Tirk Kardiyol Dern Ars - Arch Turk Soc Cardiol 2012;40(3):269-275 doi: 10.5543/tkda.2012.31032 269

Clavis Panax kullanimi sonrasi gelisen akut koroner sendrom

Two cases of acute coronary syndrome after intake of Clavis Panax

Dr. Asli inci Atar, Dr. Okan Er, Dr. Abdullah Giiven, Dr. Beyhan Eryonucu

Fatih Universitesi Tip Fakiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali, Ankara

Ozet— Aterosklerotik kalp hastaligi gtinimiizde epidemi ha-
lini almistir. Olim ve hastaneye yatislarin en sik nedenle-
rinden biri durumundadir. Bu nedenle hastaligi kontrol alti-
na almak veya iyilestirmek amaciyla bir¢ok yol denenmek-
te, bilimsel yontemlerden baska alternatif tip yontemlerine
de sikhkla bagvurulmaktadir. Ancak, bitkisel gida takviyele-
ri ve bitki kbkenli maddelerin etkin dozlari, metabolizmalari,
ilac etkilesimleri ile ilgili yeterli veri yoktur. Bu yazida, akut
miyokart enfarktiisii (ME) ile bagvuran iki hasta sunuldu. ilk
hasta akut inferiyor ME ile hastaneye kabul edildikten son-
ra, primer perkutan koroner girisime (PKG) alinarak sag ko-
roner artere (RCA) stent yerlestirildi. Sol 6n inen arterde
(LAD) %50 darlik saptandi. Klinik izleminde atipik gégus
agrilari olan hasta 6 ay sonra ST yikselmesiz ME (NSTE-
MI) ile yatirildi. Koroner anjiyografide RCA’da stent reste-
nozu, LAD’de trombotik %90 darlik saptandi. Hasta cerra-
hi revaskiilarizasyona yénlendirildi. ikinci olgu akut inferi-
yor ME ile kabul edildi ve tikali sirkumfleks artere PKG uy-
gulandi. Hasta 2 ay sonra NSTEMI ile basvurdu, stent res-
tenozu ve diger lezyonlarinda ilerleme saptandi, cerrahi re-
vaskularizasyon onerildi. Her iki hastanin da piyasada Cla-
vis Panax adiyla satilan, iceriginde panax ginseng, coban
cokerten (Tribulus terrestris) ve yulaf olan Grind kullandik-
lari 6grenildi. insanlarda ilag etkilesimleri ve yan etkileri ko-
nusunda bilgi olmayan bitkisel karigsimlarin kullanimi cid-
di sonuglar dogurabilir. Bu konuda ileri arastirmalara ihti-
yac vardir.

Agerosklerotik kalp hastalig1 giiniimiizde epi-
emi halini almistir. Oliim ve hastaneye ya-
tiglarin en sik nedenlerinden biri durumundadir.™!
Kolesterol yiiksekligi, sigara, hipertansiyon, aile
Oykiisii gibi geleneksel risk faktorleri ateroskleroz
riskini ongérmede yetersiz kalabilmektedir. Bazi
hastalarda, koroner arter hastaligi tanis1 konduktan
haftalar veya aylar gibi ¢ok kisa bir siire i¢inde ko-

Summary— Atherosclerotic cardiovascular disease is an epi-
demic in today’s world. It is one of the most common causes
of hospitalization and death. Therefore, remedies to control
or heal the disease are continuously sought. In addition to
scientifically researched therapies, patients frequently utilize
alternative medicine. However, effective and toxic doses, me-
tabolisms, and drug interactions of the herbs and herbal nu-
trition supplements are largely unknown. Herein, we present
two cases with acute coronary syndrome. The first case was
admitted with a diagnosis of acute inferior myocardial infaction
(MI) and a stent was implanted to the occluded right coronary
artery (RCA). There was a 50% stenosis in his left anterior
descending artery (LAD). He was admitted with a diagnosis of
non-ST elevation MI (NSTEMI) 6 months later. In the coronary
angiogram, there was stent restenosis in RCA, the lesion in
LAD had become thrombotic and progressed to a stenosis of
90%. He was referred to surgical revascularization. The sec-
ond case was admitted for acute inferior Ml and a stent was
implanted to the occluded circumflex artery. Two months later,
he was hospitalized for NSTEMI. Progression of coronary
plaques to stenosis and stent restenosis was detected and
he was referred to surgical revascularization. Both patients
used the product sold as Clavis Panax, which contains panax
ginseng, tribulus terrestris, and oat, after their first coronary
intervention. Intake of a mixture of plant extracts may have se-
rious consequences in humans as drug interactions and side
effects are unknown.
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patofizyolojisi agiklanamamistir.>*! Koroner arter
hastaligin1 kontrol altina almak veya iyilestirmek
amaciyla birgok yol denenmekte, bilimsel yontem-
lerden baska alternatif tibbi yontemlere de siklikla
basvurulmaktadir.

Bu yazida, koroner arterlerindeki lezyonlar1 bir-
kag ay icinde hizla ilerleyen iki olgu sunuldu.

OLGU SUNUMU

Olgu 1- Kirk yedi yasinda erkek hasta ilk ola-
rak akut inferiyor miyokart enfarktiisii (ME) ile
basvurdu. Fizik muayenesi normaldi. Biyokimya
parametrelerinden HDL-kolesterolii diisiik, LDL-
kolesterolii yliksekti, diger parametreler normal si-
nirlardayd: (Tablo 1). Hastanin sigara, alkol alimu,
koroner arter hastalig1 aile dykiisii ve bilinen siste-
mik hastalig1 yoktu.

Primer perkiitan girisim islemi i¢in anjiyogra-
fi laboratuvarina alinan hastanin sol ana korone-
rinde plak, sol 6n inen arterde %50-60 darlik, sir-
kumfleks (Cx) arterde plak, 1. optus marjinalde
(OM1) %70 darlik saptandi (Sekil 1a, c).

Sag koroner arter sag ventrikiil dali sonrasi
tam tikali olarak bulundu (Sekil 1e). RCA’ya ¢ip-
lak metal stent (Gazelle 4.0 x 23 mm) yerlestiril-
di (Sekil 1f). LAD proksimalinden baslayan uzun
bir segmentteki %50-60 darlik yapan lezyon i¢in
fraksiyonel akim rezervi (FFR) incelemesi oneril-
di, ancak hasta ek tetkiki kabul etmedi. Ekokardi-
yografide EF %55, sol ventrikiil posteriyor ve in-
feriyor duvarlarinin bazali hipokinetik olarak iz-
lendi.

Tedavisi metoprolol (25 mgt/giin), ramipril (2.5
mgr/gilin), klopidogrel (75 mgr/giin), asetil salisi-
lik asit (100 mgr/giin) ve fenofibrat (250 mgr/giin)
olarak diizenlendi.

Hasta eve gonderildikten 13 gilin sonra atipik
gbgiis agris1 yakinmasiyla bagvurdu. EKG ve kar-
diyak enzimleri normal bulundu. Birkag¢ kez ben-
zer yakinmalarla basvuran hastaya PKG’den 4
ay sonra efor testi yapildi ve submaksimal nega-
tif bulunarak tibbi tedavi ile izleme devam edildi.
PKG’den 6 ay sonra tipik gogiis agrisi ile bagvu-
ran hastanin troponin I degerinin 0.134 ng/ml bu-
lunmasi iizerine ST yiikselmesiz ME (NSTEMI)

Tablo 1. Olgularin laboratuvar verileri

Biyokimyasal 6zellikler Olgu 1 Olgu 2
Glukoz (mg/dl) 81 80
Ure (mg/dl) 29 37
Kreatinin (mg/dl) 0.93 1.01
Urik asit (mg/dl) 7.99 4.53
AST (U/l) 16 19
ALT (U/l) 16 18
Albimin (gr/dL) 4.13 4.63
Total kolesterol (mg/dl) 204 177
HDL-kolesterol (mg/dl) 29 28
LDL-kolesterol (mg/dl) 113 102
Trigliserid (mg/dl) 307 253
Hemoglobin (gr/dl) 13.6 13.9
Lokosit (/L) 5200 10000
Trombosit (/L) 182000 166000
C-reaktif protein (mg/l) 1.91 2.02
D-dimer (ug/ml) 0.17 0.26
Sedimentasyon (mm/saat) 2
INR 1.2
aPTT (sn) 33.8
Folik asit (ng/ml) 4.64
Vitamin B12 (pg/ml) 312
Lipoprotein (a) (mg/dl) 6.73
Anti niikleer antikor (IFA) =)
Homosistein (umol/L) 22.8

tanisi ile tekrar KAG planlandi.

Sol ana koronerin plakli, LAD proksimalde
onceki KAG’de %50-60 olarak izlenen lezyonun
trombotik ve %90 daralmis oldugu goriildii (Se-
kil 1b, d). OM1’de daha once %70 olan darligin
%90’a ilerledigi izlendi (Sekil 1b, d). RCA proksi-
malde, daha dnceki KAG’de olmayan, %40 darlik
vardi. Orta segmentteki stent acikti. Distalde %70
darlik yaratan yeni bir lezyon izlendi (Sekil 1g).
Intrakoroner nitrat verilmesi sonrasi lezyonlarda
degisiklik olmadig1 goriildii. Konsey sonucunda
hastaya cerrahi revaskiilarizasyon onerildi.

Hastanin detayli sorgulamasi sonucunda ilk
KAG sonrasinda ilag tedavisine ek olarak “Clavis
Panax” isimli iirlinii doktor tavsiyesi disinda giin-
de tek doz olarak kullandig1 6grenildi.
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Sekil 1. Olgu 1- inferiyor STEMI ile ilk
basvurdugunda: (A) Sag anteriyor ob-
lik (RAO) pozda sol 6n inen arter (LAD)
ve sirkumfleks (Cx) arter; (B) RAO poz-
da LAD ve Cx arter gérinumleri. (C) An-
teroposterior (AP) kraniyal pozunda LAD
ve Cx arter, (D) AP kraniyal pozunda LAD
ve Cx arter, (E) Sol anteriyor oblik (LAO)
pozunda sag koroner arterin (RCA) gob-
rinimu. (F) Stent sonrasi LAO pozunda
RCA’nin goérinimda. (G) NSTEMI ile bas-
vurdugunda LAO pozunda RCA’nin gé-
rindma.
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Olgu 2- Elli alt1 yaginda erkek hasta tipik gogiis
agrisi ile acil servise bagvurdu. EKG’de akut infe-
riyor ME saptandi. Hastanin fizik muayenesi nor-
maldi, bilinen sistemik hastalig1 yoktu. Sigara di-
sinda koroner arter hastaligi risk faktorii yoktu. Bi-
yokimya parametrelerinden HDL-kolesterolii dii-
stik, LDL-kolesterolii yiiksek, diger 6zellikler nor-
mal sinirlardaydi (Tablo 1).

Primer PKG ig¢in laboratuvara alinan hastanin
sol ana koroner arteri normal, LAD’sinde %50 dar-

lik meveuttu, proksimal segmenti ektazik, sonrasi
yaygin plakli, Cx proksimal segmentinden itibaren
tam tikaliydi. RCA proksimal segmentinde %80
darlik sonras1 ektazi, distal bolgede uzun bir seg-
mentte %90 darlik izlendi (Sekil 2a). Cx’deki tam
darlik acildiktan sonra OM2’de osteal %90, orta-
sinda %90 lezyon saptandi. Cx artere ¢iplak metal
stent yerlestirilerek tam agiklik saglandi (Gazelle®
3.5x15 mm) (Sekil 2d, f).

Islem sonrasi ekokardiyografi yapilan hastada

Sekil 2. Olgu 2'ye ait koroner anjiyogra-
fi gérinimleri.

(A) Stent implantasyonu éncesi sol ante-
riyor oblik (LAO) pozunda RCA. (B) Elek-
tif RCA stent implantasyonu sonrasi LAO
pozunda RCA. (C) NSTEMI ile bagvur-
dugunda LAO pozunda RCA. (D) Inferi-
or STEMI sirkumfleks (Cx) artere stent
sonras! ‘Orimcek’ pozunda sol ana ko-
roner, sol 6n inen arter (LAD) ve Cx ar-
terin gérunum. (E) NSTEMI ile geldigin-
de sol ana koroner, LAD ve Cx arter. (F)
inferiyor STEMI ve Cx stent sonrasi LAD
proksimali ve Cx arter. (G) NSTEMI ile
basvurdugunda LAD proksimali ve Cx
arterin gérinima.
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sol ventrikiil hipertrofisi, hafif trikiispit yetersizligi
ve sol ventrikiil posterolateral ve inferobazal du-
varlarda hipokinezi izlendi. EF %353 bulundu.

Hastanin ila¢ tedavisi metoprolol (50 mgr/
giin), ramipril (2.5 mgr/giin), klopidogrel (75 mgr/
giin), asetil salisilik asit (100 mgr/giin) ve feno-
fibrat (267 mgr/giin) olarak diizenlendi. RCA’daki
lezyonlara 1 ay sonra girisimde bulunulmasi plan-
land1.

Bir ay sonraki anjiyografide lezyonlarda degi-
siklik olmadig1 goriildii. RCA proksimale ilag kap-
I1 stent (Biomatrix® 2.5x24 mm), distaline ¢iplak
metal stent (Driver® 2.5x24 mm) yerlestirildi (Se-
kil 2b). Tam agiklik saglandi.

Iki ay sonra gogiis agrisi ile acil servise bagvu-
ran hasta NSTEMI tanisi ile yatirildi. Tekrarlanan
KAG'sinde:

Sol ana koroner plakli, LAD osteal %99 (6nce-
ki KAG’de %50 darlik), proksimal ektazi, sonrasi
yaygin plak ve %50 darlik (Sekil 2e, g), Cx prok-
simal stenti agik, stent i¢i %90 darlik, OM2 oste-
al %90 darlik (Sekil 2e, g). RCA proksimal sten-
ti agik, sonrasi ektazi, distalde stent i¢i %99 darlik
izlendi (Sekil 2c).

Intrakoroner nitrat verilmesi sonras lezyonlar-
da degisiklik olmadi. Hastaya cerrahi revaskiilari-
zasyon Onerildi.

Hastanin hizli lezyon ilerlemesinin altinda ya-
tan baska bir hastalik varliginin arastirilmasi igin
fizik muayenesi ayrintili tekrarlandi. Ksantoma,
ksantelazma, arkus kornea izlenmedi, romatolo-
jik, enflamatuvar bir sorun saptanmadi. Biyokimya
tetkiklerininde trombofili saptanmadi. Sadece ho-
mosistein diizeyi yliksek bulundu. Hastanin 6neri-
len ilag tedavisine devam ettigi, ek olarak ilk PKG
sonrasi giinde bir doz CP doktor tavsiyesi diginda
kullanmaya basladig1 6grenildi.

TARTISMA

Sunulan iki olguda da beklenen ateroskleroz
ilerlemesinin ¢ok hizlandig1 ve intrakoroner ¢ip-
lak metal stentlerde hizla restenoz gelistigi, giri-
simde bulunulmamis olan koroner arterlerdeki
aterosklerotik plaklarin ¢ok kisa siirede ilerledigi
goriildi. Girisim yapilmis koroner arterlerde lez-

yon ilerlemesi ve stent i¢i restenoz bir¢ok nede-
ne baglh olarak siklikla gortilebilirken, dokunul-
mamis koroner arterlerdeki lezyonlarin bu kadar
hizli ilerlemesi nadirdir. 11k hastada hicbir ek risk
faktorii saptanamazken, ikinci hastada homosiste-
in diizeyi ylksek bulundu. Her iki hastanin da or-
tak ozelligi PKG’den hemen sonra CP adl1, bitki-
sel gida takviyesi olarak satilan {iriinii kullanma-
lartydi.

Panax {irlinlin “panax ginseng” ekstresi, coban
¢Okerten ve yulaf karisimi oldugu sertifikasinda
belirtilmekte, ancak bunlarin tam dozlar1 ve oran-
lar1 ifade edilmemektedir. “Panax”, ginsengin bo-
tanik ismidir. Cok yillik otsu bir bitki olan ginsen-
gin birgok tiirii vardir ve uzak doguda sifa amacglh
yiizyillardir kullanilmaktadir. Degisik panax tiirle-
ri ile sicanlarda yapilan deneysel ¢aligsmalarda anti-
aterosklerotik etkileri olduguna, trombosit adezyo-
nunu azalttigina ve lipid metabolizmasinda olum-
lu etkileri olduguna dair veriler elde edilmistir.!*!
Ancak, insanlar tizerinde yapilmis randomize kont-
rollii ¢alisma yoktur. Bu bitkilerin giinliik dozu bi-
linmedigi gibi ilag etkilesimleri hakkinda da kesin
veri yoktur. Literatiirde olgu sunumu olarak bildi-
rilen bir¢ok etkilesim vardir. Ornegin, panax gin-
sengin kandaki varfarin konsantrasyonunu azaltti-
g1, fenelzin ile birlikte kullaniminin mani ataklari-
nin gelismesine yol agtig1 bildirilmistir.l” Litera-
tiirde bitkisel ilaglar, bitki ekstreleri veya gida tak-
viyeleri ile ilgili hizlanmis ateroskleroz olgusu bil-
dirilmemistir.

Bazi kalitsal hastaliklarda geng yasta ortaya ¢i-
kan ve ¢ok hizli ilerleyen bir ateroskleroz siire-
ci izlenmektedir. Bu hastalarin ¢ogunda sitoste-
rolemi veya ailevi heterozigot hiperkolesterolemi
gibi kalitsal lipoprotein metabolizmasi bozukluk-
lart gosterilmistir.!”? Ancak, bu hastaliklarda fizik
muayenede diyagnostik ksantomata izlenir. Akut
transplant organ rejeksiyonlarinda, hizlanmis ate-
roskleroz izlenmistir.¥! HIV enfeksiyonu artmis
kardiyovaskiiler olay siklig1, akselere ateroskleroz
ve vaskiilopati ile iligkili bulunmustur.['”! Sistemik
lupus eritematozus, hiperhomosisteinemi, lipop-
rotein (a) yuksekligi olan akselere ateroskleroz
olgular bildirilmistir. Ancak, 6rnegin lipoprotein
(a) diizeyinde yiikselme akut degildir, uzun siire-
dir lipoprotein (a) diizeyi yiiksek olan bir bireyde
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aniden aterosklerozun hizlanmasina neyin neden
oldugu aciklanamamuistir.

Bizim hastalarimizda fizik muayenede kalitsal
dislipidemi bulgusu olmadig: gibi taniy1 destekler
laboratuvar bulgusu da yoktu.

Artmig protrombotik durum kardiyovaskiiler
olay sikligini artirmaktadir. Trombosit aktivasyo-
nu ve agregasyonu protrombotik durumda belir-
leyici rol oynar. Birgok yiyecek ve bitkisel mad-
denin pihtilasma siirecine etki edebildigi bilin-
mektedir, 6rnegin kannabinoidler si¢anlarda anti-
koagiilan etki gosterirken baz1 piring tiirleri arter-
yel tromboza egilim yaratmaktadir.'"!?! Oksida-
tif stres ve inflamasyon da kardiyovaskiiler hasta-
lik siirecinde etkin rol oynamaktadir. Bir¢ok bitki-
sel maddenin antioksidan 6zellikleri gosterilmis-
tir. Ancak, 6rnegin liziim ¢ekirdeginden elde edi-
len proantosiyanidin ekstresi diisiikk dozlarda an-
tioksidan etki gosterirken yiiksek dozlarda kardi-
yomiyositler iizerinde pro-oksidan toksisiteye yol
a¢cmaktadir.[*!

CP adli iiriiniin etki mekanizmas1 hakkinda hic-
bir veri yoktur. Icerigindeki maddeler ile ayr1 ayri
yapilmis deneysel ¢alismalar vardir, ancak kom-
binasyon seklinde verildiklerinde etkilerini goste-
ren ¢alisma yoktur. Uriiniin kalp damarlarin1 na-
sil acgtig1 iireticiler tarafindan agiklanmamaktadir.
Kullanan hastalarin ¢ogu hipertansiyon, diyabet,
hiperlipidemi veya koroner arter hastaligi i¢in bir
cok ila¢ almaktadir. PKG yapilan hastalar i¢in kri-
tik onemi olan klopidogrel metabolizmasi tlizerin-
de iriiniin etkisi bilinmemektedir. Klinigimizde
karsilastigimiz bu olgular bize bu iiriiniin en azin-
dan bazi hastalarda aterosklerozu hizlandirabilece-
gini ve protrombotik bir duruma yol agabilecegini
diistindiirdii.

Bircok tilkede bitkisel gida takviyelerinin, ilag
ozelligi tasimayan maddelerin satis1 ¢cok siki ku-
rallar ile diizenlenmistir. Deneysel ve klinik ¢alig-
malarla etkinlik ve giivenilirligi kanitlanmamis hig
bir madde satisa sunulamamaktadir. CP adli {irii-
niin etkileri ve giivenilirli§i konusunda c¢aligmala-
ra ihtiyag vardr.

Yazar(lar) ya da yazi ile ilgili bildirilen herhangi bir
ilgi cakismasi (conflict of interest) yoktur.
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