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Uzman Yanitlari

K ararli anjina tedavisinde ranolazini kime, nasil kullaniyorsunuz?

Yamit Koroner arter hastaliginin (KAH) tedavisin- da sinif Ila endikasyon ile beta bloker ve kal-

de darligin perkiitan koroner girisimle (PKG)
giderilmesinin miyokart enfarktiistinii (ME)
engelledigine ve yasami uzattigina dair bir
inanig hekimler ve hastalar arasinda yaygin-
dir. Aslinda anti-anjinal etkinliginin daha fazla
olmasi disinda PKG’nin kararli KAH’da ME
ve mortalite {lizerine etkisinin tibbi tedavi ile
ayni oldugu COURAGE c¢alismasinda goste-
rilmistir. Buna ragmen hem tilkemizde hem de
birgok batili toplumda bu yanlis inanig devam
etmektedir. Anjinasi olan bir hastanin koroner
anatomisini gérme istegi ve saptanan darligi
stent ile agma istegi bizlere ve hastalara cazip
gelmektedir. Halbuki kararli KAH’ya yonelik
Amerika ve Avrupa tedavi kilavuzlari koroner
stentleri ¢ogunlukla tibbi tedaviye cevap ver-
meyen hastalarda 6nermektedir. Yani 6ncelikli
olan hastanin iyi bir antianginal tedavi almasi-
dir. Perkiitan koroner girisimin stent restenozu
ve stent trombozu gibi -iyatrojenik diyebilece-
gimiz- sonuglarini da hesaba kattigimizda bu
hastalarda PKG planlarken bir kez daha diisiin-
memiz gerektigi kanaatindeyim.

Elimizdeki antianjinal ilaglara yakin zamanda
ranolazin de eklendi. Ranolazin hiicre i¢ine
dogru olan ge¢ sodyum akimini inhibe eden
bir ilactir. Kalp hizinda (<2 atim/dk) ve sistolik
kan basincinda (<3 mmHg) fazla bir degisim
yapmadan ventrikiillerin diyastolik gerilimi-
ni ve oksijen tiiketimini azaltarak antianjinal
etki saglar. Yeni bir ila¢ degildir; ACCF/AHA/
ACP/AATS/PCNA/SCAI/STS 2012 kararli is-
kemik kalp hastaligi tedavi kilavuzunda sinif
ITa endikasyon ile beta bloker yerine veya beta
blokere ilaveten kullanilmasi, ESC 2013 ka-
rarl1 koroner arter hastalig1 tedavi kilavuzunda

siyum kanal blokerlerinden sonra ikinci sirada
verilecek ila¢ olarak onerilmistir.

Ulkemizde kullanima yeni girmis olan bu ilaci
geri 6deme kapsamina alinmadan once 2014
senesinde kararli anjinasi olan hastalarda kul-
lanmaya basladim. Ug grup hastada ranola-
zini kullanma imkanim oldu. ilk hastalarim
-yukarida da bahsettigim yaklagimlardan otii-
ri- c¢ogunlukla daha Once revaskiilarizasyon
uygulanmis ancak buna ragmen anjinalari
devam eden hastalardi. ikinci olarak angina-
dispne ayiriminda zorlandigim KAH’ya bagh
kalp yetersizligi bulunan hastalarda ilac1 de-
nedim. Son olarak da epikardiyal koronerleri
acik (stent uygulanmig veya uygulanmamis)
ancak anjinalari olan (mikrovaskiiler anjina)
hastalarda ranolazini kullandim. Onerilen bas-
langi¢ dozu giinde iki defa 375 mg olmasina
ragmen o donemde iilkemizde 500 mg mevcut
oldugu i¢in hastalarimin hepsinde tedaviye bu
doz ile bagladim. Bu baglangi¢ dozu hastalar
tarafindan ¢ok iyi tolere edildi. Biiyiik ¢ogun-
lugunda giinde iki defa 500 mg ile antianjinal
etkiyi sagladim, ¢ok az bir kisminda giinde iki
defa 750 mg dozuna ¢iktim. Dozu artirdigim
hastalarda ilk dozun etkisini bir ay siiresince
takip etikten sonra artirmaya karar verdim.
Doza dikkat etmemiz gereken durumlar evre 4
kronik bobrek hastaligi (kreatinin klirensi <30
mL/dk) ve diltiazem, verapamil, eritromisin
gibi CYP3A inhibitorleri ile birlikte kullani-
midir. Bu durumlarda ranolazin plazma diizeyi
%50 arttigindan giinde iki defa 500 mg dozu
onerilmektedir. Aslina bakarsaniz bu doz sik-
likla antianginal etkiyi de sagladigimiz dozdur.
Ranolazin digoksin’in plazma diizeyini yakla-
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sik 1.5 kat artirmakla birlikte digoksin’i 0.125
mg/giin dozunda verdigimizde bu tehlike orta-
dan kalkmaktadir. Yani ranolazin i¢in oldukca
giivenli bir antianjinal demek yanlig olmaz.

Hastalarimin ortak 6zellikleri; bir tanesi beta
bloker olmak iizere en az iki antianjinal (¢o-
gunlukla nitrat ve kalsiyum kanal blokeri) ilag
kullaniyor olmalar1 ve kan basinglarinin yiik-
sek olmamasiydi. Hastalarima ranolazin ek-
ledigimde hemodinamileri bozulmadan ¢oklu
tedaviyi siirdiirebildim. Bir digeri ve belki de

en 6nemlisi hastalarin hemen tiimiinde ti¢lincii
hafta iginde belirgin antianjinal etkiyi gérmiis
olmamdi. Kararli anjinasi olan hastalarda ra-
nolazin ile antianjinal ila¢ tedavisinin yeniden
glindeme gelmesi ve konservatif yaklasimin
animsanmasi seving vericidir.
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K ardiyovaskiler hastaligi olan bireylerde antibiyotik seciminde nelere dikkat edilmelidir?

Yanit Antibiyotikler ciddi enfeksiyonlarin tedavisi

ve Onlenmesinde en énemli role sahiptir. Bu-
nunla birlikte meydana gelebilecek yan etkiler
hem tedavinin devamini zorlagtirmakta, mali-
yeti artirmakta hem de ek saglik sorunlarina
neden olmaktadir. Ayrica ilag etkilesimleri de
onemli bir sorun olup, tedavinin dogru yon-
lendirilmesi i¢in iyi bilinmelidir.

Gilnliik klinik pratikte sik kullanilan beta
laktam antibiyotikler nadiren ciddi ilag¢ etki-
lesimlerine neden olur. Bu grup icinde naf-
sillin varfarin direncine ve siklosporin kan
diizeyinde azalmaya neden olabilir. Bu ne-
denle varfarin kullanan hastalarda doz artis1
yapilmasina gerek olabilecegi akilda tutul-
malidir. Amoksisilin ve ampisilin beta blo-
ker absorbsiyonunun azalmasina bagli olarak
beta bloker etkinligini azaltabilir. Diiiretik
kullanmakta olan kisilerde aminoglikozid ile
ototoksisite riski artar. Ayrica tetrasiklin gru-
bundan doksisiklin ile digoksin zehirlenmesi
ihtimali artabilir. Trimetoprim siilfometoksa-
zol ve varfarinin birlikte kullanimi, kan var-
farin diizeyinde artis ile kanamaya yatkinlik
yaratabilir. Bu hastalarda varfarin ilag dozu-

nun azaltilmasi gerekebilir. Makrolid sinifi
antibiyotikler QT intervalini uzatarak kalbin
elektriksel aktivitesinde anormalliklere ne-
den olabilir. Ozellikle azitromisin, zeminde
uzamis QT bulunan, potasyum ya da magnez-
yum eksikligi olan, antiaritmik ilag kullanan
ya da anormal olarak kalp hizi yavas bulunan
kisilerde kullanilmamalidir. Eritromisin orta
dereceli sitokrom CYP3A4 inhibitoridiir ve
diger inhibitor ajanlarla beraber kullanimi ile
toksisite goriilebilir. Eritromisin QT intervali-
ni uzatir. Kolsisin kullanan hastalarda eritro-
misin verilmesi ile iliskili olarak kan diizeyi
artabilecegi i¢in kolsisin dozu azaltilmalidir.
Bunun yaninda florokinolon grubu ilaglardan
sparfloksasin ve grepafloksasin QT intervali-
ni uzatabilir. Zeminde kardiyovaskiiler hasta-
lik varliginda risk yiikselir. Genel &neri, bi-
linen kalp hastaligi, uzun QT intervali, ciddi
kardiyak aritmi, diizeltilmemis hipokalemi,
QT intervalini uzattig1 bilinen diger ilaglarin
birlikte kullanilmasi (eritromisin, sisaprid,
metoklopramid, trisiklik antidepresan ilaglar,
sinif [a ve III antiaritmikler) gibi durumlarin
varliginin hastada mutlaka dikkatle sorgulan-
masidir.
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Giinliik antibiyotik kullanimina yo6nelik ola- degerlendirilmelidir.

rak, hastanin sahip oldugu risk faktorleri ve
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