4
anjina ve klas 2-3 dispnesi, EF % 31 olan hasta-
larda revaskilarizasyon sonrasi mortalite % 5.1,
yasam 5 yilda % 79, 10 yilda % 63, 15 yilda % 36
olarak bulunmustur. Yine sol ventrikil EF dugik ve
normal olan hastalarda yapilan bir arastirmada
revaskilarizasyondan sonra bazi olgularda sanila-
nin aksine dustk olan EF'nin ylkseldidi, ama asil
duzelmenin ikinci aydan sonra oldugu géralmuastar®.
Sol ventrikil EF dustuk olgularda arteryel greft
kullanilimasinin erken mortalite ve morbiditeyi
arttirmayacag belirtilmistir'®.

Dustk LVEF olan hastalarda endsistolik volum
indeksi yasami belirlemede &nemli bir kriterdir'.
Medikal tedavi ile karsilastinldiginda LVEF dusik
hastalarda by-pass ameliyati sonrasi mortalite 5-8
yilda iyi, 10 yil ve sonrasinda artiyor®®. Diger bir
calismada CABG ameliyati yapilmis olgularda 6
yillik izleme sonunda ortalama yasam LVEF % 30
ve altinda ise % 64.3, LVEF % 30-50 olanlarda ise
% 80.6 olarak belirlenmis. Konjestif kalp yetmezligi,
periferik damar hastali§i, ameliyat éncesi inotrop
kullanimi prognozu kétil yénde etkilemektedir®'. Sol
ventrikil EF % 10-20 olan hastalarin ameliyat
morbidite ve mortalitesi EF % 20-30 olandan daha
yuksek degildir. Bu nedenle ameliyat edilmelidirler”.
Koroner hastalii olanlarda iyi gelismis kollateral
damarlar olsa bile iskemi olabilir. Eger bu bélgede
duvar hareket bozuklu§u varsa, anjina pektoris
olmasa bile, revaskiilarizasyon gerekir®.

Dog. Dr. Hayati OZKAN
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Miyokard hibernasyonu:
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