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Anjina Pektoris ve Postherpetik Nevralji Tedavisinde
Noromodiilatif Cerrahinin Yeri

The Role of Neuromodulation in the Treatment of Angina
Pectoris and Postherpetic Neuralgia
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Konvansiyonel medikal tedavi ve revaskulerizasyon ile kontrol edilemeyen koroner arter hastaligi olan, yasam kalitesi dlistk kronik
anjinall hastalarin sayisi giin gectikce artmaktadir. Néromodyilatif tedavi ydntemlerinden spinal kord stimtilasyonu yapilmig randomize
calismalarda yasam kalitesinde artis ve agrida anlaml dizeyde azalma saglayarak umut vaat eden yardimci tedavi yontemleri
arasinda gdsterilmektedir.

Postherpetik nevralji akut herpes zosterin en sik gdzlenen en ciddi komplikasyonu olup tedavisi zor bir néropatik agridir. Néromodulatif
tedavi olarak spinal kord stimulasyonu ve periferik sinir stimiilasyonu bu hasta grubunda nadir uygulanan ve olgu bazinda olumlu
sonugclarin raporlandigi tedavi yontemleridir.

Yazida kronik direngli anjina pektoris ve postherpetik nevralji tedavisinde néromodiilatif tedavi ydntemleri literatlr esliginde
incelenecektir.

ANAHTAR SOZCUKLER: Anjina pektoris, Post-herpetik nevralji, Néromoduilasyon, Agri tedavisi

ABSTRACT

The number of chronic angina patients with low quality of life is increasing day by day due to uncontrolled coronary artery disease
with conventional medical treatment and revascularization. Among neuromodulatory treatment methods, spinal cord stimulated
randomized trials are promising adjunctive treatment modalities with an increase in quality of life and a significant reduction in pain.

Postherpetic neuralgia is the most common complication of acute herpes zoster and the treatment is very difficult in such types of
neuropathic pain. Spinal cord stimulation and peripheral nerve stimulation as a neuromodulatory therapy are promising treatment
modalities in this patient group.

In this article, neuromodulative treatment methods in the treatment of chronic resistant angina pectoris and postherpetic neuralgia
will be reviewed with the literature.
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ANJINA PEKTORIS denir (22). Miyokardiyal iskemiyi dizeltmeye yonelik oksijen
| K K K e iliskil  iskemik gerekliligi azaltilarak (beta-bloker, kalsiyum kanal blokerleri)
Bozu mus ~ koroner kan aximi fle TisKil Iskem ya da oksijen dagilimi artirilarak (nitratlar ya da koroner arter

at"evrS)skIerotlk korgqer arter hasta!|g|. sonucynda olu§gn bypass greftleme (KABG) ve perkitandz transluminal koroner
gbguste engelleyici rahatsizlik hissine anjina pektoris
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anjioplasti (PTKA) gibi revaskiilerizasyon girisimleri) ile tedavi
edilir. Bircok hasta igin bu tedavi ydntemleri yeterlidir ve
semptomlar kontrol altina alinabilir. Akut iskemik atak sonrasi
hayatta kalan hasta sayisi guin gectikce artmakta ve bu da klasik
tedavilere yanit vermeyen kronik anjina pektoris gelisimini
artirmaktadir (32). Son yillarda koroner kateterizasyona giden
tim hastalarin tedavisinde %7’si ‘Baska segenek yok’ olarak
kategorize edilmistir (42).

Giincel kardiyoloji kilavuzlarinda, revaskilerizasyonun im-
kansiz veya risklerin yiksek oldugu ve optimal konvansiyonel
tedavi yéntemlerine ragmen 3 aydan uzun slire devam eden
kronik stabil anjinalar; kronik refraktor angina pektoris (KRAP)
olarak tanimlanmistir (32). Bu hasta gruplarinda semptomatik
iyilesme ve yasam kalitesindeki artis icin farmakolojik tedaviye
ek olarak kullanilan yardimci tedavi yéntemlerinden birisi de
spinal kord stimulasyonudur. Néromodiilasyonun Kronik Ref-
raktdr Anjina Pektoris tedavisindeki yeri Angina pektoris te-
davisi icin invaziv elektriksel néromodiilasyon tedavileri 1967’
den beri kullanilmaktadir (7).

1982°’de ilk defa TENS ile anjina icin ndéromodulasyon
uygulanmis veilk spinal kord stimilasyonu (SKS)implantasyonu
1986°da raporlanmistir. SKS’nin elektroanaljezi ve antianjinal
mekanizmalar Uzerinden spinal kordu etkileyerek yasam
kalitesini artirdigi distintilmektedir (33,36). KRAP tedavisinde
ndromodulasyonun etkili oldugu son 20 yilda farkli calismalarda
gOsterilmistir (Tablo I). Mannheimer ve ark. 2002’de yayinladigi
KRAP tedavisini 6zetledigi calismada SKS'yi en iyi yardimci
tedavi yontemlerinden biri olarak raporlamiglardir (32). 2013’te
Avrupa Kalp Cemiyeti tarafindan yayinlanmis kilavuzda KRAP
tedavisinde néromodulatif tedavi geri déniusimli ve guvenli
olarak tanimlanip kanit diizeyi 2b olarak dnerilmistir (39). Zipes
ve ark. KRAP tanili SKS uygulanmis 68 hastayl randomize
kontrollU olarak ayirip yuksek ve dusuk frekans uyari uygulayip
sonuglar karsilastirmiglar; 6. ayin sonunda her iki grupta da
anlaml diizeyde anjina ataklarinda ve semptomlarda azalma
g6zlenmis olup 2 grup arasinda anlamli farkliik saptanmamistir
(43). Yapilan birgok kugtk 6lgekli deneysel klinik galismanin
metaanalizi ile elde edilmis sonuglara goére spinal kord
stimilasyonu dustik komplikasyon riski ile KRAP’li hastalarda
anlaml diizeyde egzersiz ve yasam kalitesinde artis sagladigi
raporlanmistir (40,43).

SPINAL KORD STiMULASYONU PROSEDURU

Lokal anestezi ile perkitan uygulanabilen minimal invaziv bir
islem olup X-ray rehberliginde epidural alana elektrod génderilir
ve es zamanl hastanin geribildirimi ile uygun pozisyon verilir
(9). Anjina icin siklikla C6-T2 araligina yerlestirilir. Sonrasinda
eksternal nérostimulatér ile birlestirilir (23). Agrinin azalmasi
deneme sirecinin tipik olarak ilk ve ikinci haftasinda olur.
Eger SKS fonksiyonel durumda iyilesme ve agn dizeyinde
azalma saglarsa yeni elektrodlar belirlenmis lokalizasyona
yerlestirilir, kalici internal pulse-jenaratér ise kalcaya veya
abdomene yerlestirilir (22). Bu elektrodlar uyari ile agriyi
ve sempatik tonusu azaltmaktadir. Bu ydntemle miyokard
oksijen kullaniminin azaldigi ve miyokardial mikrodolasimin
iyilestigi 6ne surilmektedir (19,31). Farkh calismalarda spinal
kord uyarisi ile egzersiz slresinde ve anjina olusana kadar
gecen surede uzama, hayat kalitesinde artis saglandig
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gosterilmistir (3,6,15). SKS’nin disik komplikasyon riski ile,
mortalite Uzerine negatif bir etkisinin olmadigi Borjesson ve
ark. tarafindan raporlamistir (6). Dokuz randomize kontrolli
calismanin metaanalizinin yapildigi bir ¢alismada nitrat
kullaniminda, anjina ataklarinin frekansinda azalma ve yasam
kalitesinde artis oldugu goézlenmistir (41). Agrida azalmanin,
sessiz iskemik atak riskinde artisa neden olmadidi bircok
calismada raporlanmistir (1,34,37,43). SKS’nin  maliyet-
verimliliginin analiz edildigi calisma sayisi azdir (8,13). Tedavi
baslangicinda yiksek maliyeti olmasina ragmen direngli
anjinanin uzun doénem takiplerinde hastanede yatis suresi,
ilag kullanimi ve invaziv testlerin azalmasi nedeniyle maliyet
verimliliginin ylksek oldugu 6ngdérilmektedir (22).

SONUG

Kronik refraktdr anjinali hastalar agn ve aktivite kisithligi
nedeniyle koéti yasam kalitesine sahiptirler. Bu hasta
gruplarinda spinal kord stimilasyonu yardimci tedavi segenegi
olarak dusunulmesi gereken tedavi ydntemlerinden biridir.
Birikmis kanitsal ¢calismalarin sonucunda hem Avrupa’ da hem
de ABD’de yayinlanan kilavuzlarda kabul edilmis, guvenilir
ve komplikasyon riski disik yardimci tedavi secenekleri
arasindadir. Spinal kord stimullasyonunun angina pektoristeki
yerini netlestirmek igin yararlihgr ve maliyet verimliliginin de
ortaya cikarlldigi uygun randomize kontrolli uzun dénemli
calismalara ihtiyag vardir.

POSTHERPETIK NEVRALJi (PHN)

Postherpetik nevralji herpes zoster reaktivasyonu sonrasi
hasarli bélgede baslayan allodini ve hiperaljezi ile birlikte
spontan gelisen direngli néropatik agril bir durumdur (26).
Derideki lezyonlarin kabuklanmasi sonrasi dermatomal olarak
yanslyan veya yanma tarzinda agrinin beklenenden daha uzun
slire sebat etmesi ile tani konulur (27). Noropatik agn siklikla
doékintiden birkag ay sonra geger, fakat bu hasta grubunun
%9-14 Unde persistan ya da intermittan yanici, batici,
elektrik carpar tarzda veya yayilan tipte postherpetik nevralji
gelisir (25). Agri siklikla bir ya da iki dermatoma yayilir ve en
sik torasik, servikal ve oftalmik dermatomlarda gozlenir (21,
27). PHN tedavisi halen suboptimal olup; tedavi yontemleri
arasinda antikonvilsanlar, antidepresanlar, topikal ajanlar,
opioidler, agn bloklan (epidural, interkostal sinir ve stellat
ganglion), transkitanéz elektriksel sinir stimilasyonu (TENS)
ve steroid enjeksiyonlari bulunur (29). Birgok hastada bu
tedaviler agn kontroll agisindan yetersizdir (4). Glnimuzde
spinal kord stimilasyonu, periferik sinir stimilasyonu ve pulse
radyofrekans (PRF) ile dorsal root ganglion modilasyonu;
konservatif tedavilere yanit alinamayan ya da tedavinin tolere
edilemedigi postherpetik nevralji vakalarinda en son diisintilen
tedavi segenekleridir (5,11,17,18,26).

PHN TEDAViISINDE NOROMODULASYONUN YERIi

Dorsal root ganglion (DRG), primer sensorial afferent
ndronlardan olusur ve periferik sinir sisteminden aldigi uyarilar
spinal korda ve santral sinir sistemine ulastinr (11). Virls
enfeksiyonunun latent formunun dorsal root ganglionunda
oldugu dustnllmektedir. Hicre aracili bagisiklik sisteminde
dusls oldugunda dorsal root ganglionunda uykuda olan
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Tablo I: Refraktdr Anjina Pektoriste Randomize Kontrolli Calismalar

Randomize kontrollii

caligmalar Hasta grubu Mortalite Komplikasyon Takip - Sonuc
SKS (2 hafta icinde
. 8. hafta
DeJongste uygulanmig)/listede 2 elektrod SKS Eqzersiz kapasitesi ve vasam
1994 (10) bekleyen hasta grubu (SKS dislokasyonu 9 e p yas
alitesini artinyor.
8. haftada uygulanacak)
6. hafta
Hautvast ve ark. SKS+ standart tedavi/ SKS. uygulanmlglarda egzersiz
) - - kapasitesinde artis, semptomlarda
1998 (20) standart tedavi L
azalma, yasam kalitesinde artis anlaml.
6.ay/2.yil/ 5.yl
Mannheimer ve ark. Koroner artere bypass SKS %1,9 Semptomlarda azalma (her iki grupta

greftleme uygulanmis

1998 (34) KABG %13,7 esit sonug), egzersiz kapasitesinde
(KABG)/SKS artma (KABG grubunda daha fazla).
5 yillik mortalite 1 spinal kord
Ekre ve ark. KABG/SKS %27,9 enfeksiyonu, 6.ay/5.yil
2002 (15) (anlamli farklihk 3 elektrod Artmis yasam Kalitesi (her iki grupta).
yok) dislokasyonu
1 subkutandz 2yl
Andrell ve ark. enfeksiyon, Hastanede kalma siiresi SKS’de
20083 (2) KABG/SKS Fark yok 3 elektrod azalmis, kardiak morbidite ve total
dislokasyonu masrafta azalma.
3-12-24. ay
1 elektrod  Egzersiz slresinde artis, semptomlarda
Perkitan miyokardial lazer dislokasyonu, azalma, yasam kalitesinde artis her
McNab ve ark. g . . o
2006 (35) revaskuilerizasyon - 2 jenerator iki grupta da yaklasik ayni oranda
(PMR)/SKS dislokasyonu ) gbzlenmis.
llk 12 ayda SKS’de yan etki daha
fazla gézlenmis.
4 hafta
Plaseboya gére tim stimilasyon
Eddicks ve ark. - ) ) rejimlerinde artmis ylriime mesafesi.
2007 (14) SKS/plasebo stimlasyon Fonksiyonel durum ve semptomlarda
plaseboya gore SKS uygulanmiglarda
iyilesme daha belirgin.
1-3. ay
SKS parestezi grubu/ Parestezi gelismis SKS grubunda
Lanza ve ark. parestezi (-) grup/ sham ) ) sham kontrole goére klinik durumdaki
2011 (30) grup (cok dusiik seviye dizelme belirgin.
stimiilasyon) Parestezi gelismeyen SKS grubunun
sham grubuna UstUnligi yok.
. SKS Yiksek frekansli
Zipes ve ark. stimilasyon/dusik frekansli - - 6. ay
2012 (43) yon/aus Bir fark yok.
stimllasyon
3-6. ay
Eldabe ve ark. . o
(RASCAL) SKS/standart tedavi 5 1 glhgz kaynal.dl SKS grubundg yg§am kalitesinde ve
2016 (16) ciddi yan etki egzersiz kapasitesinde artis daha fazla.
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virls aktive olur (29). Latent viris DRG’de prolifere olup
aksonlari hasarlar bunun sonucunda demyelinizasyon ve iyon
kanallarinda degisime neden olur. Hasarlanmis sensorial sinir
anormal elektriksel uyar olusturur ve bu spinal korda gectigi
zaman hiperaljezi olusmaktadir (17). Bu nedenle dorsal root
ganglionu da tedavi hedeflerinden birisidir (11).

Ding ve ark. torasik DRG Uzerine uygulanmig PRF’nin farkli
periodlardaki herpes zoster nevraljili hastalarda giivenli ve etkili
tedavi yontemi oldugunu raporlamiglardir. Bu yazida ayrica
herpes zosterin akut ddneminde uygulandiginda; subakut ve
kronik déneme gore daha etkin oldugu belirtilmistir (11).

Kurklinsky ve ark. yaptigi bir derlemede Kkalici tipte SKS
uygulanmis PHN’li hastalarda uzun dénemli agrnida ortalama
iyilesme %47, agrida azalma %79, ortalama uzun dénemli
agrida azalma slresi 51 ay olarak raporlamistir. Gegici SKS
uygulanmis PHN’li hastalarin uzun dénemde %78’inde agrida
iyilesme ve %57’sinde agrida azalma gdzlenmis olup, uzun
ddnem agrida iyilesme stiresi ortalama 3,2 ay olarak raporlan-
mistir. Gegici SKS uygulanan hastalarda uzun dénemde agrida
iyilesme orani daha yulksek olup, agn iyilesme slresi gegici
SKS uygulanmis hastalarda daha kisadir (29).

Literatiirde periferik sinir stimilasyonu uygulanmis PHN’li
olgularda en uzun takip slresi 6 aydrr, ortalama agrida
iyilesme orani %88 olarak raporlanmistir. Kurlinsky ve ark.
SKS’den fayda gérmemis ya da SKS igin uygun olmayan
hasta gruplarinda periferik sinir stimtlasyonunu uygun
tedavi secenegi olarak 6nermiglerdir (29). Ayrica trigenimal
sinir trasesinde PHN olusan olgularda periferik sinir
stimilasyonunun faydali oldugunu bildiren birka¢ kugtk
calisma raporlanmistir (12,24,28,38).

SONUG

Postherpetik nevralji icin néromodulatif tedaviyi destekleyen
randomize kontrollii bir galisma olmamasina ragmen litera-
tlirde spinal kord stimiilasyonu ve periferik sinir stimilasyonu
ile agn kontrollini saglayan ve néromodulasyonun etkinligini
destekleyen yayinlarin varligi tedavi stirecine néromoddulasyo-
nun eklenmesi acisindan umut vaadetmektedir.
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