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TESEKKUR

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali’nda uzmanlik
egitimim siiresince bilgi ve tecriibelerinden yararlanma firsatini1 buldugum, tizerimde
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Asistanligim siiresince birlikte ¢aligmaktan mutluluk duydugum tiim asistan

arkadaslarima,
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olan Deri ve Ziihrevi Hastaliklar Anabilim Dali 6gretim tiyeleri ve degerli asistan

arkadaslarima,

Her zaman ilgi, sevgi ve desteklerini hissettigim, yasamimin her aninda

yanimda olan canim aileme,
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1. GIRIS VE AMAC

Psoriazis; multifaktoriyel, tekrarlayict karakterde, kronik enflamatuvar bir cilt
hastaligidir. Sistemik enflamatuar siirecin kardiyovaskiiler mortalitede artigla iliskili
oldugu diistiniilmektedir (1).

Ayrica psoriazisli olgularda hipertansiyon, diyabetes mellitus, hiperlipidemi,
miyokardiyal enfarktiis, sol ventrikiil sistolik ve diyastolik disfonksiyonun artmis
oldugu vyapilan c¢alismalarda gosterilmistir. Sistemik eflamasyonun endotel
disfonksiyonu ve ateroskleroz gelisimini tetikledigi diistiniilmektedir (2,3).

Yapilan calismalarda, aterosklerozun erken donemde noninvaziv olarak
degerlendirilmesini saglayan nabiz dalga hizinin (NDH) psoriazisli bireylerde saglikli
popiilasyona goére artmis oldugu gosterilmistir (4,5,6).

Smirli sayida calismada ise miyokardiyal disfonksiyona neden olabilecek risk
faktorleri dislandiginda bile bu hastalarda endotelyal disfonksiyon ve erken
ateroskleroz, sistolik veya diyastolik disfonksiyon gelisebilecegi gosterilmistir (1-9).

Artan kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite nedeniyle psoriasisli bireylerin,
ateroskleroz ve miyokardiyal disfonksiyon gelisimi ag¢isindan non invaziv testler ile
incelenmesi; ileride olusabilecek komplikasyonlarm oniine gegmek anlaminda 6nem
tasimaktadir (1-10).

Bu calismanin amaci; psoriaziste, iki boyutlu benek izlem ekokokardiyografisi
ile subklinik sol ventrikiil sistolik disfonksiyonunu belirlemektir. Ayrica olasi sistolik
disfonksiyonun hastalik ciddiyeti, siiresi ve ateroskleroza olan yatkinligi géstermede

bir prediktor olarak kabul edilen nabiz dalga hizi ile olan iliskisini degerlendirmektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Psoriazis

2.1.1. Tarihge
Psoriazis ile ilgili ilk tanimlamalar Hipokrat (M.O. 416-377) ve Celsus (M.O. 25
- M.S.45) tarafindan yapilmistir. Ferdinand von Hebra (1816-1880) 1841°de psoriazis

sO0zcligiinii bu 6zel hastaliga veren ilk kisi olmustur (11).

2.1.2. Epidemiyoloji

Psoriazis toplumda sik goriilen, ataklar ve remisyon donemleri ile seyreden
kronik bir hastaliktir. Dermatoloji kliniklerine bagvuran hastalarin %6-8’1 psoriazis
tanili hastalardir (12). Genel popiilasyonda prevalansinin %1,5-2 oldugu kabul
edilmektedir (14,15). Genellikle soguk kuzey iilkelerinde daha sik goriilmektedir (12).
Calismalar, beyaz wkin diger irklara gére daha fazla etkilendigi gostermistir (12,13).
Romatoid artrit, kolit, diyabet gibi hastaliklarin psoriazis ile iliskili oldugu yapilan
calismalarda gosterilmistir (16). Psoriazis her yasta goriilebilmesine ragmen, 20-30 ve
50-60 vyaslarinda iki kez pik yaptigi bilinmektedir. Hastalarin yaklasik olarak
%75’inde baslangi¢ yasi 40 yasin altindadir (17). Kadin ve erkeklerde esit oranda
goriiliir (12,13,18). Tiirkiye’de yapilan bir calismada hastaligin prevalansi %1,3 olarak
saptanmis, kadinlarda 1,5 kat daha sik ve erken baslangi¢cli oldugu bildirilmistir (19).
Diinya iizerinde hastaligin tanismin ve insidansinin giderek arttigin1 gosteren

calismalar mevcuttur (20).

2.1.3. Etiyoloji

Psoriazis, uygun genetik zeminde gevresel ve sosyal faktorlerin etkisiyle ortaya
cikan multifaktoriyel etiyolojili bir deri hastaligidir (21). Hastaligim otoimmun
siireclerde rol oynayan T hiicre aracili mekanizmalarla ortaya ¢iktig1 diistiniilmektedir

(22).

2.1.3.1. Genetik faktorler
Epidemiyolojik caligmalar, aile calismalar1 ve HLA tiplendirme c¢alismalar1
psoriazis etiyolojisinde genetik faktorlerin rol oynayabilecegini gostermistir (23).

Psoriazisli olgularin yakinlarinda psoriazis insidansinin yiiksek olmasi, ebeveynlerden



biri ya da her ikisinde de psoriazis olan bireyde hastalik insidansinda orantisal bir
artisin bulunmasi, monozigot ikizlerden birinde hastalik varsa digerinde de goriilme
riskinin yiiksek olmasi ve bazi major histokompatibilite antijenlerinin psoriazisle
artmis birliktelik gostermesi, psoriazis etiyolojisinde genetik yatkinligin varoldugu
goriisiinii desteklemektedir (22).

Fakat multifaktoriyel etiyolojiyi destekler nitelikte, hastalarin sadece %30’unda
aile Oykiisii saptanmistir. Psoriazis icin immun sistemle iligkili birgok gen lokusu
tanimlamistir (23,28-32). MHC genleri arasinda en ¢ok HLA-Cw6’nin psdriazis ile
iliskili oldugu tepit edilmistir (151). Bu gen allelinin heterozigot tasiyicilarinda
psoriazis olma riski 9 kat, homozigot tasiyicilarinda ise 23 kat kadar artma
bildirilmistir (26). S geni, TNF-1 ve 1s1 sok proteini (HSP) 60, HLA-C bdlgesi yaninda
veya 6. kromozom boélgesinde yer aliwr. Hastaligin olusumunda bu lokuslardaki
varyasyonlarin rol oynadigi diisiiniilmektedir (27-33).

Baz1 klinisyenler erken baslangich (40 yas alt1), aile dykiisii olan, HLA Cw6
ekspresyonu olan hastalar1 tip I; ge¢ baslangich (40 yas iizeri), aile dykiisii olmayan,
HLA Cw6 ekspresyonu olmayan hastalar tip Il psoriazis olarak siniflandirmastir (17).
Erken baglangicli psoriazis tanili hastalarda kromozom 6p21 {izerinde bulunan
Psoriasis Susceptibility I (PSORS I) adli bir gen daha sik saptanmistir. Bu genin erken
yasta hastalik gelisen kisilerde 6nemli rol oynadigi diistiniilmektedir (23).

Tip 1 psoriazisli olgularda HLA Cwé6’ya ek olarak HLA B13, B17 ve DR7
birlikteligi, tip II psoriazisli olgularda ise HLA B27 ve Cw2 birlikteligi bildirilmistir
(21,22).

HLA Cw6, B13 ve B17’nin erken baslangicli psoriazisin en 6zgiin markirlari
oldugu saptanmistir. HLA-B17 psorizisin en ciddi fenotipi iliskili olan gendir (35).

Bu olgularda HLA Cw6’nin pozitiflik oran1 %85,3 olarak bildirilmistir (27).

Yapilan ¢aligmalar psoriazisin HLA Bw37, Bw16, Bw17, Bw35, Bw57, Awl9,
A30, Bw6, DR7 ile de iliskili oldugu (17,13,25), fakat HLA Cw6, HLA DR7 ile HLA
DQA1*0201 in psoriazise yatkinlikta esas belirleyici oldugu bildirilmistir (27).

Psoriatik artrit ve jeneralize piistiiler psoriaziste HLA B27, guttat psoriaziste
HLA Cwé6, HLA BI17, HLA BI13, eritrodermik psoriaziste HLA B13 ve B17,
palmoplantar piistiiler psoriaziste ise HLA B8, Cw7, DR3, Aw19 ve Bw35’in daha sik
goriildigi bildirilmistir (17,23). HLA-B17 ise psorizisin en ciddi fenotipi iliskili olan

gendir.



Ek olarak epidermal hiicre diferansiasyonunda etkili q21°de lokalize LCE3B ve
LCE3C genlerinin delesyonunun artmis psoriazis riski ile iliskili oldugu gosterilmistir.
Tiirk popiilasyonunda yapilan bir arastirmada psoriaziste HLA A30, Cw3, Cw6, DR7,
DR14, DQS8 ve DQ9Y antijenleri ile birliktelik gosterilmistir (24).

Genetik olarak egilimli bireylerde hem eksternal hem de sistemik olarak etkili

tetikleyici faktorler sonucu psoriazis gelismektedir (17).

2.1.3.2. Diyet ve psoriazis

Diyet, psoriazis patofizyolojisi ve etiyolojisinde rol oynamaktadir. Diisiik
aminoasit alimi ve bunun sonucu olarak enflamatuvar eikosanoidlerin azalmasimna
psoriazis tedavisinde yardimci olabilir. Omega-3’ten zengin balik tiiketimi hastalara
onerilebilir. Akut psoOriaziste hastalara n-3 poliansatiire yag asit inflizyonu verilmesi
olumlu etkiler gosterebilmektedir. Obezlerde TNF alfa gibi proenflamatuar
sitokinlerin artmis olmasi1 psoriazis ve obezite iligkisini agiklayabilmektedir.
Beslenmede n-3 poliansatiire yag asidinden zengin gida alim1 antienflamatuvar etkiye
neden olabilir (151). Misir gibi prostaglandin E2 prekiirsorii olan linoleik asitten
zengin gidalarla beslenmenin hiicresel bagisiklig1 baskilayarak psoriazis gelisimine

engel olabilecegi diistiniilmektedir (21).

2.1.3.3. Tetikleyici faktorler
Latent donemdeki hastalarda birgok ekzojen ve endojen faktor hastaligin klinik

bulgularin ortaya ¢ikmasina neden olabilmektedir (34).

2.1.3.3.a) Ekzojen tetikleyici faktorler

Radyasyon (UV, X-ray), dermabrazyon, cerrahi girisimler, intradermal ya da
subkutan enjeksiyonlar, dovme, asi, hasare isiriklari, toksik ajanlara maruz kalma,
yaniklar, kronik irritan dermatitler ve psoriazis tedavisinde kullanilan bazi topikal

ajanlar ekzojen tetiklecici faktorler olarak sayilabilirler (36,37).

2.1.3.3.b) Endojen tetikleyici faktorler

Enfeksiyonlar: Ozellikle bakteriyel kokenli olmak iizere enfeksiyon zemininde
psoriazis agreve olabilir. Streptokokkal enfeksiyonlar en sik suglanan etkenlerdir.
Streptokoklar T lenfositlerin siiperantijen aktivasyonuna bagli olarak 6zellikle ¢ocuk

ve adolesanlarda guttat psoriazisin alevlenmesine neden olmaktadir. Bazen piistiiler



psoriazisi ve plak tip psoriazis de goriilebilmektedir. Ozellikle streptokokkal farenjit
sonras1t goriilen agrevasyon daha diisiik oranda solunum sistemi, gastrointestinal
sistem ve genitoliriner sistemi ilgilendiren enfeksiyonlar sonucu da gelisebilmektedir.
HIV enfeksiyonunun psoriazisi agreve ettigi de gosterilmistir (17). Ayrica psoriatik
deri 6rneklerinin %90’inda polimeraz zincir reaksiyonu ile HPV DNA’lar1 oldugu
bildirilmistir (38).

Endokrin Faktorler: Hipokalseminin jeneralize piistiiler psoriazis i¢in
tetikleyici bir faktor oldugu bildirilmistir. Aktif vitamin D3 analoglar1 psoriazisi
tyilestirdigi, anormal vitamin D3 seviyelerinin ise psoriazisi indiikledigi gosterilmistir.
Gebelik hastalik aktivitesini azaltabilir fakat bazen hipokalsemi ile iligkili piistiiler
psoriazis de gelisebilir (17).

Psikojenik Stres: Stres psoriazis i¢in sistemik bir tetikleyici faktordiir. Mevcut
olan psoriazisi alevlendirebilir hatta ilk kez ortaya c¢ikisina sebep olabilir.
Alevlenmeler stresli durumdan birkag hafta ya da birkag ay sonra goriiliir (17).

Qlaclar: Degisik sistemik tedaviler, antimalaryaller, beta blokerler, ACE
inhibitdrleri, non-steroidal antienflamatuvar ajanlar, lityum, simetidin ve terbinafinin
psoriazisi alevlendirebildigi bilinmektedir (39). Kortikosteroidlerin hizla azaltilmasi
plak tipi psoriazis lezyonlarinin alevlenmesine neden olabilir. Biyolojik ajanlardan
interferonlar (IFN), IL ve graniilosit makrofaj koloni stimiilan faktorler de (GM-CSF)
psoriazisin alevlenmesine neden olabilir (34).

Alkol ve Sigara: Alkol ve sigaranin asir1 tiiketimi psoriazisle iliskilidir. Ancak
major risk faktorii olarak degildir (17). Alkol alimi, var olan hastalig1
tetikleyebilmekte ve daha siddetli, yaygin bir hastalia yol acabilmektedir. Ayrica
tedavi direnci ve hasta uyumsuzlugu ile yiiksek morbidite ile iligkili bulunmustur

(40,151).

2.1.4. Patogenez

Enflamatuvar siire¢ ve anormal keratinosit diferansiyasyonu, epidermal
hiperproliferasyon ile sonuglanan kompleks immiinolojik bir reaksiyon sonucu olusur.
Keratinositler ve dendiritik hiicrelerin aktivasyonunu takiben, 6zellikle deriye gocen T
hiicrelerinin aktivite artis1 s6z konusudur.

IL-12 ve IL-23 reseptoriiniin tekli niikleotid polimorfizmi (SNP) psoriazis ve

diger kronik enflamatuar hastaliklar ile iliskilidir (41-43).



IL-12 ve IL-23 gibi bazi sitokinlerin etkisiyle Thl ve Th17 gibi baz1 fonksiyonel
T hiicre altgruplar1 gelisir. Bunlar da TNF-alfa, IL-17 ve IL-22 gibi proenflamatuvar
sitokinlerin salgilanmasini neden olur. Adezyon molekiilleri ve diger mediatorlerin
salmmasina, psoriazisteki enflamatuvar siirecin hizlanmasina yol agarlar. Bu siirecin
sonunda tipik epidermal mikroapse olusumu ile neticelenen asikar nétrofil gogii ortaya
cikar. Proliferatif aktivitenin artmasi1 ve keratinositlerin anormal maturasyonu,

psoriazis i¢in karakteristik olan hiper-parakeratoza neden olur (44).

2.1.5. Klinik
2.1.5.1. Klinik belirtiler

2.1.5.1.a) Psoriazis vulgaris (Kronik plak tipi psoriazis)

Ekstremite ekstensorlerine 6zellikle diz ve dirseklere, skalpa, alt lumbosakral
bolgeye, kalcaya lokalize olan, genital tutulumun goériilebildigi, kirmizi, skuamli,
simetrik yerlesimli plaklarla karakterizedir. Hastalarin yaklasik %90’inda bu tip
tutulum izlenir. Mekanik olarak skuamlar1 kaldirdiktan sonra saniyeler icinde kiiciik
kan damlalar1 eritemli yiizeyde goriiliir (Auspitz isareti). Psoriazis vulgaris plaklarin
morfolojilerine gore cografik psoriazis, gyrate psoriazis, anniiler psoriazis, rupioid
psoriazis, ostraceous (istridye kabugu) psoriazis gibi isimlendirilmeler de
yapilmaktadir (45).

Irritasyondan sonra daha onceden bulunmayan yerde yeni lezyon gelismesi
olarak bilinen Koebner fenomeni psoriaziste %25 oraninda bulunmaktadir. Hasar ile
hastaligin meydana gelisi arasinda gegen siire 10-14 giin kadardir. Fakat 3 giinden
birka¢ yila kadar degisen siirelerde de ortaya cikabilir. Koebner yaniti daha c¢ok
psoriazisin stabil olmadig1 veya alevlendigi donemde olusmaktadir. Koebner
fenomeni klinik tanmidaki oneminin yaninda hastaligin aktivitesi hakkinda da bilgi
vermektedir. Klinisyenin fiziksel/kimyasal irritanlardan, cerrahi islemlerden
kacimmasi ve eslik eden hastaliklarin tedavi etmesi agisindan Koebner fenomeni yol
gostericidir (46).

Psoriazis lezyonlar1 aksilla, genitokrural bolge ve boyun gibi major kivrim
bolgeleri tuttugu durumunda psoriazis inversa (fleksural psoriazis) admi alir. Bu
bolgeleri tuttugu zaman yine keskin smirhidir fakat skuamlar yoktur ve parlak

goriinimdedir(45).



2.1.5.1.b) Guttat (eruptif) psoriazis

Ozellikle iist govdede ve proksimal ekstremitelerde 0.5-1.5 c¢cm ¢aplarinda
lezyonlar olarak ortaya c¢ikar. Guttat psoriazis erken baslangicli psoriazisin
karakteristik formudur ve siklikla dncesinde streptokoksik bogaz enfeksiyonu oykiisii

bulunur. Psoriazisin bu formu HLA-Cw6 ile en gii¢lii iligkili olan formudur (45).

2.1.5.1.¢) Psoriatik eritrodermi

Tiim viicut bolgelerinin tutuldugu jeneralize tutulum s6z konusudur. Eritem,
kronik plak tip psoriazise gore daha belirgin fakat skuamlar genellikle daha azdir.
Eritrodermi ani jeneralize olarak baslayabilir veya yavas yavas geligir. Psoriatik
eritrodermi, tolere edilemeyen topikal tedavi (antralin, UVB gibi) sonrasi jeneralize
Koebner reaksiyonu olarak gelisebilir. Yaygin piistiiler psoriazis sadece eritrodermiye
donebilir. Bu formda ates, halsizlik, sik tekrarlar ve uzamig seyirden sonra artmis

Oliim riski s0z konusudur (45).

2.1.5.1.d) Jeneralize piistiiler psoriazis (von Zumbusch)
Siklikla oldukga eritemli yama lezyonlar ilizerinde 2-3 mm’lik steril pistiiller
birka¢ giindiir siiren atese eslik eder. Piistiillerin ¢evresindeki eritem yayginlasip

birleserek eritrodermi gelisir. Hastalik siireci ates ve piistiil ataklari ile seyreder (45).

2.1.5.1.e) Akrodermatitis kontinua
El ve ayak parmaklarinin distal falankslarinda steril piistiillii lezyonlar ile baslar.
Genellikle bir travmanin sonrasi parmak ucundan gelisir. Oncesinde tek taraflidir ve

yavas bir yayilma gozlenir. Seyrek olarak dirsege de yayilabilir (47).

2.1.5.1.f) Psoriatik artrit

Artropati, psoriazisin sistemik bir bulgusudur. Artrit tiim psoriazisli hastalarin
%5-30’unda  gozlenebilmektedir (49). Olgularin %10-15’inde psoriatik artrit
semptomlar1 deri lezyonlar1 heniiz olugsmadan ortaya ¢ikar. Psoriatik artritte romatoid
faktor gibi serolojik bulgular negatif iken erozif degisiklikler bulunmaktadir, bu da
tanida yardimci bir bulgudur(45).

Psoriatik artritin %70’ini asimetrik oligoartikiiler (2 veya 3) eklem tutulmasi

goriliir. El ve ayaklarin distal ve proksimal interfalanjiyal ve ayaklarin



metatarsofalanjiyal eklemleri sik¢a tutulmaktadir. Psoriatik artritte %15 oraninda
romatoid artrit gibi simetrik poliartikiiler (5’den fazla) eklem tutulmasi goriilebilir.
Sakroileit ve/veya spondilit ve artritis mutilans formu ise daha nadir goriilmektedir

(45).

2.1.5.1.g) Lokalize piistiiler psoriazis

Barber’in piistiillii psoriazisi ve akrodermatitis kontinua olmak tizere ikiye ayrilir
(47). Barber’in lokalize piistiiler psoriazisi avug ici, ayak tabani ve topuk kenarlarinda
eritemli ve 3 mm’lik steril piistiiller ile karakterize kronik inat¢i bir tablodur. Bu
pustiiller yirtilmaz ve bir veya iki hafta i¢inde kuruyarak kahverengi skuam yapar

(48).

2.1.5.1.h) Psoriaziste tirnak tutulumu

Psoriaziste tirnak degisiklikleri %40 oraninda goriilebilir ve tek basma tirnak
degisikligi nadir bir durumdur. Tirnaklarda pitting en sik rastlanan tirnak bulgusudur.
Twnak matriksindeki degisiklikler nedeniyle 16konosi, tirnak parcalanmasi, lunulada
kirmiz1 noktalar gibi tirnak tabakasinin deformiteleri goriilebilir. Yag damlalar1 ve
“salmon patch” yar1 saydam, sari-kirmizi renk degisiklikleridir ve pittingin aksine yag
damlalar1 psoriazis i¢in hemen hemen spesifik bir bulgudur. Genellikle tirnagin distal
ucunu tutan onikolizis ile birlikte goriilen subungal hiperkeratoz tirnak yataginin

hiperkeratozuna baghdir (45).

2.1.5.2. Psoriazisin laboratuvar bulgular:

Yapilan ¢aligmalarda psoriazisli hastalarda homosistein, fibrinojen, plazminojen
aktivator inhibitorii-1 (PAI-1) gibi aterotrombotik belirteclerde artis oldugu
bildirilmistir (51). Akut faz reaktan1 olan CRP, sedimantasyon, beta 2-makroglobulin
diizeyinde artig goriilebilmektedir. Yiiksek sensitif CRP diizeyinin psoriazis tani
ciddiyeti belirleme ve tedavi diizenlemede faydali olabilecegini bildiren ¢aligmalar
mevcuttur (57).

Hastalarin %50’sinde serum iirik asit seviyesi yiiksektir ve hastaligin aktivitesi
ve yaygmligi ile iliskili oldugu gozlenmistir. Ciddi psoriazis vulgaris, generalize
pustiiler psoriazis ve eritrodermide negatif nitrojen dengesi ve serum albiimininde

diisme mevcuttur (56).



Psoriazisli hastalarda lipit profilinde de degisiklikler gelisebilir (50). Hastalarin
%15’inde HDL ve %19’unda VLDL ve %]11’inde apolipoprotein-Al diizeyi kontrol
gruba gore daha yiiksek bulunur. Lipit profilindeki bu degisiklikler kardiyovaskiiler ve
metabolik sendrom komplikasyonlarinin fazla saptanmasmna neden oluyor olabilir
(45).

Yapilan bazi ¢aligmalarda da psoriazisli hastalarda aglik kan sekeri, ALT ve

AST degerleri anlamli olarak daha ytliksek bulunmustur (52-55).

2.1.5.3. Histopatoloji

Mikroskobik degisiklikler hem epidermis, hem de dermiste olabilir. Piistiiler ve
guttat tip psoriaziste enflamatuvar 6zellikler, plak tip psoriazise gore daha fazla
goriilmektedir. Kronik plak psoriaziste epidermal kalinlik bes kat artmistir. Dermal
papilla iist kisimlarindaki epidermiste graniiler tabaka yoktur ve parakeratoz
mevcuttur. Rete cikintilar1 arasinda kalin graniiler tabaka vardwr ve bu bdlgenin
iizerindeki keratinizasyon normal goriinlimdedir. Epidermiste normale gore daha c¢ok
mitoz ve bazal tabakanm iistiinde genellikle mitotik figiirler goriilmektedir (56).

Dermis incedir, papillalar uzamis ve belirgindir. Bu papillalarda dilate ve
kivrimli kapillerler 6n plana c¢ikmaktadir. Papiller dermisteki kan damarlarinin
etrafinda lenfosit, makrofaj, notrofil ve mast hiicreleri bulunmaktadir. Munro
mikroabselerini dermal papilla ug¢larindan epidermise de uzanabilen polimorfoniikleer

16kosit gruplar1 ve nekrotik hiicre gruplar1 olusturur (56).

2.1.5.4. Tam ve ayirici tani

Tipik psoriatik lezyonlardaki bulgular hastaliga 6zgii karakteristik 6zellikler
tasir. Bazen psoriaziste eriiptif, piistiiler ve eritematdz fazlar1 bazende farkli hastaliklar
ile birlikte olmas1 taniy1 zorlastirabilir.

Ayirici tanida:

Kronik plak tip psoriazis ile nummuler egzama, plak evre mikozis fungoides,
tinea korporis,

Guttat tip psoOriazis ile pitiriyazis rozea, pitiriyazis likenoides et varioliformis,
psoriaziform sifiliz, tinea korporis,

Eritrodermik tip psoriazis ile atopik dermatit, Sezary sendromu, ilag¢ eriipsiyonu,

generalize kontakt dermatit,



Fleksural tip psoriazis ile kandidiyazis, kontakt dermatit, Darier hastaligi,

Twnak psoriazis ile tinea unguium, hasara ikincil gelisen diskeratoz (travma,
dermatit vb.),

Sacli deri ve yiiz psoriazisi ile seboreik dermatit,

Gentital bolge psoriazisi ile Bowen hastaligi,

Jeneralize piistiiler psoriazisin ile subkorneal piistiller dermatoz ve akut

jeneralize ekzentamatdz piistiilozis diisiiniilmelidir (56).

2.1.5.5. Tedavi
2.1.5.5.a) Hastalik siddetinin tanimlanmasi

Psoriazis siddetinin  degerlendirilmesi ¢ok yonliidir ve her yoOniiyle
degerlendirebilen ideal bir yontem heniiz yoktur (64,76). Psoriazis siddetinin
tanimlanmasinda en ¢ok kullanilan 6lgeklerden biri, 1978 yilindan beri bilinen ve
hastaligin eritem, kepek ve endurasyon/infiltrasyon gibi semptomlarmi anatomik
lokalizasyonlarma gore derecelendiren Psoriazis Alan Siddet Indeksi (PASI)’dir.
PASI yetigkin plak tipi psoriazisinde giivenilir ve tekrar edilebilir bir skorlama
yontemidir (64,65). Tutulum gosteren alanlarin ylizde dagilimini gésteren viicut yiizey
alanm1 (VYA), PASI uygulanamadigi durumlarda kullanilabilecek daha basit bir
Olgektir. Glinlimiizde psoriazis siddeti tanimlanirken hastaligin yasam kalitesi {izerine
etkisini degerlendiren Dermatoloji Yasam Kalite Indeksi (DYKI) gibi &lcekler de
bulunmaktadir (64,65,76). DYKI’i hastalarm psoriazisle ilgili semptom ve
duygularmi, giinliik yasam, is, okul hayatina, bos zaman aktivitelerine, kisilerarasi
iliskilerine etkisini, tedavinin etkilerini degerlendiren ve 0-30 arasinda skorlanan bir
Olcektir. Bu dlgege gore 0-1 puan, hastaligin yasam kalitesine bir etkisi olmadigini; 2-
5 puan az etkili oldugunu; 6-10 orta derece etkili; 11-20 ¢ok etkili ve 20 {izeri puan,
cok fazla etkili oldugunu gosterir. Bu tli¢ 6lcek kullanilarak psoriazis siddeti asagidaki

gibi tanimlanabilir (66,76).
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2.1.5.5.a.1) Hafif plak psoriazisi
VYA< 10 ve/veya PASI<10 ve DYKI<I10 ise; hafif plak tip psoriaziste tedavi

secenekleri topikal tedavi veya direngli durumlarda fototerapidir(76).

2.1.5.5.a.2) Orta-siddetli plak psoriazisi

PASI<10 ve/veya VYA< 10 ve DYKI>10 ise; VYA ve PASI skoru 10’un
altinda olmasina ragmen, DYKI’nin 10’un iizerinde olmas1 hastahiin hasta iizerindeki
negatif etkisini yansitir ve bu durum genellikle asagidaki belirtilerin varliginda ortaya
cikmaktadir. Dolayisiyla asagidaki 6zelliklerin varliginda hastalik orta-siddetli olarak
tanimlandirilir (66,76).

Goriintir alanlarm tutulumu, sacli deride, genital bdlgede, avug i¢i ve ayak
tabaninda tutulum, en az iki tirnakta onikoliz veya onikodistrofi, kasinti, agri, yanma
gibi sikayetlerin, artritin ve inat¢1 plaklarin varliginda kisa siireli sistemik tedavilerin
kullanilmas1 hizl1 hastalik kontrolii saglayabilmektedir (67,76).

PASI>10 ve/veya VYA> 10 ve DYKI<I0 ise; VYA ve PASI skoru 10’un
iizerinde olmasma ragmen DYKI’ nin 10’un altinda olmas1 hastaligin siddetinin yasam
kalitesi lizerinde beklenenden daha az etkisi oldugunu diisiindiirmektedir. Bu durum
hastanin psoriazisle ilgili bas etme mekanizmalar1 gelistirmesi sonucu olabilir. Ancak
yaygin siddetli psoriazise bagli sistemik enflamasyonun insiilin direnci, ateroskleroz
ve kardiyovaskiiler hastaliklar ile iliskisi g6z 6niine alindiginda bu grup hastalarda da
fototerapi, sistemik tedavi ve kombinasyonlari, biyolojik tedavilerin kullanimi
onerilebilir (68,76).

VYA> 10 ve/veya PASI>10 ve DYKI>10 ise; siddetli plak psériazisinde tedavi
segenekleri sistemik konvansiyonel tedaviler, fototerapi, kombinasyon tedavileri veya

biyolojik tedavilerdir (76).

2.1.5.5.b) Tedavi fazlarinin tanimlanmasi

Gilinlimiizde bir¢ok kronik hastalikta oldugu gibi psoriazis tedavisi de iki fazlh
olarak kabul edilir. Ilk fazinda lezyonlarda tam veya tama yakin iyilesme veya
silinme, ikinci fazinda ise saglanan iyilesmenin veya silinmenin devamliligi,

korunmas1 hedeflenmektedir (76).
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2.1.5.5.b.1) indiiksiyon faz
Optimum klinik cevabin ortaya ¢ikmasi i¢in gerekli ortalama siiredir. Psoriazis
tedavisinde kullanilan ajanlarin etki hizina baglh olarak klinik etkinin ortaya cikis

stiresi farkliliklar gdsterir (76).

2.1.5.5.b.2) idame faz

Indiiksiyon faz1 sonunda elde edilen klinik etkinligin devamhligini saglamak i¢in
gecen siiredir. Hastalar belli araliklarla kontrol edilir, PASI ve DYKI ile
degerlendirmeler yapilir. Bu araliklar konvansiyonel sistemik ajanlar i¢in ortalama iki
ayda bir, biyolojik ilaglar i¢in {i¢ ayda birdir. Bu fazda klinik seyre gore ilaglarin dozu
azaltilabilir, arttirilabilir, kombinasyonlar uygulanabilir. Idame fazinmn ne kadar
sirdiiriilmesi gerektigi tam olarak belli degildir. Bu fazmn siiresi hastaligin seyri,
kisisel faktorler, komorbiditelerin varligi, ilag ve hasta giivenligi gibi faktorlere baglh

olarak degiskenlik gosterebilir (76).

2.1.5.5.¢) Tedavi hedeflerinin tanimlanmasi

Psoriazis tedavisinde hedeflerin tanimlanmasi hastaligin etkin bir sekilde kontrol
edilebilmesi ve yasam kalitesinin yiikseltilmesini i¢in uygun tedavilerin segilmesine
olanak saglar. Psoriazis tedavisinde klinik yanit1 gésterebilecek bir biyobelirte¢ hentiz
bulunmamistir (15). Psoriazis tedavisinde minimum hedef baglangica gore PASI
skorunda %50 diizelme olmasi, yani PASI 50’e¢ ulasilmasidir. PASI 50’ye
ulasiimadig: takdirde DYKI ne olursa olsun tedavi tekrar diizenlenmelidir (76).

DYKi’nde minimum anlamli iyilesme icin kabul edilen ise tedavi ile skorda en

az 5 puan azalma olmasidir (76).

2.1.5.5.c.1) indiiksiyon faz1 sonunda tedavi basarisinin tanim

Indiiksiyon fazi1 sonunda PASI skorunda %75 ve iizeri gerileme olmasi halinde
tedaviye devam edilir. Indiiksiyon faz1 sonunda kismi yamitin tanimi: Indiiksiyon fazi
sonunda PASI skorunda %350 ila %75 arasinda bir gerileme olmasi durumunda
DYKi’ne bakilir ve DYKI < 5 ise veya en az 5 puan gerileme varsa tedaviye devam

edilir, DYKI > 5 ise tedavinin diizenlenmesi 6nerilir (76).

12



2.1.5.5.c.2) Indiiksiyon fazi sonunda basarisizhgn tanimi
Indiiksiyon faz1 sonunda PASI skorunda %50 ve iizerinde iyilesme goriilmedigi
takdirde DYKI’ne bakilmaksizin yanitsizlik kabul edilerek tedavinin diizenlenmesi

onertilir (76).

2.1.5.5.¢.3) idame fazinda tedavi basarisinin tamm
Indiiksiyon fazinda elde edilen tedavi basarisinin devamliligmin saglanmast,
diger bir deyisle PASI 75’in korunmasi durumunda minimum etkili dozda tedaviye

devam edilir (76).

2.1.5.5.c.4) idame fazinda kismi yamtin tanim
Idame tedavisi sirasinda baslangica gére PASI degisiminin %50 ile 75 arasinda
seyretmesi durumunda DYKI’ne bakilir. DYKI<S5 ise tedaviye devam edilir, DYKI >5

ise tedavi diizenlenir (76).

2.1.5.5.c.5) idame fazinda basarisizh@in tanimi
Idame tedavisi sirasinda baslangic PASI’ne gére iyilesme oranmim %50 veya
altma inmesi durumunda diger bir deyisle PASI 50’nin altina inilmesi halinde tedavi

diizenlenir (76).

2.1.5.5.d) Topikal tedavi

Psoriazis hastalarmin %80’1 sinirli/lokalize hastaliga sahiptir (69). Bu nedenle
topikal tedavi, hastalarin biiylik cogunlugunda segilebilecek en yaygin tedavi sekli
olup etkin ve uygun kullanilmas1 6nem tasimaktadir.

Ayrica topikal tedavi, fototerapi veya sistemik tedavi alan hastalardaki direngli
lezyonlarda da 6nemli bir destek sunmaktadir.

Psoriazis hastalarmin biiyiik cogunlugunda deri lezyonlari, viicut yiizey alaninin
%35’inden azinda yerlesmistir (70). Bu hastalar, dogrudan lezyonu hedefleyen, etkili
ve giivenli topikal ilaglarla tedavi edilebilir. Fakat hastalarin cogunda topikal tedaviye
uyum zayiftir. Sach deri, intertrijindz bdlgeler ve genital bolge tutulumunun, topikal
tedavide 0zel yaklasimlar gerektirmektedir. Psoriazis topikal tedavisi iyi tolere edilse
de mutlaka dermatolog izleminde olmalidir (67,76). Psoriazis topikal tedavisinde ilk
secenek ilaglar kortikosteroidler, D vitamini analoglari, kortikosteroid/D vitamini

analogu kombine preparati, tazaroten, takrolimus ve pimekrolimustur (67,76).
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2.1.5.5.¢) Fototerapi

Fototerapi psoriazis remisyonunu saglamak i¢in uygun bir tedavi yontemidir.
Uygulamanin sadece kliniklerde yapilabiliyor olmasi sorun olusturmaktadir fakat “ev
tip1” fototerapi cihazlarmin gelistirilmesiyle bu dezavantaji ortadan kaldirilmaya
calisilmaktadir.

Psoriaziste fototerapinin etki mekanizmasi sdyle 6zetlenebilir (76):

Niiklear DNA gibi endojen kromoforlarla emilen UV 1s1masi ile fotokimyasal
reaksiyonlar ve deri biyolojisinde degisiklikler,

DNA foto iirlinii olan primidin dimerleri ile hiicre dongiisiiniin ilerlemesinin
durdurulmasi,

Psoriyatik epidermal hiicrelerde hizlanmis DNA sentezinin UVB ile
baskilanmasi,

UVB’nin tiimor baskilayici gen p53°1 artirmast,

UVB’nin, kinazlar, fosfatazlar ve transkripsiyon faktorleri gibi sitoplazma ve
hiicre membraninda lokalize, ekstraniikleer molekiilleri hedef almasi,

IL-6 ve IL-10’un UV’ye bagli immiinsupresif etkileri,

Aktive T hiicrelerinin apoptozisi ve UVB ile Langerhans hiicrelerinin antijen
sunma fonksiyonlarinda degisim (71-73) seklinde gergeklesir.

PUVA, PASI’nin yiiksek oldugu olgularda dar band UVB fototerapisine yanitin
az ya da olmadig1 vakalarda, indiiksiyon tedavisi olarak tercih edilebilir (74).

Topikal ya da banyo PUVA uygulamalari, sistemik toksisitenin Onlenmesi

acisindan uygun olabilir (76).

2.1.5.5.f) Sistemik tedaviler

2.1.5.5.f.1) Metotreksat
Elli yildan daha wuzun siiredir psoriazis tedavisinde kullanilmaktadir.
Metotreksatin endikasyonlari ciddi, tedaviye direngli, orta-siddetli psoriazisin yani sira

pustiiler, eritrodermik formlar ve psoriatik artrittir (15,76).

2.1.5.5.1.2) Siklosporin
Siklosporin, immunsupresyon saglayan, oral yolla kullanilan bir kalsinorin
inhibitoriidiir. Psoriazis tedavisinde ilk kez 1979 yilinda kullanilmis ancak psoriazis

tedavi onayr 1990’l1 yillarin basinda verilmistir (152). Siklosporinin T hiicre
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aktivasyonu engelledigine ve dolayli yoldan keratinosit proliferasyonunu inhibe

ettigine inanilmaktadir (76).

2.1.5.5.£.3) Sistemik retinoidler

Retinoidler A vitamininin (Retinol) metabolitleri ve sentetik analoglaridir.
Psoriaziste ilk kullanilan retinoid etretinattir. Asitretin etretinatn aktif metabolitidir,
1988’den beri kullanilmaktadir. Etretinat giiclii lipofilik yapida oldugundan yag

dokusunda birikmesine ve eliminasyonsiiresinin uzamasina neden olur (76).

2.1.5.5.1.4) Psoriaziste biyolojik ajan kullanim

TNF-a (Timor Nekrozis Faktor-alfa), psoriazis patogenezinde rol oynayan
onemli bir proenflamatuar sitokindir. Giliniimiizde TNF-alfa’nin bloke edilmesiyle
psoriazis basariyla tedavi edilmektedir (67,76).

Biyolojik ajanlar; siklosporin, asitretin, metotreksat veya fototerapi/
fotokemoterapi gibi sistemik tedavilere cevap vermeyen, bu tedavilerin kontrendike
oldugu veya tolere edilemedigi orta ve siddetli plak psoriazis, stabil olmayan psoriazis
ve psoriatik artritli yetiskin hastalarin tedavisinde kullanilmaktadir (73,76). Ulkemizde
anti-TNF ajanlardan monoklonal antikor olarak (adalimumab ve infliksimab), reseptor
blokeri olarak ise etanersept psoriazis tedavisinde onaylidir. 1L-12 ve IL-23’lin p40
subiinitine baglanarak bloke eden bir monoklonal antikor olan ustekinumab,

Avrupa’da ve iilkemizde psoriazis tedavisinde onaylidir (76).

2.1.5.6. Psoriazise eslik eden sistemik bozukluklar

Psoriazis klasik olarak deride enflamatuar plak gelisimi ile ortaya ¢iksa da bu
hastaligin bircok organ sistemini tutan kronik enflamatuar bir hastalik oldugu
unutulmamalidir. Eslik eden sistemik bozukluklar acgisindan da hastalar
degerlendirilmelidir. Bunlardan bazilarmin patogenetik mekanizmalar1 psoriazisle

ortak olup bazilarinin ise rastlantisal olarak psoriazise eslik ettigi diistiniilmektedir.

2.1.5.6.a) Psoriazise eslik eden hastahklar

Psoriazis hastalarinda kardiyovaskiiler hastalik nedeniyle mortalite ve
morbiditede artig saptanmistir. Kardiyovaskiiler hastalik riskindeki artis psoriazis
lezyonun siiresi ve siddeti ile iliskili bulunmustur (58,59). Kardiyovaskiiler hastalik

riski Ozellikle ciddi psoriazisi olan geng hastalarda daha cok goriilmektedir (60).
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Psoriazis hastalarinda obezite, diyabet, dislipemi, hipertansiyon, insiilin direnci,
metabolik sendrom sikliginda artis gdzlenmistir (61-63).

Psoriatik artrit, tUlseratif kolit ve Crohn hastaligi, Reiter sendromu, biilloz
pemfigoid, pemfigus vulgaris, skatrisyel pemfigoid, pemfigus foliaseus, pemfigus
herpetiformis, akkiz epidermolizis biilloza ve nadir olarak sistemik lupus
eritematozus, dermatomiyozit, sistemik skleroz, Sjogren sendromu, Hashimoto
tiroiditi gibi otoimmun hastaliklar ve Ozellikle vitiligo, psoriazis ile birliktelik
gosterebilir. Psoriazisin atopik dermatit, liken planus, alopesi areata, morfea, Hailey
Hailey hastaligi, myastenia gravis, sarkoidoz, gut, Kawasaki hastaligi, Turner
sendromu, Down sendromu, HIV enfeksiyonu, iiveit, katarakt, blefarokonjunktivit
gibi hastaliklarla da birliktelik gosterebilmektedir (77). Depresyon, anksiyete ve
intihar riski psoriazis hastalarinda daha fazladir. Psoriazisli hastalarda lenfoma

goriilme riskinde de bir artis s6z konusudur (61).

2.1.5.6.b) Psoriazis tanih hastalarda kardiyovaskiiler sistem

Yapilan caligmalar psoriazisin sistemik enflamatuvar bir hastalikk olmasi
nedeniyle bu hastalardaki enflamasyon tablosunun mortalite ve morbiditenin 6nemli
bir nedeni oldugu bildirilmistir (1).

Psoriaziste artan kardiyovaskiiler hastalik riski bircok gozlemsel c¢aligmada
gosterilmistir (8,60,78). Ateroskleroz i¢in konvansiyonel risk faktorleri olan obezite,
diyabet, hiperlipidemi ve hipertansiyonun psoriazisli hastalarda daha sik goriildiigi
yapilan ¢aligmalarla desteklenmektedir (59,79). Fakat psoriazisin tek olumsuz etkisi
bu degildir. Bunlarin yaninda risk faktorlerinden bagimsiz olarak direkt endotelyal
disfonksiyona neden oldugu da bilinmektedir (9).

Ayrica psoriazis ile sol ventrikiil sistolik disfonksiyon, diyastolik disfonksiyon,
bolgesel duvar hareket bozukluklar1 birlikteligini bildiren ¢alismalar da bulunmaktadir
(80).

130.476 hastanin ele alindig1 retrospektif bir kohort ¢alismasinin sonuglarma
gore miyokardiyal enfarktiis riskinin sistemik tedavi gerektiren orta ve ciddi psoriazis
vakalarinda artmis oldugunu gdésterilmistir. Daha ciddi cilt tutulumu olan daha geng
hastalarda risk daha yiiksek bulunmus ve miyokard enfarktiisiine dair major risk

faktorleri kontrol altina alindiktan sonra da devam etmistir (60).
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Kardiyovaskiiler risk artisi, ilk tan1 alma yas1 ve tekrarlayan hastane yatislari ve
psoriazisin ciddiyetini gosteren parametreler ile iligkili bulunmustur (58). Risk, ciddi
psoriazisi olan hastalarda en yiiksek gibi goziikmektedir (1).

Mcdonald ve arkadaglarmin yaptig1 bir calismada arteryal ve vendz vaskiiler
hastaliklar (MI, SVO, tromboflebit ve pulmoner emboli) psoriazisli hastalarda 2,2 kat
yiiksek saptanmistir (53).

Psoriazisli hastalarda artmis kardiyovaskiiler riskin sebebi biiylik oranda
bilinmemektedir, ancak multifaktoriyel olabilir. Psoriazis ve kardiyovaskiiler
hastaliklar es risk faktorlerini paylasiyor olabilir (sigara, obezite, alkol kullanim1 gibi).
Ayrica psoriazis tedavisinde kullanilan ilaglar da artmus risk ile iligkili olabilir (1).
Metotreksat kullanimi, kardiyovaskiiler risk faktdrii olan hiperhomosisteinemi ile
iligkili bulunmustur (81). Siklosporin kullanimi kan basinci yiiksekligi ve lipit
metabolizmasinda anormallikler ile iligkili oldugu saptanmistir (82,83). Fakat artmis
enflamatuvar aktivite de medikasyon ve konvansiyonel kardiyovaskiiler risk
faktorlerinden bagimsiz olarak etkili gibi goriinmektedir (1). Ateroskleroz,
miyokardiyal enfarktiis, hipertansiyon, diyabet, hiperlipidemi gibi hastaliklarin
psoriazise eslik edebilecegi yapilan ¢alismalarda bildirilse de bu hastalarda bildirilen
subklinik miyokardiyal disfonksiyonun patofizyolojisini agiklayan caligsmalar

bulunmamaktadir.

2.2. Nabiz Dalga Hiz1

Biiyiik arterler mekanik, endokrin ve parakrin gorevleri bulunan organlardir.
Elastik biiyiik arterler pulsatil akimim sistolik komponenti sirasinda enerjiyi absorbe
edebilir ve kardiyak debi icin gerekli olan kalp isini azaltabilirler. Biiyiik arterlerde
kan akiminin pulsatil olmasi ve diiz kas tonusunun siirekli de§ismesi nedeniyle
dinamik calisma oldukga zordur (84).

Nabiz dalga hizinin 6l¢timii arterlerin elastik 6zelliklerini belirlemedeki 6nemli
yontemlerden birisidir. Birbirlerine belli uzakliktaki iki arterin (karotis-temoral,
brakiyal-radyal arterler gibi) traseleri lizerine ciltte yerlestirilmis iki ultrason ya da
basing duyarl transdiiser kullanarak 6l¢lim yapma prensibine dayanmaktadir (85,153)
(Sekil 2.1.). Olgiilen nabiz dalga hizi, arter duvar sertlifinin bir gostergesidir. Ayni

zamanda arter genisleyebilirligi (genisleyebilirlik) ya da Bramwell ve Hill’in klasik
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formiilii ile hesaplanmis goreceli arter esnekligi (esneklik) [(dV/V)/dP, dV; hacim
degisimi, dP: basing degisimi] ile ters orant1 gisterir. Arter esnekligi gibi nabiz dalga
hizi ve bundan kaynaklanan genisleyebilirlik indeksi de kan basmcindan

etkilenmektedir (86,153).

Karotis

Femoral

Nabiz Dalga Hizi
8.41 £0.34 m/s

Sekil 2.1. Karotis-femoral arter nabiz dalga hizi 6rnegi (153).

2.2.1. Basin¢-cap histerezis egrileri

Nabiz dalga hizindan veya zamanli basing analizlerinden elde edilen arter
esnekligi degerlendirmesini, basin¢g bagimliligindan kurtarmak ve viskoelestik arter
Ozelliklerinin daha net degerlendirilmek i¢in yeni bir yontem gelistirilmistir. Bu
yontem tonometre ya da ultrasonografi ile yiizeysel bir arterdeki ani basing ve cap
dalga formlarmin noninvaziv kaydmi ve gercek duvar kalinligmin 6lgiilmesini esas
almaktadir. Santral aortanin, arter agacinin total esnekligine katkisi en fazladir fakat

bu ¢alismalari ¢ogu karotis, brakiyal, radyal ve femoral arterlerle yapilmistir (87,88).

2.2.2. Arter ¢api dalga formu

Arter icinde gerilme basincinda olusan bir degisim arter ¢apinda esit bir
degisime yol agar (89). Basing ve cap arasindaki bu iliski curvilineer 6zelliktedir. Bu
tip Ozellikler arterin yapisina gore ve arterden artere degisim gdstermektedir. Eko-
traching 6zelligi olan bir arag, doppler sinyalleri kullanarak damar duvarmm yer
degistirmelerini saptar. Anlik arter ¢cap dalga formu her ii¢ milisaniyede, uzak ve yakin

duvar arasindaki yer degistirmeler olarak belirlenir (90). Arter dalga formunu 6lgcen
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diger bir yontem, seri B-Mode goriintiilerden elde edilen, yakin ve uzak duvar

hareketleri arasindaki farkin hesaplanmasi yontemidir (91,153).

2.2.3. Arter basinci dalga formu

Sol ventrikiil miyokardinin kontraksiyonu ve kanin ¢ikan aortaya ejeksiyonu,
viicuttaki tiim arterlerin duvar1 boyunca ilerleyen bir basing dalgasi dogurmaktadir.
Amplifikasyondan dolay1r bu basing dalgalanmalarinin amplitiidleri, kiigik periferik
arterlerde kalbe yakin olan biiylik arterlerden daha yiiksektir. Ucunda Miller
mikromanometre bulunan ve konvansiyonel Miller katater ile ayni yliksek frekans
cevabina sahip bir prob, aplanasyon prosediiriine gore arter trasesi iizerine yerlestirilir.
Aplanasyon, arter duvarindaki ¢evresel stresin dengelenmesi ve algilayici tarafindan
kaydedilen basincin arter-i¢i basinca 6zdes olmasi icin, arterin kavisli yiizeyinin prob
ile diizlestirilmesi demektir. Pratikte arter aplanasyonunun, biiyiik bir nabiz basing
amplitiidii ile tekrarlanabilir bir pulsatil basing elde edilebildigi zaman basarilmisg

oldugu kabul edilir (90,153).

2.2.4. Arter nabiz dalgasi

Arter nabzi kalp kontraksiyonunun olusturdugu bir dalgalanmadir ve kalp hizi
ile ayn1 sikliktadir. Kanin sol ventrikiilden aort kapagina dogru pompalanmasi ile
aortada olusan akim, basing ve arter agaci boyunca pulsasyonlara sebep olur (92,93).

Nabiz basinci; kateter ile girisimsel olarak dogrudan veya basing transdiiseriyle
girisimsel olmayan dolayli yontemlerle kaydedilebilir. Basing kayd1 i¢in sfigmografi,
eksternal voliim kapsiilii, pletismografi, piezoelektrik transdiiser, tonometre gibi
yontemler kullanilmaktadir. Aortadan periferik arterlere ilerlerken nabiz dalgasinin
sekli, amplitiid ve kontiiriinde farkliliklar olusmaktadir. Girisimsel olmayan basing
transdiiserinin nabiz dalgasini farkli arter bdlgelerinde kaydedebilmesi avantajini
olusturmaktadir. Santral ve periferik arterlerde sistolik ve diyastolik kan basinglari
arasindaki iliski sonucu nabiz basinci iki veya ii¢ dalganin siiperpozisyondan ortaya
cikmaktadir. Bunlar, kalpten perifere tasman dalga, periferden gelen dalganin
yansimasi ve kalbe yansiyan dalgalardir (92,93).

Ik dalga sol ventrikiil ejeksiyonu ve arter sertligine baghdir. Geng eriskinlerde
arterler esnektir ve bu dalganin tasinma hizi nisbeten diistiktiir. Yansiyan dalga ise

sadece diyastolde goriilebilmektedir. Yaslt bireylerde ise arterler daha az esnektir ve
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nabiz dalga hizi yiiksektir. Yansiyan dalga sistolik basmcin yiikselen kolunda
goriilebilir. Nabiz dalgasinda yasla ortaya ¢ikan bu degisiklikler aort sertliginin ve
nabiz dalga hizinin artigina baglanmistir (94).

Arterdeki basing ve akim arasindaki iliski vaskiiler impedans olarak
tanimlanabilir. impedans, dl¢iim yapilan noktanin arter agacinin 6zellikleri tarafindan
belirlenir. Kalpten perifere dogru gidildik¢e ortalama basing hafif diismekte, basing

degisiklikleri artmakta ve akim pulsasyonlar1 azalmaktadir (84).

2.2.5. Farkh arterlerde yas ile nabiz dalgasi basincindaki degisiklikler

Kalpten perifere dogru gidildikge, ortalama kan basinci hafif azalir, sistolik kan
basinci1 artar ve diyastolik kan basinci azalir ve dolayisi ile nabiz basinci artar. Sistolik
basingtaki bu artis, sistol sirasinda geri donen ve daha erken gelen bir yansiyan dalga
oldugu anlamma gelmektedir. Cilinkii periferik yansima bdlgelerine olan uzaklik
azalmistir. Aortada kanin ejeksiyonu basing dalgasi olusturur ve aort duvarini
genisletir. Geng eriskinlerde bu nabiz bir yuvarlak tepe ve ¢entik sonrasi ikinci bir
dalga seklinde karsimiza c¢ikar. Bu g¢entik aort kapagmin kapanmasi sonucu olusur.
Ikinci dalga ise 6zellikle viicudun daha asagi kisimlarindan perifere yansimasmin
isaretidir. Alt ekstremitelerde aortaya gore nabiz basinci, zirve sistolik basinci
artmistir ve sekonder bir dalga olusturmaktadir. Sistolik basingtaki bu artis baslangi¢
dalgas1 ile yansiyan dalganin birlesmesi sonucu olusmaktadir. Alt ekstremite
arterlerindeki ikincil diyastolik dalga {ist ekstremitelerden alt ekstremiteye yansiyan
dalgalardan kaynaklanmaktadir. Ust ekstremitelerde zirve sistolik basing aortadan
daha ytiksektir. Nabiz bir erken sistolik zirve ve dikrotik ¢entik 6ncesi bir geg sistolik
omuzdan meydana gelir. Erken sistolik zirve baslangictaki basing impulsundan
kaynaklanmaktadir; ge¢ sistolik omuz ve erken diyastolik dalga alt ekstremiteden
kaynaklanan yansiyan dalgalarla olusur. Basing dalgasmin amplitiid ve kontiiriindeki
degisikliklerin mekanizmasi basing transfer fonksiyonunun ile agiklanabilir. Bu durum
dalga yansimasmin yogunlugu ile merkezi ve periferik arterler arasindaki sertlik
farkliliklar1, kan basinci seviyesi ve nabiz dalga hizi ile agiklanmaktadir. Arter duvar
kalinlig1 hipertansiyon, ateroskleroz varlig1 ve yasla orantili olarak artmaktadir. Bu
degisimler, merkezi elastik arterlerde distal arterlerden daha belirgindir ve merkezi

basingta bir artisa yol agmaktadir (92-94).
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2.2.6. Nabiz dalga hizim etkileyen faktorler

2.2.6.1. Ateroskleroz ve yas

Ateroskleroz ve yas, arter agacini santral ve elastik arterler lizerinde daha
belirgin olmak {tizere degisik derecelerde etkilemektedir. Yas ilerledikce aortanin
genisligi artar ve esneyebilirligi azalir. Yas ile aortanin elastik dokusu giderek azalir,
yerini kollajen dokuya birakir ve elastik liflerin yapis1 da degisir. Her iki cinsiyette de
yas ile aorta nabiz dalga hiz1 artmaktadir (95,96).

Periferik nabiz dalga hizi {ist ekstremite (karotis-femoral, brakiyal-radyal) ya da
alt ekstremite (femoral-tibiyal) arterlerinden oOlgtilebilir. Yasm, nabiz dalga hizi
iizerindeki etkisi sadece aortada degil periferik arterlerde de goriilmektedir. Radyal
nabiz dalga hizinin siirekli olarak aortik nabiz dalga hizindan yiliksek olmasi, orta
boyuttaki arterlerde biiyiik arterlerden daha hizli nabiz dalga ge¢is zamani oldugunu
gostermistir (95,96).

Aterosklerozun diisiik prevelansli oldugu bilinen popiilasyonlarda, yalnizca
yasin arter sertligi {izerindeki etkisini analiz etmek i¢in ¢esitli calismalar yapilmistir.
Avolio ve arkadaslar1 Cin popiilasyonunda aorta, kol ve bacak arterlerinde nabiz dalga
hiz1 degerlerini 6l¢miisler ve merkezi nabiz dalga hiz1 degerlerini periferik nabiz dalga

hiz1 degerlerinden daha diisiik bulmuglardir (95).

2.2.6.2. Kan basinci

Ortalama arter basmcmin olusturdugu sabit komponent ve ortalama basing
etrafinda dalgalanma gosteren pulsatil komponent olmak iizere iki komponentten
olusur. Ortalama basing kii¢iik arterler tarafindan olusturulan direngle, pulsatil basing
ise arter sertligi ve duvar gerilimi gibi bliyiik arter degisikliklerine baglhidir. Arterler
bir yandan basinci iletirken, bir yandan da frenleyici etki gosterir. Basing iletimi kan
basinci, kan atim hacmi ve damar direnci ile iliskilidir. Frenleyici islev ise aralikli
ventrikiil ejeksiyonlarma baglh olan basing dalgalanmalarin1 azaltir. Sistolik ejeksiyon
sirasinda basingla aort ve dallar1 6nemli miktarda kan voliimii ile ytiklenir; diyastolde
yliklenen basing enerjisi kanin ileri itilmesine neden olur. Bu “Windkessel
fonksiyonu”, olusan aralikli sununun daha diizgiin akima doniismesine katkida
bulunur. Bu nedenle nabiz basinci esas olarak her atimda firlatilan kan voliimii yani
atim hacmi ve aorta ile biiyiik damarlarin esnekligine bagl olarak olusmaktadir. Daha

az Olciide olmak tizere kan ejeksiyon hizinnda rolii vardir. Aort duvari tiimiiyle elastik

21



ozellige sahip degildir. Mevcut visk6z elemanlar1 nedeniyle kan ne kadar hizla
firlatilirsa gerilim i¢in o Ol¢iide direng meydana gelecek ve buna baglh olarak nabiz
basinci daha fazla artacaktir. Arter-i¢i basincin artmasi ile nabiz dalga hizinin arttig:

bilinmektedir (97,153).

2.2.6.3. Diger faktorler

Cinsiyet, kalp hizi, tuz alimi, kan akimi, bel-kalca orani, viicut kitle indeksi,
etnik ve genetik faktorler (nitrik oksit sentetaz gen polimorfizmi, aldosteron sentetaz
gen poilimorfizmi, renin-anjiyotensin sistem gen polimorfizmi gibi) de nabiz dalga
hizin1 etkileyebilmektedir (96,153). Ayrica sempatik sistem aktivasyonu ve
vazokonstriksiyon, adrenalin, asetilkolin, homosistein, endotelin, prostoglandinler,
tromboksan A2, elektrolit degisiklikleri, hiperparatiroidizm ve lipidlerin de nabiz

dalga hizma olan etkileri incelenmistir (97,153).

2.3. Sol Ventrikiiliin Sistolik Ve Diyastolik Fonksiyonlarimin Degerlendirilmesi

2.3.1. M-Mod ekokardiyografi

M-Mod ile sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu, sol ventrikiil kitle indeksi
fraksiyonel kisalma, rélatif duvar kalinlagmasi, degerlendirilmesi:

Bir¢ok klinikte sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarini degerlendirmek amaciyla
kullanilan giivenilir bir yontemdir (98,99).

Parasternal uzun akstan yapilan M-mod ekokardiyografik inceleme ile diyastolik
ve sistolik interventrikiiler septum, posterior duvar, LV c¢aplar1 dl¢iilebilir. Amerikan
Ekokardiyografi Cemiyeti’nin (AEC) Onerisiyle, M-mod ekokardiyografi gostergesi,
LV’y1 mitral kapak uclar1 hizasinda kesmeli, Ol¢climler bu alinan kesitlerden

yapilmalidir (100) (Sekil 2.2).

2.3.1.1. LV M-mod ejeksiyon fraksiyonu (100)

LVEF= [(diyastol sonu ¢ap® — sistol sonu ¢ap?) / diyastol sonu ¢ap *] x 100 (%)

2.3.1.2. LV fraksiyonel kisalma (100)

FFS= [(diyastol sonu ¢ap — sistol sonu ¢ap) / diyastol sonu ¢ap] x 100 (%)
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Sekil 2.2. M-Mod sol ventrikiil ¢caplar1 ve ejeksiyon fraksiyonu.

Cizelge 2.1°de LVEF i¢in referans degerler verilmistir.

Cizelge 2.1. Iki boyutlu ekokardiyografi ile belirlenen sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu (LVEF) ve LV caplar1 ve voliimleri i¢in referans ve anormal degerler
(100).

‘ Kadin ‘ Erkek

Referans Hafif Orta Ciddi | Referans Hafif Orta Ciddi
Deger  Anormal Anormal Anormal | Deger  Anormal Anormal Anormal

2D LVEF% >55 45-54 30-44 <30 >55 45-54 30-44 <30

LVDD (cm) 3,9-53 5,4-5,7 5,8-6,1 >6,2 4,2-5,9 6,0-6,3 6,4-6,8 >6,9
LVDV (ml) 56-104  105-117  118-130 >131 67-155 156-178  179-201 >201
LVSV (ml) 19-49 50-59 60/69 >70 22-58 59-70 71-82 >83

Kisaltmalar: LVEF; sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu, LVDD; sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap, LVDV; sol
ventrikiil diyastol sonu hacmi, LVSV; sol ventrikiil sistol sonu hacmi.

2.3.1.3. Sol ventrikiil kitlesinin hesaplanmasi

Septal ve posterior duvar kalinlilarinin M-mod ile 6l¢iimii ve sol ventrikiil i¢ ¢ap
degerlerine dayanmaktadir. Fakat ventrikiiler sekil bozuklugu oldugu durumlarda bu
hesaplama hatali sonu¢ verebilmektedir. Sol ventrikiilii kiire olarak kabul eden Cubed
(Teicholz) formiilii araciligiyla sol ventrikiil kitlesi hesaplanabilir. Bu formiil sol
ventrikiiliin hacmini vermektedir. Miyokardiyal kasin 6zgiil agirligr ile carpilarak

tahmini sol ventrikiil kitlesi hesaplanabilir (154).
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Cubed formiilii
Sol ventrikiil kitlesi: (interventrikiiler septum kalinligi +sol ventrikiil i¢

caprt+posterior duvar kalinligr)*-sol ventrikiil i¢ capr® (154).

Amerikan Ekokardiyografi Cemiyetinin énerdigi formiil
0,8x{1,04x{(interventrikiiler septum kalinlig1 +sol ventrikiil i¢ ¢api+posterior

duvar kalinligr)*-sol ventrikiil i¢ ¢cap1*} }+0,6 gr

Sol ventrikiil hipertrofisi tanimi: Sol ventrikiil kitle indeksi (LVMI) erkeklerde >
115 g/m?, kadmlarda > 95 g/m? olarak kabul edilmistir. Iki boyutlu ekokardiyografide
bir diger yontem ventrikiiliin seklini kursun olarak kabul eden yontemdir. Ventrikiiliin
endokardiyal ve epikardiyal sinirlarinin belirlenerek alan farkinin hesaplanmasi ile sol
ventrikiil kitlesi elde edilebilir. Son zamanlarda sinirli sayida ¢alismalar ii¢ boyutlu
kitle hesabmin anatomik ve manyetik rezonans gibi standart yontemlerle miikemmel

iligkisi oldugunu gostermistir (100).

2.3.2. Bi-Plan Simpson Yontemi ile voliim ve LVEF tayini

Ventrikiiler distorsiyonda sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarini1 degerlendirmede
daha yararhdir. Voliimetrik 6l¢timler, apikal 2 ve 4 bosluk goriintiilerden endokardiyal
siirlarin belirlenmesini gerektirir. Bu yontemde LV esit uzunlukta olan silindirlere
boliiniir ve olusturulan silindirlerin voliimleri hesaplanir. Bu voliimlerin toplam: LV
hacmini verir (Sekil 2.3). Daha net ol¢timler icin endokardiyal sinirlarin tam olarak
goriintiilenmesi gerekir. AEC onerilerine gore, 6lclimde LV bazal sinir1 olarak apikal
4 boslukta mitral kapagin lateral ve septal duvarlara baglanma yerlerini birlestiren
¢izgi ve apikal 2 boslukta ise anterior ve inferior duvarla baglanma yerlerini birlestiren
cizgi belirlenmelidir. Diyastol sonu ve sistol sonunda her iki apikal pencerede

Olgtimler tamamlandiktan sonra LV hacmi tahmin edilebilir (Sekil 2.3) (100).

24



LVEF MOD A4C O EF Biplane 24 %y
SV MOD A4C I LVEDY MOD BP 158 ml
LVESV MOD BP 151 ml

LVEF MOD A2C
1 LVLd A4C 9.5 cm SV MOD A2C
LYEDY MOD A4C 214 ml 2 LVLs A2C 8.4 empy.
LVESY MOD A2 140ml

1 L¥Ld A2C 9.7 em|
LVEDY MOD A2C 180 ml

ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunun degerlendirilmesi; A) Apikal 4 pencere B) Apikal 2
pencere LVEF ve Biplane LVEF.

Amerikan Ekokardiyografi Cemiyeti, AEC; LVEF’in saptanmasinda, Simpson
metodunun kullanilmasint ve lineer dlglimlerden 3 boyutlu hacim Olglimlerinin

tahminini yapan M-mod LVEF tayininden vazgecilmesini dnermektedir (100).

2.3.3. Kalp yetersizliginde Doppler ve doku Doppler ekokardiyografi

2.3.3.1. Mitral giris akimlan

Diyastolik mitral akimin, nabiz dalga (pulsed wave Doppler; PW) Doppler ile
incelendiginde erken diyastolde goriilen hizli doluma bagli olarak olusan E dalgas1 ve
daha kiiciik olan ge¢ diyastolde atriyum kasilmasina bagli olusan A dalgasindan
olustugu goriilmiistiir. Mitral giris akimlarmin degerlendirilmesi i¢in pik E ve A
velositeleri, E/A orani ve mitral E akiminin deselerasyon siireleri hesaplanir. Mitral giris
akimlarinin PW Doppler incelemesi, apikal 4 boslukta, PW Doppler belirtecinin mitral
kapak uclarinin arasima, 1-3 mm 6rnek voliim alinacak sekilde yapilir. Mitral E akiminin
deselerasyon zamani (DT), E dalgasinin pik yaptigi noktadan, bazale indigi zaman
araligmin dlgiilmesine dayanir (Sekil 2.4). Relaksasyon kusuru olan hastalarda goriilen
ana sonu¢, DT zamani, LV basmcinin orta ve gec¢ diyastol donemlerde daha yavas
azalmas1 ve LA ve LV basinglarinin esitlenmesi i¢in daha uzun zaman ge¢mesinin
sonucu olarak uzamistir. Ancak LV kompliyansinda belirgin bir azalma veya LA
basincinda yiikselme durumu olursa DT kisalabilir. Izovoliimik relaksasyon zamani
(IVRT), aortik kapak kapanmasindan, mitral kapagin acilmasma kadar olan gecen
siiredir. Deselerasyon zamanina paralel bir sekilde, anormal relaksasyon durumunda

uzar ve hizli relaksasyon veya artmis dolum basin¢larinda ise kisalir (101).
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Sekil 2.4. Mitral akim parametrelerinden E ve A dalgalar1 ve DT siirelerinin 6l¢iimii.

Sekil 2.5’te Mitral giris akiminin IVCT, ET, IVRT 6l¢timii verilmistir.

JPEG CR 08N

TEl Index: IWCT+IVRT
ET

s

IVCT: izovolumik kasilma zamani, ET: ejeksiyon zamani, IVRT: izovolumik gevseme zamani.

Sekil 2.5. Mitral IVCT, ET, IVRT 6l¢iimii.

Mitral giris akimlari, normal, LV relaksasyon kusuru, yalanci-normal ve
restriktif akim paternleri seklinde olabilir (102) (Sekil 2.6). Mitral E akimi, erken
diyastolde LA-LV basing gradiyentini yansitmaktadwr; on yik ve LV
relaksasyonundan etkilenir. Mitral A, ge¢ diyastolde olan LA-LV basin¢ gradiyentini
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yansitir; LV kompliyansi ve LA kontraktil fonksiyonundan etkilenir. LV diyastol sonu
ve/veya sistol sonu hacimlerinin, LV elastik re-coil 6zelligi ve/veya LV diyastolik

basinglar1 mitral giris akimlarmni ve ilgili zaman araliklarini etkiler (102).

ANORMAL PSODONORMAL DOLUM RESTRIKTIF DOLUM RESTRIKTIE DOLUM
NORMAL RELAKSASYON |GERI DONUSLIMSLUZ)
DERECEL DERECE 2 DERECE 3 DERECE 4

E % E E ¥
DOPPLER [LE & E A A A A Il a
MITRAL GIRIS /".III / I\ \ A f l A
AKIMLARI i |
VALSALVA ILE 4 *"., lI
MITRAL GiREs A W, ".II ! | /"-,I |
ARIMLAR /N .I"‘.I AVA ."1_.-" \ AV |

\ \ ! { YA TRY| TN
DOKU DOPPLER '1/ JAm Em / Eth "-,/ Em Am Fm - Am
iLE GORUNTULEME

Em Am Am

E; erken diyastolik mitral akim, A; gec diyastolik mitral akim. Em; erken diyastolik doku velositesi,
Am; gec diyastolik doku velositesi.

Sekil 2.6. Artan sol ventrikiil diyastol sonu basingla, mitral girigs akim paternlerinin ve

doku Doppler bulgularinin degisimi.

Cizelge 2.2. Mitral giris akimlarina ait normal degerler (101).

Normal Deger (Inspiratuar)

E (m/sn) 0,67 +£0,14
A (m/sn) 0,48 £0,16
E/A 1,5+0,6
DT (msn) 195+ 34
IVRT (msn) 83+ 16

E; erken diyastolik mitral giris akimi, A; gec diyastolik mitral giris akimi, E/A; erken
diyastolik mitral giris ve ge¢ diyastolik mitral giris akimlarinin orani, DT; deselerasyon
zamani, [VRT; izovoliimik relaksasyon zamani.

2.3.3.2. Doppler Tei indeksi (Miyokard performans indeksi)

PW Doppler TTE teknikleri kullanilarak kardiyak zaman araliklar1 elde
edilebilir. MPI, kardiyak zaman araliklar1 kullanilarak elde edilen sayisal bir degerdir.
Global ventrikiil fonksiyonlar1 hakkinda, hem sistolik, hem de diyastolik

fonksiyonlarmi iceren bilgi saglamaktadir. Tei ve arkadaslar1 tarafindan tanimlanarak
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invaziv olarak Olgiilen sistolik pik +dp/dt orani, diyastolik —dp/dt orani ile yiiksek
iliskili oldugu ortaya konulmus oldugu icin Tei indeksi olarak adlandirilmistir. Bu
sayisal deger izovoliimik kontraksiyon zamani (IVCT) ve izovoliimik relaksasyon
zamani (IVRT) toplamimin, ejeksiyon zamanma (ET) boliinmesi sonucu elde edilir

(Sekil 2.7).

S—— e

-

IVCT. b _IVRT

indeks . —b _ (IVCT +IVRT)
T b ET

IVCT; izovoliimik kasilma zamani, IVRT; izovoliimik gevseme zamani, ET; ejeksiyon zamani.

Sekil 2.7. Tei Indeksi hesaplanmasi (101).

MPI, her iki ventrikiil igin ayri ayr1 hesaplanabilir. Apikal dort bosluk
goriintiilerden, PW Doppler kullanilarak mitral kapakc¢iklarin u¢ noktalarina 6rneklem
hacim yerlestirildiginde mitral akimin sonu ve baslangic1 arasindaki zaman araligi
elde edilir. Apikal bes bosluk goriintiilere gecilip 6rneklem hacim sol ventrikiil ¢ikim
yoluna, aort kapakgiklarmm hemen altina yerlestirildiginde ise sol ventrikiil ET elde
edilir. Normal kisilerde ve dilate kardiyomiyopatili kisilerde 6lciilmiistiir ve normal
degerinin 0,39+0.05 oldugu, dilate kardiyomiyopatili olgularda 0.59+0.10 oldugu
goriilmiistiir. Dilate kardiyomyopati ve akut miyokard enfarktiis sonrasi hastalarda
ventrikiil disfonksiyonu ve ani 6liim riski acisindan prognostik degere sahiptir. Akut
miyokard enfarktiisiinden sonra MPI’deki artma; ani 6liim, konjestif kalp yetmezligi
ve ilerleyen LV remodeling insidansinda artis ile iliskilidir (103,104).

Onyiik degisikliklerinin sol ventrikiil MPI degerleri iizerine etkileri ile ilgili

celiskili veriler mevcuttur. Saghkli érnekler ve daha énce miyokard enfarktiisii (MI)
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gecirmis olgularda yapilan bir calismada, saglikli orneklerde valsalva manevrasi
(Onyiik azalmasi), pasif alt ekstremite elevasyonu (Onytik artis1) ve dilalt1 nitrogliserin
uygulamas1 (6nyiik azalmasi) ile LV MPI’nin belirgin sekilde arttig1 gdsterilmistir.
Daha énce MI gecirmis olgularda ise ayni1 manevralar MPI’de énemli bir degisime
neden olmamaktadir (105).

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda hemodiyaliz 6ncesi ve sonrast LV ve
RV MPI’nin degerlendirildigi bir ¢alismada, hemodiyaliz ile 6n yiik azaltilmasmin her
iki parametreyi de etkilemedigi saptanmistir (106).

LV fonksiyonu azalmis olan deney hayvanlarinda 6n yiik artis1 ile MPi’de
azalma gozlenir. Kalp hizindaki artis ise LV fonksiyonu azalmig veya normal olan

deney hayvanlarinda MPI {izerine etki etmemistir (107).

2.3.3.3. Mitral Annuler Doku Doppler

Apikal 4 bosluk goriintiilerde, mitral anniiler longitudinal velositeler, lateral
veya medial mitral annulusa 2 ila 5 mm voliim 6rneklenmesi yapilmasi ile elde edilir.
Normalde olusan 3 ana doku velositesi géze ¢arpmaktadir. Bunlar sistolik doku
velositesi (S), erken diyastolik doku velositesi (E’), ge¢ diyastolik doku velositesidir
(A”) (Sekil 2.8). Izovoliimik relaksasyon ve kontraksiyon siireleri de ayrica dlgiilebilir.
E’ velositesi, diyastolik dolum paternlerinin tespiti ve diyastolik dolum basmicnin
tahmini a¢isindan 6nemlidir. A’ velositesi ise LA fonksiyon ile yakindan iligkilidir. E’
velositesi miyokardin relaksasyonunu yansitmaktadir. Normal kisilerde artmis 6n
yiikle veya egzersiz ile transmitral gradiyentin artmasi ile artarken, azalmis
miyokardiyal relaksasyonu olan kisilerde azalmistir ve normal kisilerdeki kadar
egzersiz ile artis gostermemektedir (108). Dolayis1 ile E’ velositesindeki azalma,
diyastolik disfonksiyonun ilk bulgusudur ve bu azalma diyastolik disfonksiyonun
biitlin evrelerinde bulunmaktadir (109,110).

E’ velositesi, mitral akim E velositesinin azalma durumunda bile 6nce olacak
sekilde yasla beraber azalmaktadir. Normal durumlarda lateral annulustan elde edilen
E’ velositesi medial mitral anniiler velositeden daha yiiksektir (normal degerler lateral

icin 15 cm/s, medial i¢in 10 cm/s (101).
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A) Septal anniiler doku Doppler ile S, E’ ve A’ velositeleri ve Tei indeks i¢in kardiyak
zaman araliklarmin hesaplanmasi.

B) Lateral anniiler (sol panel) S°, E” ve A’ velositelerinin hesaplanmasi

Sekil 2.8. Doku Doppler yontemi ile septal ve lateral mitral anniiler doku
velositelerinin hesaplanmasi.

Kisaltmalar: S’(Sm); mitral aniiler sistolik doku velositesi, E’(Em); mitral aniiler erken diyastolik
doku velositesi, A’(Am); mitral aniiler ge¢ diyastolik doku velositesi.
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2.3.3.4. Mitral E akimi ve doku Doppler ile tayin edilen E’ oram (E/E’)

E’ velositesi, LV relaksasyonu, sistolik fonksiyonu ve LV minimal basinci
tarafindan etkilenmektedir. LV relaksasyonu ve E’ velositeleri arasindaki giiclii iliski
yapilan calismalarda gosterilmistir. Bozulmus LV relaksasyonunda, 6n yiikiin E’
velositesi lizerinde etkisi minimal iken, normal veya artmis LV relaksasyonunun
oldugu durumlarda E’ velositesi artmaktadir (111,112). Dolayisiyla, kardiyak hastaligi
olan kisilerde E’ velositesi, LV relaksasyonunun mitral E velositesine olan etkisinin
diizeltilmesi amaciyla kullanilmaktadir.

E/E’ oran1 LV dolum basinglarmin tahmininde kullanilmaktadir. Yapilan bir¢ok
calismada ¢esitli hasta gruplarinda E/E’ oram1 LV dolum basinglarinin tahmininde
kullanilmistir. Kardiyak hastalig1 olmayan kisilerde, E’ velositesi, 6n yiik tarafindan
etkilenebilecegi icin, E/E’ oram1 LV dolum basincinin tahmininde kullanimindan
kacmilmalidir (113).

Yapilan ¢alismalarda sistolik disfonksiyonu olan kisilerde, medial E/E’ oraninin
20’nin Ustiinde olan degerlerin, PKKB’nin 15 mmHg iizerinde oldugu hastalar1 % 88
ozgiinlik, ancak %359 duyarhilik 1ile saptayabildigi gosterilmistir. Mitral E
velositesinin, lateral E’ velositesi ile oranlanmasi ile elde edilen degerlerin ise LV
dolum basinglarmin tahmininde daha degerli oldugu ortaya konmustur (114).
Amerikan Ekokardiyografi Cemiyeti, LV dolum basincinin tahmininde, E/E’ oraninin
kullanilmasmi ve bu oranlamada E’ degeri icin, septal ve lateral E’ degerlerinin

ortalamasinin alimmasini dnermektedir (102).

2.3.3.5. Diyastolik dolum paternlerinin siniflanmasi

2.3.3.5.a) Normal diyastolik dolum paterni ve yasla olusan fizyolojik
degisiklikler

Miyokardiyal relaksasyon ve kompliyansi1 yasla beraber degismektedir, dolayis1
ile farkli yas gruplarinda farkl diyastolik dolum paternlerini goriilebilir. LV elastik
geri cekisi giliclii bir sekilde gergeklestigi i¢in, diyastolde olan ventrikiiler dolumun
biiylik bir kism1 erken diyastol fazinda meydana gelmektedir. Dolayis1 ile normalde
E/A orani 1,5’in iizerinde, DT 160 ila 230 msn arasinda, septal E> 10 cm/sn ve
iizerinde ve E/E’ oran1 8’in altindadir. Longitudinal mitral diyastolik anniiler velosite,
mitral akimm ayna yansimasi gibidir; E’ velositesi A’ velositesinden yiiksektir.

Lateral anniiler velosite septal anniiler velositeden yiiksektir. Yasmn ilerlemesiyle

31



beraber, miyokardiyal relaksasyon ve elastik geri ¢eki, derece derece azalmaktadir ve
LV basing diislisii daha yavas olmakta, LV daha yavas dolmaktadir. Normal LA
basinci altinda, LV ve LA arasindaki basing esitlenmesi daha sonra meydana
gelmektedir ve erken transmitral basing gradiyenti azalmaktadir. E velositesi yasla
beraber azalmakta ve IVRT uzamaktadir. Erken diyastolde olan azalmis akim ve LV
ve LA arasindaki basing esitlenmesini gecikmesi sonucu DT uzar. LV dolumu azalmis
oldugu i¢in, atriyal katki 6nem kazanir ve A velositesi artar. 65 yasindan itibaren E
velositesi A velositesine yaklasir ve 70 yasindan itibaren E/A orami genellikle 1’in

altina diiser (101).

2.3.3.5.b) 1. derece diyastolik disfonksiyon (Bozulmus miyokardiyal
relaksasyon)

Genelde biitiin kalp hastaliklarinda, ilk goriilen diyastolik anormallik bozulmus
miyokardiyal relaksasyondur. Sol ventrikiil hipertrofisi, hipertrofik kardiyomiyopati,
miyokardiyal iskemi ve miyokardiyal enfarktiis bozulmus relaksasyon durumuna
neden olan tipik patolojilerdir. IVRT uzamstir, E velositesi azalmistir, A velositesi
artmistir, E/A oran1 1’in altindadir, DT uzamustir. Mitral anniiler E> velositesi 7
cm/s’nin altindadir. Cogu hastada, diyastolik dolum basinglar1 artmamustir; E/E’ 8
veya altindadir. Bazi hastalarda ise E/A orani 1 in altinda ve E/E’ orami 15’in
istiindedir; tipik 1. derece mitral akim paterni varliginin yaninda artmis LV dolum

basinci anlamina gelmektedir; tip 1 diyastolik disfonksiyon olarak isimlendirilir (101).

2.3.3.5.¢) 2. derece diyastolik disfonksiyon (Psodonormal patern)

Diyastolik fonksiyon bozuklugu ilerledik¢e, mitral akim paterni normale
benzeyen bir forma doniisiir: E/A orant 1 ila 1,5 arasinda, DT 160 ila 220 msn
arasindadir. Bu durum, relaksasyon anormalligi zemininde artmis LA basinct sonucu
olusur. Normal paterne benzedigi i¢im psddonormal dolum paterni olarak
isimlendirilmistir. Psddonormal patern asagidaki Ozelliklerden bazilar1 ile normal
paternden ayrilir.

Mitral anniiler miyokardiyal E’ velositesi 7 cm/s altindadir ve E/E’ oran1 15’in
iizerindedir. Valsalva manevras1 veya sublingual nitrogliserin ile 6n yiik azaltilarak,

E/A orani 0,5 azalir veya E/A orani tersine doner (101).

32



2.3.3.5.d) 3. ve 4. derece diyastolik disfonksiyon (Restriktif patern)

Restriktif fizyoloji, azalmis LV kompliyansinin azalmast ve LA basmcmnin
artmis oldugu kardiyak patolojilerde goriilmektedir. Dekompanse sistolik KY, ileri
dererece restriktif kardiyomiyopati, ciddi KAH, akut ciddi aort yetmezligi ve
konstriktif perikardit bu durumlar1 olusturur. LA basincinda olan artig, mitral kapagin
daha erken acilmasina dolayisiyla kisalmig IVRT ’ye ve artmis transmitral gradiyent
nedeniyle artmis mitral E velositesine neden olur. Kompliyansi azalmis olan bir LV
icine gelisen erken diyastolik akim, LV diyastolik basinciin ani artigina, LA ve LV
basinglarinin hizli olacak sekilde esitlenmesine neden olur ve DT’nin kisaldigi
gozlenir. Atriyal kontraksiyon ile LA basinci artar fakat A velositesi ve bunun siiresi
azalir. Ciinkii LV basinct ¢ok daha 6nceden artmistir. Eger LV basici ¢ok fazla
artarsa, mid diyastolde bile mitral yetmezligi gelisebilir. Dolayisiyla restriktif
paternde, E velositesi artar, A velositesi azalir, E/A orani 2’nin iizerine ¢ikar, DT
kisalir (<160 msn), IVRT kisalir (<70 msn). Tipik olarak E/A orani 2’nin lizerine
cikar, hatta 5’in iizerine bile ¢ikabilir. Mitral anniiler E’ velositesi azalmistir (7 cm/sn
altindadir, genellikle 5 cm/sn altina diiser). Valsalva manevrasi ile 6n yiik azalacagi
icin, mitral akim paterni 1. veya 2. derece mitral akim paternine geri donebilir; bu
durumda 3. derece, yani geri doniisiimii olabilen bir restriktif fizyoloji s6z konusudur,
ancak eger geri donilistim s6z konusu degilse 4. derece, yani geri doniisiimsiiz restriktif
fizyolojiden s6z edilebilir (101). Cizelge 2.3’de diyastolik akim paternleri iki boyutlu,

doppler ve doku doppler parametreleri ile 6zetlenmistir.

Cizelge 2.3. Diyastolik dolumun siniflandirilmasi (101).

Parametre Normal Anormal Psodonormal Restriktif
Dolum Relaksasyon Dolum Dolum
E/A 1-2 <1 1-1,5 >1,5
DT (msn) 160-240 >240 160-200 <160
IVRT (msn) 70-90 >90 <90 <70
E’ (m/sn) >0,07 <0,07 <0,07 <0,07
E/E’ <8 <8* >15 >15

* Bazi olgularda E/E’ orani 15’in iizerinde olabilir. Anormal relaksasyonda artmis dolum basmcini
gosterir.

Kisaltmalar: E; erken diyastolik mitral giris akimi, A; ge¢ diyastolik mitral giris akimi, DT;
deselerasyon zamani, IVRT; izovoliimik relaksasyon zamani, E’; mitral erken diyastolik doku velositesi
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2.3.3.6. Mitral Annuler Doku Doppler Tei indeksi

Mitral ve trikiispit kapaklarin doku Doppler goriintilleme teknikleri
kullanilarak da kardiyak zaman araliklari, sol ventrikiil (LV) ve sag ventrikiil (RV)
MPI dogru bir sekilde hesaplanabilir. ‘Pulsed” dalga Doppler ekokardiyografi ve doku
Doppler ekokardiyografiden elde edilen degerler saglikli ve hasta Orneklerde
birbirleriyle uyumludur. Yapilmis olan hayvan calismalarinda, miyokard enfarktiisii
sonrasinda doku dopplerden elde edilen Tei indeksinin, akim doppler ile elde edilmis
olan Tei indeksinden, EF ve fraksiyonel kisalma ile daha 1iyi iliski gosterdigi
saptanmistir (115). Doppler Tei indeksinin, 6n yik bagimli oldugu bilinmektedir,
fakat yapilmis olan baska bir calismada, doku dopplerden elde edilen Tei indeksinin
de 6n yiik bagimli oldugu gosterilmistir (116).

2.3.4. Miyokardin yapisi ve deformasyon analizi

2.3.4.1. Miyokardin yapisi

Yapilan c¢alismalarda ventrikiil dokusunun ii¢ boyutlu deformasyonunun
devamlilik arzeden iki helikal miyokardiyal lif geometrisi seklinde organize olmus
miyositler tarafindan gerceklestigini gosterilmistir. Sag el seklinde sarmal
geometrisine sahip subendokardiyal lifler, subepikardiyal bolgede sol el sarmal
geometrisi ile devam etmektedir (117,118).

Sirkumferansiyal liflerin aksine, subendokardiyal bolgede yer alan lifler
longitudinal diizlemde yaklasik olarak 80 derece a¢i ile oryante olmuslardir. Bu ag1
ventrikiil duvar orta kesiminde azalmakta ve lifler sirkumferansiyal sekilde oryante
olmaktadir. Subepikardiyal bolgede ise -60 derece aci1 ile oblik sekilde oryante
olmaktadir (119). Subendokardiyal bdlgede longitudinal mekanige katka,
subepikardiyal bolgede ise daha ¢ok rotasyonel harekete katki olmaktadir. Sol
ventrikiilde olan bu yapisal esitsizlik, ultrason dalgalarinin ilerlemesini ve dalga
yansimasin1 ve ekokardiyografik kesitlerde kardiyak dokunun goriiniimiini
etkilemektedir. Ultrason dalgalarinin miyokarda paralel olmak yerine dik ag1 ile
distiigii bolgelerde dalga yansimasi daha fazladir ve noktaciklar daha parlak
saptanmaktadir (120).

Ornegin apikal 4 bosluk goriintiilerde, interventrikiiler septum orta kisminda
izlenen parlak noktaciklar, ultrason dalgalarmmin dikey diistiigii sirkumferansiyal

liflerden kaynaklanmaktadir. Kisa aks goriintiilerde ise, anterior ve posterior
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segmentlerde lifler ultrason dalgalarina dikey konumda oldugu i¢cin bu bdlgelerde

noktaciklar daha parlaktir.

2.3.4.1.a) Miyokardiyal liflerin aktivasyon ve kontraksiyonu

Elektriksel dalgalar, myokardiumda miyofibril yonii boyunca endokardiyumdan
epikardiyuma ve apeksten alt kisma dogru ilerler. Sonug¢ olarak LV posterior bazal
duvarmin subepikardiyal boliimii en son depolarize olan bolge olur (121).

Repolarizasyon duvar boyunca (transmural) kayda deger farkliliklar olugsmadan
alt kissmdan apekse dogru olusur ve apikal subepikardiyum en son repolarize olur
(122).

Subendokardiyal saga doniislii sarmalin kontraksiyonu, depolarize edici dalga
yoniiniin  hizli yayilimmi izler. Subendokardiyal tabakalarin kisalmasi, LV’de
izovoliimik kontraksiyon (IVC) faziyla eszamanli hizli bir basing olusumuna neden
olur. Bu kisa siire boyunca distaki sol doniislii sarmal pasif bicimde esner. IVC
sirasinda subepikardiyumun esnemesi ile subendokardiyumun eszamanli kisalmasi
miyokardiyal hizlarda tipik bir bifazik sinyal ile ultrason ile dlgiilen strain diizeylerini
olusturur. Sol doniislii subepikardiyal sarmalin kontraksiyonu, IVC’nin sonu ve
ventrikiil ejeksiyonunun baslangici ile eszamanlidir. Ejeksiyon evresi sirasinda hem
subendokardiyal, hem de subepikardiyal lifler apeksten alt kisma kadar kisalarak L'V
kavitesinin boyutunun her yonde azalmasma yol agar. Fakat strain veya kisalma
transmural olarak apeksten alt kisma dogru dereceler halinde ilerler. Kisalma
subendokardiyumda daha fazladir. Ayn1 bicimde, apikal segmentlerde olusan kisalma
da bazal segmentlere kiyasla daha fazladir (122,123).

Aort kapagmin kapanmasmdan hemen 6nce apikal subendokardiyum, apeksten
asagiya dogru gevserken, subepikardiyal gevseme aort kapagmin kapanmasindan
sonra olusur ve bazalden apekse dogru yayilir. Boylece de, subepikardiyal apeks en
son uzayan boliim olur ve kisalmasi izovoliimik relaksasyon (IVR) ve erken diyastolik
dolum evresine kadar siirer. Bu fenomen ventrikiil relaksasyonunun etkin bir
bilesenini olusturarak, ventrikiil genislemesini kolaylastirir ve erken diyastolde

ventrikiiler emilim (suction) olusturur (123).
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2.3.4.1.b) Longitudinal, sirkumferansiyal, radyal ve biikiilme mekanikleri

2.3.4.1.b.1) Longitudinal ve sirkumferansiyal mekanik

Preejeksiyon fazinda LV geometrisinin yeniden sekillenmesi erken aktive olmusg
olan bolgelerin kisalmasi ve gec aktive olmus olan bolgelerin simultane gerilmesine
neden olur. Subendokardiyal bolgede olan kisalmaya, subepikardiyal bolgede olan
gerilme eslik eder. Longitudinal ve sirkumferansiyal kisalmanm baglangicinda
transmural olarak apeksten bazale kadar olan bir heterojenite  goriiliir.
Subendokardiyal ve subepikardiyal katmanlar, ejeksiyon fazi swrasinda es zamanl
olarak kisalirlar. Ejeksiyon swrasinda sirkumferansiyal deformasyonun orani,
longitudinal diizlemdekinden fazladir. Dolayisiyla ejeksiyon sirasinda gelisen
longitudinal ve sirkumferansiyal diizlemde olan kisalma apeksten bazale dogru olan
bir gradiyent olusturur ve bu kisalma deformasyonu apeks ve mid segmentlerde bazale
gore daha fazladir (122). Postejeksiyon sirasinda, miyofiber relaksasyonunda da bir
heterojenite s6z konusudur. Subepikardiyal bolgede olan uzamaya, subendokardiyal

bolgedeki kisalma eslik eder (117,118,122).

2.3.4.1.b.2) Radyal mekanik

Kitlenin korunumu i¢cin devamlilik mekanigine gore, longitudinal ve
sirkumferansiyal planda olan kisalma, radyal diizlemde olan kalinlagsma ile sonuclanir.
Bu kayma deformasyonunun ana amaci, miyositlerin %15 olan kisalmasim %40’a
arttirabilmek ve ejeksiyon fraksiyonunda %60 kadar bir degisim saglamaktir.
Subendokardiyal bolgede kayma daha fazla oldugu i¢in, bu bolgede radyal diizlemde
strain subepikardiyal bolgeye gore daha fazladir (124).

2.3.4.1.b.3) Donme (Twist) mekanigi

Kardiyak siklus boyunca, miyokardin heliks bi¢imli yapisi, LV longitudinal aks1
iizerinde, saat yOniiniin tersine dogru apikal donme ve saat yoniine dogru bazal
donmeyi kapsayan biikiilme hareketini saglar.

Normal bir kalp miyokardinda kisalma Oncelikle endokardiyumda baslar.
Preejeksiyon fazinda, subendokardiyal kisalma ve subepikardiyal gerilme, apeksin
kisa bir siireligine saat yoniine dogru donmesine neden olur. Ejeksiyon sirasinda ise,
subepikardiyal bolgenin aktivasyonu ve kontraksiyonu ile net rotasyon hareketi

apekste saat yOniiniin aksine ve bazalde ise saat yoOniine dogru olmaktadir.
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Subendokardiyal bolgenin kayma ve biikiilmesi, bu bolgede bir enerji potansiyelinin
birikmesini saglar ve diyastol esnasinda bu biriken enerjinin birakilmasi biikiilmenin
geri donmesine (un-twist) neden olur (124). Erken diyastolde hem subepikardiyal
uzama hem de subendokardiyal kisalma saat yoniinde biikiilmenin geri donmesini
saglar. Yaklasitk LV geri biikiilmesinin %50 ila %70’1 izovoliimik relaksasyon
sathasinda gerceklesirken, geri kalan kismi erken diyastol dolumu esnasinda
gerceklesir. Sistolde biikiilme hareketi, longitudinal diizlemde es zamanh bir sekilde
radyal kisalma ile beraber olurken, diyastolde ise geri biikiilme, uzama ve genislemeyi

takip eder ve bu olay egzersiz ile daha belirgin hale gelir (124).

2.3.4.1.¢) Strain, Strain Hizi, Donme (Twist) ve Biikiilme (Torsion)

Strain (g¢) bir miyokardial segmentin fraksiyonel uzunluk degisimini yani
deformasyonunu tanimlar. Strainin pozitif veya negatif degerleri olabilir. Bu dokuda
uzamay1 veya kisalmayr tammlar. Ornegin uzunlugu LO olan bir lastik bandm L1
uzunluguna esnetildigini diisiiniiliirse, strain, L1 —L0’m L0’a oranm olarak tanimlanir
(Sekil 2.9)(155). Lastik bant esnetildiginden L1 degeri, L0 degerinden daha biiytiktiir ve
€ degeri pozitiftir; bir cisim kisaldiginda ise € negatif bir deger olacaktir. Lastik bandin

uzunlugunun birim zamanda olan degisim hizi ise strain hizidir (SR = Ae/Af) (125).

e L — anlik uzunluk (deformasyondan sonraki uzunluk)
e Lo — orjinal uzunluk
e AL — uzunluktaki dedisiklik

Lo L

1)Longitudinal Strain

2)Sirkumferansiyal Strain

— 3)Radyal Strain

Sekil 2.9. A)Miyokardiyal strain, B)Longitudinal, sirkumferansiyal ve radyal strain (155).
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Global strain veya global longitiidinal veya sirkiimferansiyal strain tiim
miyokardiyumdaki ortalama longitiidinal veya sirkiimferansiyal straini anlatmaktadir.
Kalbin tiim segmentler i¢in ayr1 ayr1 strain degerleri belirlenebilir (124). Miyokardiyal
strain, bir strain grafiginde zamana kars1 egri olarak gosterildiginde, miyokardiyal
uzunluk ve kalinlik diyastoliin sonunda baslangic noktasindadir. Sistol sirasinda
boylamsal ve cevresel kisalma negatif strain degerlerini ortaya koyar. Minimum
negatif degerlere (en kisa miyokardiyal uzunluk) sistoliin pikinde, aort kapaginin
kapanmasi sirasinda ulasilir. Diyastoliin baglangicindan sonra, erken ventrikiil
dolumu, egriyi tekrar daha diisiik bir negatif degere getirir ve diyastol sirasinda plato
yapar. Atriyal kontraksiyon ventrikiil dolumunu tamamlar ve strain egrisini tekrar
baslangi¢ diizeyine dondiiriir (125).

Strain rate (SR) egrileri siklikla azla miktarda “parazit” icerir. Izovoliimetrik
kontraksiyon evresinde evresinde egri atipik, bifazik bir bicim alir. Aort kapaginin
acilmasindan sonra miyokard kisalma hizlanir ve sistoliin ortasinda pik diizeye ulasir.
Daha sonra yavaglayarak aort kapaginin kapanmasi sirasinda 0 diizeyine ulasir. Bu
noktada lif uzunlugu (strain) negatif diizeydeki pikine ulastig1 icin daha fazla kisalma
olusmaz ve kisalma diizeyi olan SR tekrar 0’a iner. Izovoliimetrik relaksasyon
sirasinda egri yeniden bifaziktir. Diyastoliin erken evresinde LV miyokard, mitral
kapagin acilmasmnin hemen ardindan uzayarak SR egrisinde pozitif bir pik (E piki)
olustururken, diyastoliin ge¢ evresindeki atriyal kontraksiyon ikinci bir pozitif SR
pikine (A piki) neden olur. Diyastaz sirasinda E ile A piklerinin arasinda ventrikiil
dolmaz ve miyokard lifleri uzamaz. Bu durum SR diizeyinin 0 olmasina neden olur.
Sistol sirasinda longitudinal ve sirkumferansiyal SR degerleri negatif olur ve
diyastolde de iki pozitif pik SR dalgas1 olusur. Sistol sirasindaki radyal kalinlagsma ile
diyastol sirasindaki incelme de benzer strain ve SR egrilerine neden olsa da, bunlar
ters yondedir (125).

Primer olarak subendokardiyal bolge tarafindan yiiriitiillen longitudinal LV
mekanigi miyokardiyal hastalia en hassas miyokardiyal deformasyon bilesenidir.
Eger mid-miyokardiyal ve epikardiyal bolge etkilenmemis ise sirkumferansiyal ve
biikiilme mekanigine ek olarak LV ejeksiyon fraksiyonu (EF) da normal kalir. Ancak,
erken diyastolik longitudinal mekanik etkilenmesine bagli olarak, LV geri biikiilme
hareketi azalmis ve/veya gecikmis oldugundan LV dolum basinglar1 artabilir ve

diyastolik disfonksiyon ile sonuclanabilir (124). Kardiyak deformasyona tabaka
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bazinda katkinin anlasilmasi, hastaligin transmuralitesinin anlagilmasina, dolayisiyla
LV disfonksiyonunun patofizyoloji mekanizmasmin anlasilmasina katkida bulunabilir

(124).

2.3.4.1.c.1) Doku Dopplerden elde edilen Strain ve Strain hiz

Strain hiz1 (SR) ve strainin dnceden tanimlanmis olan parametrelerinden ayrica
miyokardiyal hiz verilerinden elde edilebilir. Renkli doku Dopplerin ortaya koydugu
veriler, transdiiserden belirli bir uzakliktaki her bir pikselin, transdiisere referansla
hizin1 temsil eder. Dalga demeti boyunca herhangi 2 noktanin hizlar1 arasindaki fark,
bu noktalarin birbirine bagil olarak hareket ettigini ve dokularin sikigsmasmni veya
gevsemesini sagladigini gdsterir. Incelemeye konu olan bir bdlgedeki ilk nokta V1,
ikinci nokta V2 ve aralarmdaki uzaklik da L olarak adlandirilabilir. Incelemeye konu
olan bolgenin strain hiz1 degeri (V2 - VI)/L olarak tamimlanir ve birimi desaniye " dir
(125).

Doku Doppler verileriyle yapilacak strain ve SR hesaplamalar1 bircok hataya
aciktir. Doku Doppler verileri yetersizse, strain/SR oOlgtimleri hatali olacaktir. Cok
yonlii yansimalar ve yan segmentlerin ¢ekme etkisi gercek degerden daha yiiksek veya
diisiik bir degerlendirmeye sonug olarak hatalara neden olabilir. Doku Doppler ile elde
edilen strain degerlerinin bir diger kisithiligi ise inceleme acismin sapmasindan
kaynaklanmaktadir. Hiz 6l¢iimii yapilirken gercek kontraksiyon yoniinden sapilirsa
yalnizca pik hizlar diisecektir. Ama strain hiz1 6l¢iimiinde ac1 degisirse, Ol¢iilen strain

tiirti degisir (125).

2.3.4.1.c.2) iki boyutlu benek izleme yontemi (2D—Speckle Tracking (STE))
elde edilen Strain ve Strain hiz1

Doppler temelli tekniklerin miyokard deformasyonunu ve ventrikiil islevini
incelemedeki en dnemli kisitliliklarindan biri, a¢1 bagimli bir yontem olmasidir. Yakin
tarthlerde kullanilmaya baslanilan iki boyutlu benek izleme teknolojisi, doku hizlari
ve deformasyonunun acidan bagimsiz bicimde incelenebilmesi avantajini
getirmektedir. Bir ultrason pulsu doku ile etkilestiginde, puls biiyiik 6lgiide dokunun
yapisma bagli bicimde bozulmaya ugrar. Miyokardin i¢inde, kardiyak dongii boyunca
ses dalgasmin oldukca tutarli bigimde bozulmasina neden olan ultrason yansiticilari

vardir ve bunlar da ayni “benege” baglanan tutarli bir siyah-beyaz patern
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olusturmaktadir. Bir benek, her birinin belirgin bir siyah-beyaz tonu olan 20 ila 40
piksellik bir gruptan olusur ve boylece dogal bir akustik belirte¢ olarak gorevi
goriirler. Benekler miyokard boyunca karakterize edilebilir. Patern tanima
algoritmalar1 kullanilarak bu beneklerin konumu, kardiyak dongiiniin dijital olarak
saklanan bir goriintli cemberi boyunca kareden kareye izlenebilir. Boylece sistol ve
diyastol boyunca iki boyutlu goriintiiniin her iki boyutunda benegin yer degisimi
Olgiilebilmektedir. Ayn1 miyokard segmentindeki farkli lekelerin izlenmesi sayesinde
beneklerin arasindaki uzaklik Olciilebilir ve segmentin kisalmasi veya strain
hesaplanabilir. Analiz yansiyan ses dalgasmin Doppler kaymasina bagli olmadigindan
actya bagl degildir ve diizenli iki boyutlu siyah-beyaz goriintiiler iizerine
uygulanabilir (125).

Ancak benek izlemesinin de kendine 6zgii kisithiliklar1 vardir. Yazilim sekilleri,
iki boyutlu bir goriintii izlediginden, benek izlemesinin kalitesi biiyiik Olciide
goriintliniin rezoliisyonuna ve goriintii ¢emberinin kare hizina baghdir. Miyokard
deformasyonu iki uzaysal boyutta olusur, bunun sonucunda da benekler iki boyutlu
izleme diizleminin disma ¢ikabilir. Onceki benekler goriintiileme diizleminin disina
kayarken, bilgisayar goriintiiye giren yeni benekleri izleyerek, bu diizlem dis1 hareketi
diizeltir. Diisiik kare hizlar1 eksik 6rneklemeye yol acar. Halen yeterli benek izlemesi
icin optimum kare hizi saniyede yaklasik 90 kare olarak goriinmektedir, bu da
Doppler temelli tekniklere kiyasla oldukca diisiiktiir ve kardiyak dongiiniin
izovoliimetrik evreleri gibi kisa olaylarda yetersiz saptamaya neden olabilir (125).

Diger bir kisithilik da yiliksek goriintii kalitesini gerektirmesidir. Yansimalar gibi
sabit artefaktlar yazilim tarafindan yanlislikla miyokard olarak alinabilir ve izlenebilir,
bu da hatali bicimde diisiikk strain Olglimlerine veya kaymaya neden olabilir.
Dongiiniin sonunda strain baglangic diizeyine inmemisse bu kaymaya isaret eder.
Bilgisayar yazilimi, olusan farki kaymayi diizeltir. Yakinlarda yer alan kalsifiye mitral
anulus gibi giiclii yansiticilar da akustik bir gdlge yaratabilir ve soniimlenmeye yol
acarak yazilimm incelenen alanin uzak kisimlarindaki segmentleri izlemesini
olanaksiz hale getirebilir (125).

Benek izleme herhangi bir 2D siyah-beyaz goriintiiye uygulanabilirse de,
harmonik modunda elde edilen goriintiiler endokardiyal smirin daha istiin bicimde
hizalanmasima olanak tanimaktadir. Goriintii alinirken, goriintiiniin kalitesine ve kare

hizina 6zel bir dikkat gosterilmelidir (124).
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Benek izlemeli ekokardiyografi ve doku Dopplerden elde edilen deformasyon
parametrelerinin karsilastirilabilir oldugu fakat benek izlemeli ekokardiyografinin,
kullanim ve analiz kolaylig1 ve tekrarlanabilirliginin avantajli noktalar1 oldugu

belirtilmektedir (124).

2.3.4.1.c.3) Ventrikiil fonksiyonunun degerlendirilmesi

Endokardiyum smirinin manuel olarak hizalanmasinin ardindan, yazilim LV
miyokardi otomatik olarak renk koduyla belirlenmis 6 segmente bodler ve tiim
ventrikiil veya her bir segment i¢in hiz, yer degisimi, strain ve strain hizi egrilerini
gosterir. Longitudinal, radyal veya sirkumferansiyal boyutta, genel ventrikiil strain
degerler1 ilgili yonlerde tiim miyokard lizerinden OGlgiilen tiim strain degerlerinin
ortalamas1 olarak hesaplanir (Sekil 2.10). Genel ventrikiil islevini temsil eden mitral
aniiler hiz gibi tiiretilmis parametreleri hesaplayan tekniklerle karsilastirildiginda, bu
yontem, genel islevin hesaplanmasinda goriiniir miyokardiyumun tiimiini
degerlendirme olanag1 saglar. Sol ventrikiil sistolik fonksiyonu ve miyokardiyal
infarktin tanis1 icin genel longitudinal strain, yiiksek spesifiklik ve hassasiyete sahip
yeni bir indeks olarak 6ne siiriilmiistiir (126).

Benek izleme teknigi ile bolgesel miyokard deformasyonunun agidan bagimsiz
bicimde degerlendirilebilmesi nedeniyle tiim miyokardiyal segmentlerin bdlgesel
duvar hareketlerindeki anormalliklerin ayni anda degerlendirilebilmektedir. Farkli
segmentlerdeki sistolik ve diyastolik olaylarin zamani ve uzunlugu da ol¢iilebilir ve
karsilastirilabilir. Bu da bdlgesel duvar hareket bozuklugu ve dissenkroni tanisinda
onemli avantaj saglar. Yapilan calismalarda bolgesel miyokard strainin ve strain
hizinin benek izlemesi ile hesaplanmasi, in vitro ortamda sonomikrometri ve kardiyak

MRG kullanilarak dogrulanmistir (127).

2.3.4.1.c.4) Strain ve Strain hizimin klinik kullanimi ve normal degerleri

Longitudinal 6l¢iimler hem Doku Doppler goriintiileme hem STE icin, radyal
olanlardan daha dogru oldugu saptanmistir. Apikal goriintiileme ile biitiin LV
miyokardiyal segmentleri goriintiileme alanina girdigi icin, en fazla klinik bilgi
longitudinal deformasyon ile 1ilgili elde edilebilir. Lateral duvarda yer alan
longitudinal velosite, septal duvardakinden daha fazladir. Bazalden apikale dogru olan

da bir gradiyent mevcuttur. Bazalde kaydedilen velosite apikal segmentlere gore daha
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fazladir. Apikal segmentlerde STE ile elde edilen 6l¢timler doku Doppler kaynakl
olan 6lctimlere gore daha fazladir. Ayni segment i¢inde, subendokardiyal velosite ve
strain degerleri supepikardiyal bolgeye gore daha fazladir. Yas ve yiiklenme kosullar1
da velosite ve strain degerlerini etkilemektedir (124).

Yapilan genis 6lgekli bir calismada Doppler metodu ile elde edilmis strain
degerlerinin alt smir1 longitudinal i¢in %18,5 ve radyal icin %44,5 olarak, strain rate
ise longitudinal i¢in -1,00 ve radyal i¢in 2,45 sec-1 olarak saptanmistir (128). Normal
deformasyon degerleri yayindan yayma goriintiileme teknigine gore farkliliklar
gostermektedir. Kalp hiz1 yorumlarken dikkate alinmalidir (124).

Yapilan caligmalarda kardiyomiyopatili olgularda, kardiyak strain ve strain
hizinin azalmis oldugu ve hastalik progresyonunun takibinde kullanilabilecegi ve
terapotik yaklagimlarin etkilerini yansitabilecegi gosterilmistir. Yapilan bir calismada,
stabil kalp yetmezligi olan hastalarinda diisiik transmitral E/A oranlar1 ile beraber
uzun deselerasyon siirelerinin oldugu ve daha yiiksek longitudinal sistolik strain ve
pik sistolik strain hizina sahip olduklar1 gosterilmistir (129).

Sekil 2.10°da calismaya aldigimiz bir hastanin kisa eksen mid-papiller seviyeden
elde edilen goriintiilerden elde edilen global sirkumferansiyal pik sistolik strain, radyal

pik sistolik strain, global longitudinal sistolik strain 6lgiimii gosterilmistir.
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Sekil 2.10. Calismaya aldigimiz bir hastanin kisa eksen mid-papiller seviyeden elde
edilen goriintiilerden elde edilen; A) Global sirkumferansiyal pik sistolik
strain, B) Radyal pik sistolik strain, C) Global longitudinal sistolik strain.
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2.4. Subklinik Sol Ventrikiil Sistolik Disfonksiyonu

Miyokardial yapisal degisiklikler ve hemodinamik faktorler sol ventrikiil sistolik
fonksiyonlarinda bozulmaya neden olabilir. Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp
yetmezligi olan hastalar ve saglikli kontrol grubunun karsilastirildigi manyetik
rezonans goriintiileme ile yapilan bir ¢caligmada korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp
yetmezliginin diisiik mitral E/A orani, artmis ventrikiiler ve aortik katilik ile iliskili
bulunmustur. Ayrica mitral E/A orani ve sol ventrikiil strainin aortik katilik ile zit
iliskili oldugu dolayisiyla aortik kompliyansin korunmus ejeksiyon farksiyonlu kalp
yetmezliginde aortik kompiyansin major faktor oldugunu diistindiirmektedir (130).

Artmis O6n yiikk ve ardyiik sol ventrikiil sistolik disfonksiyona neden olabilir
(131). Sol ventrikiil sistolik disfonksiyonu arteriyel katilik arasinda ters orant1 oldugu
gosterilmistir (132). Konvansiyonel yOntemler subklinik sol ventrikiil sistolik
disfonksiyonu gostermede yetersizdir. Doku doppler ve strain goriintiileme bdlgesel
ve global ventrikiiler fonksiyonlarin degerlendirilmesi i¢in dogru ve giivenilir
yontemlerdir (133,134).

Doku doppler goriintilleme Onyiik ve ardyiik bagimlidir. Strain goriintiileme

ardytikten etkilense de geleneksel yontemlere gore daha azdir (135-137).
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3. MATERYAL VE METOD

3.1. Hasta ve Kontrol Grubunun Tanimlanmasi

Calisma; Agustos 2012- 2013 tarihleri arasinda Akdeniz Universitesi Tip
Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklar1 Anabilim Dal1 Poliklinigi’ne basvuran klinik
ve histopatolojik olarak plak tipi psoriazis tanis1 almig, 30-60 yas arasi hastalar ve
saglikli kontroller ile yapildi. Viicut kitle indeksi 35’in dstiinde, kanitlanmig
aterosklerozu olan, daha dnceden hipertansiyon, diyabetes mellitus ve psoriazis dis1
ek sistemik hastaligi mevcut hastalar, diizenli etanol alim oykiisii ile atriyal
fibrilasyonlu ve sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu %355 altindaki hastalar calisma
dis1 birakildi.

Calisma, Akdeniz Universitesi T1p Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan onayland.
Calismaya alinan her bireye calisma hakkinda bilgi verilerek, aydmlatilmis onam
formu okutuldu ve imzalatild1.

Calismaya yukarida tanimlanan kriterlere uygun olan 18 adet kronik plak tipi
psoriazis hastasi ile Kardiyoloji Poliklinigi’ne basvuran bilinen sistemik bir hastaligi
olmayan, saglikli 18 birey alind1.

Hastalarin, hastalik siiresi ve almis olduklari1 ila¢ tedavileri sorgulandi,
psoriazis tipi belirlenerek, PASI skoru hesaplandi. Her iki grubun fizik muayeneleri
yapilarak boy ve kilolar1 olgiildii, viicut kitle indeksleri hesaplandi.
Sfigmomanometre ile kan basinglar1 6l¢lildii. Ayrica her iki gruptan, gece boyu
siiren en az sekiz saatlik aclig1 takiben periferik vendz kan ornekleri alinarak; aclik
kan sekeri, kan lipid diizeyleri, kan sayimi ve temel biyokimyasal parametreler

calisildi.

3.2. PASI Skorlarinin Hesaplanmasi

PASI skoru hesaplanmasi i¢in her hastada bas (B), govde (G), iist ekstremite
(U), alt ekstremitelerin (A) tutulum yiizdeleri ve her bir bolgedeki lezyonlarmn eritem
(B), infiltrasyon (1) ve kepeklenme (K) siddetleri 0’dan 4’e kadar derecelendirilerek
degerlendirildi. Bu derecelendirmeye gore O=yok, 1=hafif, 2=orta, 3=siddetli, 4=¢ok

siddetli idi. Viicut tutulum yiizdeleri hesaplanirken %10’un altindaki tutulum 1,
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%10-29 tutulum 2, %30-49 tutulum 3, %50-69 tutulum 4, %70-89 tutulum 5, %90-
100 tutulum ise 6 olarak derecelendirildi. Bulunan degerlere asagidaki formiil ile
PASI skoru tespit edildi:

PASI= 0,1(Ep+ig+Kg) basin tutulum yiizdesi + 0,3 (Eg+ig+Kg) gdvdenin tutulum
yiizdesi + 0,2 (Eg+Hp+Kyp) iist ekstremitenin tutulum yiizdesi + 0,4 (Ex+i5+K,) alt

ekstremitenin tutulum ytizdesi (138).

3.3. Nabiz Dalga Hizi Olciimii

Olgiim igin SpygmoCor (Artcor, Sydney, Avustralya) cihazi kullanildi. Tiim
hastalar hafif bir kahvaltidan sonra, uygun oda isisinda (24C°), sessiz, gozii
yormayan hafif 1sikli bir odada calismaya alindi. Islem Oncesi hastalarin kan
basinglar1 6l¢iildii. Hastalar muayene masasina supin pozisyonda yatirildi. Femoral
arter nabzmin palpe edildigi nokta ile karotis nabzmin en distalde palpe edildigi
noktanin sternal ¢entige olan uzakligi Olgiiliip sisteme kaydedildi. Bu bolgelere
cthazin aplanasyon tonometrisi cilt tizerinden uygulandi. Amplitiidii ve bigimi uygun
dalga formu olustuktan sonra kayit alindi. Es zamanli elektrokardiyografi (EKG)
kaydedicisi ile hastalarin EKG’leri kaydedildi. EKG ile proksimal nabiz arasindaki
siire, EKG ve distal nabiz arasindaki siire ¢ikarilarak nabiz transit zamani yani nabiz

dalga hizi, SphygmoCor cihazi ile otomatik olarak analiz edildi.

3.4. Ekokardiyografik Yontem

Hastalarin ekokardiyografik incelemeleri, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi
Kardiyoloji Boliimii Ekokardiyografi Laboratuari’'nda, GE — Vingmed Vivid 7
system (GE-Vingmed Ultrasound AS, Horten, Norway) ultrason makinesi ve 3S-RS
(3.5 mhz) prob ile gergeklestirildi. Hastalar sol lateral dekiibit poziyonda yatirilip
cthaza  baghh  elektrokardiyografik  ritm  monitorizasyonu  uygulanarak
ekokardiyografik degerlendirmeleri yapildi. Standart iki boyutlu ekokardiyografi,
M-mod ekokardiyografi, Doppler yontemleri ile ilgili incelemeler apikal ve
parasternal pencerelerden, Amerikan Ekokardiyografi Toplulugu’nun onerilerine
uygun sekilde yapildi ve ilgili parametreler kilavuz Onerilerine gore hesaplandi

(100,102,139). Doku Doppler ekokardiyografi apikal 4 pencerede, nabiz dalga
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doppler belirtecinin 3 mm voliim Ornekleyecek sekilde ve hareket yonii ile ayni
yonde olacak sekilde septal ve lateral mitral anniilusa yerlestirilerek cihazin doku
Doppler modu altinda (otomatik olarak diisiik skalada ve filitrede inceleme), 50-100
mm/sn kayma hizi altinda, 3’ten fazla ardigik siklusa ait 6l¢limii igerecek sekilde
gerceklestirildi. Olciimler Amerikan Ekokardiyografi Toplulugu &nerilerine uygun
sekilde gerceklestirildi. Hastalarin lateral ve septal mitral anniiler bazal segmentlerin
velositeleri ve sistolik zamanlar1 ve izovolumik relaksasyon ve kontraksiyon
zamanlar1 hesaplandi. Doku doppler ile lateral ve septal bazal segmentlerden alinan
kardiyak zaman intervallerinin ortalamalar1 (ortalama izovoliimik relaksasyon ve
kontraksiyon zamanlari, ve sistolik siire) kullanilarak ortalama miyokardiyal
performans (ortalama tei indeks) indeksleri hesaplanda.

Iki boyutlu benek izlemeli (2D speckle tracking echocardiography)
ekokardiyografik inceleme, apikal 4,2 ve 3 boslukta ve parasternal pencere papiller
adele seviyesinden, saniyede 70 ila 90 goriintii alma hizi ile, ardisik 3 siklusu
icerecek sekilde dijital ortama kaydedilen goriintiilerin bir program ile (Echopac PC,
version 8, GE Healthcare) analiz edilmesiyle gerceklestirildi. Degerlendirme,
Amerikan Ekokardiyografi Cemiyeti’nin Onerilerine uygun olacak sekilde
gerceklestirildi (124). Endokardiyal sinirlar manuel olarak sistol sonu bir goriintiiden
tarand1 ve program tarafindan otomatik olarak epikardiyal sinirlar belirlenerek,
ilgilenilen alan (region of interest (ROI)) tiim miyokardiyal duvari icerecek sekilde
ayarlandi. Elde edilen goriintii izinin kalitesi, cihaz tarafindan kontrol edildi; 6
segmentten kaliteye uygun olmayan birden fazla segment bulunuyorsa islem
tekrarlandi. Birden fazla segmentin goriintii kalitesinin yeterli olmadig1 goriintiiler
analiz edilmedi ve alman farkli goriintiillerden de§ersendirme yapildi. Parasternal
gortintiilerden elde edilen ve otomatik olarak hesaplanan global sirkumferansiyal
strain (CGS) ve 6 segmente ait radyal strain degerlerinin ortalamasi global radyal
strain (RGS) degerleri kayit edildi. Apikal 4,2 ve 3 boslukta elde edilen ve cihaz
tarafindan hesaplanan longitudinal strain degerleri kayit edilerek, her ii¢ bosluk i¢in
bir longitudinal strain (LGS) degeri olusturuldu. Bu ii¢ degerin ortalamasi global

longitudinal strain olarak belirlendi.
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3.5. istatistiksel Analiz

Calismanin planlama asamasinda hasta ve kontrol grubu sayisini belirlemek
icin Power Analiz Testi uyguland1 ve 18 hasta, 18 kontrol grubu ile %99 giicte
caligmanin yapilabilecegi belirlendi. Tiim degiskenlerin tanimlayici istatistiklerinden
frekans, ylizde, median, minimum ve maksimum degerleri verildi. Normal dagilima
sahip olup olmadigini belirlemek i¢cin Kolmogorov Smirnov testi yapildi. Nabiz
dalga hizi, sol ventrikiil radyal, sirkiimferansiyal, longitudinal global strain ve strain
rate, hsCRP, PASI, hastalik siiresi korelasyonun belirlenmesinde Spearman testi
kullanildi. Siirekli verilerin analizinde Mann Whitney U Testi ve Student Testi
uyguland1. Istatistiksel analizler SPSS 18.0 paket programi kullanilarak yapildi ve
alfa kritik degeri 0,05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya alinan 18 hastanin 8’1 (%45) kadin, 10°u (%55) erkekti. Kontrol
grubunun 9’u (%50) kadm, 9’u (%50) erkekti. Calismaya alinan hastalarin yaslar1 30-
55 yil arasinda degisiyor idi ve hastalarin yas ortalamasi 41,3+7,7 yil olarak saptandi.
Kontrol grubundaki olgularin yaslar1 30-59 yil arasinda ve ortalamasi 42,1£8,8 yil
olarak saptandi. Her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit
edilmedi.

Hasta ve kontrol grubu demografik agidan karsilastirildiginda; yas, cinsiyet, boy,
kilo, viicut kitle indeksi, kalp hiz1 ve laboratuvar parametreleri; hemoglobin, lokosit,
trombosit, glukoz, kreatinin, aglik kan glukozu agisindan istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmadi. AST ve ALT de her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
izlendi. AST ortalamas1 hasta grubunda 23+6 U/L, kontrol grubunda 18,7+4,9 U/L
(p<0.04) ve ALT ortalamas1 hasta grubunda 28,7+12,8 U/L kontrol grubunda ise
18,2+11,5 U/L (p<0.03) olarak saptandi. Total kolesterol ve LDL degerlerinde her iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Serum trigliserid degeri ise
hasta grubunda 165,6+45,6 mg/dl, kontrol grubunda 107,9+74,7 mg/dl olarak saptandi
ve istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0.001); HDL degeri hasta grubunda
42,8 = 10,3 mg/dl, kontrol grubunda 48,6+8,4 mg/dl olarak bulundu ve her iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli farkli saptandi (p=0.02). Sistolik ve diyastolik kan
basinci degerleri agisindan her iki grup arasinda farklilik yoktu. Psoriazis ve kontrol
grubunun demografik verileri ve bu verilerin istatistiksel analiz degerleri Cizelge
4.1°de gosterilmistir.

Hasta grubunda PASI skoru ortalamasi 4,5+4,2 olarak saptandi (Sekil 4.1).
Ortalama hastalik siiresi ise 12+7,4 yil olarak tespit edildi (Sekil 4.2). Hasta
grubunda ortalama hsCRP diizeyi 0,34+0,3 3 mg/dl’di ve hastalarin 8’1 sadece
topikal steroid ve keratolitik, 10’u fototerapi, metotrexat, siklosporin ve
infliksimabin ¢esitli kombinasyonlarmi kullaniyorlardi. Sekil 4.1 ve Sekil 4.2°de
Olgu-PASI skor ve Olgu-Hastalik siiresi dagilimlar1 verilmistir.
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Cizelge 4.1. Hastalarin ve kontrol grubunun temel 6zellikleri.

Ozellik ort = ss ort = ss P degeri
(n=18) (n=18)
Yas (y1l) 41,3+£7,7 42,1+8,8 0.97
Achk kan sekeri 83,349,2 82,5+9,9 0.79
AST 23+6 18,7+4,9 0.04
ALT 28,7+12,8 18,2+11,5 0.03
LDL 126,0+25,5 122,0+£31,6 0.73
HDL 42,8+10,3 48,6+8,4 0.02
Trigliserid 172+ 43 109+76,7 <0.001
Total Kolesterol 203,3+£31,0 193,0+34,0 0.37
Kreatinin 0,69+0,25 0,78+0,16 0.19
Hemoglobin (g/dl) 13,9+1,7 13,9+1,4 0.96
Lokosit (Bin/mm?) 7621+£1458 7382+1824 0.66
VKi (kg/m®) 25,8429 25,3+3,1 0.62
Sistolik kan basinc1 (mmHg) 122,3+9,9 122,2+7,9 0.97
Diyastolik kan basinci (mmHg) 77,1£4,3 76,6+6,5 0.78

Olgu

Sekil 4.1. Psoriazis grubunda olgu-PASI Sekil 4.2. Psoriazis grubunda olgu-
skoru dagilimu. hastalik siiresi dagilimu.

Psoriazis grubu ile kontrol grubu arasinda nabiz dalga hizi degerleri ortalamasi
acisindan anlamli bir fark tespit edildi (swrasiyla ort: 8,2+2,0 m/sn ve ort: 4,9+1,4
m/sn; p<0.0001) (Sekil 4.3).

Sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap (LVEDD) ve sistol sonu ¢ap (LVESD),
ejeksiyon fraksiyonu (EF), biplan simpson ejeksiyon fraksiyon ve fraksiyonel kisalma

(FS) degerlerinde hasta ve kontrol grubu arasinda anlamli fark tespit edilmedi. Fakat
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psoriazis ve kontrol gruplar1 arasinda diyastol sonu posterior duvar kalinlig1 (sirasiyla

ort: 9,6x1,5 mm ve ort: 8,3+1,4 mm; p=0.015) ve interventrikiiler septum kalinlig1

(strastyla ort: 10,24+1,0 mm ve ort: 8,9+1,3 mm; p=0.002) agisindan istatistiksel olarak

anlaml fark tespit edildi. Sol ventrikiil kitle indeksi (LVMI) i¢in de benzer bir sonug

bulundu. LVMI istatistiksel olarak anlamli oranda psdriazis grubunda daha ytiksekti.

(srrastyla ort: 86,0+13,0 g/m?, ve ort: 73,5+13,5 g/m? p<0.008). Fakat psoriazis

grubunda LVMI, sol ventrikiil hipertrofi tanimi i¢in kestrim degeri olan erkeklerde

>115 g/m?, kadnlarda > 95 g/m? degerinin altinda kalmistir (Cizelge 4.2).

Cizelge 4.2. Psoriazis ve kontrol grubunun NDH ve 2D EKO 6l¢tim degerleri.

. Psoriazis Kontrol o« .

NDH (m/sn) 8,242,0 4,9+1,4 <0.0001
LVEDD (mm) 46,043,0 46,244,0 0.81
LVESD (mm) 28,543,5 27,243,6 0.29
IVSD (mm) 10,241,0 8,9+1,3 0.002
PWD (mm) 9,6<1,5 8,3+1,4 0.015
LVMI (g/m?) 86,0+13,0 73,5%13,5 0.008
EF (%) 68,0+5 71,046.3 0.09
BP-EF (%) 67,7+4,1 68,7+6,9 0.6
FS (%) 3844, 1 41,345,4 0.06

10,04

7,55

NDH

2,57 =18

T
HASTA

T
KONTROL

HASTA-KONTROL

Sekil 4.3. Psoriazis ve kontrol grubu arasimdaki NDH degerleri karsilastirilmasi

(p<0.0001).
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Psoriazis ve kontrol grubunun mitral giris akimlarma ait E/A, E dalgas1
deselerasyon zamam1 (MitDT), izovoliimik relaksasyon zamani (IVRT) degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi. Psoriazis grubunda 7 hastada tip 1,
4 hastada tip 2 diyastolik disfonksiyon mevcuttu. Kontrol grubunda ise 5 hastada tip 1,
6 hastada tip 2 diyastolik disfonksiyon saptandi. Hasta ve kontrol grubunda doku
doppler ile saptanan septal ve lateral annulus sistolik hizlar1 ortalamasi [MitS’(ort)],
lateral ve septal annuliis miyokard performans indeksi ortalamasi (MPI ort), erken
diyastolik mitral akim velositesinin, ortalama miyokardiyal erken diyastolik
velositesine orani1 (E/Eort) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(Cizelge 4.3).

Psoriazis grubu ile kontrol grubu arasinda sol ventrikiil Longitudinal Total
Global Strain (TGS) degerleri ortalamasi acisindan anlamli farklilik tespit edildi
(srastyla ort: -17,842,8 ve ort: -20,1+4,5; p<0.01). Ortalama Sirkumferansiyal Global
Strain (SGS) degerlerinde anlamli fark izlenmedi (sirasiyla ort: -16,2+4,8 ve ort: -
18,2+6,2; p=0.11). Ortalama Radyal Global Strain (RGS) degerlerinde hasta ve
kontrol gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamstir (sirastyla ort:

42,4+12,0 ve ort: 44,0+18,0; p=0.7) (Sekil 4.4).

Cizelge 4.3. Psoriazis ve kontrol grubunun Doppler EKO-Strain 6l¢giim degerleri.

Desisken Psoriazis Kontrol deseri
83 Ort + ss Ort + ss p deg

MitE/A 0,9+0,4 1,240,4 0.10
IVRT (msn) 84.4+25,0 82,2420,3 0.77
MitDT (msn) 183,5+18,2 177,3+17,4 0.67
Eort (m/sn) 0,11+0,02 0,110,03 0.68
MPI ort 0,80+0,78 0,69+0,81 0.06
E/Eort 6,8+1,3 6,5%1,5 0.37
MitS’(ort.) (m/sn) 0,09+0,14 0,13+0,16 0.98
RGS (%) 42,4+12,0 44,0418 0.7

SGS (%) -16,2+4,8 _18,246,2 0.11
LTGS (%) -17,8+2.8 -20,1+4,5 <0.01
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Sekil 4.4. Psoriazis-kontrol grubu solventrikiil strain degerlerinin karsilastirilmasi.
Sol ventrikiil strain degerleri. A)Longitudinal Total Global Strain (LTGS),
B)Sirkumferansiyal Global Strain (SGS), C)Radyal Global Strain (RGS).
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Calismaya almman tiim katilimcilarda yapilan korelasyon analizinde ortalama
LTGS ile NDH arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanmadi (p=0.3;
r=0.17).

Hasta grubunda NDH-PASI, NDH-Hastalik siiresi arasinda anlamli bir
korelasyon saptanmadi (sirasiyla p=0.71; r=0.09 ve p=0.70; r=0.97). Hasta grubunda
hsCRP diizeyleri ile NDH, LTGS arasinda anlamli bir korelasyon saptanmadi
(srastyla p=0.44; =0.19 ve p=0.38; r=-0.21).

Ortalama LTGS ve PASI arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon
saptanmadi (p=0.82; r=-0.055). LTGS ve hastalik siiresi arasinda da anlamli bir
korelasyon saptanmadi (p=0.57; r=0.142).
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5. TARTISMA VE SONUCLAR

Psoriazis toplumun %1,5-2’sini etkileyen ataklarla seyreden kronik enflamatuvar
bir hastaliktir. Psoriazis immiin ve metabolik bozukluk ile giden bir¢cok hastalik i¢in
tetikleyici bir faktordiir. Yapilan ¢alismalarda siddetli psoriazis hastalarinda geng
yasta oliim riski yiiksek bulunmustur (140). Bunda en 6nemli sebep kardiyovaskiiler
hastaliklardir (58). Avrupa’daki kohort verilerinde de psoriazisli hastalarda kontrol
grubu ile kiyaslandiginda obesite, diyabet, kalp yetmezligi ve hipertansiyonun 2 kat
daha sik goriildiigi belirtilmektedir (59).

Yapilan bir bagka ¢aligmada psoriazis, hipertansiyon, diyabet, hiperlipidemi gibi
ateroskleroz icin konvansiyonel tiim risk faktorlerinin insidansinda artis ile iliskili
bulunmus ve bu durumun, psoriazisli hastalar1 ateroskleroz ve bunun
komplikasyonlar1 agisindan riskli kildig1 6ne siirtilmiistiir (141).

Sistemik enflamasyonun bir¢ok sistem tlizerindeki olumsuz etkisinin bir 6rnegi
de Jyothi ve ark.’nin yaptig1 bir calismada ortaya konulmustur. Psoriazisli hastalarla
sagliklt kontrol grubunun karsilastirildigit bu c¢alismada serum AST ve ALT
degerlerinin anlaml sekilde Psoriazis grubunda artmis oldugu bulunmustur (55). Bu
durumun sistemik enflamasyon, oksidatif stres ve nonspesifik karaciger hasarma bagl
olabilecegi belirtilmistir. Bu ¢aligmada total kolesterol, LDL degerlerinde her iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Serum trigliserid degeri ise hasta
grubunda 165,6+45,6 mg/dl, kontrol grubunda 107,9+74,7 mg/dl (p<0.001); HDL
degeri hasta grubunda 42,8+10,3 mg/dl, kontrol grubunda 48,6+8,4 mg/dl (p=0.02)
olarak bulundu, istatistiksel olarak anlamli farkli saptandi. Aclik kan sekeri psoriazis
grubunda 83,34+9,2 mg/dl, kontrol grubunda 82,5+9,9 mg/dl idi ve aralarinda anlaml
fark yoktu ve ADA 2013 kriterlerine gore diyabet tanimma uymuyordu (150). Sistolik
ve diyastolik kan basmci degerleri acisindan her iki grup arasinda farklilik yoktu. AST
ve ALT degerlerinde ise her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark izlendi.
AST ortalamas1 hasta grubunda 23+6 U/L, kontrol grubunda 18,7+4,9 U/L (p<0.04)
ve ALT ortalamas1 hasta grubunda 28,7+12,8 U/L kontrol grubunda 18,2+11,5 U/L
(p<0.03) olarak saptandi. Psoriazis ile karaciger patolojisinin iliskisini agiklayacak

daha fazla calismaya ihtiya¢ vardir.
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Psoriazisin kardiyovaskiiler sistem lizerine etkilerini 6zellikle de psoriazis ve
ateroskleroz iliskisini konu alan pek ¢ok calisma mevcuttur. Bu caligmalarda
psoriaziste non invaziv yontemlerle subklinikaterosklerozu tespiti amaglanmastir.

Yapilan calismalarda karotis intima media kalinlik artis1 ile psoriazis
iliskilendirilmistir (4,142).

Aterosklerozun ¢ok daha erken evresinde ise nabiz dalga hiz1 yontemi ile aortik
sertlik tespiti ilgi uyandirmis ve bu konuda bazi ¢alismalar yapilmistir. Arteriyel
damarlarin kompliyansinin kardiyovaskiiler sistemin fonksiyonlar1 iizerine belirgin
etkisi vardir. Bircok calismada arteriyel katiligin hipertansiyon, inme, ateroskleroz,
kardiyovaskiiler olaylar ve mortalitenin bagimsiz bir prediktorii oldugu belirtilmistir
(143-146). Vaskiiler kompliyansin direkt olarak ol¢iimii zordur. Fakat arteriyal
kompliyans indirekt olarak non-invaziv yontemle NDH 0Ol¢iimii  yapilarak
degerlendirilebilir (96). NDH 6l¢iimii kolay, ucuz, tekrarlanabilir ve noninvaziv bir
yontemdir. NDH arteriyel sistemin elastisitesinin derecesi ile negatif korelasyon
gosterir. Pek cok calismada arteriyel sistemdeki aterosklerotik degisikliklerin derecesi
ile NDH arasinda anlamli iligski oldugu saptanmustir (96,143,146).

Mehmet Soy ve ark.’min yapmis olduklar1 ¢alismada, psoriazisli hastalarda
saglikli kontrol grubuna gore sistolik kan basinci, diyastolik kan basinci, nabiz dalga
hiz1 ve viicut kitle indeksi kontrol grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksek bulunmustur (sirasiyla, p<0.001, p=0.005, p=0.0036) (5). Nabiz dalga hizinin
kontrol grubuna goére daha yiiksek bulunmasmin da; psoriazis grubundaki hastalarin
sistolik ve diyastolik kan basinct degerleri ile viicut kitle indekslerinin, saglikli
goniilliilere gore yliksek olmasi ile iliskili olabilecegi belirtilmistir.

Bizim calismamizda hasta ve kontrol grubu arasinda sistolik ve diyastolik
tansiyon, VKI acisimndan anlamli fark olmamasina ragmen, NDH psériazis grubunda
8,2+£2,0 m/sn kontrol grubunda 4,9+1,4 m/sn saptanmuis, istatistiksel olarak anlamli
oranda hasta grubunda daha ytliksek bulunmustur (p=< 0.0001).

Paolo Gisondi ve ark.’nin kronik plak tipi psoriazisi olan hastalarda yapmis
olduklar1 calismada ise benzer sekilde psoriatik grupta, kontrol grubuna kiyasla
karotis-femoral nabiz dalga hizi anlaml 6lciide yiiksek bulunmustur (6). Hastalarin
bazal karakteristikleri incelendiginde bizim ¢alismamizdaki gibi sistolik ve diyastolik
kan basinglari, viicut kitle indeksleri acisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir farklilik yoktu. Ayrica bu calismada; psoriatik grupta, nabiz dalga
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hizindaki artisla psoriazis siiresinin korele oldugu, nabiz dalga hizindaki artigla PASI
skoru arasinda ise herhangi bir korelasyon bulunmadig1 saptanmistir.

Psorizasli geng hastalar ve saglikli kontrol grubunun karsilastirildig: bir baska
calismada, hasta grubunda hsCRP’nin arteriyel katilik ile pozitif olarak korele oldugu
bulunmustur. Bu sonuglar erken aterosklerozun sistemik enflamasyon ile iliskili
oldugunu diistindiirmektedir (147).

Bizim bulgularimizda hasta grubunda NDH-PASI, NDH-Hastalik siiresi
arasinda anlamli bir korelasyon saptanmadi (swrasiyla p=0.71, r=0.09 ve p=0.70,
r=0.97). Ayrica NDH ve hsCRP diizeyleri arasinda anlamli korelasyon bulunamada.

Psoriazisin kardiyovaskiiler sistem Ttlzerine etkilerini inceleyen calismalarda
kardiyak sistolik, diyastolik fonksiyonlar1 {izerine de etkisi olabilece§i gosterilmistir.
Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu etkilenmeden bolgesel duvar hareket bozuklugu ve
diyastolik disfonksiyon gelisebilmektedir (80).

Miyokardiyal disfonksiyona neden olabilecek risk faktorleri dislandiginda da
psoriazisli hastalarda yine de hem sistolik hem diyastolik disfonksiyonun gelisebildigi
bilinmektedir (8,9).Yapilan c¢aligmalarda, psoriatik artritli bireylerde nabiz dalga
hizinin saglikli popiilasyona gore artmis oldugu subklinik sol ventrikiil sistolik ve
diyastolik disfonksiyona neden oldugu gdésterilmistir (5,6).

Fakat plak tipi psoriaziste subklinik sol ventrikiil sistolik disfonksiyonunu
arastiran, hastalik ciddiyeti ve arteriyel katilik ile iligskisini agiklayan bir ¢aligma
bulunmamaktadir.

Bizim ¢alismamizda psoriazis grubu ile kontrol grubu arasinda nabiz dalga hizi
degerleri ortalamasi agisindan anlamli bir fark oldugu tespit edildi. (sirasiyla ort:
8,2+2,0 m/sn ve ort: 4,9+1,4 m/sn; p<0.0001).

Sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap ve sistol sonu cap, ejeksiyon fraksiyonu (EF),
biplan Simpson ejeksiyon fraksiyon ve fraksiyonel kisalma (FS) degerlerinde hasta ve
kontrol grubu arasinda anlamli fark tespit edilmedi.

Her iki grupta LVEF normal sinirlarda ve benzer olmasina ragmen psoriazis grubu
ile kontrol grubu arasinda sol ventrikiil Longutudinal Total Global Strain (LTGS)
degerleri ortalamasi agisindan anlamli farklilik tespit edildi (sirasiyla ort: -17,8+2,8 ve
ort: -20,144,5; p<0.01). Ortalama Sirkumferansiyal Global Strain (SGS) degerlerinde
anlamli fark izlenmedi (swrasiyla ort:-16,2+4,8 ve ort: -18,2+6,2; p=0.11). Ortalama
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Radyal Global Strain (RGS) degerlerinde hasta ve kontrol gruplar1 arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark bulunmamustir (sirasiyla ort: 42,4+12,0 ve ort: 44,0+18,0; p=0.7).

Artmis on yik ve ardyiikiin sol ventrikiil sistolik disfonksiyonuna neden
olabilecegi, sol ventrikiil sistolik disfonksiyonu ve arteriyel katilik arasinda ters oranti
oldugu yapilan ¢calismalarda gosterilmistir (148,149).

Bizim ¢alismamizda ise ¢alismaya alinan tiim katilimcilarda yapilan korelasyon
analizinde ortalama LTGS ile NDH arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon
saptanmadi (p=0.3; r=0.17).

Hasta grubunda NDH-PASI, NDH-Hastalik siiresi arasinda anlamli bir
korelasyon saptanmadi (sirasiyla p=0.71, r=0.09 ve p=0.70, r=0.97). Hasta grubunda
hsCRP diizeyleri ile NDH, LTGS arasinda anlamli bir korelasyon saptanmadi
(srastyla p=0.44; =0.19 ve p=0.38; r=-0.21).

Ortalama LTGS ve PASI arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon
saptanmadi (p=0.82; r=-0.055). LTGS ve hastalik siiresi arasmmda da anlamli bir
korelasyon yoktu (p=0.57; r=0.142).

Sonuc olarak; psoriazis, patogenezinde kronik enflamasyonun rol oynadig1 bir
cilt hastalig1 olmakla birlikte, kardiyovaskiiler sistem ve kalp lizerine olumsuz etkiler
de gosteren bir siiregtir. Gerek hipertansiyon, diyabetes mellitus, hiperlipidemi, insiilin
rezistansi ve obesite gibi aterosklerotik risk faktorlerinin insidansindaki artis, gerekse
de altta yatan kronik enflamasyon, psoriasisli hastalar1 ateroskleroz gelisimi ve
miyokardiyal disfonksiyon acisindan riskli gruba sokmaktadir. Bu nedenle, bu
bireylerin non invaziv testler ile kardiyovaskiiler hastaliklar yoniinden taranmasi
ileride olusabilecek komplikasyonlarin dnlenmesi agisindan oldukca onemlidir. Sol
ventrikiil Total Longitudinal Global Pik Sistolik Strain degerinin azaldigi, Nabiz dalga
hizinin arttig1, bireyler tespit edilmeli ve bu bireylerde kardiyovaskiiler korunma
amaciyla daha erken sathada ve daha agresif sekilde risk faktorlerinin tedavisine
baslanmalidir.

Yapmis oldugumuz bu ¢alisma ile; psoriazisli bireylerde, bu hastaligi tasimayan
bireyler ile kiyaslandiginda, ateroskleroz i¢in konvansiyonel risk faktorlerinin
olmamas1 durumunda bile, sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarmin arteriyel katilik
diizeyinden bagimsiz bir sekilde azalabilecegi ve ateroskleroz gelisim riskinin artmis

olabilecegini gdsterdik. Mevcut bu veriler altta yatan kronik enflamatuvar siirecin bir
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sonucu gibi goriinmektedir. Psoriazisin lokal bir deri hastaligi gibi degil,
kardiyovaskiiler sistemi etkileyen sistemik enflamatuar bir hastalik olarak
degerlendirilmelidir. Erken tani, tedavi ve bu hastalarin kardiyovaskiiler agidan
degerlendirilmesi dogru bir yaklagim olacaktir. Elde ettigimiz bulgularin klinik
sonuglara da yansiyacagini diisiinmekle birlikte; bu verilerin, daha genis hasta

popiilasyonlu prospektif calismalar ile desteklenmesi gerektigi kanisindayiz.
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6. OZET

PSORIAZISTE SUBKLINIK SOL VENTRIKUL
SISTOLIK DiSFONKSiYONU

Psoriazis; multipl remisyon ve relapslarla karakterize, fizyopatolojisinde
cevresel ve genetik faktorlerin rol oynadigi, kronik enflamatuvar bir cilt hastaligidir.
Psoriazisli olgularda hipertansiyon, diyabetes mellitus, hiperlipidemi, ateroskleroz,
miyokardiyal enfarktiis, sol ventrikiil sistolik ve diyastolik disfonksiyonun artmis
oldugu yapilan ¢alismalarda gosterilmistir.

Artan kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite nedeniyle psoriasisli bireylerin,
ateroskleroz ve miyokardiyal disfonksiyon gelisimi ag¢isindan non invaziv testler ile
incelenmesi; ileride olusabilecek komplikasyonlarin 6niine ge¢gmek anlaminda 6nem
tasimaktadir. Bu ¢alismada psoriaziste iki boyutlu benek izlem ekokokardiyografisi
kullanilarak subklinik sol ventrikiil sistolik disfonksiyonunu incelenmis ve olasi
sistolik disfonksiyonun hastalik ciddiyeti, hastalik siiresi ve ateroskleroza olan
yatkinlhig1 gostermede bir prediktdr olarak kabul edilen nabiz dalga hizi ile olan
iliskisini degerlendirilmistir.

Calismaya, kanitlanmis aterosklerozu ve ateroskleroz agisindan konvansiyonel
risk faktorleri tasimayan, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu %355 ve iizerindeki kronik
plak psoriasisi bulunan 18 hasta ile psoriazis ve baska sistemik hastalig1 bulunmayan
18 saghkli goniillii alindi. Viicut kitle indeksi 35°in {izerinde kanitlanmig
aterosklerozu, hipertansiyonu, diyabetes mellitusu, hiperlipidemisi ve psoriazis disi
sistemik hastalig1 bulunan hastalar ¢alisma dis1 birakildi. Her iki grupta nabiz dalga
hiz1 6lgtimii ile iki boyutlu, M-mod, Doppler ve doku doppler ekokardiyografileri
yapildi. iki boyutlu benek izlemeli ekokardiyografi ile sol ventrikiil total global
longitudinal (LTGS), sirkumferansiyal (SGS) ve radyal strain (RGS) parametreleri
hesaplandi. Her iki grup, nabiz dalga hizi ve sol ventrikiil iki boyutlu, M-mod,
Doppler ve doku doppler, total global longitudinal (LTGS), sirkumferansiyal (SGS) ve
radyal strain (RGS) parametreleri ile sistolik ve diyastolik fonksiyonlar acisindan

karsilagtirildi.
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Calismamizda her iki grubun demografik ve laboratuar verileri benzerdi.
Psoriazis grubu ile kontrol grubu arasinda nabiz dalga hizi degerleri ortalamasi
acisindan anlamli bir fark tespit edildi (swrasiyla ort: 8,242,0 ve ort: 4,9+1,4;
p<0.0001). Sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap (LVEDD) ve sistol sonu ¢ap (LVESD),
ejeksiyon fraksiyonu (EF), biplan simpson ejeksiyon fraksiyon ve fraksiyonel kisalma
(FS) degerlerinde hasta ve kontrol grubu arasinda anlamli fark tespit edilmedi.
Psoriazis grubu ile kontrol grubu arasinda sol ventrikiil Longitudinal Total Global
Strain (LTGS) degerleri ortalamasi acisindan anlamli farklilik tespit edildi (sirasiyla
ort: -17,842,8 ve ort: -20,14+4,5; p<0.01). Ortalama Sirkumferansiyal Global Strain
(SGS) degerlerinde anlamli fark izlenmedi (sirasiyla ort: -16,2+4,8 ve ort: -18,2+6,2;
p=0.11). Ortalama Radyal Global Strain (RGS) degerlerinde hasta ve kontrol gruplari
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (sirasiyla ort:42,4+12,0 ve ort:
44,0£18,0; p=0.7). Tiim katilimcilarin alindig1 korelasyon analizinde ortalama LTGS
ile nabiz dalga hizi (NDH) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon
saptanmadi1 (p=0.3; 1:0.17). Ortalama LTGS ve psoriasis alan siddet indeksi (PASI)
arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon saptanmadi (p=0.82; r=-0,055). LTGS
ve hastalik siiresi arasinda da anlamli bir korelasyon saptanmadi (p=0,57; r=0.142).
Yapmis oldugumuz bu calisma ile; psoriazisli bireylerde, bu hastaligi tasimayan
bireyler ile kiyaslandiginda, ateroskleroz i¢in konvansiyonel risk faktorlerinin
olmamas1 durumunda bile, sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarmin arteriyel katilik
diizeyinden bagimsiz bir sekilde azalabilece§i ve ateroskleroz gelisim riskinin artmis
olabilecegini gdsterdik. Mevcut bu veriler altta yatan kronik enflamatuvar siirecin bir
sonucu gibi goriinmektedir. Psoriazisin lokal bir deri hastaligi gibi degil
kardiyovaskiiler sistemi etkileyen sistemik enflamatuar bir hastalik olarak
degerlendirilmelidir. Erken tani, tedavi ve bu hastalarin kardiyovaskiiler agidan
degerlendirilmesi dogru bir yaklasim olacaktir. Elde ettigimiz bulgularin klinik
sonuclara yansiyacagmi diisiinmekle birlikte; bu verilerin, daha genis hasta

popiilasyonlu prospektif calismalar ile desteklenmesi gerektigi kanisindayiz.

Anahtar kelimeler: Psoriazis, nabiz dalga hizi, sol ventrikiil sistolik strain.
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7. ABSTRACT

SUBCLINICAL LEFT VENTRICULAR SYSTOLIC
DYSFUNCTION IN PSORIASIS

Psoriasis is a chronic inflammatory skin disease characterized by multiple
remissions and relapses, environmental and genetic factors play a role in the
pathophysiology of this disease. Previous studies have shown that hypertension,
diabetes mellitus, hyperlipidemia, atherosclerosis, myocardial infarction, left
ventricular systolic and diastolic dysfunction have increased rate in patients who have
psoriasis.

Due to the increased risk of cardiovascular morbidity and mortality in
individuals who have psoriasis, examination of atherosclerosis and myocardial
dysfunction development with non-invasive tests carry significanse to prevent
complications that will occur in the future in these patients. In this study, subclinical
left ventricular systolic dysfunction was measured by using two-dimensional speckle
tracking echocardiography in psoriasis and the relationship of systolic dysfunction
possibility were evaluated with the potential severity of illness, duration of illness and
pulse wave velocity which is considered a predictor of the susceptibility to
atherosclerosis.

Eighteen patients with chronic plaque psoriasis, whom have diagnosed
atherosclerosis, no conventional risk factors for atherosclerosis and left ventricular
ejection fraction of 55% and above, and 18 healthy volunteers who have no psoriasis
and other systemic diseases were included into this study. The patients with body
mass index over 35, diagnosed atherosclerosis, hypertension, diabetes mellitus,
hyperlipidemia and systemic disease except for psoriasis were excluded from this
study. The pulse wave velocity measurement, two-dimensional, M-mode, Doppler and
tissue Doppler echocardiography were performed in both groups. The left ventricular
global longitudinal strain (LTGS), circumferential strain (SGS) and radial strain
(RGS) parameters were calculated via two-dimensional speckle tracking
echocardiography. Both groups were compared in terms of systolic and diastolic

functions by pulse wave velocity and left ventricular two-dimensional, M-mode,
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Doppler and tissue Doppler, global longitudinal (LTGS), circumferential (SGS) and
radial strain (RGS) parameters.

In our study, demographic and laboratory data were similar in both groups. A
significant difference was observed in the mean values of pulse wave velocity
between psoriasis and the control group (mean: 8.2+2.0, and mean: 4.9+1.4,
respectively, p <0.0001). No significant difference was observed in the left ventricular
end-diastolic diameter (LVEDD) and end-systolic diameter (LVESD), ejection
fraction (EF), biplane Simpson's ejection fraction and fractional shortening (FS)
values between patients and control group. There was a significant difference in left
ventricul longitudinal total global strain (LTGS) mean values between psoriasis and
the control group (mean: -17.8+2.8, and mean: -20.1+4.5, respectively, p <0, 01). No
significant difference was observed in both circumferential global strain (SGS) values
(mean: -16.2+4.8, and mean: -18.2+6.2, respectively, p=0.11) and Radyal Global
Strain (RGS) values (mean: 42,4+12,0, and mean: 44,0£18,0; respectively, p=0,7)
between patient and control groups. A statistically significant correlation was not
found between average LTGS and pulse wave velocity (PWV) in all participants
received correlation analysis (p= 0.3, r= 0.17, respectively). No statistically significant
correlation was observed between LTGS and psoriasis area severity index (PASI) (p=
0.82, r = -0.055). And also there was no significant correlation between duration of
illnes and LTGS (p= 0.57, 1=0.142).

We have shown that, left ventricular systolic functions decrease independently
from arterial stiffness and development of atherosclerosis risk increase, when
individuals with psoriasis compared with individuals without this disease even in the
absence of conventional risk factors for atherosclerosis in this study. All these results
appear to be an outcome of a chronic inflammatory process. Psoriasis does not only
cause local skin disorders but also a systemic disease that can affect cardiovascular
system. Early diagnosis, treatment and cardiovascular evaluation of these patients will
be the right approach. We think that our findings will reflect to clinical outcomes as
well as we believe that these data should be supported by prospective studies with a

larger patient populations.

Key words: Psoriasis, pulse wave velocity, left ventricular systolic strain
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