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OZET

Amag: Koroner yavas akim fenomeni (KYAF), anjiyografik olarak koronerleri normal
ya da normale yakin olanlarda anjiyografi sirasinda distal vaskiiler yapilara opak madde
ilerleyisinin yavas ve gec¢ olmasidir. Patogenez tam olarak agiklanamamis olmakla
birlikte daha ¢ok vazodilator reservin azalmasi sonucu gelisen mikrovaskiiler iskemi
neden olarak gosterilmistir. Biz de ¢alismamizda KYAF olan hastalarda Sol atriyum

fonsiyonlarini arastirmay planladik.

Gere¢ ve Yontem: Ocak 2013-Kasim 2014 tarihlerinde miyokard iskemisini
diisiindiiren anjinal yakinma ile hastanemize basvurup koroner anjiografi de epikardiyal
koroner arterlerde darlik olmaksizin koroner yavas akim saptanan 50 hasta ve
koronerleri normal saptanan 40 hasta calismaya alindi. Her iki grubun Klinik ve
demografik ozellikleri benzerdi. Tim olgulara femoral yoldan standart Judkins teknigi
ile selektif sol ve sag koroner anjiyografi yapilmis olup, koroner yavas akimin
belirlenmesinde TIMI kare sayist yontemi kullanildi. Sol atriyum fonksiyonlari,
ekokardiografi (GE VIVID S6) cihaz1 kullanilarak apikal dort bosluktan modifiye
Simpson metoduyla sol atriyum voliimleri, nabiz dalgali Doppler ile E, A, E/A orani,

nabiz dalgali doku Doppler ile Em, Am 6l¢iilerek degerlendirildi.

Bulgular: E (0.09+0.19; 0.12+0.02, p<0.001), Em/Am (0.83+0.19; 1.2+0.29, p<0.001),
E/A (0.99+0.2; 1.1+0.28, p<0.001) KYA grubunda kontrol grubuna gore diisiik
saptandi. E/Em KYA grubunda daha yiiksek saptandi (7.1+2.1; 5.94+1.3, p=0.003).
SAVimax (16.6+4.6, 11.3+2.1, p<0001), SAVImin (6.4+3.3, 5.0+1.3, P=0.001),
SAVIpreA (12.8+£2.8, 6.842.6 p<0.001) KYA grubunda yiiksekti. SAPBV ve SAPEF
KYA grubunda daha diisiik, SAABV ve SAAEF kontrol grubuna gore daha yiiksek
saptand1. Diyastolik parametreler E/A ile SAAEF arasinda istatiksel olarak anlamli bir
iliski saptand1 (r=-0.4, p=0.003). Frame LAD ile SAAEF, ortalama frame ile SAAEF
arasinda anlaml bir iligki saptand1 (sirasiyla r=0.6, r=0.42, p<0.001, p=0.002).

Sonuglar: Calismamiz, KYA ile sol atriyum hacmi ve SV diyastolik disfonksiyonu
arasindaki iliskiyi ortaya koymustur. Sonuc¢ olarak, KYA hastalarinda sol atriyal

voliimlerde belirgin degisiklikler olmakta ve aktif atriyal bosalma voliimii artmaktadir.



Bu bulgulardan KYA hastalarinda siniis ritminin korunmasinin daha da 6nemli hale
geldigi goriinmektedir. Bizim ¢alismamiz da bu agidan KY AF'in masum olmadigini, bu
hastalarda sol ventrikiil diyastolik fonksiyonlarinin degerlendirilmesi gerektigini ortaya
koymustur. Tedavi ve prognoz agisindan daha genis hasta popiilasyonunu igeren

prospektif caligsmalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar kelimeler; Koroner yavas akim , sol atriyum fonksiyonlari, sol ventrikiil

diyastolik disfonsiyon
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ABSTRACT

Background: Coronary slow flow phenomenon (CSFP) is the slow transmission of the
opaque solution to the distal portion of the coronary artery in the absence of the
obsructive coronary lesions. The pathogenesis of the CSFP is not completely
understood, but microvascular ischemia may shown as a cause, which is te result of the
decrease vazodilator reserve. The aim of this study is to determine the effect of CSFP to

the left atrial functions.

Material and methods: We chosed the patients who were admitted to our hospital with
angina pectoris between january 2013 and november 2014. A total of the 50 patients
with angiographically proven CSFP and 40 controls with normal coronary arteries were
included in the study. The demografic and clinical features in two groups were similar.
We performed coronary angiography to all patients with standard Judkins technic. TIMI
frame count was used for the determine of CSFP. Left atriyal functions was measured
with the transthorasic apical four chamber view with ecocardiography device(GE
VIVID S6). Left atrial volumes were measured with modified simpsons methods, mitral

E, A, E/A ratio with pulse wave Doppler , Em and Am with tissue Doppler.

Results: E (0.09+0.19; 0.12+0.02, p<0.001), Em/Am (0.83+0.19; 1.2+0.29, p<0.001),
E/A (0.99+0.2; 1.1+0.28, p<0.001) was lower in coronary slow flow (CSF) group than
kontrols. E/Em was higher in CSF group than controls (7.1+2.1; 5.9+1.3, p=0.003).
SAVImax (16.6+4.6, 11.3+2.1, p<0001), SAVImin (6.4+3.3, 5.0+1.3, p=0.001),
SAVipreA (12.8+2.8, 6.8+2.6, p<0.001) was higher in CSF group. In CSF group,
passive emptying volume and its fraction was lower, although active emptying volume
and its fraction was higher than controls. There was a significant relationship between
SAAEF and diastolic parameter E/A (r=-0.4, p=0.003).There was a significant
relationship between frame LAD and SAAEF, mean frame and SAAEF (r=0.6, r=0.34,
p<0.001, p<0.001, respectively).

Conclusions: In our study, we showed the relationship between left atrial volume and
LV diastolic disfunction in patients with CSFP. As a result, significant changes occur in
left atrial volumes and active atrial volume increases in patients with CSFP. These

results signifies the importance of maintaining sinus rythm in patients with CSFP. Our
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study showed that CSFP is not innocent and LV diastolic functions should be evaluated

in CSFP patients. We need larger prospective studies for treatment and prognosis.

Keywords; Coronary slow flow, left atrial functions, left ventricular diastolic
disfunction
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KISALTMALAR LISTESI
ACH - Asetilkolin
ADH . Anti-ditiretik hormon
CX : Sirkumflex arter
CSF : Coronary slow flow (Koroner yavas akim)
CGRP : Kalsitonin gen iligkili faktor
DT : Deselerasyon zamani
DM : Diyabetes mellitus
ET1 : Endotelin
EDRF : Endotel kaynakl1 gevsetici faktor
FFR : Fraksiyonel akim reservi
HDL : Yiiksek dansiteli lipoprotein
HT : Hipertansiyon
IVS : Interventrikiiler septum
IVUS : Intravaskiiler ultrason
IVRT : Izovolemik relaksasyon zamani
KAH : Koroner arter hastaligi
KKA : Koroner kan akimi
KKB . Kalsiyum kanal blokeri
KYA : Koroner yavas akim
KYAF : Koroner yavas akim fenomeni
LAD : Sol 6n inen arter
SA : Sol atriyum
SAPBV . SA pasif bosalma voliimii
SAABV : SA aktif bosalma voliimii
SATEV : SA total bosalma volimii
SAPEF . SA pasif bosalma fraksiyonu
SAAEF : SA aktif bosalma fraksiyonu
SATEF : SA total bosalma fraksiyonu
SAV : SA voliimii
SAVI : SA voliim indeksi



SV
SVEF
SVSSC
SVDSC
SVDSV
SVSSV
MI
MPS
NKA
NE

NO
Non STMI
PCO2
PO2
PG
RCA
RV
STMI
sGMP
TIMI
TGF-B
TXA2
USAP
VIP
VKi
VYA

: Sol ventrikiil

: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu

: Sol ventrikiil sistol sonu ¢ap

: Sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap

: Sol ventrikiil diyastol sonu voliim

: Sol ventrikiil sistol sonu voliim

: Miyokard infarktiisii

: Miyokard perflizyon sintigrafisi

: Normal koroner arter

: Noradrenalin

- Nitrik oksit

: ST elevasyonu olmayan miyokard infaktiisii
: Parsiyel karbondioksit basinct

: Parsiyel oksijen basinci

: Prostoglandin

: Sag koroner arter

: Sag ventrikiil

: ST elevasyonlu miyokard infaktiisii

: Siklik guanozin monofosfat

: Trombolysis in myocardial infarction
: Transforme edici biiylime faktorii beta
: Tromboksan A2

- Unstabil angina pectoris

: Vazoaktif intestinal peptit

: Viicut kitle indeksi

: Viicut yiizey alanm



TABLO LIiSTESI

Tablo 1
Tablo 2
Tablo 3
Tablo 4
Tablo 5
Tablo 6
Tablo 7
Tablo 8

SEKIL LiSTESI

Sekil 1
etkisi

Sekil 2
Sekil 3
Sekil 4
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Sekil 8

: TIMI akim derecelendirilmesi

: Sol atriyal bosalma voliim ve fraksiyon formiilleri
: Demografik ve klinik 6zellikleri

. Laboratuvar bulgular1

: Sol ventrikiil 2B, M-mod, diyastolik parametleri

: Sol atriyum voliim, indeks voliim ve fraksiyonlar1
: Koroner anjiografi bulgulari

: Olgularin korelasyon degerleri

: Damar yatag1 ve rijid tiipteki akim iizerine perfiizyon basincinin

: Koroner arterlerdeki fazik koroner kan akiminin karsilastirilmasi
: TIMI kare sayis1 metodu

> Sol atriyal voliimlerin ekokardiyografik goriintiisii

: Frame LAD ile ilgili korelasyonlari gésteren grafikler

: Frame CX ile ilgili korelasyonlar1 gosteren grafikler

: Frame RCA ile ilgili korelasyonlari gosteren grafikler

: Mean frame ve E/A ile ilgili korelasyonlar1 gosteren grafikler



1. GIRIS VE AMAC

Diinya genelinde en 6nemli morbidite ve mortalite Sebebi olmaya devam eden
koroner arter hastaligimin (KAH) etyolojisi, tan1 ve tedavisi uzun yilardir yapilan
caligmalarin en onemli konusu olmaya devam etmektedir. Hastaligin baslangi¢ evresi
incelenmis ve endotel disfonksiyonunun ateroskleroz onciisii olaylar zincirinde énemli
yer tuttugu gozlemlenmistir (4).

Gogiis agris1 olan ve miyokard iskemisi efor testi veya miyokard perfiizyon
sintigrafisi (MPS) ile gosterilen hastalarda yapilan koroner anjiografi sonucunda normal
koroner arter saptanan hastalarda, iki klinik tani akla gelmektedir. Bunlardan ilKi
Kardiyak Sendrom X olarak adlandirilmakta ve mikrovaskiiler miyokardiyal dokuda
diren¢ artis1 sorumlu tutulmaktadir (1-3). ikincisi ise; intrakoroner verilen kontrast
maddenin koroner damar distaline yavas ve ge¢ ulasmasi olarak ifade edilen Koroner
Yavas Akim Fenomenidir (KYAF) (7). Bu fenomenin altinda yatan fizyopatolojik
nedenler mikrovaskiiler disfonksiyon, vazomotor disfonksiyon (7-11), limende darlik
yapmayan diffliz aterom plaklari, yaygin kalsifikasyon, diffiiz intimal kalinlagma olarak
gosterilmistir (5, 6, 54).

Sol atriyum (SA) fonksiyonlari; kardiyak debi, atriyal aritmi ve iskemik stroke
gelisimi agisindan 6nem arz etmektedir. SA fonsiyonlari, KAH, kapak hastaliklari, kalp
yetmezligi, diyastolik disfonksiyon gibi durumlardan etkilenmektedir. KYAF'da sol
ventrikiil (SV) sistolik ve diyastolik fonksiyon bozuklugu dnceden yapilmis ¢aligmalarla
gosterilmistir (52, 97). Ancak SA fonksiyonlari ile ilgili az sayida ¢aligma literatiirde
mevcuttur. Bu calismanin amaci KYAF'da SA fonksiyonlarinin konvansiyonel

transtorasik ve doku Doppler ekokardiyografik parametreler ile incelenmesidir.



2. GENEL BIiLGILER
2.1. BOLGESEL KAN AKIM REGULASYONU

2.1.1. Kan Akim Dinamigi

Viicudun herhangi bir organina giden kan akiminin miktari; arteryel vendz
basing farki ve organdaki vaskiiler direng ile belirlenir. Egzersiz, yemek yeme ve
emosyonel stres gibi birgok durumda, arteriyovendz (A-V) basing farkinin degismesine
ragmen kan akimi dagilimindaki degisikliklerin ¢ogu organin vaskiiler direncindeki
degismeler ile belirlenir (13, 14).

Vaskiiler direnci belirleyen major mekanizmalar; damar ¢apinda degisim ve yeni

vaskiiler kanallarin agilmasidir. Vaskiiler direncin ¢ogu kiigiik arter ve arteriyoller
seviyesinde belirlenir ve kan akimina kars1 olan direng(Resistance/Resistans):
R=80xIki nokta arasindaki ortalama basing farki (AP) / Iki nokta arasindaki ortalama
kan akimi (F) formiilii ile hesaplanir ve birimi dyn.sn.cm-5’tir (15). Diger bir deyisle bir
organa gelen kan akimi, akima karsi olan diren¢ ve A-V basing farkina baghdir (F=
AP/R).

Iletkenlik, damarda belli bir basing farkiyla akan kan miktarmin &l¢iisiidiir ve
genellikle ml/sn/mmHg olarak ifade edilir. iletkenlik damar direncinin tersidir.

Iletkenlik (I)=1 / direng (R).

Iletkenlik damar cap1 ile dogru orantili olarak belirgin bigimde artar. Damar
icinde laminer akim vardir. Bu durum; kanin uzun ve diiz bir damardan sabit bir hizda
akis1 olarak tanimlanir. Damara temas eden tabakadaki sivi molekiilleri ile c¢eperler
arasindaki adhezyon kuvveti nedeniyle buradaki sivi yavas hareket ederken ortadaki
s1vt daha hizli hareket eder. Ciinkii orta boliimle ¢geper arasinda birgok molekiil tabakasi
vardir ve bunlar birbiri tizerinden kayarak akarlar. Kii¢iilk damarlardaki kan kitlesinin
neredeyse tamami cepere yakin oldugu i¢in ¢ok yavas akar, orta kesimde hizli akis
yoktur. Damar i¢i total kan akiminin ortalama hizi;

V (hiz)= APxr? | 8xnxI formiilityle hesaplanir. AP, basing farki (mmHg); r, damar
yaricapi; n, viskozite (poise); 1, damar uzunlugunu gostermektedir.

Belli bir zamandaki kan akimi miktarinin (Q), hizin(v), enine kesit alani (nrz) ile
carpimina esit oldugu bulunur.

Q (akim)=vxmr’=nxAPxr* / 8xnx]



Bu Poiseulle Yasasi olarak bilinen esitligi verir. Burada, kan akim hizinin
yarigapin dordiincii kuvvetiyle orantili olusu, kan akiminin en 6nemli belirleyicisinin
damar yaricap1 oldugunu gostermektedir.

Normal kan damarlarinin timi bir miktar genisleyebilme ozelligine sahiptir.
Artan intraliiminal basing, damar duvarindaki transmural basinci ve damar ¢apini artirir
(sekil 1). Akim,genis bir perflizyon basinci araliginda sabit tutulmaktadir. 20 mmHg
civarlarinda akim tamamen kesilir ve bu nokta, “ kritik kapanma basinci ” ya da “ kritik
akim basinci ” olarak adlandirilir.

Genisleyebilme miktari; damarin sertlik (stiffness), tonus ve intraliiminal

3

external basing farki olan “ genisleyebilme basinct “na baglhdir. Sertlik, damarin

geometrisi ve damar duvarinin mekanik 6zelliklerine baglidir. Damarin gerilmesine
bagli olarak diiz kaslarin kasilmasina *“ miyojenik tonus  denir. Bu kan akiminin lokal

otoregiilasyonunda 6nemli rol oynar (16).

Akim hizi(ml/dk) Rijid
tiip

/Damar yatagi
Doppler akim T IR

patern1 | /
| | 7
l

| |

i /
/ o *l / Maksimum
/SN konstriksiyon

/s ~ Otoregiilasyon
/ ?‘ Maksimum

/! dilatasyon

/
/

20 50 200 R
Perfiizyon basmci(mmHg)

Kntik kapanma
basinci

Sekil 1: Damar yatagi ve rijid tiipteki akim {izerine perfiizyon basincinin etkisi (16)

Vaskiiler tonusun regiilasyonu; vasomotion (damar dinamigi) olarak adlandirilir
(16). Bu regiilasyonda rol alan major faktorler:
a-Metabolik, kimyasal ve hormonal maddeler (kanda tasinan veya lokal olarak

yapilan)



b-Basing (duvar gerilimi)

c-Akim (kayma (shear) stresi)

d-Kan damarlarin1 innerve eden otonom sinir sistemi ve lokal olarak salinan
norepinefrin (NE) ve asetilkolindir (Ach) (17).

Cogu sistemik arterde ve olasilikla venlerde, hipoksiye ve/veya parsiyel
karbondioksit basinci (pCOy) artisina, vazodilatasyon ile cevap verilir. Hipoksiye yanit
olan vazodilatasyon, potasyum (K+) konsantrasyonundaki artisla 6nemli oranda artirilir.
Nitrik oksit (NO) olarak ta bilinen endotel kaynakli gevsetici faktor (endothelium
derived relaxing factor), (EDRF), endotelin, néropeptidler, ve diger vazoaktif peptidler,
prostaglandinler, laktik asid, histamin ve bilinmeyen bazi metabolik iirlinler damar
dinamiginin lokal kontroliinde ¢ok 6nemlidir (18, 19).

Beyin damarlar1 pCO,’ye, koroner damarlar ise parsiyel oksijen basinci'na (pOy)
daha duyarhidirlar (20). Hipoksi ¢ok asir1 olmadigi zaman, hipoksiye olan vazodilatator
yanit, direkt pO, etkisinden ziyade adenozin araciligi ile olur. Bu metabolik etkenler,

cogu dokuda otonom sinir sistemi ile sinerjistik olarak ¢aligirlar (21).

2.1.2. Kan Damarlarimin Endotelyal Kontrolii

Endotel, arteryel ve arterioler tonusun modiilasyonunda aktif bir rol oynar. NO,
siklik GMP (cGMP) aracilig1 ile hiicre i¢i serbest kalsiyumu (Ca'™") azaltarak diiz
kaslarin gevsemesine yol acar ve bu etki ile vazodilatasyon meydana gelir (22). NO,
Ach, AMP, ADP, ATP (sirasiyla adenozin mono-di-tri fosfat), Substans P, histamin,
bradikinin ve seratonin gibi bir¢cok vazoaktif maddeye olan lokal vaskiiler cevabin
onemli bir modiilatoriidiir. Cogu damar yataginda artmig akimla olusan kayma (shear)
stresine cevap olarak endotelden NO salinir ve vazodilatasyona sebep olur.

Endotel, prostasiklin (PGI,) olusturarak da vazodilatasyona ve ayni zamanda
trombosit adhezyonunun inhibisyonuna neden olur (23). Nitratlar, sodyum nitroprussid,
hidrojen iyonlar1, adenozin, CO, ve K" damar diiz kaslarina direkt etki ederler ve
etkileri endotel aracili degildir. Endotel ayn1 zamanda vazokonstriksiyona neden olan
endotelin ve endotel kaynakli kasici faktor (endothelium derived constricting factor)
(EDCEF) salgilar. Anjiotensin Il (Ag Il), epinefrin, antiditiretik hormon (ADH), trombin

gibi koagiilasyon fiiriinleri, sitokinler, serbest oksijen (O) radikalleri ve doniistiiriicii



biiyiime faktorii-beta (transformig growth factor-beta), (TGF-p) gibi aktive trombosit

tiriinleri ile endotelin salinimi artar (23).

2.1.3. Kan Damarlarimin Noral Kontrolii

Kan damarlarinin kontroliinde 3 ana sinir lifi 6nemlidir:

1- Sempatik vazokonstriktor lifler

2- Sempatik vazodilator lifler

3- Parasempatik vasodilator lifler

Sempatik vazokonstriktor lifler, tiim arterler ve venlerde bulunurken
kapillerlerde bulunmaz. NE, a-1 reseptorlere baglanarak vazokonstriksiyona neden olur.
Bu lifler, lokal kontrolde ¢ok onemlidir. Egzersiz esnasinda, c¢alisan kaslara ve vital
organlara kan akimini yonlendirmek igin, c¢aligmayan kaslarda vazokonstriksiyon
meydana gelir. Ek olarak bu lifler, karotid siniis, aortik ark gerim reseptorleri, karotid
kemoreseptorler ve intratorasik vaskiiler yatagin diisiikk basing alanlarindaki gerim
reseptorleri araciligr ile olan refleks degisiklikler i¢in major yol olusturur (24). Bu
liflerin etkileri, serebral ve koroner damarlarda ¢ok hafiftir.

Sempatik vazodilator lifler, Ach aracilifi ile egzersiz sirasinda iskelet kaslarinin
damarlarinda vazodilatasyona neden olur.

Parasempatik vazodilator lifler, dil, tiikiiriik bezleri ve genital organlarin erektil
fonksiyonlu damarlarini innerve ederler.

Vazokonstriksiyon, genelde sempatik aktivitenin artis1 sonucu meydana gelir.
Vazodilatasyon ise sempatik inhibisyon ve lokal vazodilator etkenler ile gergeklesir
(24).

2.1.4. Koroner Dolasimin Fizyolojisi

Normal koroner dolagim, kalbe O, saglamakla goérevlidir ve koroner akim
ihtiya¢ halinde 5-6 kat artirilabilir (25). Koroner dolasimin miyokarda ek oksijenli kan
saglama kapasitesine koroner vaskiiler rezerv denir. Koroner kan akimi (KKA) 70-90
ml/100gr/dk, O, tiiketimi 8-10 ml/100gr/dk’dir. Koroner siniis O, igerigi 5 ml/100 ml
kan, %0, satiirasyonu %30, pO, 18-20 mmHg’dir. O, istegindeki artis KKA artisiyla
karsilanir (26).



2.1.4.1. Koroner Kan Akimini Etkileyen Fiziksel Faktorler

KKA’nin major belirleyicileri; arteryel basing gradyenti (aortik-sol ventrikiil
diyalostik basing farki) ve diyastol siiresidir. Bununla birlikte asir1 yiiksek diyastolik
basing, otoregiilasyondan dolay1 gereksiz perflizyona neden olmaz. Diger bir deyisle,
perfiizyon basinci ¢ok diisiik oldugu zaman koroner dolasim maksimal dilatedir ve
KKA lineer olarak perfiizyon basinci ile iligkilidir (27). KKA, miyojenik degisikliklerle
saglanan otoregiilasyon ile oldukg¢a genis bir perfiizyon basinci araliginda devam eder.
KKA, ateroskleroz, konjenital anomaliler, tromboz ve vazokonstriksiyon gibi efektif
perfiizyon basincini azaltan bazi faktorlerle azalabilir (28).

Ventrikiil sistoli sirasinda, SV intramiyokardiyal basinci, SV kavite basincini
veya sistolik aort basincini asar ve miyokard igine penetre olan damarlar belirgin sekilde
kompresyona ugrarlar, ileri akim engellenir; hatta bazen geri akim olusur (29). Sistol
sirasinda koroner damarlarin kivrilma hareketi yapmasi (twisting) sonucu olusan
styrilma (shear) stresinin artisi ile de KKA engellenir (30).

Bunlarin sonucunda SV, kan akimimin ¢ogunlugunu diyastolde alir; oysa sag ventrikiil
sistol ve diyastolde hemen hemen esit derecede kanlanir (Sekil 2). Buna baglh olarak
tasikardi esnasinda O, tiiketimi artigina ek olarak diyastol siiresi de azalarak miyokard

iskemisi kolaylagir.
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Sekil 2: Sag ve sol koroner arterlerdeki fazik koroner kan akiminin karsilastirilmasi
(29).



2.1.4.2. Koroner Kan Akimini Etkileyen Metabolik Faktorler

KKA, miyokard O; gereksiniminin artmasiyla dogrusal olarak artar . Bu artigin
cogu metabolik otoregiilasyona sekonder olarak gelisen koroner vazodilatasyon ile
gerceklesir. Bu metabolik otoregiilasyondan bazi metabolik vazodilatorler ve
medyatorler sorumludur. AMP’nin yikim {iriinii ve gili¢li vazodilator 6zelligi olan
adenozin koroner direncin (rezistans) metabolik kontroliinde major rol oynar (31). Diger
potansiyel medyatorler; diger niikleotidler, CO,, EDRF ve pH konsantrasyonudur (26).

Koroner dolasimmn normal kontroliinde medyator olarak K*, Ca™ veya
osmolalite rol almaz. Parsiyel oksijen basincinin (pO,) diismesi, koronerlere direkt
etkiden ziyade diger medyatorlerinin salimimint etkileyerek koroner rezistansi etkiler.
Lokal olarak iretilen Ag II, inotropik ve kronotropik etkilerinin yaninda koroner akimi
da diizenler (32). Endotel, NO ve endotelin gibi maddeleri salarak koroner tonusun
modiilasyonunda énemli rol alir (22).

Prostaglandinlerin (PG) ¢ogu koroner vazodilatasyon yapmalarina ragmen,
koroner dolasimin normal kontroliinde bir rolleri olup olmadigi bilinmemektedir.
TromboksanA2 (TXAZ2), seratonin ve vazopressin vazokonstriktor etki yaparlar (33).
Lokal ateroskleroz, bu vazokonstriktor etkileri artirabilir (34). Lokal endotel veya
endotel fonksiyonu kaybi EDRF mekanizmasini bozar; bu durumda Ach paradoks

etkiyle vazokostriksiyona neden olur (35).

2.1.4.3. Koroner Kan Akimini Etkileyen Humoral Faktorler

KKA’y1 etkileyen bir ¢ok humoral faktor vardir. Koroner damarlarda,
katekolaminlerden NE ve epinefrin (E), direkt etki ile vazokonstriksiyonu, inotropi ve
kronotropiyi artirir, indirekt etkiyle vazodilatasyon yapar. Dopaminin etkileri doza bagli
olarak degisir; diisiik dozlarda hafif vazodilatasyon yapar. Ang-II direkt vazokonstrikor
etki gosterirken PG E; ve F salimmini artirarak bu etkisini bir miktar azaltir.
Vazopressinin yiiksek konsantrasyonlart direkt koroner vazokonstriksiyon yapar. Tiroid
hormonlar1 ve glukagon indirekt etkiyle vazodilatasyon yaparlar (36). Adenozin ve
asetilkolin belirgin koroner vazodilatasyon yaparlar (36).

Polipeptidler de olasilikla KKA regiilasyonunda o6nemlidirler. Bradikinin,
Substans P ve vazointestinal peptid (VIP) vazodilator etkiyle akimi artirirlar.

Noropeptid tirozin-Y, sinir uclarindan NE ile birlikte salinir ve bazi durumlarda koroner



spazmda Onemli rol oynar. Kalsitonin gen iliskili peptid (CGRP), endotel bagimli
vazodilatasyon yapar; ancak bu peptidin rolii tam olarak bilinmemektedir (31, 37, 38).
PG'lerden TXA2, vazokonstriksiyon yaparken prostasiklin (PGI,) vazodilatasyon yapar
(36).

2.1.4.4. Koroner Kan Akimini Etkileyen Noral Faktorler

Sempatik sinirler yaygin olarak koroner arter ve venlerde sonlanir. Biiyiik
damarlarda a ve B2, kiigiik damarlarda dominant olarak B2 adrenerjik reseptorler vardir;
bu damarlar Bl reseptér icermezler (39). Sempatik sinirlerin uyarilmasi direkt
vazokonstriktor etki gosterir. Ancak bu etkiler, pozitif inotropik ve kronotropik etkiyle
olusan miyokard metabolizma artigina sekonder vazodilatasyonla yok edilir (40).

Deneysel olarak parasempatik liflerin uyarilmasi Ach aracili vazodilatasyon
olusturmasina ragmen intakt endotelde negatif inotropik ve kronotropik -etkiyle
sekonder vazokonstriksiyona neden olur. Ancak vaskiiler parasempatik innervasyon ¢ok

az oldugu i¢in bu etkisi de belirgin degildir (40).

2.1.4.5. Koroner Kollateral Dolasim

Koroner kollateral dolasimin olusum mekanizmasi ve uyaricilari kesin olarak
bilinmemektedir (41). Hipoksinin  major etkisi vardir. Hipoksi, vazodilator
metabolitlerin salimimia yol agar. Onceden var olan, diiz kas igermeyen, mikroskopik
kollateral damarlarda duvar stresi ve basing artar. Sonug olarak damar duvarinda hasar
meydana gelir. Bu baslangi¢ hasarini, onarim progesleri, konstrikte ve dilate edici
ajanlara cevap verebilen diiz kas hiicrelerine sahip genis liimenli-kalin duvarli
damarlarin gelismesi takip eder. Bu yapilanmayla kollateraller; konstriktor ve dilator
uyarilara yanit verebilir durumdadir (98). Fibroblast uyarici faktor, bu kollateral akimi

artiric1 etki gosterir.

2.1.4.6. Koroner Kan Akimimin Dagilim

Kalp, klasik iskelet kaslar1 gibi oksijen borglanmasi 6zelligine diisiikk oranda
sahiptir. Enerji iiretimi i¢in neredeyse tamamiyla substrat oksidasyonuna bagimli bir
aerobik organdir. Miyokard 6zellikle endokard, viicuttaki en fazla oksijen gereksinimi
olan dokudur (8-10 ml/O,/dk/100gr ama iskelet kasi 0.15 ml/O,/dk/100gr). Son kanitlar,
SV’ye olan kan akimmin O, istegiyle yakin iligkili oldugunu gostermistir. Hayvan
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deneylerinde, subendokardiyumun subepikardiyumdan %10-30 daha fazla O, tiikettigi
ve bu yiizden daha fazla kan aldig1 gosterilmistir (42). Ancak miyokard O, ihtiyacinin
arttig1 durumlarda bu oran esitlenir. insanda olan KKA, istirahatte her tabakada esit
orandadir. O, ihtiyact arttiginda (tasikardi, hipertrofi, yaslanma, diyastolik basing artisi
gibi) ise subendokardiyal miyokard hasarina yol agar ve bu durum iskemi de ilk hasarin

subendokardiyal tabaka da olmasini agiklayabilir.
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2.2. KORONER YAVAS AKIM FENOMENI

2.2.1. Giris ve Etyopatogenez

Gogiis agrist olan ve myokard iskemisinin efor testi ya da miyokard perfiizyon
sintigrafisi (MPS) ile ortaya kondugu, ancak normal koroner anatomiye sahip hasta
grubu ilk kez Kemp tarafindan Kardiyak Sendrom X olarak tanimlanmistir (1). Bu
hastalarda anjina nedeni olarak koroner yatagin vazodilator reservinin azalmasi sonucu
gelisen miyokard iskemisi gosterilmistir (43, 44). Koroner yavas akim fenomeni
(KYAF), anjiyografik olarak koronerleri normal ya da normale yakin olanlarda
anjiyografi sirasinda distal vaskiiler yapilara opak madde ilerleyisinin yavas ve gec
olmasidir (7).

KYAF, akut koroner sendromlarla (AKS) iliskili olarak gelisebildigi gibi
(primer koroner yavas akim), anjiyoplasti sonrasinda da goriilebilmektedir (sekonder
koroner yavas akim) (1, 3). Bu fenomen ile sikga karsilagilmasina ragmen altta yatan
mekanizma ve klinik onemi tam olarak netlik kazanmamustir.

KYAF'1 1972 yilinda ilk tanimlayan Tambe ve arkadaslar1 (ark.), bu fenomenin
koroner mikrosirkiilasyondaki anormalliklere bagli olabilecegini 6ne siirmiislerdir (7).
Ancak Van Lierde ve ark., koroner yavas akimi (K'Y A) olan bir hastada ektazik koroner
arterler ve normal koroner akim reservi saptamiglar ve her hastada mikrosirkiilasyonda
bozukluk olmadigi, trombozis gibi faktorlerin de bu duruma yol acabilecegi fikrini
ortaya atmiglardir (45).

Mangieri ve ark., KYA' olan hastalarda ventrikiillerden alinan biyopsilerde;
kapiller endotelinde kalinlagsma, koroner kapiller limen daralmasi, niikleusun normal
morfolojisini kaybetmesi ve piknozis gibi kiigiik damar hastaliginin histopatolojik
bulgularimi gostermislerdir (46). Yine, mikrovaskiiler vazodilator 6zelligi olan ve bir T-
tipi kalsiyum kanal blokeri olarak bilinen mibefradil, KYA’l1 hastalarda koroner akimi
belirgin 6lgiide diizeltmistir (47, 50, 51).

Koroner arterlerin yapisint ve fonksiyonlarini detayli olarak gdsterebilen
intravaskiiler ultrasonografi (IVUS) teknigi, fraksiyone akim reservi (FFR) ve
intrakoroner basing (Pressure-Wire) Ol¢timlerinin gelismesi ile normal koroner arter
anatomisi olarak yorumlanan vakalarin bazilarinin gercekte liimen daralmasi ve

diizensizligine yol agmayan koroner arter hastalari oldugu gosterilmistir (48, 49).
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Bu baglamda, KYA'1 olan hastalarda yapilan arastirmalarda epikardiyal koroner
arterlerde, boylu boyunca, limeni daraltmayan yaygin kalsifikasyon, diffiiz intimal
kalinlasma ve damar duvarinda aterom plaklar1 oldugu saptanmustir (5, 6). Yine, bu
calismalarda, mikrosirkiilasyondaki diren¢ artisin1 gosteren proksimal-distal koroner
arter basinci arasinda (15.84+12.11 vs normal deger 1-10 mmHg) ve FFR degerleri
(0.83+0.13 vs normal deger 1.0) arasinda kontrol grubuna gore anlamli farklilik
saptanmus (55, 56).

Sonugta, bu c¢alismalar ile, KYAF’1n kiiciik ve biiyilk damarlar1 tutan ve
mikrovaskiiler direngte artisa sebep olan aterosklerotik bir siire¢ oldugu kanaatine
varilmigtir.

Bilindigi iizere koroner dolasimin diizenlenmesinde, daha ¢ok kiiciik arter ve
arteriyoller diizeyinde olan, endotel aracili metabolik otoregiilasyon ¢ok dnemlidir ve bu
regiilasyonun en onemli aracilart NO ve endotelindir (22, 26, 31, 32). Koroner arter
hastalarinda endotel foksiyonlarinin bozuldugunu gosteren ¢ok sayida calisma vardir.
Bu diislinceden yola ¢ikarak Sezgin ve ark.'nin yaptig1 ¢alismada, brakiyal arterde akim
aracili dilatasyonun KYA’l1 hastalarda kontrol grubuna gore belirgin bi¢imde bozuk
oldugu, nitrogliserine olan dilatér yanitin azalmis ve bu disfonsiyonun akimin
yavaglama derecesi ile direkt iliskili oldugu bulunmustur (8).

Celebi H. ve ark. da ET1 ile KYAF' ni aragtirmislar ve KYA'" olan hastalarda
ET1 konsantrasyonunun normal koroner artere (NKA) sahip bireylere gore daha fazla
ve Ozellikle sigara icen grupta daha da belirgin oldugunu bulmuslardir (57).

KYA’l1 hastalarda, tim bu patogenetik olaylarin sonucunda, iskeminin ve bunun
klinik yansimasi olan anjina pektorisin olmasi kagmilmazdir. Miyokardiyal laktat
olusumu ve O; kullanim1 gibi metabolik progesler (58, 59), egzersiz EKG’si (48, 60, 63,
64) Talyum-201 ile yapilan MPS (58, 61, 62) ile bu hastalarin %30-80’inde iskeminin

varligi kanitlanmistir.

2.2.2. Klinik Presentasyon

Tikayic1 koroner arter hastalarinda oldugu gibi bu hastalar, efor anginas1 (48, 58,
60, 61, 63, 64), stabil olmayan anjina pektoris (USAP) ve ST elevasyonu olmayan-Ml
(65), ST elevasyonlu Ml (66, 67) seklinde prezente olabilirler. Bazen de kateterizasyon
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islemi esnasinda refleks yollarla (68) da olusabilir. Hastalarin %84’tinde 2 yil i¢inde
gogiis agrist tekrarlar ve sigara igenlerde gogiis agrisinin daha sik izlendigi
gbzlemlenmistir (66).

Bu hastalarin genel demografik 6zellikleri hakkinda yeterli bilgi yoktur. Yapilan
tez calismalarinda hipertansiyon (HT) %58, sigara i¢imi %380, aile Oykiisii %45,
dislipidemi (HL) %45,diyabetes mellitus (DM) %22 oraninda saptanmustir.

2.2.3. Tam

1985’te  Thrombolysis in myocardial infarction (TIMI) ¢alisma grubunun
olusturdugu TIMI akim derecelendirilmesi, trombolitik yapilan hastalarda sorumlu
arterdeki akimi degerlendirmek i¢in kullanilmaya baslanmistir (Tablo 1) (70).
Trombolitik ajanin etkinligi ve kotii sonucglar agisindan yiiksek riskli olan hastalar
segmek i¢in bu derecelendirme kullanilmistir (71-76). Ancak gorsel degerlendirme
yapilmasi nedeniyle degerlendiren kisilerarasi degiskenlik fazlaca olabilmektedir. Bu
nedenle, koroner akimi standardize etmek i¢in TIMI-4 ¢alismasinda (77), TIMI kare
sayist (The TIMI frame count, TFC) kavrami gelistirilmistir.

Tablo 1: TIMI akim derecelendirilmesi (78)

TIMI O | Perfiizyon yok; okliizyon noktasinin 6tesinde antegrad akim yok.

TIMI 1 | Perflizyon olmadan penetrasyon; kontrast madde obstriiksiyonun 6tesine
gecer, fakat sine c¢ekimi esnasinda obstiiksiyona distal tiim koroner

yataga ulasamaz.

TIMI 2 | Parsiyel perfiizyon; kontrast madde obstriiksiyonu geger, koroner yatak
distaline ulasir. Bununla birlikte, obstriiksiyona distal damara kontrast
maddenin girisi, ilerlemesi ve/veya distal yataktan temizlenme hiz1 diger

koronerlere kiyasla daha yavastir.

TIMI 3 | Komplet perflizyon; obstriiksiyona distal antegrad akim ve temizlenme

hiz1, proksimal akim ve diger koronerler kadar ¢cabuk olur.

Sonrasinda, Gibson ve arkadaglari, objektif ya da kantitatif olarak
degerlendirilecek sekilde bunu diizenlemislerdir (78). Bir koroner arterin, kontrastla

dolmaya baglamasindan distalde belirlenmis bir noktaya ulagmasi i¢in gereken zaman
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film-kare sayis1 (cine-frame) olarak hesaplanmistir. Sekil-3’te goriildigi gibi, ilk kare,
arter orijinini tamamiyla doldurup her iki kenarina dokunmasi ve ilerlemeye baglamasi
olarak; son kare ise, her bir koroner i¢in belirleyici bir distal damara ulagmasi olarak
belirlenmistir. Sol 6n inen arter (LAD) igin biyik “moustache” olarak adlandirilan apikal
distal bifurkasyon, sirkumfleks arter (Cx) i¢in sorumlu lezyonu kapsayan en uzun dalin
distal bifurkasyonu, sag koroner arter (RCA) icin posterolateral arterin (PL) ilk yan
dalinin ¢iktig1 an son nokta olarak belirlenmistir.

Yapilan 6l¢iimlerde LAD’nin RCA ve Cx’e gore ortalama 1.7 kat daha uzun
oldugu goriilmiis ve hesaplanan LAD kare sayis1 1.7°ye boliinerek diizeltilmis LAD
TIMI kare sayist (corrected LAD (cLAD)) elde edilmistir. NKA saptanan 78 hastadan
elde edilen verilere gore, LAD 36.2+2.6, Cx 22.24+4.1, RCA 20.4+3.0 kare uzunlugunda
saptanmistir. Bu verilere gore, yapilan arastirmalarda bu degerlerin belirlenmis standart
sapmalar1 lizerinde kare sayisina sahip olan ve akimda yavaslamaya neden olabilecek

gozle goriilebilen darlik vs.’ye sahip olmayanlar KYAF olarak adlandirilmistir.

itk kare |  Som kare " Distal

| rararmilamas: | ramimlamass belirleyici

Kare 0:
Konitrast bir —
Kenara deger . 9

Kare 21: Konrast ‘
distal belirleyicilere
ilk olarak wlagsir.

Kare I: Kontrast -
her iki kenara e
deger ve ilerler.

Sekil 3 : TIMI kare sayis1 metodu. Ik ve son kare tanimlamas1 ve distal belirleyici

MT yokiugunda
normal akum
21.023.1 kare

noktalar goriilmektedir (78).
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2.2.4. Tedavi

KYAF'n tedavisinde, iistiinde uzlasiya varilan ve klasiklesmis bir tedavi
modalitesi yoktur. Fakat tedavisinde anti iskemik ve endotel disfonksiyonuna yonelik
medikasyonun etkili oldugu gosterilmistir (80, 81, 47). Plateletlerde sekil bozuklugu ve
MPV de olan artma ile (79) agregasyana egilim oldugundan antiagregan ilag verilebilir.

Endotel disfonksiyonunun patogenezde rol almasi statinleri akla getirmekte ve
bu konuda yapilan bir ¢alismada, 40 mg simvastatin ile MPS'de iskemi sahalarinin
boyutlarinda azalma saptanmistir (80). Atorvastatin ile yapilan diger ¢alismada, 8 hafta
sonra atorvastatin kolunda koroner akim rezervinin iyilestigi goriilmustiir (81).

Iskemik kalp hastaliginda sik¢a kullanilan nitratlarin; nitrogliserin verilerek
yapilan bir ¢alismada, KYA olan hastalarda NO sentezi igin gerekli enzim
olmamasindan dolayi, bu hastalarda etkili olamayacaklari ileri siiriilmiistiir (82).

Mengieri ve ark. tarafindan intrakoroner nitrogliserin ve intrakoroner
dipiridamol verilerek yapilan bir ¢alismada, dipiridamol ile opak maddenin gegis
hizinda koroner arter ¢ap1 degismeksizin artis oldugunu saptamiglardir (10). Kurtoglu ve
arkadaslar1 ise oral dipiridamol ile KYA'da iyilesme saptamislardir (11).

KKB'lerden verapamil ve diltiazem L-tipi kanallar1 bloke ederler ve bu
kanallarin mikrovaskiiler damarlarda bulunmamasi nedeni ile KYAF'da tedavi amagh
cok tercih edilmezler. Fakat T tipi KKB olan mibefradil, Betrame ve ark.nin yaptigi
calismada, TIMI kare sayisinda iyilesme saglamistir. Oral kullanimda ise angina
sikligin1 azaltarak hayat kalitesini artirmistir (47).

Topal E ve ark. KYAFda trimetazidinin; NO sentezinde ve angina
semptomlarinin iyilesmesinde etkili olabilecegini saptamislardir (83).

NO sentezini artirarak endotel disfonksiyonunu diizeltebilen bir beta bloker olan
nebivolol (122, 123), koroner yavas akimi olan hastalarda teorikte faydali olabilecegi

sOylenebilir.
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2.3. SOL ATRiYUM

2.3.1. Anatomisi

SA pulmoner venlerden gelen temiz kani alan, ventrikiil sistolii sirasinda depo
gorevi yapan, venrikiil diyastoliiniin erken doneminde pulmoner venler ile SV arasinda
kanal gorevi goren ve ventrikiil diyastoliiniin son déneminde kasilarak i¢indeki kani
SV'ye bosaltan kalbin dort odacigindan biridir (84).

SA sag atriyumdan daha kiiclik olmasina ragmen duvar kalinlig1 daha fazladir.
SA kalp tabaninin biiyiik boliimiinii olusturur. SA kalbin orta hattinin iist kisminda, sag
atriyuamun arkasinda, 6zafagusun oniinde, aortun altinda, oval sekilli, ince duvarli bir
bolmedir. Alttan mitral anulus, i¢ yandan interatriyal septum tarafindan
siirlandirilmistir. Arka, iist ve dis yandan kalbin diger bolmeleri ile temasta degildir.
Sag pulmoner arter ve pulmoner venler SA'nin iist kenar1 boyunca uzanir. SA'nin arka
duvar1 6zefagus, 6n duvari ise aort ile komsudur. SA'nin saginda ve Oniinde sag
atriyum, sol on kisminda ve altinda SV bulunur. SA'nin alti duvarli bir yapisi vardir
(88). SA, esas olarak SA kavitesi ve sol atriyal appendiks (auricula sinistra) olmak {izere
iki bolimden olusur. Bu iki bosluk disaridan sol atriyal koroner ven ve Marshall
ligamenti,iceriden ise apendiks ostiumu ile birbirinden ayrilir.

SA'nin arka duvan diizgiin, genis ve olduk¢a konkavdir. Bu bdlgede dort adet
pulmoner ven orifisi bulunur. Sag ve sol pulmoner venlerin orifisi sol atriyal boslugun
posterolateral (sol pulmoner venler) ve posteromedial (sag pulmoner venler) tarafinda
bulunur. Sol ve sag iist pulmoner venler anterosuperiora dogru yonelirken, alt pulmoner
venler posterior atriyal duvara dik bir agiyla SA'ya girerler. SA'da ve pulmoner venlerin
girisinde gergek kapaklar bulunmaz fakat sol atriyal kas kitlesi pulmoner venlerin i¢ine
dogru bir miktar uzanir. Sonugta ortaya ¢ikan kas kelepgesi atriyal sistolde sfinkter gibi
davranir ve atriyal sistol ve mitral regiirjitasyonu esnasinda refliiyii azaltan bir yap1
olusturur fakat bu kas demeti fokal atriyal fibrilasyon kaynag olabilir. SA'nin {ist ve alt
duvarlar1 dar olup onemli bir yap1 igermez. i¢ yan duvar aym1 zamanda interatriyal
septumun sol yiiziinii olusturur. Interatriyal septumun alt kisminda agiklig1 yukari ve
One bakan foramen ovalenin kalintis1 olan falx septi atriorum bulunur. Konkavitesi
yukariya dogru yonelmis bu ¢ukurun kenarlart yarim ay seklinde goriiliir (85-87).

SA'nin 6n tarafinda mitral kapak bulunur. D1s yan ve sol duvar yapisi olduk¢a

diizdiir. Bu duvarmm 6n-list kismindan sol atriyal apendiks ¢ikmazina ulagilir. SA



17

boslugunun i¢ ylizeyi diiz olmasina ragmen sol atriyal apendiks i¢ yiizeyi pektinat

kaslara bagli olarak kaba bir duvar yapisina sahiptir (85-87).

2.3.2. Fizyolojisi

SA'nin dolmasi ve bosalmasi dort faz ile karakterizedir. Birinci faz mitral
kapagin kapanmasindan baglayan, agilmasina kadar siiren rezervuar fonksiyonu gordiigi
fazdir. Bu fazda SA'nin voliimii ve basinci devamli artar. ikinci faz mitral kapagin
acilmasiyla baglar, bu fazda atriyal voliimiin hizla azalmasiyla birlikte basing diiser
(pasif atriyal bosalma fazi). lkinci faz SA'min voliim ve basincindaki azalmanimn
durmasma kadar devam eder. Ugiincii faz atriyal diyastazis fazidir, bu fazda SA voliimii
nisbeten sabit kalir fakat SV kompliyansindan dolay1 pulmoner venlerden SA'ya kan
gelmeye devam eder ve basing yiikselir. Dordiincii faz atriyal kontraksiyon fazidir, bu
fazda atriyal voliim azalir ve mitral kapak kapanmadan hemen 6nce minimuma ulasir
(aktif atriyal bosalma fazi). Pik atriyal sistolik basing bu fazda elde edilir. Pasif atriyal
bosalma ve diyastazis esnasinda kan pulmoner venlerden SA'ya direkt olarak akar. Aktif
atriyal bosalma esnasinda kanin bir kismi1 pulmoner venlere geri gidebilir. Normal
sahislarda SA'daki voliimetrik degisikligin SV stroke voliimiine orani kabaca ylizde
ellidir. SA da SV gibi Frank-Starling prensibine uygun olarak caligir (89).

2.3.3. Fonksiyonlari

Sol atrial fonksiyon,hem normal hem de hastalikli kalplerde biiyiik 6nem tasir.
SA, SV sistolu esnasinda kanin depolanmasi ve toplanmasi igin bir rezervuar olmakla
kalmaz, ayn1 zamanda ge¢ ventrikiiler dolumu arttiran bir kontraktil pompa olarak da
fonksiyon goriir. Kalp debisinin olusumunda SA islevleri 6nemli bir yere sahiptir
(91).Bu islevler,mitral giris akimlarinin (E, A, E/A) pulse Doppler, Em, Am, E/Em gibi
parametrelerin doku Doppler ,SA boyut, hacimlerinin 2 boyutlu (2B), M-mod, modifiye
Simpson metodlart ile ekokardiyografik olarak ol¢iilmesi ile degerlendirilir. Doppler
parametreleri 6n yiik, kalp hiz1 gibi bir ¢ok degiskenden etkilenir. Aksine sol atriyal
voliimler akut degisikliklerden daha az etkilenir ve subakut ve kronik diyastolik
fonksiyonlar1 gosterir (121).

Islevleri iige ayrilir: Rezervuar islevi, SV'nin kasilmasi ve izovoliimetrik

gevseme siiresince pulmoner vendz sistemden gelen kanin depolanmasini; gegis
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(conduit) islevi, diyastoliin erken fazinda kan1 SV’ye aktarmasini; pompa islevi ise geg
diyastolde aktif kasilmasini temsil eder (92).

SA'nin fonksiyonlar1 6zellikle mitral ve aort stenozu,hipertrofik kardiyomiyopati
gibi ventrikiiler dolum igin atrial katkinin ¢ok gerekli oldugu durumlarda 6nem tasir. SA
ard yiikiindeki artis, SA'da cesitli anotomik ve fizyolojik degisikliklere neden olur.
Atriyal miyositlerdeki asirt gerilim, bu hiicrelerin ¢esitli biyokimyasal yanitlar
iiretmesine ve atrial hipertrofi i¢in biiylime faktorleri salgilamasina neden olur. Sonugta
sitokin tiretimi ve nérohormonal aktivasyonun neden oldugu sistemik bir yanit olusur.
Eger miyositlerin maruz kaldig1 bu stres devam ederse adaptif mekanizmalar yetersiz
kalir, geri doniisiimsiiz miyosit hasar1 ve apopitotik hiicre 6liimii meydana gelir. Bu
kardiyovaskiiler hastaliklar sonucunda sol atriyal dilatasyon, atrium duvarinda fibrozis
ve atriyal kas bandlarinda disorganizasyon meydana gelir (124, 125). Kas bandlarinda
ki bu degisiklikler iletim hizlarinda farkliliklara ve refrakter periyod homojenitesinde
bozulmaya yol agar. Otomatik fokus veya reentriye bagli olusan prematiir atrial
aktivasyonlar atriyal fibrilasyonu presipite edebilir (126).

Framingham calismasinda; kardiyovaskiiler hastalik ile birlikte SA
boyutlarindaki artisin ve fonsiyonlarindaki azalmanin yiiksek inme, 6liim ve atriyal
fibrilasyon oranlarina neden oldugu gosterilmistir (90). SA fonksiyonlari, SV sistolik ve
diyastolik islevlerinin anlagilmasinda yararli bir parametre olmasit disinda
kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditenin bagimsiz ongoriiciisiidiir (93, 94). Yukarida
bahsedilen nedenlerden dolay: tiim kardiyak hasta gruplarinda sol atriyal fonksiyon
ekokardiyografik olarak dikkatle degerlendirilmelidir.

SA voliimleri 6zellikle KAH'da hastalifin mortalitesi ve yaygihigiyla iligkili
olarak ylikselmektedir. SA voliimii, sol atriyal basincin siiresi ve ciddiyeti konusunda
bilgi vermektedir, yani dzellikle kronik siirecle seyreden KAH'n etkileri iizerine 6nemli
bilgiler verir.

T Tsang, M. Barnes ve ark. da sol atriyal voliim indeksinin diyastolik
fonksiyonlarin  hassas morfofizyolojik  gostergesi oldugunu ve gelecekteki
kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite a¢isindan kullanigh bir parametre oldugunu
belirtmiglerdir (99). Moller ve ark. da MI sonrasin artan SA voliim indeksinin

mortalitenin gii¢lii prediktorii oldugunu, SV sistolik ve diyastolik fonsiyonlar1 hakkinda
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daha fazla bilgi verdigini gostermislerdir (113). Prichett ve ark. SA voliim indeksinin
diyastolik disfonksiyon siddeti ile yakindan iliskili oldugunu gostermislerdir (121).

Aksakal ve ark. KYA'1 olan hastalarda zirve sistolik strain siiresinin kontrol
grubuna gore belirgin uzadigimi saptamiglardir (52).Zirve sistolik strain siiresinin
uzamasi miyokardin bolgesel fonksiyon bozuklugunu gostermektedir.

Iskemide SV relaksasyon ve diyastolik esnekliginde akut geri doniisiimlii
degisiklikler; miyokardiyal ATP azalmasma, sarkoplazmik retikulumdaki ca™
pompasinin bozulmasma ve hiicre i¢i Ca™ artisina baghdir. Diyastolik fonksiyon
bozuklugu iskemi siddeti ile ilgilidir (127).

Bozkurt ve ark., iltimiir ve ark., akut anterior miyokard infarktiisii gegiren EF'si
normale yakin hastalarda, iskemi sonucunda gelisen diyastolik disfonksiyona bagl
olarak SA voliimlerinde belirgin degisiklik saptamislardir (118, 119).

Li Y, Wang Y ve ark., Siiner ve ark., KYA olan hastalarda SV diyastolik
fonsiyonlarinin anlamli oranda bozuldugunu géstermislerdir (12, 53, 96).

KYAF'in SV'de iskemi sebeblerinden oldugu daha 6nce gosterilmis olup, SV
diyastolik disfonksiyonuna sebep olabilir. Bundan dolayr SA fonksiyonlarini etkileme
potansiyeline sahiptir.Bu calismamizin amaci; KYA'nin SA fonksiyonlarina olan

etkisini arastirmaktir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calisma Popiilasyonu

Calismaya retrospektif olarak hastanemizde Ocak 2012-kasim 2014 tarihleri
arasinda yapilan koroner anjiografiler i¢inde, Gibson ve ark.'min belirledigi kriterlere
gore (78) en az bir koroner arterinde KYA saptanan 50 kisi hasta grubu olarak, koroner
anjiografisi normal olan 40 kisi kontrol grubu olarak alindi. Her iki grupta da kararsiz
angina, kararli angina veya invaziv olmayan testlerde miyokart iskemisi saptanan

kisilerde elektif koroner anjiyografi yapildu.

3.2. Dislama Kriterleri

Asagidaki dislanma Kriterlerinden birine sahip hastalar ¢alisma dis1 birakildi.

1- Koroner arterlerinde anlamli darligi olanlar

2- Gegirilmis M1 ve mekanik revaskiilarizasyon islemi

3- Sol ventrikiil sistolik fonksiyonlar1 %50'nin altinda olanlar

4- Siniis ritmi disindaki hastalar

5- Sol ve sag dal blogu olan hastalar

6- Hemodinamik olarak stabil olmayan hastalar

7- Kontrolsiiz hipertansif hastalar,

8- Dekompanse kalp yetersizlikli hastalar

9- Hafif dereceden fazla kalp kapak hastaligi olan hastalar
10- Konjenital kalp hastalig
11- Kronik bobrek hastalig:

3.3. Demografik Ozellikler

Hastalara oncesinde HT, DM, HL, sigara i¢imi, aile anamnezi varligi sorularak
kaydedildi. Hastalarin kilo, boy, viicut yiizey alan1 (VYA), viicut kitle indeksi (VY1),
bel ¢evreleri 6l¢iillip kaydedildi.

HT; kan basinct 3 farkli olglimde > 140mmHg ve/veya >90mmHg veya
antihipertansif ilag kullanimu ile belirlendi. DM; Amerikan Diyabet Birligi kriterlerine
gore plazma aclik glukozu >126mg/dl (veya 2-h postprandiyal glukoz >200mg/dl) ve
/veya antidiyabet ilaci kullananlar olarak belirlendi. HL; The Adult Treatment Panel I11
(ATP I1I) of the National Cholesterol Education Program kriterleri baz alinarak LDL
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kolesterol seviyesine gore, hicbir risk faktorii olmayanlarda >160mg/dl, 65 yas istii ve
HT olanlarda >130mg/dl ve bilinen KAH'", periferik arter hastaligi ve DM olanlar ile 3
yada daha fazla risk faktorii olanlarda >100mg/dl olarak kabul edilmistir. Sigara ve
alkol kullanicilari; son bir yil icinde halen aktif olarak bu maddeleri kullananlar olarak
kabul edildi. Aile anamnezi; erkeklerde 55, bayanlarda 65 yasindan Once

kardiyovaskiiler olay gecirmis kisiler olarak alindi.

3.4. Koroner Angiografi

Koroner anjiografiler standart Judkin’s teknigi kullanilarak femoral arter yoluyla
yapildi (95). Kontrast madde olarak lopremide(Ultravist 370/100ml) kullanild1 ve her
poz i¢in 6-8ml kontrast madde manuel olarak injekte edildi. Koroner arterler sag ve sol
oblik planda, kranyal ve kaudal agilarda saniyede 12 kare hizda (12 fps) goriintiilendi ve
digital imaging and communications in medicine (DICOM) programiyla CD’ye
aktarildi.

Koroner kan akiminin kantitatif 6l¢timii i¢in TIMI kare sayist metodu kullanildi
(78). Daha once tanimlandig1 gibi, her bir koroner arter igin distal belirleyici noktalara
kontrastin ulagsmasi i¢in gegen zaman kare sayisi olarak ifade edildi. Baslangi¢ noktasi
olarak, kontrast maddenin arterin her iki kenarina degip ilerlemeye basladigi an; son
nokta olarak, kontrast maddenin LAD i¢in moustache (biyik) denilen distal dallanma
noktasina ulastig1 an, RCA igin posterolateral arterin ilk yandalin1 verdigi an, Cx igin en
uzun dalin distal bifurkasyonu goriintiilendigi an alindi. LAD digerlerinden daha uzun
seyirli oldugu icin bulunan deger 1,7’ye boliinerek standardize edildi. 12 fps hizda
yapilan ¢ekimle elde edilen kare sayilari, Gibson ve ark.'nin yaptiklari aragtirmada 30
fps hizda ¢ekim yapmalar1 nedeniyle 2.4 sabit sayisi ile ¢arpildi. LAD i¢in 36.2+2.6, Cx
icin 22.2+4.1, RCA i¢in 20.4+3.0 degerlerinin verilen standart sapmalar1 lizerinde kare
sayisina sahip en az bir koroner arteri olan hastalar, dislama kriterleri géz Oniine

alinarak, KYAF olarak belirlendi.

3.5. Ekokardiografi

Tiim hastalarin standart M-mod, 2B goriintiiler, spektral ve renkli akim Doppler
kayitlar1 3,5 Mhz prob kullanarak GE Vingmed Vivid S-5 ekokardiyografi cihazi ile

eszamanli EKG kullanilarak yapildi. Ekokardiyografik inceleme tek bir arastirmaci
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tarafindan yapildi. Goriintiiler 10 dakikalik istirahat sonrasi lateral dekiibitus
pozisyonda, ekspiryum sonunda, kaydedildi. Degerlendirmelerde ardisik 3 6l¢limiin

ortalamasi alind1 ve hasta kayit formlarina kaydedildi.

3.5.1 Sol Ventrikiil M-mod Olciimleri

Amerikan Ekokardiyografi Cemiyeti Onerilerine uygun olarak parasternal uzun
eksen planda sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap1 (SVDSC) ve sol ventrikiil sistol sonu ¢ap1
(SVSSC), septal (IVS) ve posteriyor duvar kalinliklar1 alinarak yapildi (96). Teicholtz's
formiili ile sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (SVEF) hesaplandi [ SVEF= (sol
ventrikiil diyastol sonu voliimii - sol ventrikiil sistol sonu voliimii) x100 / sol ventrikiil

diyastol sonu voliimii].

3.5.2. Sol Ventrikiil Pulse Ve Doku Doppler Olciimleri

Pulse dalga Doppler hiz kayitlar1 apikal dort bosluk goriintiide 6rneklem voliim
mitral kapakeik uglarina konularak ve ardisik ii¢ siklusun goriintiisii incelenerek yapildi.
Mitral erken zirve hizi (E), mitral ge¢ zirve hizi (A),izovolumetrik gevseme zamani
(IVRT) ve E dalga deselerasyon zamani (DT) degerlendirildi.

Doku Doppler incelemede apikal dort bosluk penceresinde aniiliis ve duvar
bileskesine 6rneklem voliim konularak SV lateral duvar aniiliisiine ait kayitlar alindu.
Doku Doppler degerlendirme ile mitral lateral duvar tizerinden sistolik miyokart hizi
(Sm), erken diyastolik hiz1 (Em) ve ge¢ diyastolik hiz (Am) hesaplandi. Hastalarda E/A
ve E/Em oran1 hesaplandi. Her parametre i¢in arka arkaya alinan {i¢ 6l¢limiin ortalamasi

alindi.

3.5.3. Sol Atriyum Voliimlerinin Ekokardiyografik Degerlendirilmesi

Standart ekokardiyografik degerlendirme sonrasi, SA boyutlart ve voliimleri
ayrintili olarak incelendi. SA boyutlari parasternal uzun eksen ve apikal dort bosluk
goriintiilerden faydalanilarak Olgiildii. Apikal dort bosluk penceresinden modifiye
Simpson metodu kullanilarak SA voliim Olgiimleri yapildi. Atriyal voliimler tim
hastalarda VY A'ya gore diizeltildi. Olgiimler 3 sekilde gergeklestirildi:

1- SA maksimum voliimii (Volmax), mitral kapagin ag¢ilmasindan hemen 6nce 6l¢iildii

(Sekil 4A).
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(9 29

2- EKG’de P dalgasinin baglangicina uyan anda
(Volpre-A) olgiildi (Sekil 4B).

> preatrial kontraksiyon voliimii

3- SA minimum voliimii (Volmin) mitral kapagin kapanmasi aninda 6l¢tildii (Sekil 4C).

Sekil 4: Sol atriyal voliimlerin ekokardiyografik olarak apikal dort bosluktan dlgiilmesi
(119).

SA bosalma voliimleri eldeki voliimlerden faydalanilarak hesaplandi.

Tablo 2: Sol atriyal bosalma voliim ve fraksiyon formiilleri

SA pasif bosalma volimii (  SAPBV)=Volmax — Volpre-A

SA pasif bosalma fraksiyonu (SAPEF)=SAPBYV / Volmax

SA*’ kondiiit *’voliimii (SACV)=sol ventrikiil stroke voliimii — (Volmax-Volmin)

SA aktif bosalma voliimii (SAABV)=Volpre-A — Volmin,

SA aktif bosalma fraksiyonu (SAAEF)=SAABYV / Volpre-A,

SA total bosalma voliimii (SATEV)=Volmax — Volmin,

SA total bosalma fraksiyonu (SATEF)=SATEV / Volmax’ dir.
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3.6. istatiksel Analiz

Istatistiksel degerlendirme icin SPSS 13 paket bilgisayar programi kullanildi.
Siirekli degiskenler ortalamatstandart sapma, kategorik degiskenler ise yiizde olarak
ifade edildi. Iki grup arasindaki degerlerin karsilastirmasinda, normal dagilima sahip
stirekli degiskenler igin Student t-testi, normal olmayan dagilima sahip degiskenler i¢in
Mann Whitney U Testi, kategorik degiskenler i¢in Ki-kare testi, Fischer’s Exact testi
uygulandi. Degiskenler arasi korelasyon analizi i¢in Pearson korelasyon analizi yontemi
kullanild1 Sol atriyal ejeksiyon fraksiyonu tizerindeki etkili faktorlerin belirlenmesi
amactyla Logistic regresyon analizi yapildi. Tim degerlendirmelerde p<0.05 olmasi

istatiksel olarak anlamli kabul edildi.

3.7. Cahisma protokolii

Calisma ile ilgili protokol hazirlandiktan sonra, Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi
Etik Kurulu’ndan onay alindi (Onay tarihi: 26/12/2014 ve numarasi:190). Calismaya
alinan tiim hastalara ikinci Helsinki deklerasyonunda bildirilen, insan iizerinde yapilan

arastirmalardaki etik prensiplere uygun olarak ¢alisma hakkinda bilgi verildi.
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4. BULGULAR
4.1. Temel Klinik Bulgular

Calismamiza toplam 90 hasta alindi. KY A'1 olan 50 hasta ve koroner anjiografisi
normal olan 40 hasta kontrol grubu olarak alindi. Her iki grup arasinda yas, HT, DM,
sigara, sistolik ve diyastolik TA, kalp hizi, VKI, VYA acisindan istatiksel olarak fark
saptanmadi. Calismaya katilanlarin 50'si (%55.6) erkek ve 401 (%44.6) kadindi.
Cinsiyet acisindan her iki grup kiyaslandiginda KYA grubunda erkek lehine istatiksel
olarak anlamli fark saptandi (p=0.02). Hiperlipidemi; KYA grubunda daha yiiksek ve
istatiksel olarak anlamli saptand1 (p=0.01).

Tablo 3: Temel klinik bulgular

Grup KYA Kontrol p
N:50 N:40
Erkek/Kadin (n, %) 40/10 23/17 0.02
%80/%20 %57.5/%42.5

Yas (yil) 48.6+12.5 47.8+6 AD
Viicut yiizey alan1 (VYA) (m2) 1.98+0.22 1.91+0.14 AD
Sistolik kan basinc1 (mmHg) 120.4+11.7 119.5+13 AD
Diyastolik kan basinc1 (mmHg) 73+8.9 74.8+9 AD
Kalp hiz1 (atim/dk) 72.8+10 78.9+9 AD
Viicut kitle indeksi (VKI) (kg/m?) 28+3.6 27.443.2 AD
Hiperlipidemi (n, %) 19/%38 6/%15 0.01
Sigara (n, %) 22/%44 14/%35 AD
Hipertansiyon (n, %) 10/%20 14/%35 AD
Diyabetes mellitus (n, %0) 3/%6 3/%7.5 AD

AD: Anlamh Degil
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Laboratuar parametreleri; PLT, MPV, Nétrofil, N/L orani, RDW, CRP, LDL,

HDL iki grup arasinda istatiksel olarak farkli saptandi. Diger parametreler arasinda fark

yoktu. Istatiksel olarak farkli saptanan tiim parametreler KYA grubunda yiiksek

saptandi.

Tablo 4: Laboratuvar Bulgulari

Grup KYA Kontrol p
N:50 N:40

WBC 8.7+2.29 8.242 AD
HGB 14+1.9 13.89+1.59 AD
HCT 424453 42.244.5 AD
PLT 245+56.3 221427.7 0.01
MPV 8.4+0.9 7.9+0.7 0.01
Nétrofil 5.6+2.1 4.7+1.4 0.02
Lenfosit 2.4+0.8 2.6+0.18 AD
Notrofil/lenfosit oram (N/L) 259416 1.840.52 0.01
RDW 13.9+1.0 13.4+0.6 0.006
Kreatinin (mg/dl) 0.83+0.19 0.77+0.14 AD
CRP 4.6+4.8 0.9+0.7 <0.001
Glukoz (mg/dl) 102.2+18 103.5+22 AD
Total Kolesterol (mg/dL) 189 4+48 179 4432 AD
LDL Kolesterol (mg/dL) 108.9+31 91.8+24 0.006
HDL Kolesterol (mg/dL) 41.3+10 51.7+14 <0.001
Trigliserid (mg/dl) 190.7+122.3 157.8+94.5 AD

AD: Anlamh Degil
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4.3. Ekokardiografi Bulgulari

Ekokardiyografik parametrelerden EF, SVDSC, SVSSC, SVDSV, SVSSV, IVS,
A, Sm agisindan her iki grup arasinda istatiksel olarak fark saptanmadi. E, E/A, Em her
iki grup arasinda istatiksel olarak farkli ve KYA grubunda daha diisiik; SA , Am, E/Em,
SAVmax, SAVmin, SAVpreA, indeks volimler, SAABV, LATEV, SAAEF her iki
grup arasinda istatiksel olarak farkli ve KYA grubunda daha yiiksek saptandi. SAPBV,
SAPEF SAVconduit ve istatiksel olarak farkli ve KYA grubunda daha diisiik izlendi.

Tablo 5: Sol ventrikiil 2B, M-mod ve diyastolik parametreleri

Grup KYA Kontrol p
N:50 N:40

EF (%) 60.1+3 60.3+2.4 AD
SVDSC (cm) 4.7+0.27 4.43+0.22 AD
SVSSC (em) 3.0+0.27 2.9:0.48 AD
IVS (cm) 1.13+1.0 1.040.09 AD
SVDSV (ml) 73.14215 71.2413.6 AD
SVSSV (ml) 34.8+9.1 30.1:46.9 AD
SA diameter (cm) 3.6:0.2 33940 15 <0.001
Mitral-E (m/s) 0.65+0.11 0.73£0.1 <0,001
Mitral-A (m/s) 0.68£0.16 0,66£0.14 AD
E/A 0.99+£0.22 1.16£0.28 0.003
Em (m/s) 0.099:£0.019 0.1240.025 <0.001
Am (m/s) 0.120.027 0.1040.02 0.01
Em/Am 0.8320.19 1.2+0.29 <0.001
Sm 0.095£0.024 0.092:£0.020 AD
E/E° 7.142.1 5.9+1.3 0.003

AD: Anlamh Degil




Tablo 6: SA voliim, indeks voliim ve fraksiyonlari

Grup KYA Kontrol p
N:50 N:40
SAVmax (ml) 3310 21.6+4.6 <0.001
SAVImax (mL/m’) 16.6+4.6 11.3£2.1 <0.001
SAVmin (mi) 12.745.2 95425 <0.001
SAVImin (mL/m?) 6.443.3 50413 <0.001
SAVpreA (ml) 25.4+7.6 13435 <0.001
SAVIpreA (mL/m?) 12,849 8 6.942 6 <0.001
SATEV (mL) 20.347.5 12,1428 <0.001
SATEVI (mL/m’) 10.143.6 6.3+1.5 <0.001
SAPBV (mL) 7.6:3.8 8.6£2.6 0.01
SAPBVI (mLim’) 3.8£1.9 45514 0.01
SAABV (L) 12.343.8 354211 <0.001
SAABVI (mL/m’) 6.2+1.9 1.8540.8 <0.0001
SACV (mL) 2254111 29462 <0.001
SAVICV (mL/m) 11.345.1 15.142.9 <0.001
SATEF (%) 61.4£9.4 57.36.4 AD
SAPEF (%) 23£9.1 3949.6 0.003
SAAEF (%) 48£12.8 2749.1 0.008

AD:Anlamh Degil
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Koroner anjiografik parametrelerin hepsinde her iki grup arasinda istatiksel

olarak fark saptandi. Beklendigi gibi KYA grubunda frame sayisi1 kontrol grubuna gore

daha yiiksek saptandi.

Tablo 7: Koroner anjiografi bulgular

Grup KYA Kontrol p
N:50 N:40

Frame LAD 36489 29.54+2.5 <0.001

Frame CorLAD 20.545.1 17.3+1.5 <0.001

Frame CX 24.3+7.8 20.7+2.4 0.006

Frame RCA 26+8.7 19.6+1.7 <0.001

Frame MEAN 28.745.6 23.3+1.7 <0.001

4.5. Olgularin Korelasyon Degerleri

Frame LAD ile SAAEF arasinda anlamli pozitif iligski oldugu gozlendi (r=0.66,
p<0.001). Frame LAD ile E/Em arasinda da anlamli pozitif iligski izlendi (r=0.34,
p<0.001). Frame LAD ile SAPEF, SAAEF, SATEF arasindaki iliskiyi gOsteren
grafikler sekil 5 te gosterilmistir. Frame CX ile SAPEF, SAAEF, SATEF arasindaki
iliskiler sekil 6 da gosterilmistir. Frame RCA ile SAPEF, SAAEF, SATEF arasindaki

iliskiler sekil 7 de gosterilmistir.

SAAEF ile E/A oram arasinda anlamli negatif korelasyon izlendi (r=-0,4,
p=0.003). SAPEF ile E/A arasinda pozitif anlamli iliski izlendi (r=0.44, p<0.001). Mean
Frame ile SAAEF arasinda anlamli pozitif bir korelasyon izlendi (r=0.4, p=0.002).
Mean Frame ile SAAEF arasinda iligki ile SAAEF ve E/A arasindaki iliski sekil 8 de

gosterilmistir.



Tablo 8: Korelasyon tablosu

SAPEF SAAEF SATEF E/A E/Em
Frame r=-0.19 r=0.66 r=0.43 r=0.4 r=0.341
LAD p=0.1 p<0.001 p<0.001 p=0.004 p<0.001
Frame r=-0.28 r=0.1 r=-0.17 r=0.31 r=0.01

CorLAD p=0.04 p=0.2 p=0.9 p=0.024 p=0.9
Frame r=-0.2 r=0.05 r=-0.12 r=-0.27 r=0.06
CX p=0.1 p=0.6 p=0.4 p=0.59 p=0.66
Frame r=0.1 r=0.10 r=0.13 r=-0.1 r=0.08
RCA p=0.5 p=0.4 p=0.36 p=0.46 p=0.56

Mean r=-0.16 r=0.42 r=0.24 r=-0.24 r=0.3
Frame p=0.26 p=0.002 p=0.09 p=0.08 p=0.07
SAPEF 1 r=-0.14 r=0.52 r=0.44 r=0.12
p=0.33 p<0.001 p<0.001 p=0.38

SAAEF r=-0.13 1 r=0.76 r=-0.40 r=0.14
p=0.34 p<0.001 p=0.003 p=0.33

SATEF r=0.52 r=0.76 1 r=-0.05 r=0.17
p<0.001 p<0.001 p=0.70 p=0.21

30
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Sekil 5 : Frame LAD ve SAPEF, SATEF, SAAEF arasindaki korelasyonlar1 gdsteren
grafikler
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Sekil 6 : Frame CX ile SAPEF, SAAEF, SATEF arasindaki korelasyonlar1 gosteren
grafikler
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Sekil 7: Frame RCA ve SAPEF, SAAEF, SATEF arasindaki korelasyonlar1 gosteren

grafikler.
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6. TARTISMA

KYAF, anjiyografik olarak koronerleri normal ya da normale yakin olanlarda
anjiyografi sirasinda distal vaskiiler yapilara opak madde ilerleyisinin yavas ve ge¢
olmasidir (7). AKS tanisiyla (siklikla kararsiz angina), koroner anjiografi yapilan
hastalarin %]1’inde KYA gozlenmektedir (103). TIMI-IIIA ¢alismasinda kararsiz angina
pektoris tanistyla koroner anjiografi yapilan hastalarin %4’tinde koronerlerin normal ya
da, onemsiz KAH oldugu tesbit edilmistir (104). Bu hastalarda koroner doluslarin
anjiografik olarak belirgin yavaslamis oldugu gézlemlenmistir.

KYA, fizyopatolojisi ve klinigi tam olarak acikliga kavusturulamamis bir
fenomendir. Etyopatogenezini agiklamaya yonelik bircok mekanizma One
stirilmektedir. En 6nemli mekanizma mikrovaskiiler rezerv anormalligi olup, endotelyal
fonksiyonlarda bozukluk, vazokonstriktor yanitin artmasi, endotelinin fazla salinmasi,
NO seviyesinin azalmasi, intrensek faktdr bozukluklar1 veya adrenerjik hiperaktivasyon
ileri siirlilen diger mekanizmalardir (7, 11, 100-102).

Ateroskleroz; erken ¢ocukluk doneminden itibaren baslayan kronik,
multifaktoriyel ve progressif bir siiregtir. Ateroskleroz, sadece koroner arterlerle sinirh
olmayip yaygin ve sistemik bir hastaliktir. Biiyiik arterleri, orta boy arterlerden daha
once etkilemeye baslar (106). Aterosklerozun erken evrelerinde, ilerleyici degisiklikler
damar duvar i¢cinde gerceklesmektedir. Damar duvarinda olusan depositlerin, liimene
dogru degil de disa dogru itilmeye sebep olmasi, pozitif yeniden sekillenme
(remodelling) olarak adlandirilmaktadir. Koroner arterlerde meydana gelen bu erken
evre degisiklikleri koroner anjiografi ile tesbit etmek miimkiin olmamaktadir. IVUS'un
kullanima girmesi ile bu degisikliklerin tespiti dogru bir sekilde saglanmistir. Son
zamanlarda yapilan intrakoroner ultrasonografi ¢aligmalarinda KYA hastalarinin
koronerlerinde aterosklerotik degisikliklerin oldugu, bu lezyonlarin liimenden ziyade
media tabakasina dogru ilerledigi ve damar duvarinda yaygin kalsifikasyon, diffiiz
intimal kalinlasma, damar duvarinda aterom plaklar1 oldugu gézlenmistir (48, 49, 52,
54). Yine bu ¢alismalar1 destekler nitelikte Avsar ve ark. karotis intima medya kalinligi
ile TIMI kare sayis1 arasindaki iligkiyi arastirmis ve giiglii bir bag oldugunu
bulmuslardir (107). Bu yeni bilgiler 1s1ginda K'Y A’nin aterosklerotik KAH"in erken bir
progesi oldugu kanaati dogmustur.
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KYA hastalarinin prognozunun iyi oldugu diisiiniilse de semptomlarin devam
etmesi, AKS'ye aday olmalar1 nedeniyle ¢ok da masum olmadiklarina inanilmaktadir
(108, 109). Amasyali ve ark. sunduklar1 bir olguda her ii¢ damarinda KYA olan bir
hastanin malign ventrikiiler fibrilasyon nedeni ile ani Sliimiinii bildirmislerdir (110).
Bunlar KYA hastalarinin tani, takip ve tedavisinin ne kadar onemli oldugunu
gostermektedir.

Iskemik kalp hastaliginda SV sistolik fonksiyonlar1 etkilenmeden once
diyastolik fonksiyonlarda bozulma olustugu bir¢ok calismada gosterilmistir (105).
Tikayict KAH olmasa da KY A, mikrovaskiiler diizeyde iskemi yaparak istenmeyen bazi
kardiyak olaylara neden olmaktadir.

SA fonksiyonlari, SV sistolik ve diyastolik islevlerinin anlagilmasinda yararli bir
parametre olusunun yaninda kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditenin bagimsiz
ongoriictisidiir (93, 94). T Tsang ve M. Barnes ve ark. da sol atriyal voliim indeksinin
diyastolik fonksiyonlarin hassas morfofizyolojik gostergesi oldugunu ve ileriki donem
kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite acisindan kullanigh bir parametre oldugunu
belirtmislerdir (99).

Bozkurt ve ark., iltimiir ve ark., akut anterior miyokard infarktiisii geciren EF
normale yakin hastalarda diyastolik disfonksiyona bagli olarak SA voliimlerinde
belirgin degisiklik saptamiglardir (118, 119).

Li Y,Wang Y ve ark., Stiner ve ark.,, KYA olan hastalarda SV diyastolik
fonsiyonlarinin anlamli oranda bozuldugunu (12, 53, 97), Prichett ve arkadaslari SA
voliim indeksinin diyastolik disfonksiyon siddeti ile yakindan iligkili oldugunu
gostermiglerdir (121).

Akut ve kronik iskemik kalp hastaliklarinda diyastolik fonksiyonlarda bozulma
izlenebilir. Bu hastalarda erken dolus fazi olan E dalgasi azalir, ge¢ diyastolik faz roletif
olarak artar veya degismez. Bu bulgular genellikle sistolik fonksiyon bozuklugundan
once ortaya cikar. Iskemi de SV relaksasyonunun azalmasi, ATP depolarmin azalmasi,
Ca'" transportundaki degisikliklere; miyokardiyal stifness artis1 da miyokardiyal 6dem,
fibroz, skara baglidir (128, 129).

Bu bilgilerden yola c¢ikarak, calismamizda KYA'nin mikrovaskiiler iskemi
zemininde SV diyastolik disfonksiyonuna yol agabilecegini diisiinerek bunun sol atriyal

fonksiyonlara etkisini arastirdik.
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Calismamizda KYA grubunda E, E/A<1 kontrol grubuna gore istatiksel olarak
anlaml1 ve diisiik saptadik (p<0.001, p=0.003). A dalgasinda her iki grup arasinda fark
yoktu. Doku Doppler ile elde edilen Em yavas akim grubunda daha diisiik (p<0.001),
Am yavas akim grubunda daha yiiksek saptandi (p=0.01). Em/Am KYA grubunda
kontrol grubuna gore daha diisiik saptandi (p<0.001). Pulse wave Doppler ile bakilan
parametreler on yik gibi durumlardan etkilense de doku Doppler ile bakilan
parametreler bu durumlardan daha az etkilenir. Bulgularimiz KYA hastalarinda
diyastolik disfonksiyon gelistigini gosteren ¢alismalar ile uyumluydu.

Ventrikiil diyastolii esnasinda SA agilan mitral kapak yoluyla SV basincina direk
olarak maruz kalir. Azalan SV kompliyansinda stroke voliimiin devami i¢in sol atriyal
basing ve atriyal katki artar (114). Biz de ¢alismamizda doku Doppler ile elde edilen
E/Em KYA grubunda kontrol grubuna goére daha yiiksek saptadik (p=0.003). E/Em
orani SV dolus basinci, pulmoner kapiller kama basinci ile korelasyon gostermektedir.

SA voliim ve fraksiyonlar1 SV diyastolik disfonksiyonun giddetini yansitir (113).
[Itiimiir ve ark. yaptiklar1 ¢alismada, SAV max, SAVpreA ve indeks voliimleri MI
hastalarinda yiiksek saptamislardi. SAVmin de fark saptanmamisti (119). Calismamizda
SAVmax, SAVmin, SAVpreA ve indeks volimler KYA grubunda daha yiiksek
saptand1 (p<0.001). Calismalarda SAV min arasindaki fark olmasi, olayin akut veya
kronik olmasiyla agiklanabilir. Artan SA basincinin zamanla SA boyutlarinda artiga
neden oldugun bilinmektedir.  Diyastolik  disfonksiyonda  artmis  atriyal
kontraksiyonlarin nedeni atriyal voliimlerdeki artigtir (Frank Starling Mekanizmast).

SV dolusu SA'nin ventrikiiler sistol esnasindaki depo fonksiyonu, erken
diyastoldeki pasif konduit fonksiyonu ve ge¢ diyastoldeki aktif pompa fonksiyonu ile
diizenlenir. Sol atriyal mekanik bosalma fonksiyonlart SV diyastolik disfonksiyonu
gelisen hastalarda daha da 6nem kazanir (115). SV diyastolik disfonksiyonunda atriyal
depo, konduit ve pompa fonksiyonlarinda tekrar diizenlenme olusmasiyla yeterli
kardiyak debi idame ettirilir. SA'nin, SV'ye olan bu katkis1 Frank-Starling mekanizmasi
ile agiklanir (116). SA'nin sol ventrikiil stroke voliimiine katkisi normal bireylerde
yaklasik %22 iken iskemik kalp hastaligi,HT,DM gibi durumlarda bu katki artar.

SV diyastolik fonksiyonlarinin bozuldugu iskemi, HT ve yashlik gibi
durumlarda erken diyastolde pasif dolumun azalmasina karsin ge¢ diyastolde aktif

atriyal bosalmanin artarak yeterli debiyi idame ettirdigi saptanmistir (111, 112). Bozkurt
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ve ark., iltimiir ve ark. yaptiklar1 calismada MI hastalarinda SAPBV ve fraksiyonunu
diisiik, SAABV ve fraksiyonunu yiiksek saptamiglardi. Biz de ¢alismamizda benzer
olarak, KYA grubunda SAPBV ve fraksiyonunu diisiik, SAABV ve fraksiyonunu artmis
olarak saptadik. Bunun nedeni, SV stroke voliimiiniin sabit tutulmasi i¢in meydana
gelen kompansasyon olarak agiklanabilir. SV iskemisi boyunca SA iskemik olaydan
etkilenmemis ise fonksiyonlar1 arasinda ters bir iliski s6z konusudur. SV diyastolik
fonksiyonlar1 azalirken, SA fonksiyonlarinda artma gozlenir. Ancak bu artis siirekli
olmaz ve belli bir noktadan sonra SA miyositlerinde intrinsik nedenlere bagli olarak
azalabilir. SV iskemisinde artmis sol atriyal kontraksiyon, SV dolus ve performansini
arttirir (120).

SA'nin 3 islevi vardir. Rezervuar islevi, gegis (conduit) islevi, pompa islevi (92).
Conduit islevi 2 fazdan olusur; pasif bosalma fazi (hizli dolus fazi), diyaztasis fazi. Pasif
faz miyokardin relaksasyon, kompliyans, viskoelastik 6zelliklerine baghdir. Diyaztasis
fazi genelde SV kompliyansina baghidir (89). SAVconduit ve indeks volim KYA
grubunda kontrol grubuna gore daha disiik saptandi (p<0.001). Bu bulgu KYA
hastalarinda iskemiye bagli SV kompliyasinda azalmay1 desteklemektedir.

Calismamizda Iltiimiir ve ark yaptig1 ¢alismayla benzer olarak SAABF ile E/A
arasinda anlamli negatif bir iliski saptadik. Bu bulgu ile diyastolik fonksiyonlarda
bozulmanin, sol atriyal aktif fonksiyonlarda artma ile sonuglanacagi diisiincesi
cikarilabilir. Frame LAD ile SAAEF, E/Em arasinda anlamli pozitif bir iligki saptadik.
Frame RCA ve CX ile ilgili boyle bir iliski yoktu. Bu bulgular frame LAD says1 artikga
sol atriyal kontraksiyonlarin da arttigini, SA basinglarinin da arttigin1 géstermektedir.
Sadece LAD ile iligkili olmas1 diger damarlara gore besledigi alanin daha fazla olmasi

ve sonucta daha biiyilik bir mikrovaskiiler iskemiye neden olmasi ile agiklanabilir.
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6. SONUCLAR

Calismamiz, KYA ile sol atriyum hacmi ve SV diyastolik disfonksiyonu
arasindaki iliskiyi ortaya koymustur. Sonug¢ olarak, KYA hastalarinda sol atriyal
voliimlerde belirgin degisiklikler olmakta ve aktif atriyal bosalma voliimii artmaktadir.
Bu bulgulardan KYA hastalarinda siniis ritminin korunmasinin daha da 6nemli hale
geldigi gorinmektedir. Bizim ¢alismamiz da bu agidan KY AF'in masum olmadigini, bu
hastalarda sol ventrikiil diyastolik fonksiyonlarinin degerlendirilmesi gerektigini ortaya
koymustur. Tedavi ve prognoz agisindan daha genis hasta popiilasyonunu igeren

prospektif ¢alismalara ihtiyag vardir.
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