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OZET

Giris ve Amac: Morbidite ve mortalitenin 6nemli sebeplerinden biri olan mitral kapak
stenozunun en sik nedeni azalan sikligina ragmen halen romatizmal kapak hastaligidir.
Romatizmal mitral kapak stenozu (RMKS), otoimmiin, kronik inflamasyon ve
sistemik endotel disfonksiyonu ile seyreden progressif bir hastaliktir. RMKS tani ve
tedavisindeki gelismelere ragmen gelismekte olan iilkelerde yiiksek morbidite ve
mortalite ile seyretmektedir. Bu nedenle romatizmal kalp hastaliginda darlik gelisme
riski olan hastalarin 6ngoriilmesi 6nem arz etmektedir. Bu calismamizda, 6zellikle
gastrointestinal kanserler ve bazi kardiyak hastaliklarin prognozu ile iligkisi saptanan,
hastalarin  hem beslenme/malniitrisyon hem de immiinolojik durumlarinin
degerlendirilmesinde objektif parametreler olarak kullanilan prognostik niitrisyonel
indeks (PNI) ve controlling nutritional status (CONUT) skorlarinin romatizmal mitral

kapak darlig1 siddeti ile iliskisini aragtirmay1 amagladik.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiz tek merkezli, retrospektif, analitik, vaka-kontrol
calismasidir. Poliklinigimize Ocak-2012 ve Aralik-2020 tarihleri arasinda basvuran
ekokardiyografik olarak orta-ileri siddette RMKS tanili 121 hasta ve karakteristik
ozellikleri eslestirilmis 42 tane saglikli kontrol grubu olacak sekilde ¢alismaya toplam
163 hasta dahil edildi. Hastalarin Kardiyoloji poliklinigine ilk basvurusu sirasinda
calisilmis olan hemogram, biyokimya, lipit profili, demografik oOzellikleri, risk
faktorleri, elektrokardiyogram ve transtorasik ekokardiyografi verilerine hastane bilgi
isletim sisteminden taranarak ulasildi. Hastalarin periferik kandaki total lenfosit sayisi
ve albiimin degeri ile PNI skoru hesaplandi; total lenfosit sayisi, total kolesterol sayisi

ve albiimin degeri ile de CONUT skoru hesaplandi.

Bulgular: Toplam 163 hastanin %77’si kadind1 ve ortalama yas1 41,5+10,2 saptadik.
RMKS grubu hastalarinin ortalama yas1 41,6+10,5 ve kontrol grubu hastalarinin
ortalama yas1 41,2 £9,1 saptadik (p=0.856). Gruplar arasinda demografik ve klinik
bulgular acisindan anlamli fark saptanmadi. RMKS hastalarinin planimetrik ve
pressure-half time yontemi ile kapak alanlar1 sirasiyla 1,3 (1,0-1,4) cm? ve 1,3 (1,0-
1,4) cm? olarak Olciildii. Parasternal uzun akstan Glgiilen sol atriyum 6n arka capi

RMKS grubunda kontrol grubuna oranla anlamli olarak yiiksek Sl¢tiik (p<0.001).
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RMKS olan hastalarda mitral kapak yetersizligi ve trikiispit kapak yetersizliginin sik
eslik ettigi goriildii. Iki grup karsilastirildiginda; PNI skoru, RMKS grubunda 47,2
(41,3-51,0) ve kontrol grubunda 52,1 (50,3-55,7) (p<0.001); CONUT skoru ise RMKS
grubunda 2 (1-4) ve kontrol grubunda 1 (0-2) (p=0.002) olacak sekilde iki grup
arasinda istatiksel olarak anlamli fark tespit ettik. Yapilan korelasyon analizinde PNI
skoru ile planimetrik mitral kapak alan1 (MKA) arasinda orta diizeyde ve pozitif yonde
(r= 0,251, p=0.006) ve pressure-half time MKA arasinda ise orta diizeyde ve pozitif
yonde (1= 0,253, p=0.005) korelasyon; CONUT skoru ile planimetrik MKA arasinda
zayif diizeyde ve negatif yonde (r= -0,234, p=0.001) ve pressure-half time MKA
arasinda ise zayif diizeyde ve negatif yonde (r=-0,245, p=0.007) korelasyon saptadik.
Yapilan multivariate lojistik regresyon analizinde PNI skorundaki diistikliik (OR:
0,803, %95 CI: 0,724-0,890, p<0.001) ve CONUT skorundaki yiikseklik (OR: 1,847,
%95 CI: 1,261-2,703, p=0.002) RMKS varligin1 6ngérmede bagimsiz birer risk
faktorii oldugunu saptadik. ROC analizinde PNI skoru 51,02 cut-off deger alindiginda
%75 sensitivite ve %72 spesifite ile orta-ciddi RMKS’yi 6ngordiirdiigiinii saptadik.

Sonuc¢: Romatizmal mitral kapak darlig1 olan hastalarda, RMKS siddeti ile beslenme
durumunun degerlendirme gostergeleri olan PNI ve CONUT skoru arasinda yakin
iliski oldugunu tespit ettik. Buna gore PNI skorundaki diisiiklik ve CONUT
skorundaki yiikseklik RMKS varligini 6ngérmede bagimsiz risk faktorleri olduklarin
tespit ettik. Bu sonucla romatizmal mitral kapak hastalig1 tespit edilen hastalarda
beslenme durumlarinin degerlendirilmesi ve takip edilmesi RKH olanlarda darligin
gelisip gelismemesi konusunda ek fayda saglayabilir. Siiphesiz bu konuda daha

kapsamli ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: romatizmal mitral kapak stenozu, prognostik niitrisyonel indeks

(PNI), controlling nutritional status (CONUT) skoru, prediktdr, prognoz
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ABSTRACT

introduction and aim: Despite its decreasing frequency, the most common cause of
mitral valve stenosis, which is one of the important causes of morbidity and mortality,
is still theumatic valvular disease. Rheumatic Mitral valve stenosis (RMVS) is a
progressive disease with autoimmune, chronic inflammation and systemic endothelial
dysfunction. Despite advances in diagnosis and treatment of RMVS, it progresses with
high morbidity and mortality in developing countries. Therefore, it is important to
anticipate patients at risk of developing stenosis in rheumatic heart disease. In this
study, we aimed to investigate the relationship between prognostic nutritional index
(PNI) and controlling nutritional status (CONUT) scores and severity of rheumatic
mitral valve stenosis 1t has been found that it is associated with the prognosis of
gastrointestinal cancers and some heart diseases and is used as objective parameters in

the evaluation of both nutritional and immunological status of patients.

Material and method: Our study is a single center, retrospective, analytical, case-
control study. A total of 163 patients, including 121 patients with
echocardiographically moderate-severe RMVS diagnosis and 42 healthy control
groups, who were admitted to our outpatient clinic between January-2012 and
December-2020, were included in the study. Hemogram, biochemistry, lipid profile,
demographic characteristics, risk factors, electrocardiography and transthoracic
echocardiography data were obtained from the hospital information management
system at the first admission of the patients to the cardiology outpatient clinic. PNI
score was calculated with the total lymphocyte count and albumin value in the
peripheral blood of the patients; the CONUT score was calculated with the total

lymphocyte count, total cholesterol amount and albumin value.

Findings: 77% of the 163 patients were women and the mean age was 41.5 + 10.2
years. The mean age of the patients in the RMVS group was 41.6 + 10.5 and the mean
age of the control group patients was 41.2 £ 9.1 years (p=0.856). No significant
difference was found between the groups in terms of demographic and clinical
findings. Valve areas of RMVS patients were measured as 1.3 (1.0-1.4) cm? and 1.3

(1.0-1.4) cm? by planimetric and pressure-half time methods, respectively. We
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measured the left atrium anteroposterior diameter, measured from the parasternal long
axis, significantly higher in the RMV'S group compared to the control group (p<0.001).
Mitral valve insufficiency and tricuspid valve insufficiency were common in patients
with RMVS. When the two groups were compared; PNI score was 47.2 (41.3-51.0) in
RMVS group and 52.1 (50.3-55.7) in control group (p <0.001); the CONUT score was
2 (1-4) in the RM VS group and 1 (0-2) in the control group (p = 0.002). We found a
statistically significant difference between the two groups. In the correlation analysis,
there was a moderate and positive correlation between PNI score and planimetric
mitral valve area (MVA) (r;=0.251, p=0.006) and a moderate and positive correlation
(rs=0.253, p=0.005) between pressure-half time MV A; we found a weak and negative
correlation between the CONUT score and planimetric MVA (r; = -0.234, p = 0.001)
and a weak and negative correlation (r; =-0.245, p = 0.007) between pressure-half time
MVA. In multivariate logistic regression analysis, low PNI score (OR: 0.803, 95% CI:
0.724-0.890, p <0.001) and high CONUT score (OR: 1.847, 95% CI: 1.261-2.703,p =
0.002) were independent in predicting the presence of RMVS we determined that there
are risk factors. In the ROC analysis, when the PNI score was taken as 51.02 cut-off
value, we found that it predicted moderate-severe RMVS with 75% sensitivity and

72% specificity.

Conclusion: In patients with rheumatic mitral valve stenosis, we found a close
relationship between the severity of the RMVS and the PNI and CONUT score, which
are the evaluation indicators of nutritional status. Accordingly, we found that the low
PNI score and the high CONUT score were independent risk factors in predicting the
presence of RMVS. With this result, evaluation and follow-up of nutritional status in
patients with rheumatic mitral valve disease may provide additional benefit in terms
of whether stenosis develops in patients with rheumatic heart disease. Undoubtedly,

more comprehensive studies are needed on this subject.

Keywords: Rheumatic mitral valve stenosis, prognostic nutritional index (PNI),

controlling nutritional status (CONUT) score, predictor, prognosis
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1. GIRIS VE AMAC

Mitral kapak, atriyoventrikiiler kalp kapagi olup ve kapagin baglh oldugu anulus
fibrozis, anterior ve posterior lifletler, korda tendinea ve papiller kaslardan olusan
kompleks bir yapiya sahiptir. Fonksiyonel veya yapisal bozukluk sonucu ortaya ¢ikan
kalp kapak hastaliklar1 énemli bir saglik problemidir. Mitral stenozu, mitral kapak
kompleks yapisinin anatomik bozukluk sonucu ortaya ¢ikan kapagin diyastolde iyi
a¢ilamamasi ve orifisin daralmasi olarak tanimlanir. Mitral stenozun en sik nedeni

azalan sikligina ragmen halen akut romatizmal atestir (1,2).

Akut romatizmal ates, grub A B-hemolitik streprokokal (GABHS) tonsillofarenjitin
neden oldugu oto-immiin, inflamatuar, multisistemik bir hastaliktir (3). Bu hastalikta
tiim sistemler etkilenmesine ragmen, kalp kapak hasar1 disinda biitiin klinik bulgular
diizelmektedir. Kalp kapak hasar1 da diger klinik bulgular kaybolduktan sonra
romatizmal kalp hastaligit (RKH) olarak devam eder. RKH, gelismekte olan
iilkelerdeki ¢ocuklarda goriilen kalp hastaliklarinin en yaygin nedenidir ve ayni
zamanda yetigkinlerde en dnemli morbidite ve mortalite sebebidir (4,5). RKH kronik
inflamasyona sahip bir hastaliktir (6,7). En sik karsilagilan kronik RKH mitral kapak

stenozudur.

Romatizmal mitral kapak stenozunun (RMKS) tan1 asamasinda altin standart
yontem transtorasik ekokardiyografi olmakla beraber anamnez, fizik muayene,
elektrokardiyogram ve postero-anterior akciger grafisi onemli yer tutmaktadir. Atriyal
fibrilasyon, enfektif endokardit, sistemik embolizm, sekonder pulmoner hipertansiyon
stk karsilasilan komplikasyonlardir. Tedavide; medikal yaklasim, perkiitan mitral

balon valviiloplasti ve cerrahi yontemler kullanilmaktadir.

Akut romatizmal ates sonrasi ¢ocuk ve adolesan yastaki bireylerde siddetli
romatizmal kalp kapak hastalig1 belirleyicileri olarak; tekrarlayan akut romatizmal
ates, siddetli kardit ve diisiik sosyoekonomik diizey olarak tespit etmisler (8). Diisiik
sosyoekonomik diizey malniitrisyon ile iligkili bulunmustur (9,10). Bu durum dolayh
olarak diisiik sosyoekonomik diizeyin yol ac¢tigt malniitrisyonun da RKH

progresyonunda risk prediktorii olabilecegine dair fikir vermektedir.



Serum alblimin diizeyi ve total lenfosit sayisi ile hesaplanan prognostik
niitrisyonel indeks (PNI) ve serum albiimin diizeyi, total lenfosit sayisi ve total
kolesterol sayisi ile hesaplanan controlling nutritional status (CONUT) skorlari
hastalarin immiinolojik ve beslenme durumlarimin degerlendirilmesinde kullanilan

objektif parametrelerdir (11,12).

Amacimiz; bolgemizde sik olarak karsilagtigimiz RMKS hastalarinda, mitral
kapak darlik siddeti ile beslenme durumunun degerlendirilmesinde kullanilan PNI ve

CONUT skorlar1 arasindaki iliskiyi agiklamak.



2. GENEL BILGILER

2.1. Mitral Kapak Anatomisi

Mitral kapak, atriyoventrikiiler kalp kapagi olup kompleks bir yapiya sahiptir.
Kapagin bagli oldugu anulus fibrosus, anterior ve posterior lifletler, korda tendinealar,
korda tendinealarin bagli oldugu papiller kaslar ve papiller kaslarin bagli oldugu sol

ventrikiilden olusur (sekil 1). Mitral kapak kompleksinde (27);

Mitral anulus: Fibroz aortik-mitral bolim boyunca aort kapagi ile devamlilik
halindedir. Medio-lateral ¢aptan daha biiyiik bir interkommissural olan karmasik, eyer
seklinde, ili¢ boyutlu, diizlemsel olmayan geometrik bir yapidir. Aortik ve trikiispit
kapak anuluslari ile beraber kalbin iskeletini olusturur (sekil 1) (13-17).

Lifletler: Anterior liflet uzun ve dardir, posterior liflet ise kisa ve genistir. Anterior
liflet medial, posterior liflet lateral yerlesimlidir, sirasiyla anterolateral ve
posteromedial kommissurlara tutunurlar. Anterior liflet lateral (Al), orta (A2) ve
mediyal (A3), posterior liflet de lateral (P1), orta (P2) ve mediyal (P3) olmak iizere
ticer skollopa ayrilirlar (sekil 1) (13-17).

Korda Tendinea: Mitral kapak lifletlerini papiller kaslara baglayan fibréz yapilardir.
Yerlesme seviyelerine gore 3 tip korda tendinea vardir. Lifletlerin serbest kenarina
yapisan primer korda tendinea, lifletlerin piiriizlii yiizeyine yapisan sekonder korda
tendinea ve sadece posterior lifletin bazal kismina yapisan tersiyer korda tendinea

olarak ayrilirlar (sekil 1) (13-17).

Papiller kaslar: Anterolateral ve posteromedial olmak {izere 2 tane major papiller kas
vardir. Anterior ve posterior lifletlere korda tendinealar araciligryla baglanarak mitral
kapak aparatini sol ventrikiile baglarlar. Posteromedial papiller kas sadece sag koroner
arterden kanlanirken, anterolateral papiller kas sol anterior desendan arter ve
sirkiimfleks arterden kanlanmaktadir. Posteromedial papiller kas enfarktiis ve riiptiire

kars1 daha fazla egilimlidir (sekil 1) (18).



Annulus

Medial commissure

Chordae tendineae

Lateral papillary
muscle

Sekil 1. Mitral kapagin anatomik yapisi (kaynak 19°dan uyarlanmistir)

2.2. Tamim ve Epidemiyoloji

Akut romatizmal ates (ARA), grub A [-hemolitik streprokokal (GABHS)
tonsillofarenjitin neden oldugu oto-immiin, inflamatuar, multisistemik bir hastaliktir
(3). Bu hastalikta kalp, merkezi sinir sistemi, eklemler, cilt ve cilt alt1 dokular
tutulabilir. Bircok sistem etkilenmesine ragmen, kalp kapak hasar1 disinda hemen
hemen biitiin klinik bulgular tamamen diizelir. Kalp kapak hasar1 diger klinik bulgular
ortadan kalktiktan sonra romatizmal kalp hastaligi (RKH) olarak devam eder. RKH’da
en sik mitral kapak etkilenirken, ikinci siklikta aort kapak etkilenir. Mitral kapak

stenozunun en sik nedeni ARA’dir.

2005 yilinda diinya capinda meydana gelen yaklasik 470.000 yeni ARA vakasiyla
15,6 milyon romatizmal kalp hastast oldugu tahmin edilmektedir. Bu 470.000 yeni
ARA vakalariin yaklasik %60’ 1mnda RKH gelisiyor ve bu hastalarin %1,5’1 her yil
hastaligin komplikasyonlarindan dolay1 6liiyor (20,21,22). ARA goriilme sikliginda,

son elli yilda 6zellikle bat1 diinyasinda belirgin bir diisiis yasandi. Bununla birlikte



sanayilesmis iilkelerde bile RKH, kalp kapak hastaliklarinin %22’sini temsil ediyor
(23). ARA insidansi endiistriyel bolgelerde 1/100.000 insan/y1l” dan az iken endemik
bolgelerde 100 kat daha fazladir (22).

ARA, cocukluk cagi hastaligi olup en sik 5-14 yaslar1 arasinda gecirilen GABHS
tonsillofarenjitinden yaklasik 2-4 hafta sonra ortaya ¢ikan oto-immiin, multisistemik
bir hastaliktir. Hastalifin insidansi her iilkede farkli olmakla beraber gelismis
tilkelerde yiiksek sosyoekonomik diizey ve kolay ulasilabilir medikal tedavi sayesinde
ARA insidans1 belirgin olarak azalmistir (4,5). Ozellikle gelismekte olan iilkelerde
diisiik sosyoekonomik diizey ve medikal tedaviye ulasilabilirligin az olmasindan
dolayr ARA sik goriilmektedir. RKH, gelismekte olan tilkelerdeki ¢ocuklarda giiriilen
kalp hastaliklarinin en yaygin nedenidir ve ayn1 zamanda yetigkinlerde en 6nemli
morbidite ve mortalite sebebidir (4,5). ARA’ya, en sik ilkbahar ve kis mevsimlerinde

rastlanmaktadir (24).

ARA ve RKH adi altinda yapilan bolgesel taramalarda Tiirkiye, 2015 Jones
kriterlerine gore orta-yiiksek riskli popiilasyonlara uymaktadir (1,25).

2.3. Etiyoloji-Patofizyoloji
ARA ve komplikasyonu olan RKH’nin etkeni GABHS oldugu bilinmesine ragmen

patofizyolojisi heniiz tam olarak agiklanamamistir (26). Streptokokkus pyogenes,
GABHS’nin en o6nemli tiirtidiir (27). Streptokoklar, gram (+), hareketsiz, spor
yapisinda olmayan bakterilerdir.  Streptokoklar duvarlarindaki glikoprotein
yapisindaki antejenik Ozelliklerine gore A, B, C, D, G olarak gruplandirilir.
GABHS’larn hiicre zarinda bulunan M proteini, bakteriye antijenik 6zellik katar ve
virlilansindan sorumlu olan proteindir. Yapilan calismalarda su ana kadar tanimlanmis
130’un tlizerinde M tipi protein mevcuttur. GABHS lerin bazi M tiplerinin romatojenik
ozellik barindirdig: kabul edilir. M protein tiplerinden 1, 3, 5, 6, 14, 18, 19 ve 24 gibi
tipler romatizmal ates ile birliktelik gosterirler (26,28).

ARA’nin, aile igerisinde goriilen olgular ve tek yumurta ikizlerinde goriilen olgular
(6zellikle sydenham koresi igin) dikkate alindiginda, kalitsal bir karaktere sahip
oldugu anlasilir. ARA yatkinlig1 biiyiik olasilikla poligeniktir. Cesitli ¢aligmalarda



Ozellikle HLA sinif II allel duyarliligi ile dogrudan iliskili oldugu saptanmustir.
Bulgular ayn1 zamanda yiiksek diizey ‘’Mannose tasiyici lektin’’ ve “’Transforming
growth factor 1 (TGF- 1)’ ve immiinglobulin gen polimorfizmi ile iligkili olarak da
tanimlanmistir (28-30).

Gegirilen ciddi streptokok enfeksiyonunun hastaliga dogrudan neden olmadan 6nce,
bagisiklik sistemine ihtiyag duydugu kabul edilmektedir. Konak, streptokoklarla
karsilagtig1 zaman hiicresel ve humoral immiin yanit tetiklenir. GABHS antijenlerinin
T ve B hiicrelere sunumuna yol acan orofaringeal bir enfeksiyon ile dogal immiin
sistemin aktivasyonu tetiklenir (sekil 2). CD4+T hiicreleri aktive edilerek B hiicre
kaynakli spesifik olan IgM ve IgG antikor {iretimi baglar. Merkezi sinir sistemi, kalp,
eklemler, cilt ve cilt alt1 gibi dokularin hasarina molekiiler benzerlik yoluyla
baslatilmis immiin sistem aracili bir kaskad aracilik eder. Enfeksiy6z ajan ve insan
proteinleri arasindaki yapisal benzerlik gdsteren epitoplara karsi yoneltilen antikorlar
ve/veya T hiicreler ¢apraz aktivasyona yol acar. GABHS lerin hiicre zarinda bulunan
M proteinlerinin tekrarlanan A, B ve C bolgelerinde bulunan epitoplar; insan, miyozin,
tropomiyozin, keratin, aktin, laminin, vimentin ve N-asetilglukozamin’e immiinolojik
olarak benzerdir. ARA’da bu molekiiler benzerlik otoimmiin yanitin temelini
olusturur. ARA’ da bu c¢apraz reaksiyonlar insan kalp dokusunda ozellikle
sarkolemmada bulunan kardiyak miyozinler ile ortak epitoplar tasirlar. Bu capraz

reaksiyonlarin sonucunda RKH tetiklenmis olur (21,28,29).



Valviilite neden olan
tekrarlayan veya devam
Tekrarlayan GABHS eden enfeksiyon

enfeksiyonu

~ EEN.

Tekrarlayan ARA ataklan

ARA: Akut romatizmal ates RKH: Romatizmal kalp hastaligi GABHS: Grup A beta-hemolitik streptokok

Sekil 2. Romatizmal kalp hastaligi icin patogenetik yollar (kaynak 31’ den
uyarlanmaistir)

ARA baslangicindan sonraki ilk giinlerde ortaya c¢ikan patoloji, ekstidatif fazda,
kollajenin fibrinoid nekrozudur. Bu donemde daha cok lenfosit ve makrofaj
infiltrasyonu 6n plandadir. ARA baslangicindan sonraki 1-6 ay arasindaki proliferatif
fazda, Aschoff cisimcikleri (romatizmal kardit i¢in patognomonik graniilomat6z
lezyonlar) ortaya ¢ikar ve miyokard, perikard, endokard ile beraber valviiler dokularda
da belirir (32). Klinik olarak fibrindz perikardit ve miyokardiyumda aschoff nodiilleri
karakterize olan hastalar RKH sekeli kalmadan iyilesebilirken valviilitle iliskili
tablolar genelde kalici sekeller birakarak sonuglanir (33). Kapakta ilk inflamasyon
kapak yetersizligine sebep olurken, inflamasyonun devam etmesi halinde kapaklarda

fibrozis ve kalsifikasyon geliserek kapaklarda darlik olusturur (34).
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Sekil 3. Bikommissural fiizyon (oklar) ve anterior lifletin geri ¢cekilmis  makroskobik
romatizmal mitral kapak goriiniimii (kaynak 35’ten uyarlanmistir)

2.4. Kardit

Kardit, ARA’nin en ciddi belirtisidir. Romatizmal kardit, endokardiyum,
miyokardiyum ve perikardiyumu degisik diizeylerde etkileyen pankardittir. Ciddiyeti,
hafif kapak hastaligindan, kalp yetersizligi ve nihayetinde 6liime kadar degiskenlik
gosterebilen dagilima sahiptir. Kalp kapakgiklar: (valviilit) en sik etkilenen yapilardir.
En sik tutulan kapak mitral kapak ve ikinci olarak en sik aort kapak tutulur. Karditin
varlig1 veya yoklugu ARA’da prognozun en O6nemli ongordiiriiciisiidiir (36). ARA
vakalarinin gelismekte olan iilkelerde yaklasik %60°1 RKH ya ilerler (37). Karditin ilk
inflamasyon doneminde yaptig1 en sik kapak bozuklugu mitral yetersizligi, ikinci
sirada aort yetersizligidir. Aort yetersizligi nadiren tek bagina olabilecegi gibi en sik
mitral kapak yetersizligi ile iligkilidir. Pulmoner ve trikiispit kapaklarin tutulumu

klinik pratikte nadir olarak rastlanmaktadir (38).



ARA’da sol ventrikiil disfonksiyonunun siddeti, miyokardiyum ve perikardiyumdan
ziyade valviilitin yaygmhgi ile baglantilidir. ARA’da ciddi kalp yetmezligi, hem
ekokardiyografik olarak hem de postmortem yapilan calismalarda miyokarditten
ziyade daha ¢ok kalp yetmezligine sekonder olarak meydana gelen miyokardiyal
mekaniklere isaret eder (32,38). Akut donemdeki inflamatuar siire¢ tipik olarak
lifletleri tutar ve sik olarak submitral aparatlar1 etkiler. Miyokard tutulumu hemen
hemen hi¢bir zaman kalp yetmezligine sebep olmaz, nihayetinde karditin tipik bulgusu
mitral yetersizligidir. Ancak miyokardin inflamasyonu kalbin ileti yollarini
etkileyebilir. Klinik ya da subklinik siiphelenilen hastalarda klinik bulgularin
dogrulanmasi i¢in transtorasik ekokardiyografi (TTE) yapilmalidir. Subklinik kardit,
oskiiltasyon bulgularinin yoklugunda TTE’ de yetmezlik kaniti olmasini isaret eder

(30,37).

2012 yilinda Diinya Saglhik Orgiit’ii (WHO), RKH ekokardiyografik tanisi igin
WHO kriterlerini paylasti (Tablo 1). Klinik ve subklinik RKH olarak iki sinifa
ayirdilar. Klinik patolojik kardiyak iifiiriim ile iligkili olan TTE ile tespit edilen RKH
“’klinik RKH’’; kardiyak tiftirtim ile iligkili olmayan TTE ile tespit edilen RKH ise
“’subklinik RKH’’ olarak adlandirildi (1,39,40,).



Tablo 1. RKH ekokardiyografik tanisi i¢in WHO kriterleri (37)
Kesin (> 20 yas): A, B, C veya D’den herhangi biri

A. Patolojik MY ve Mitral kapak RKH’nin en az iki morfolojik 6zelligi

B. Ortalama (mean) gradiyent > 4 mmHg olan darlik*

C. Patolojik AY ve Aort kapak RKH’nin en az iki morfolojik 6zelligi

D. Sadece< 35 yas bireyler

Kesin (<20 yas): A, B, C veya D’den herhangi biri

A. Patolojik MY ve Mitral kapak RKH’nin en az iki morfolojik 6zelligi

B. Ortalama (mean) gradiyent >4 mmHg olan darlik*

C. Patolojik AY ve Aort kapak RKH’nin en az iki morfolojik 6zelligi**

D. Aort ve Mitral kapaklarmn smirda hastaligr***

Smirda (<20 yas): A, B veya C’den herhangi biri

A. Mitral kapak RKH’nin en az iki morfolojik 6zelligi

B. Patolojik MY
C. Patolojik AY

Patolojik MY

(tiim Kkriterler karsilanmalhidir)
iki pencerede gériilen

Jet uzunlugu > 2 cm

(en az bir pencerede)
Velosite > 3 m/s
En az bir zarfta pansistolik jet

Mitral kapagin morfolojik
Ozellikleri

> 3 mm anterior liflet kalinlagmast
Kordal kalinlasma
Kisith yaprakeik hareketi

Sistol stiresince asir1 liflet ug hareketi

AY: Aort yetmezIligi, MY: Mitral yetmezIligi, RKH: Romatizmal kapl hastaligi, WHO

saglk érguti

Patolojik AY

(tiim Kkriterler karsilanmahdir)
Iki pencerede gériilen

Jet uzunlugu>1 cm

(en az bir pencerede)
Velosite > 3 m/s
En az bir zarfta pansistolik jet

Aort kapagin morfolojik
Ozellikleri

Diizensiz veya fokal kalinlagsma
Koaptasyon defekti
Kisith yaprakeik hareketi

Prolapsus

: Dinya
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2.4.1. Romatizmal mitral kapak stenozu (RMKS)
Mitral stenoz (MS), mitral kapak kompleks yapisinin anatomik bozukluk sonucu
ortaya c¢ikan kapagin diyastolde iyi agilamamasi ve orifisin daralmasi olarak

tanimlanir. Mitral stenozunun etyolojisi (1,2);

e Romatizmal ates (MS’ nun en sik nedenidir)

e Parasiit mitral kapak = Konjenital MS+Mitral yetersizligi (MY)
e Supravalviiler mitral ring === Konjenital MS

e Mitral anuler kalsifikasyonu e Daha ¢cok MY yapar

e Sistemik lupus eritematosus

e Romatoid artrit

e Fabry hastaligi

e Mukopolissakkaridozlar === Hurler- Hunter fenotipli

e Karsinoid sendromlar

e Vejetasyonlu Enfektif Endokardit

e Metiserjit tedavisi de nadir MS nedenlerindendir.

Romatizmal ates, mitral stenozun (MS) en Onde gelen sebebidir. Ancak bu
hastalarin yalnizca %60°1 romatizmal ates Oykiisii verebilmektedir (1,2). Hastalarin
yalmzca %25-30 kadarinda saf MS varken, %40 kadarinda ise MS ve mitral
yetersizligi beraber goriiliir. Romatizmal mitral stenozlu hastalarin %38’inde ise ¢oklu
kapak tutulumu mevcuttur (41). Mitral stenoz ilk dekadlarda daha yavas ve iliman
seyrederken, sonraki dekadlarda daha hizli ve oldukca progresif seyreder. Bu nedenle
hastaligin ciddiyeti, asemptomatik durumdan NYHA sinif [V, tromboembolik olay ve
hatta 6liime kadar genis yelpaze ¢izen bir siddete sahiptir (1,42,43).

Romatizmal MS hastalarmin iigte ikisi kadindir (44). Ozellikle gelismis iilkelerde
ARA insidansindaki azalmalarla beraber, son birka¢ dekadta RMKS’nin insidansi
belirgin sekilde azalmistir. Ancak halen gelismekte olan iilkelerde baslica morbidite

ve mortalitenin 6nemli sebeplerindendir (31).
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2.4.2. Romatizmal mitral kapak stenozunun patafizyolojisi

ARA’nin erken donemlerinde daha ¢ok mitral yetersizligi 6n plandayken ilerleyen
dekatlarda kalsifikasyon, kalinlasma ve kaynasma ile mitral stenozu 6n plana ¢ikar.
ARA, mitral kapag1 dort farkli sekilde etkileyerek flizyonuna neden olup stenoza yol
agabilir (45,46);

a) Kommissural
b) Kiispal

¢) Kordal

d) Kombine

RMKS’de degisik derecelerde veya kombine olarak, bir veya her iki kommissurun
kaynasmasi, kapaklarin kalinlagsmasi, kaynagmasi ve subvalviiler yapilarin kisalmasi,
kalinlagsmas1 ve kaynasmasi gibi kapak aparatlarinin flizyonu gergeklesir (sekil 3).
Kordal yapilarin kisalip, kaynasip, kalinlagmasi ile tipik olarak “’Huni’’ seklinde
goriiniir. Ancak bazen anulusa kadar uzandigi vakit liflet kalsifikasyonu sebebiyle

“Bahk Agz1’’ ya da “’Diigme iligi>> seklinde de goriinebilir (Sekil 4) (46,47).

Normalde erigkinlerde mitral kapak alani (MKA), 4-6 cm?’dir. Hemodinamik
degisiklikler MKA 2 cm?’ye ininceye kadar tolere edilebilir. MS’nin en 6nemli
patofizyolojik kismi normal sinir1 9-10 mmHg olan sol atriyum (LA) basincinin kronik
artisidir. Olusacak olan semptomlarin biiyiik kismi LA basincinda kronik artisin
sonucunda meydana gelmektedir. MKA 1 cm*’ye diistliglinde bu da ciddi MS’yi isaret
eder, istirahatte normal kardiyak debiyi idame ettirebilmek icin yaklasik olarak 20-25
mmHg sol atriyo-ventrikiiler basing gradiyenti gerekir (46,48). LA basincindaki
ylkselme, pulmoner vendz ve pulmoner kapiller yataga retrograd olarak yansir.
Pulmoner kapiller yatakta meydana gelen konjesyon sonucunda egzersiz dispnesi
meydana gelir. Ilk dispne ataklar1 mitral orifisten gegen kan akimini artiran genellikle
egzersiz, duygusal stres, seksiiel birliktelik, enfeksiyon veya atriyal fibrilasyon sonrasi
ortaya ¢ikan tagikardi sonrasi gibi kilinik olaylarla tetiklenir ki bu da LA basincini
daha da arttirir. Sonug olarak MS semptomlar1 primer olarak pulmoner konjesyon

sonucu olusur (1,48).

Tek bagsina RMKS’de sol ventrikiil diyastolik basing ve ejeksiyon fraksiyonu
normaldir. Mitral yetmezligi (MY) ile beraber olan RMKS vakalarinda sol ventrikiil
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diyastolik basinglar ve ejeksiyon fraksiyonunun diisiikliigii MY ciddiyeti ve siiresi ile
iliskilidir. Intrensek sol ventrikiil kontraktilitesi korunmus olmasina ragmen kronik
olarak afterload artis1 ve preload azalmasi nedeniyle ejeksiyon fraksiyonunun
diismesine yol agabilir. Atriyal fibrilasyonun olmasi da atriyal kasilma kaybi, kalp
hizinin yiikselmesi aninda azalan diyastol siiresiyle iligkili olarak kalp debisinin
azalmasina yol acar (1,31). Ileri mitral stenozunda ve pulmoner vaskiiler rezistansin
belirgin derecede yiikseldigi zamanlarda, sag ventrikiil hipertrofisi ve trikiispit

yetersizligi ile sag kalp yetersizligi meydana gelir. Bir kez ciddi kisitlayici belirtiler

meydana geldikten sonra 10 yillik sag kalim orani %15’ ten daha azdir (49).

Sekil 4. Parasternal kisa eksende ‘’balik agzi’” veya “’diigme iligi’’” goriiniimiinde
mitral kapak acilimi (kaynak 50’den uyarlanmistir)
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2.5. Tam

MS tanisinda hastanin detayli degerlendirilmesi sonucunda alinan anamnez,
yapilan fizik muayene, bakilan elektrokardiyografi (EKG), transtorasik
ekokardiyografi (TTE), posterior- anterior akciger (PAAC) grafisi onemli yer

tutmaktadir.

2.5.1. Anamnez

MS, cok yavas progresyon goOsteren bir hastaliktir. Hastalarin ¢ogu yasam
sekillerini daha da sedanterlestirerek asemptomatik goriiniirler. RMKS’nin klinik
tezahiirii daha ¢ok kardiyak debide zorunlu bir artis sonucu ortaya ¢ikar, ve dolayisiyla
daha fazla transmitral akis ortaya c¢ikar ve bu da dinlenme transmitral gradiyentinin
artmasina neden olur. Hastalar asemptomatik olabilecegi gibi ani ve ciddi bir sekilde
baslayan akciger 6demi tablosuyla da bagvurabilirler. Bazende basvuru sikayeti sadece
carpinti olarak tarifledigi yeni baslangiclh atriyal fibrilasyon yada isekemik

serebrovaskiiler hastaliga neden olan embolik olaya bagli olabilir (1,31,46).

Gelismekte olan iilkelerde ilk romatizmal kardit atagi ile RMKS belirtilerinin
baslamas1 arasindaki sessiz evre yaklasik olarak iki dekattir. Cogu vaka hayatinin
dordiincti dekatinda RMKS hastaliginin semptomlarin1 gostermeye baglar. RMKS
tedavi edilmezse genellikle semptomlarin ortaya ¢ikisi kotii prognozu isaret eder (51-
54). Baglica RMKS semptomlari, dispne, hemoptizi, ¢arpinti, gogiis agrist ve diger

semptomlar olarak degerlendirilebilir.

2.5.1.1. Dispne

RMKS’nin ana belirtisi ve en sik karsilasilan1 dispnedir. Genellikle yillar i¢inde
kadameli olarak ortaya c¢ikan efor dispnesidir. Buna kardiyak debi azalmasina baglh
olarak halsizlik ve yorgunluk sik¢a eslik eder. Pulmoner vendz konjesyonuna bagh
olarak retrograde bir kaskad sekilinde pulmoner kapiller 6dem sonrasinda akciger
kompliyansinin azalmasi sonucu gelisir. Bu hastalarda vital kapasite azalmistir.
Gebelik, stres, tirotoksikoz, enfeksiyon, atriyal fibrilasyon gibi total debiyi arttiran

klinik rahatsizliklar1 mevcut olan hastalarda, stenotik mitral kapaktan gecen kan
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akiminin arttig1 durumlarda pulmoner 6dem tetiklenebilir. Sol atriyal basing artis1 ve
pulmoner konjesyon derecesine bagli olarak ilerleyen zamanlarda 6ksiiriik, hemoptizi,
ortopne, paroksismal noktiirnal dispne (PND) eslik edebilir. Dispne i¢in se¢ilmis olan
asemptomatik hastalar i¢cin fonksiyonel durumu objektif olarak saptayabilmek i¢in
egzersiz testi yapilabilir. Sonug olarak total kardiyak debiyi arttiran veya daralmig
mitral kapaktan kanin ge¢mesi i¢in mevcut olan siirenin kisalmasina sebebiyet veren
herhangi bir klinik durumla karsilasildigi zaman pulmoner yatak konjesyonuna
sekonder olarak dispne gelisir. Sonug¢ olarak kronolojik dispne, baglangicta efor

dispnesi, sonra PND ve en sonda ortopnedir (1,31,46,55).

2.5.1.2. Hemoptizi

Hemoptizi, pulmoner vendz hipertansiyona bagli olarak pulmoner-bronsiyal
yapilarin zarar gérmesi sonucu ortaya g¢ikan klinik antitedir. Yikselmis olan LA
basinglar1 varliginda meydana gelir ve hemen her zaman 6liimciil degildir. Bilinen
RMKS hastalarinda hemoptizi nadirdir, ¢linkii miidahale genellikle stenoz
kroniklesmeden 6nce yapilir. LA basincindaki ani yilikselmenin sonucu olarak ince

duvarli bronsiyal venlerin yirtilmasi sonucu ortaya ¢ikmaktadir (56).

2.5.1.3. Gogus agris1

Mitral stenozlu hastalarin yaklasik %15” inde anjina pektoristen net olarak ayirt
edilemeyen bir gogiis agrisi olabilir. Daha ¢ok pulmoner arter hipertansiyonu sonucu
ortaya ¢ikan ileri sag ventrikiil hipertrofisininin oksijen arz/talep dengesizligine veya
es zamanli olarak eslik eden koroner arter hastaligina bagl olabilir. RMKS ig¢in tipik
bir bulgu degildir. Hastalarin ¢ogunda yapilan hemodinamik degerlendirme veya
anjiografik incelemelere ragmen tatmin edici diizeyde maalesef net olarak

agiklanamamustir (56,57).
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2.5.1.4. Carpmti

RMKS hastalarinda ¢arpintinin en 6nemli sebebi gelisen genel olarak paroksismal
veya kronik atriyal fibrilasyondur (AF). Ozellikle eslik eden diger kapak bozukluklar,
ileri yas, komorbid hastaliklar1 mevcut olan hastalarda daha sik olarak meydana
gelmektedir. Olgularin yaklasik olarak %20’ si trombo-embolik olay ile bagvurur (57).
Ileri derecede genislemis olan sol atriyum AF gelisimiyle, atriyumlardan ventrikiile
dogru kan akiminin %25-30’luk kismi olan atriyal kontraksiyonu ortadan kaldirarak
veya sol ventrikiiliin dolumunu engelleyen hizli ventrikiil yanith tagikardiye neden

olarak hastay1 dekompanse hale getirebilir.

2.5.1.5. Diger semptomlar

Ileri derecede biilyiimiis olan sol atriyum, trakeobronsiyal lenf diigiimlerinin
bliylimesi veya dilate pulmoner artere bagli olarak sol rekiirren laringeal sinire basi
yapilarak ses kisikligi ile bagvurabilir (Ortner sendromu). Pulmoner hipertansyon
sonucunda meydana gelen trikiispit yetersizliginin gelistirmis oldugu hepatomegali,
asit, 6dem gibi semptomlar sag kalp yetmezligi bulgularidir ve agir RMKS’nin

belirtileridir (57,58).

2.5.2. Fizik muayene

Romatizmal mitral kapak darlifinda fizik muayenenin rolii biytktiir. Fizik
Muayenede (FM) daha ¢ok oskiiltasyon olmak iizere inspeksiyon ve nadir olarak da

palpasyon yontemlerinden faydalanilir.

2.5.2.1. inspeksiyon ve palpasyon
Inspeksiyon ve palpasyon yontemi ile;

v Malar fasiyal kizariklik ya da yanaklarda pembe mor yamalar ve dudaklarda

morarma, Facies Mitrale olarak bilinen bir inspeksiyon bulgusudur. Yalnizca
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ciddi mitral stenozunda, diisiik debi ve periferik vazokonstriiksiyon varsa
gortlir.

v" Siniis ritminde olan ve ciddi pulmoner hipertansiyon geligsen veya trikiispit
kapakta ileri yetersizligi olan hastalarda jiigiiler venler dolgundur ve belirgin
“’a’’ dalgasi izlenir.

v Arteryal nabiz genellikle dogaldir ancak kardiyak debinin azaldig1 durumlarda
nabiz amplitiidi diisiik olarak saptanir. Atriyal fibrilasyonun olmasi halinde
periferik nabizlar diizensiz olarak saptanir.

v Kardiyak palpasyonda, sol ventrikiil vurusu net degildir. Ciddi sag kalp
yetmezligi gelistirmis olan pulmoner hipertansiyon gibi durumlarda sol
parasternal alanda sag ventrikiil vurusu palpe edilebilir (1,49).

v" Sol lateral pozisyonda apikal diyastolik tril hissedilebilir

gibi bulgular degerlendirilebilir.

2.5.2.2. Oskiiltasyon
Orta-ileri MS’de ana oskiiltatuar bulgular gozlenebilir (1,31,49).

S1 Sertlesmesi: Birinci kalp sesi (S1) genellikle sertlesmis ve hafifge gecikmistir.
S1’in duyulmasi kapaklarin halen esnek oldugunun ifadesidir. Kalsifik ve kalinlagmis

olan kapaklarda kapakta hareketliligin kisitlanmasina bagl olarak siddeti azalir.

Openning Snap (Ac¢ilma Sesi): MS’nin en karakteristik oskiiltasyon bulgusudur.
Fibrotik, hareketi kisitli olan anterior lifletin kubbelesmesi nedeniyle duyulur.
Kapaklarin tamamen agildiktan sonra gerilmesine bagli olarak meydana gelir ve en iyi
apekste duyulur. Ancak mitral kapakta ileri diizeyde meydana gelmis olan

kalsifikasyon ve immobiliteye bagli olarak agilma sesi kaybolur.

Diyastolik Rulman: Tipik olarak sol lateral dekiibit pozisyonda, steteskobun
diyafram kismiyla duyulur. Diisiik perdeli ve mid-diyastolik bir tifiiriimdiir. Sol koltuk
alt1 ve sol sternal bdlgeye yayilabilir. Ufiiriimiin siiresi darlik derecesi ile dogru
orantilidir. Ekspiryumda sol kalbe donen kanin miktarindaki artistan dolay1 daha iyi
duyulur. Hastanin siniis ritminde olmasi halinde openning snapa Presistolik

siddetlenme eslik eder.
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Presistolik siddetlenme: Siniis ritminde olan hastalarda atriyal kontraksiyon
esnasinda Ufiirlimiin tekrar ortaya cikarak siddetlenmesine denir. Atriyal fibrilasyon
durumunda atriyal kontraksiyon kayboldugundan dolay1 presistolik siddetlenme

ortadan kalkar (59).

KKY, pulmoner hipertansiyon ve aort darliginda kapaktan gegen kan akiminin
azalmasma bagli olarak diyastolik iifiiriim azalir. Ozellikle ciddi pulmoner

hipertansiyon vakalarinda siddetli S1 varligi, bu olgularda MS’nin tek ipucusu olabilir.

Pulmoner hipertansiyon gelistigi zaman P2 sertlesir ve giderek S2 ¢iftlesmesi
daralir. Sag ventrikiile ait olan S3 ve S4 sesleri duyulur. Pulmoner yetmezlige bagh
olarak Graham-Steel iifiirlimii duyulabilir. ARA’da goriilen Carey-coombs iifiirimii
mitral stenoz iifiirimi ile karigabilir. Carey-coombs iifiiriimii, aktif mitral valviilitin

bir gostergesidir (1,59).

2.5.3. Elektrokardiyogram — telekardiyogram

MS’de spesifik bir EKG bulgusu yoktur. Tamamen normal olabilecegi gibi (hafif
MS) ciddi MS vakalarinda P dalgas1i LA genislemesini ortaya ¢ikarabilir. Eslik eden
kapak hastaliklari, koroner arter hastaligi, sistemik arteriyel hipertansiyon ve dijital
kullanimina baglh olarak degisiklikler saptanabilir. Ancak en belirgin bulgular sol

atriyal genislemeye bagli olarak ortaya ¢ikan bulgular;

e Atriyal fibrilasyon,

e Sag ventrikiil hipertrofisi bulgular1 >>>>> Frontal diizlemde QRS ekseni 80
dereceden fazla, V1 derivasyonunda R/S >1 ‘dir

e Sag aks deviasyonu,

e Interatriyal bloklar.

e Biatriyal genislemeye bagli bulgular >>>>> LA genislemesinde, LA
depolarizasyonu normalden uzundur. P dalga siiresi II. Derivasyonda > 0.12
saniye ve/veya P dalga ekseninin +45 ile -30 olmas1 veya V1 derivasyonunda
P dalgasinda negatif defleksiyon sol atriyum genislemesinin bulgusudur. P
dalga siiresi ve P dalga dispersiyonu MS’nin ciddiyeti ile korelasyon gosterir

(60).
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Telekardiyogramda, ciddi LA genislemesine bagli olarak sol kalp sinirinda
diizlesme, sag kalp smmirinda ¢ift kontur goriniimii olusur. Ciddi pulmoner
hipertansiyon gelismesi durumunda ana pulmoner arterde genisleme, pulmoner 6dem
tablosu gelistigi zaman Kerley B ¢izgileri goriilebilir. Ciddi kalsifikasyona bagli olarak
grafilerde kalsifikasyon goriiniimii saptanabilir (Sekil 5) (61,62).

Sekil 5. Ciddi mitral kapak stenozu olan hastada telekardiyogram goriintiisii

2.5.4. Ekokardiyografi

Ekokardiyografi (EKO), kardiyoloji pratiginde temel ve tamamiyla entegre olmus
olgun bir teknolojiye evrilmistir. Neredeyse tiim kalp hastaliklarinin tani ve
tedavisinde 6nemli bir rol oynar. Modern ultrason platformlar1 ve ger¢cek zamanli ii¢
boyutlu (3D) EKO, doppler doku goriintiilemesi ve speckle trecking gibi yeni
gorlintiileme yoOntemleri dogrulugu artirmig ve uygulama alanlarini oldukca

genisletmistir (63).
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EKO, mitral kapak hastaligi oldugu bilinen ve/veya siliphelenilen hastalarin
degerlendirilmesinde primer tanisal aractir. Modern iki boyutlu (2D) EKO, M-mode
EKO, doppler EKO, doku doppler EKO ve son zamanlarda 3D EKO da dahil olmak
tizere ¢esitli teknikler mitral kapak hastalifi olan veya siiphelenilen hastalarin
yonetiminde, EKO’yu temel ara¢ haline getirmistir. Mitral kapak hastaligindan
stiphelenilip degerlendirilen hastalar, konjestif kalp yetmezligi, iskemik kalp hastaligi,
dilate ve hipertrofik kardiyomiyopatileri olanlarin yaninda belirgin iiftirlimleri dahi

olmayan hastalar1 i¢eren genis bir yelpazeye sahiptir (63).
RMKS’nin optimal ekokardiyografik degerlendirmesinde;

e Kapak anatomisi, subvalviiler yapilar, mobilitesi ve kalsifikasyonu,
e Ortalama transmitral basing gradiyenti,

e 2D yada 3D goriintiilemeyle dlciilen mitral kapak alan,

e Doppler basing yarilanma zamani (PHT) ile kapak alan,

e Pulmoner arter basinglari,

e Eslik eden mitral yetersizlik gibi parametreler net olarak degerlendirilmelidir

(59).

2.5.4.1. Romatizmal mitral kapak ekokardiyografisi (2D EKO)

Romatik hastalik 6ncelikli olarak mitral kapagi etkiler ve hemen her zaman mitral
kapak stenozunun en sik nedenir. Romatizmal mitral darligi olan bir¢cok hasta,
farkedilmis bir romatizmal ates dykiistine sahip degildir ancak kapaktaki morfolojik
degisiklikler daha 6nceden bir romatizmal ates dykiisiinii destekler niteliktedir. Bazen
de nadir olarak yasli hastalarda daha ¢ok rastlanan mitral aniiler kalsifikasyon (MAK),
mitral kapak orifisini daraltarak mitral darligin1 taklit edebilir (64,65).

Romatizmal mitral kapak stenozunun 2D transtorasik ekokardiyografi’de (TTE)
klasik bulgulari, mitral kapak kommissiirel kenarlar1 ve kordalarda kalinlagma ve
fiizyonudur. Bunlar mitral liflet agiliminda kararkteristik anormallikleriyle sonuglanir.
Parasternal uzun eksen gorintiisiinde, diyastolde kan, efektif mitral orifisteki
azalmadan dolay sol ventrikiile gecemediginden dolayi, anterior yaprake¢igin govde

kisminda yiiksek voliim olusturur. Bu voliimiin yaptig1 basing ile anterior yaprak¢igin
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taban1 ve ortasi sol ventrikiil apeksine dogru hareket ederken, uglarin hareketi fiizyon
nedeniyle kisitlanmistir. Buna “’doming’’ goriinimii denir (Sekil 6). Anterior mitral
kapak yaprake¢iginda karakteristik olarak “’hokey sopasi’’ goriiniimii olusur (Sekil
2.6). Posterior yaprakeik hareketi kisitlanmig olarak goriiniir. Parasternal kisa eksen
goriintiistinde ise subvalviiler yapilarin etkilenmesine bagli olarak, mitral kapak

acikligr “’balik agz1’’ ya da “’diigme iligi’’ gériiniimiine sahip olur (sekil 4) (64-66).

Sol atriyum genelde dilate olarak izlenir. RMKS’nin ciddiyetine bagl olarak sag
atriyum ve sag vantrikiil de genislemis olabilir. Pulmoner hipertansiyon gelistikten
sonra interventrikiiler septumda paradoks hareket izlenebilir. Perkiitan mitral balon
valviiloplasti yapilacak olan hastalarda, yapilacak islemin muhtemel sonucunu tahmin
etmek {iizere; kapak kalinhigi, kapagin kalsifikasyonu, kapagin mobilitesi ve
subvalviiler kalinlagmanin hesaba katildig1 bir ekokardiyografik skorlama yapilir
(Tablo 2) Bu skorlamada derece 0’dan (normal) 4° e kadar parametreler kriterlere
uygun olarak derecelendirilir. Total skor 0’dan 16’ ya kadar degismektedir (66).
Kommissural kalsifikasyon veya fiizyon, perkutan valviiloplasti veya valvotomiden

sonra kotii sonuglarin olusmasina neden olan bir etkendir (67).
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Tablo 2. Mitral Balon Valviiloplastinin basarisin1 6ngérmede Wilkins skoru

DERECESI | KAPAK MOBILITESI SUBVALVULER KALINLASMA | KAPAK KALINLASMASI M

Sadece yaprakgik Mitral yaprakgiklarin Kapak kalinligi 4-5 mm  Tek bolgede eko

1 uglarinda kisitlanma  altinda minimal parlakliginin artigi
mevcut kalinlagma
Yaprakgik mid ve bazal  Kordal uzunlugun 1/3 Gist ~ Yaprakgiklarin mid Yaprakgik
kisimlari normal kisminda izlenen kisimlari normal, sinirlarinda parlak

) mobiliteye sahip kalinlagma uglarinda kalinlasma ~ noktalar izlenmekte

(5-8 mm)

Ozellikle kapak Kordalarin distal 1/3'luk ~ Kalinlagma tiim Parlakhk

3 bazallerinde diyastolik kismina uzanan yaprakgikta izlenmekte yaprakeiklarin mid
one hareket mevcut  kalinlagma (5-8 mm) kismina uzanmakta
Yaprakgiklarda Kordal yapilarada ve Kalinlagma tiim Tim yaprakgig:

4 diyastolde minimal papiller adelelerde yaygin  yaprakgik dokusunda iceren agir parlaklik
hareket / hareket yok  kalinlagma mevcut mevcut (>5-8 mm) mevcut

Romatizmal mitral kapak stenozu hastalarinda tipik 2D EKO 6zellikleri;

X/

¢ Kalinlasmis ve kalsifiye olmus mitral kapakg¢iklar ve subvalviiler aparat,

% Parasternal uzun eksende, diyastolde anterior mitral lifletin ‘’hokey sopasi’’
veya ‘’doming’’ goriiniimiini almasi (Sekil 6),

¢ Posterior mitral lifletin immobilitesi (hipereozonofili veya ergot kullaniminda
da olabilir),

¢ Parasternal kisa eksen goriintiisiinde mitral kapak orifisinin “’balik agz1’’ ya da
“diigme iligi’” gériniimiinii almasi,

¢ Trombiis olusumu igin potansiyel risk olusturan artmis LA boyutu olarak

Ozetlenebilir.
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Sekil 6. Romatizmal Mitral stenozunda “’doming’’ ve ’hokey sopas1’’ goriiniimii

2.5.4.2. M-Mode ekokardiyografi

M-mode EKO yontemi, daha oOnceden romatizmal mitral kapak hastaliginin
degerlendirilmesi i¢in tercih edilen yontemlerden biriydi. Bu yontemle romatizmal
mitral kapak hastaliginin igareti olarak anterior ve posterior lifletlerin birbirlerinden
azalmis ayrilmasi ve lifletlerin artmis ekojenitesiydi. Sonradan bunlara mitral
kapanmanin azalmis egimi (E — F egimi) eslik etti (Sekil 7). E — F egimi mitral kapak
stenozunun siddeti ile ters orantiliydi, basarili kommissurotomi sonrasi egim daha da
dikleserek diizelmekteydi. E-F egimi bugiin klinik degerden ¢ok tarihsel bir boyut
kazanmigtir. M-mode EKO’ da goriinen ozelliklerden bir digeri de posterior mitral
lifletinin paradoksik anterior diyastolik hareketidir. Giinlimiizde mitral stenozunun
tanis1 ve derecelendirilmesinde M-mode EKO, yerini 2D ve doppler EKO tekniklerine
birakmaistir (68,69).
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Sekil 7. Romatizmal MS hastasinda, mitral lifletlerin kalinlasmas1 ve diyastol boyunca
azalmis E-F egimi olan M-mode EKO goriintiisii

2.5.4.3. Transozefageal ekokardiyografi

Transozefageal Ekokardiyografi (TEE), mitral stenozlu hastalarda ek bilgi
saglamak amaciyla kullanilmaktadir. TEE, mitral valviiloplasti oncesi MY’yi
degerlendirmek, mitral valviiloplasti sirasinda balona pozisyon vermek veya
transseptal ponksiyonu yonlendirmek i¢in ve TTE verileri suboptimal oldugu zaman
kullanilabilir. Ancak TTE verileri yeterliyse rutin olarak kullanim1 6nerilmemektedir.
TEE’nin sol atriyal appendiks trombiisii gibi sekonder bulgular konusunda artan degeri
mevcuttur. 90 ve 120 derece transgastrik gorlintii planlarmin kullanimi kordal

yapilarin ayrintili gériintiillenmesini saglayabilir (70).

2.5.4.4. Ug boyutlu ekokardiyografinin rolii

Transtorasik ya da transézefageal yaklagimli ti¢ boyutlu ekokardiyografi (3-D EKO)
hem normal hem de hastalik durumlarinda mitral kapak anatomisinin
degerlendirilmesinde kullanilir. Ug boyutlu veri seti elde ederek ekzantrik olarak

yerlesmis olan stenotik mitral kapak orifisinin kesin lokalizasyonu i¢in nispeten
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degerli olabilir, boylece daha kesin kapak alani Ol¢iimiine olanak saglar. Gergek
zamanli 3-D EKO teknolojisinin ortaya g¢ikmasi ile perkutan mitral valviiloplasti
sirasinda mitral kapagin sol atriyal veya sol ventrikiil yiiziinden goriilmesi olanakli

hale gelmistir (71,72).

2.5.4.5. Darlik ciddiyetinin anatomik degerlendirilmesi

M-Mode, iki-boyutlu ve {ii¢-boyutlu ekokardiyografi ile mitral kapak darligi
ciddiyetinin anatomik degerlendirilrmesi yapilabilir. Onceden bahsedildigi gibi M-
Mode ekokardiyografi yontemi ile liflet kalinlig1 ve liflet kisithliginin dolayli 6l¢iimii
olan E-F egiminin 6l¢limii lizerine dayanir. M-mode 6l¢lim ile gergek restriktif orifisle

iligkili kantitatif veri saglanamamustir.

2-D Transtorasik ekokardiyografi (TTE) kullanilarak stenotik mitral kapagin gercek
restriktif orifisini gormek miimkiindiir (Sekil 8). Bu yaklagimla anatomik orifis alanin1
saptamada g6z Onilinde tutulmasi gereken birkac teknik faktorii goéz Onilinde
bulundurmak gerekir. Birincisi mitral stenozunda, mitral kapagin u¢larindan kisitlanan
orifisini daraltan “’huni’’ sekilli bir yap1 gosterdigi géz oniinde bulundurulmalidir.
Goriintli dondugu i¢in orifis oldugundan daha fazla goriinebileceginden mitral
kapagin, tam uclarindan planimetre ile degerlendirildiginden emin olunarak tarama
yapilmalidir. Ikincisi ise, cihazin gain, red ve ileti giiciiniin tiimii kisitli orifisin kesin
olarak gorlintileme kabiliyetine yansir. Artmis gain, orifisin sinirlarint oldugundan
fazla ve bundan dolay1 da goriinen orifisi oldugundan fazla dar gosteren ‘’blooming’’
eko‘ya neden olacaktir. 2-D EKO ile planimetrik kapak alani 6lgiiliirken parasternal
kisa aks (PSAX) penceresi kullanilir. Dogru 6l¢liim alinabilmesi i¢in gain, red ve ileti
giicliniin yaninda, yaprak uclarinda kapagin diizlemi ile prob ayni ¢izgide olmalidur,
Olctim erken diyastolde kapak ag¢ilimi maksimum iken yapilmalidir. Planimetri
yontemi ile Ol¢lim daha Onceden kommissurotomi gecirmis olan veya siddetli

kalsifikasyon varliginda zor olabilir.
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1 MVA Planimetry 1.0 em2

Sekil 8. Parasternal kisa eksen kesitte Planimetrik olarak mitral kapak alan1

Planimetrik Mitral kapak alan1 (MKA);

v' 1,5 cm*<hafif MS
v 1,5-1,0 cm? orta MS
v' <1,0 cm? ciddi MS olarak smiflandirilir (73).

2.5.4.6. Darlik ciddiyetinin doppler EKO ile degerlendirilmesi

Mitral darligi ciddiyetinin sayisal olarak degerlendirilmesi igsleminde Doppler
ekokardiyografi mevcut olan en dogru non-invaziv tekniktir. Bu teknik ile bu boliimde
basing yarilanma zamani (P 2 t = Pressure Half-Time =PHT) degerlendirmesiyle
kapak alani ve ortalama (mean) gradiyent hesabi ile de darlik ciddiyeti

degerlendirilmesi anlatilacaktir.
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Pressure Half-Time (PHT = P ' t) yontemi ile MKA;

Doppler ekokardiyografi yontemi ile, mitral stenozunun fonksiyonel dnemini
saptamada en onemli faktdr olan sol atriyal — sol ventrikiiler transvalviiler gradiyent
degerlendirilir. Transmitral gradiyent ve tahmini sol ventrikiil end-diyastolik basincin
toplamu sol atriyal basinca esit olur. Daha 6nceden bilindigi gibi sol atriyum, pulmoner
venler ve pulmoner kapiller basinglar benzerdir ve pulmoner konjesyona neden olan
intravaskiiler hidrostatik basinci olustururlar. Basing gradiyenti, intravaskiiler voliim,

strok voliim ve dolus zamanini etkileyen birtakim faktorlerden etkilenir (74,75).

Pek ¢ok hastada mitral basing gradiyentinin Doppler inflow profili, apikal 4 bosluk
goriintii ile Olcililen transtorasik ekokardiyogram ile kolayca oOlgiilebilir. Mitral
gradiyentin dogru olarak hesaplanabilmesi i¢cin Continuous Wawe (CW) Doppler
hiizmesinin diyastolik kan akimi yoniine paralel olarak girilmesi gerekir. Eger Pulsed
Wawe (PW) Doppler kullanilirsa, sample voliimiin anulusun yanina degil restriktif
orifis seviyesine konulmasi gerekir. Anulusa yerlestirilen sample voliim gradiyentin
olmas1 gerekenden daha az dl¢iilmesine sebep olur. Diyastolik dolus zamanina bagh
olarak kapak gradiyentinde dramatik degisikliklerin oldugu ve kapak ciddiyetinin tam
olarak degerlendirilemedigi zamanlarda (atriyal fibrilasyon/flutter gibi...), ciddiyetin

net olarak degerlendirilebilmesi i¢in birkag siklusun ortalamasi alinir.

Mitral kapak gradiyentinin azalma oraninin 6l¢iimii basing yarilanma zamanidir
(pressure half-time / P 42 t) ya da baslangic ani basin¢ gradiyentinin maksimum
degerinin yarisina diistiigii milisaniyeler ile Ol¢lilen zaman olarak tariflenir. Pressure
Half-Time (PHT), MKA hesaplanmasinda kullanilan énemli bir yontemdir (Sekil 9).
Erken maksimum mitral diyastolik gradyentin yariya diismesi icin gerekli zaman
mitral stenozunun ciddiyetine baghdir. Modifiye bernoulli denklemine gore mitral
kapaktaki maksimum basing gradiyenti, pik velositenin karesinin 4 ile ¢arpimina esittir
(= 4v2). Gradiyentin yariya diismesi i¢in gerekli olan zaman (PHT) P % t’dir. Gorlin
formiilii ile hesaplanan MKA ile karsilastirildiginda, 1 cm? MKA’nin P % t =220 msn
‘e tekabiil ettigi saptanmistir. Boylece hesaplanan P 2 t ‘nin 220 ‘ye boliinmesi ile
MKA hesaplanir (MKA =220/ P %2 t ‘dir). PHT >220 msn oldugunda ciddi MS, PHT
<130 msn oldugunda ise hafif MS olarak degerlendirilir.
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PHT yontemi ile Mitral kapak alana;

v' 1,5 cm*<hafif MS
v' 1,5-1,0 cm? orta MS
v' <1,0 cm? ciddi MS olarak siniflandirilir (73).

PHT ol¢limii, sol atriyum ile son ventrikiil arasindaki basi¢ farkini verdiginden
dolay1 atriyal itme basinci ya da sol ventrikiil kompliyansi1 ve basincini degistiren
herhangi bir faktdrden etkilenir. Ornegin, 6nemli aort yetersizligi (AY) durumunda
artmis olan sol ventrikiil diyastolik dolus nedeni ile sol ventrikiil diyastol sonu basinci
hizla yiikseleceginden PHT kisa olacak ve MKA oldugundan daha biiyiik
hesaplanacak. Orta — ileri AY ve sol ventrikiil kompliyansin etkileyen sol ventrikiil

hipertrofisi durumunda PHT y6&ntemi kullanilmamalidir (76-78).

1 MV PHT 157 ms
MVA By PHT 1.4 em2

Sekil 9. Ciddi RMKS olan hastadan alinan CW Doppler trasesinden PHT yontemi ile
kapak alan1 6l¢timii

28



Mean (Ortalama) Gradiyent yontemi ile mitral stenoz ciddiyeti;

Stenotik mitral kapak iizerinde olusan gradiyentler pik ve ortalama gradiyentlerdir.
Mitral kapak tizerindeki maksimum (pik) gradiyent Modifiye bernoulli denklemi
kullanilarak hesaplanir. Bu denkleme gore pik gradiyent, CW doppler ekokardiyografi
yontemi ile stenotik mitral kapak iizerinden alinan doppler trasesinin maksimum
velositenin karesinin 4 ile ¢arpimina esittir (pik gradiyent = 4v2). Ortalama (mean)
gradiyent ise CW doppler ekokardiyografi yontemi ile stenotik mitral kapak iizerinden
elde edilen doppler trasesi taranarak, Hiz-Zaman Integrali (VTT) alinarak hesaplanir
(Sekil 10). Ortalama gradiyent, kardiyak output ve restriktif orifisin ortalama alani ile
direk olarak iligkili olmasina ragmen sol atriyum ve sol ventrikiil arasindaki pik ani
erken basing gradiyenti ve erken transmitral akim hacmi ile iligkilidir. Erken akim
hacmi, kardiyak output’a bagimlidir, ayrica mitral yetersizlik ve yiiksek output
durumlarinda gériilebilen yiiksek sol atriyal voliimlerden etkilenir. Ornegin, erken
maksimum gradiyent ortalama gradiyente oranla ¢ok yliksek c¢ikabilir, bu genellikle
beraberinde bulunan mitral yetersizliginin olusturdugu erken transmitral akim

voliimiiniin artigina baglidir.
Ortalama transmitral gradiyent ile mitral stenozu siddetinin iligkisi;

v Hafif MS’da ortalama transmitral gradiyent <5 mmHg

v" Orta MS’da ortalama transmitral gradiyent 5 — 10 mmHg

v Ciddi MS’da ortalama transmitral gradiyent >10 mmHg olarak siniflandirilir
(73).

Atriyal fibrilasyonlu hastalarda diyastolik dolus siiresi degistigi i¢in gradiyent de
her atimda degisiklik gosterir. Tasikardik olanlarda diyastol kisaldigi i¢in gradiyent de
yiisek c¢ikacaktir. Fazla ditiretik almis olan hastalarda hipovolemiye bagli olarak ciddi
MS’ye ragmen gradiyent daha diisiik c¢ikabilir. Bu nedenle MS’nin
degerlendirilmesinde gradiyent ile beraber mutlaka MKA da hesaplanmalidir (79-82).
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1T MV Vmax
MY Ymean

MV meanPG
MV VTI
HR

Sekil 10. Ciddi mitral stenozu olan hastanin transmitral ortalama ve pik gradiyent
Doppler traseleri

2.5.4.7. Doppler ekokardiyografi ile egzersiz testi

MS’si olan birgok hastada fonksiyonel kapasitesinin net olarak degerlendirilip emin
olabilmek ve gizli kardiyak semptomlar1 ortaya c¢ikartmak acisindan egzersiz testi
diistintilebilir. Egzersiz hemodinamiklerini degerlendirmek i¢in egzersiz testi doppler
ekokardiyografi ile kombine edilmelidir ve egzersiz sonunda istirahat doppler kayitlar

da alinmalidir. Su durumlarda egzersiz doppler testi bize bilgi saglar;

» Asemptomatik MS hastalariin  tatmin edici diizeyde fonksiyonel
kapasitelerinin oldugunu dogrulamak,

» Egzersiz sirasinda pulmoner arter basincini degerlendirmek,

» Semptomatik ancak istirahat 6lgiimlerinde hafif MS bulgulari olan hastalarin

egzersiz hemodinamiklerini ortaya koymak i¢in egzersiz testleri yapilabilir.
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Bacaklar1 30 saniye boyunca kaldirmak, yatarak bisiklet veya yiiriime bandi gibi
yontemler kullanilabilir. Bu sayede egzersiz yontemi ile, kalp debisinin ve kalp hizinin
artmasi saglanarak transmitral gradiyent arttirilir. Transmitral gradiyentin arttirilmasi
ile pulmoner kapiller yataktaki kama basincinin artmasi saglanarak olasi sikayetler

tetiklenmis olur (83).

2.5.5. Kardiyak kateterizasyon ve koroner anjiografi

Koroner anjiografi ve kardiyak kateterizasyonun, valviilotominin endike olup
olmadigin1 belirlemek acisindan gereksiniminin olup olmadigi hakkinda ciddi
tartismalar mevcuttur. Hastalarin hemen hemen tamaminda detayli ve dikkatli bir
klinik muayene, 2D EKO ve Doppler EKO dahil non-invaziv degerlendirme
yontemleri ile dogru bir karara ulagmak icin yeterli bilgi elde edilebilir. Ancak

preoperatif kateterizasyon ve koroner anjiografi, MS’si olan su hastalar i¢in 6nerilir;

» Klinik ve ekokardiyografik bulgular1 birbirine uymayan hastalar; egzersiz
sirasinda yapilan hemodinamik dl¢timler siklikla bu hastalar i¢in dnemlidir.

» Kronik obstriiktif akciger hastalig1 olan ve MS’nin semptomlara olan katkisini
degerlendirip belirlemenin 6nem teskil ettigi hastalar,

» Sol atriyal miksomanin diglanmasi gerektigi hastalar,

» Anjina pektorisi ve anjina benzeri gogiis agrist olan ve koroner arter
hastaliginin diglanmasi gerektigi hastalar,

» Koroner arter hastalig1 agisindan risk faktorii tasiyan erkekler i¢in 40 yas {isti,
kadinlar i¢in 50 yas {istii hastalar veya stres testi pozitif olup cerrahi planlanan
hastalar,

» Es zamanli koroner arter hastaligi olan hastalar igin koroner arter bypass
greftinin gerekli olup olmadigini kesinlestirmek gerektigi durumlarda onerilir

(84,85).

Gilinlimiizde baz1 merkezlerde, kalp kapak hastaligi olanlarin koroner arter
hastalig1 varligr agisindan taranmasi amaciyla bilgisayarli tomografik anjiografi

yonteminden yararlanmaktadirlar (86).
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2.6. Mitral Kapak Stenozunda Komplikasyonlar

Bu konu baghgi altinda atriyal fibrilasyon, pulmoner hipertansiyon, sistemik

embolizm ve enfektif endokardit tizerinde durulacaktir.

2.6.1. Atriyal fibrilasyon

MS hastalarinda genisleyen LA ‘dan dolay1 paroksismal veya kronik atriyal
fibrilasyon (AF) klasik bilgi olarak en sik karsilasilan komplikasyondur (87). Ozellikle
eslik eden diger kapak bozukluklari, ileri yas, komorbid hastaliklari mevcut olan
hastalarda daha sik olarak meydana gelmektedir. Olgularin yaklasik olarak %20’ sinde
AF, trombo-embolik olaylarin major sebebidir (57). ileri derecede genislemis olan sol
atriyum AF gelisimiyle, atriyumlardan ventrikiile dogru kan akiminin %25-30’luk
kism1 olan atriyal kontraksiyonu ortadan kaldirarak veya sol ventrikiiliin dolumunu
engelleyen hizli ventrikiil yanithi tagikardiye neden olarak hastay1r dekompanse hale

getirebilir (88).

2.6.2. Sekonder pulmoner hipertansiyon

MS’nin klinik ve hemodinamik etkileri pulmoner arter basinci lizerinde énemli
degisikliklere neden olur. MS’de pulmoner hipertansiyon 4 farkli sekilde meydana
gelebilir (31);

1. Artmig LA basicinin geriye dogru olarak pasif bir sekilde iletimi,

2. Yiiksek olasilikla sol atriyal ve pulmoner vendz hipertansiyonunun neden
oldugu  pulmoner arteriolar  konstrilksiyon  (Reaktif = Pulmoner
Hipertansiyon),

3. Kiiglik pulmoner damarlarin duvarinda 6dem olusmasi,

4. Pulmoner damar yataklarinda tikayici organik degisikliklerin meydana

gelmesidir.

Ciddi pulmoner HT, pulmoner yetersizlik, sag ventrikiil biiylimesi, sekonder

trikiispit yetersizligi ve en sonunda sag kalp yetersizligi ile sonuglanir.
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2.6.3. Enfektif endokardit

Enfektif endokardit, bakteriyel endokardit gelisen hastalarin yaklasik olarak
%1’den daha azindan MS predispozan risk faktorii olarak rol oynamakta (89). Rijit,
kalinlagsmus, kalsifiye kapaklarda bu komplikasyon daha az olarak karsimiza ¢ikar. Bu
nedenle hafif MS vakalarinda agir MS vakalarina gore daha sik rastlanmaktadir (46).

2.6.4. Sistemik embolizm

MS ‘de meydana gelen sistemik emboliler daha ¢ok sol atriyum veya sol atriyal
appendiks kaynakli trombiis formasyonuyla iliskilidir. Trombo-embolik hadise
gelismis olan hastalarin ¢ogunda atriyal fibrilasyon zemininde meydana gelmesine
ragmen, hastalarin yaklasik %20 kadar1 normal siniis ritmindedirler. Siniis ritminde
meydana gelmis olan trombo-embolik hadise durumunda ya paroksismal atriyal
fibrilasyon ya da enfektif endokardit zemini altinda olugmus olabilir. Trombiis
formasyonu olmayan ve normal siniis ritminde olan embolik MS hastalarinin yaklasik
olarak %45 kadarinda TEE’de belirgin spontan eko kontrast (SEK) saptanmigtir
(90,91). Siniis ritminde olan birka¢ MS vakasinda atriyal trombiis saptanmistir. Bu da
atriyal appendiks kasilma fonksiyonunun azalmasi ya da kaybi sonrasinda kanin
stazina bagl olarak trombiis olusumuna baglanmistir (92). Sol atriyal appendiksin
TTE ile goriintiilenmesi yetersiz kalacagindan dolayi, TEE ile sol atriyal appendiksin

tedaviye yon vermesi agisindan siklikla kullanilan, giivenilir bir yontemdir.

MS vakalarinda sistemik embolizm direk olarak hastanin sol atriyum ¢ap1 ve yasi

ile dogru ve kardiyak debi ile ters orantilidir (93).
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2.7. Mitral Kapak Stenozunda Tedavi

Mitral stenozlu hastalarda tedavi se¢enekleri;

e Romatizmal ates niisklerinin 6nlenmesi,
e Mitral stenoza bagl niikslerin 6nlenmesi,
e Mitral kapak stenozunun effektif tedavisi,

e Hastalik progresyonunun monitorizasyonu olarak degerlendirilmelidir (94)

2.7.1. Mitral Kapak Stenozunda Medikal Tedavi

Enfektif endokardit proflaksisi, giincel klavuzlara gore onerilmez (95). Romatizmal
kapak hastalig1 olanlarda son akut romatizml ates atagindan sonra en az 10 y1l veya 40
yasina kadar (hangisi daha uzun ise) romatizmal atesin tekrarina karsilik uzun siire
proflaksi dnerilir. Yasam boyu proflaksi RKH siddetine ve GABHS maruziyetine gore
ylksek riskli hastalarda diisiiniilebilir (84). Anemi ve enfeksiyonlar cabuk ve agresif
olarak tedavi edilmesi gerekir. Semptomatik hastalar ve ciddi MS’si olan hastalar igin

agir egzersiz kontrendikedir.

Asemptomatik hastalarda ise; hafif MS olan hastalar 2-3 yilda bir, orta MS olan
hastalar 1-2 yilda bir ve ciddi MS olan ise en ge¢ yilda bir kere ekokardiyografi
kontrolleri yapilmalidir (84). Ozellikle semptomatik olan hastalarda ritmin siniis olup
olmamasi biiylik 6nem tagir. Siniis ritminde olan hastalarda kalp hiz1 kontrolii, tuz
kisitlamasi ve diiiretik tedavi yeterli iken, atriyal fibrilasyon gelisen hastalarda ise hiz
veya ritm kontrolii ve antikoagiilasyon biiylik 6nem tasir. Beta blokdrler veya non-
dihidropiridin kalsiyum kanal blokoérleri atriyal fibrilasyonlu ya da siniis ritmindeki
hastalarda hiz kontrolii amaciyla secilecek ilaglardir. Bu tedaviler egzersiz kapasitesini
artirabilirler. Ancak siniis ritminde olan hastalar i¢in dijital tedavisi hemodinamikleri
degistirmez ve genellikle hastalara bir faydasi dokunmaz, ancak bu tedavi atriyal

fibrilasyonu olan hastalarda ventrikiiler hiz1 azaltmak acisindan biiyiik 6nem tasir.

Atriyal fibrilasyon, LA diiz kaslarinin hipertrofisi sonras1 gelisir, kardiyak debide
%10-15lik azalmaya ve sol ventrikiil dolumu iizerine negatif etkiye neden olur, bu da
semptomlarin hizlanmasina sebep olur. Atiyal fibrilasyonlu hastalarda, siniis ritminin

saglanmasi i¢in anti-aritmik ilaglar kullanilabilir ancak anti-aritmik tedavinin etkinligi
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icin mitral stenozun diizeltilmesi gerekir (96). Kronik atriyal fibrilasyonun,
paroksismal, persistant veya permanant olmasi emboli riskini degistirmez. Daha

onceden bilinen;

- Pulmoner emboli,
- Sistemik emboli,
- Sol atriyal trombiis varligi,

- Kalici veya gegici atriyal fibrilasyonlu (6zellikle >70 yas) hastalar,

varfarin tedavisi, INR (International Normalized Ratio) degeri 2.0-3.0 olacak sekilde
baslanilmasi gerekir (84,97). Atriyal fibrilasyonda ritm kontrolii saglanmak istendigi
zaman, farmakolojik veya elektriksel yolla siniis ritmine g¢evirmek miimkiindiir.
Genellikle en az 3 haftalik etkin INR diizeylerinde antikoagiilasyon sonrasinda
kardiyoversiyon yapilmalidir. Eger kardiyoversiyon daha acil olarak gerekliyse, islem
Oncesi transozafagial ekokardiyografi ile sol atriyal trombiis dislandiktan sonra,
intravendz  unfraksiyonel heparin sonras1 elektriksel veya farmakolojik
kardiyoversiyon yapilir. Permanant atriyal fibrilasyonlu hastalarda siniis ritmine

¢evirme veya siniis ritminin idamesi nadiren basarilidir (98,99).

2.7.2. Perkiitan mitral balon valviiloplasti (PMBYV)

Mitral kapak stenozu olup semptomatik olmayan veya minimal semptomlar1 olan
hastalar yillarca yasayabilirler. Stenoz mekanik olarak diizeltilmezse, hastalik goreceli
olarak hizli ilerler ve prognozu daha sikintili hale sokar. MS’de darligin ilerleme orani
degiskenlik gosterir; 0.1-0.3 cm?*y1l arasindadir, ancak agir mitral kapak deformitesi
olan ve yiisek transmitral gradiyenti mevcut olan hastalarda bu oran daha hizli olur.
Asemptomatik hastalarda 5 yillik sag kalim %84 iken, semptomatik hastalarin
sagkalim1 %44°tiir (100). Semptomlar ortaya ¢iktig1 zaman (NYHA sinif II <) cerrahi

ya da perkiitan olarak tedavi endikasyonlar1 ortaya ¢ikar.

Kontrendikasyon olmadikga, effektif MKA <1 cm? m?-viicut yiizey alan1 (BSA),
normal ylizey alani olan kisilerde ise <1,5 cm? olan semptomatik hastalarda mitral
valvotomi endikedir. Orta veya ciddi MS’li hastalar asemptomatik olsalar dahi

pulmoner hipertansiyonun baslamasi (istirahat pulmoner arter basincit >50 mmHg,
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egzersizde >60 mmHg olmasi) da mekanik tedaviyi gerektirir. Tiim bu hastalar i¢in
mitral kapak yapis1 uygunsa, cerrahi girisim kontrendike veya yiiksek riskli ise ilk
secilecek yontem PMBYV yontemidir, uygun degilse cerrahi tedavidir (94). Bazen
anatominin uyumsuz ancak klinik olarak uyumlu olan hastalarda PMBYV baslangic

tedavisi olarak kullanilabilir. Asemptomatik olmasina ragmen PMBV;

Sol atriyumda yogun spontan ekokontrast (SEK) olmast,
Yiiksek tromboemboli riski veya emboli dykiisii,
Gebelik istegi,

Onemli kalp dis1 cerrahi gerekliligi,

NN

Yiiksek derecede hemodinamik dekompanzasyon riski (istirahat PABs > 50

mmHg) durumlarinda ENDIKEDIR (101).

PMBV’de transseptal kateterizasyon bu islemin en énemli basamaklarindan bir
tanesi ve Inoe balon teknigi en popiiler teknik olarak karsimiza ¢ikmakta (Sekil 11).
Mitral kapak stenozlu hastalarda PMBV islemi oOncesi ekokardiyografik olarak
Wilkins Eko Skoru ile bir skorlama yapilmalidir (Tablo 2). Bu skorlama 6zellikle hasta
secimi agisindan dnemlidir. Eko skoru <8 olan hastalarda optimal sonuglar alinirken,
skoru >11 olan hastalar da ise islem basarist iyi degildir. Skoru 9-11 arasinda olan
hastalar da ise suboptimal basarilar elde edilir. Cerrahi miidahalenin kontrendike
oldugu o6zel durumlar disinda Eko Skoru yiiksek olan hastalara PMBV islemi
uygulanmamalidir (102). TEE ile mitral kapak yapisin1 ve morfolojisini, eslik eden

MY ve sol atriyal trombiis net olarak degerlendirilir.
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Balon mitral

Transseptal gecig acikhkta

Erken inflasyon

Sekil 11. Perkiitan mitral balon valviiloplastide Inoe Balon Teknigi (Kaynak 103’ten
uyarlanmustir)

PMBYV i¢in en 6nemli kontrendikasyonlar mutlaka bilinmeli ve taramalar1 ona gore

yapilmalidir;

>

YV V V VYV V

Mitral kapak alan1 >1,5 cm?,

Sol atriyal trombiis varligi,

Orta — ciddi Mitral Yetersizligi,

Siddetli veya bikommissural kalsifikasyon,

Bypass cerrahisi gerektiren koroner arter hastaliginin olmasi,

Eslik eden siddetli aort kapak hastalig, trikiispit darlik ve yetmezliginin bir
arada olmas1 durumlarinda PMBY islemi KONTRENDIKEDIR.
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Islem basaris1 ve komplikasyonlar ekibin deneyimine ve hasta segimine bagh
olarak degisir. Girisim sonrasi ilk iyi sonuglar MKA >1,5 cm? olmasi ve mitral
yetersizligi derecesinin 2 veya daha az olmasidir. Bu iyi sonuglar %80 elde edilir.
Islemin komplikasyonlari ise; islem mortalitesi %0.5-4, hemoperikardiyum %0.5-10,
emboli %0.5-5, siddetli mitral yetersizligi gelismesi %2-10, acil cerrahi girisim

gerekmesi <%1’dir (104). 10 yillik sag kalim ise %30-70 arasindadir (105).

2.7.3. Mitral kapak stenozunda cerrahi tedavi

Giincel klavuzlara gore; semptomatik mitral kapak stenozunda ve asemptomatik
ciddi MS’li hastalarda kapak morfolojisi uygunsa ilk se¢ilecek yontem PMBV
yontemidir. Perkiitan islemin kontrendike oldugu ciddi MS’li semptomatik hastalarda,
asemptomatik ciddi MS’li hastalarda ve/veya ciddi MS’li vakada baska bir nedenle
operasyon planlanacaksa secilecek yontem ccerrahidir. MS’nin tedavisi i¢in ti¢ cerrahi

yontem mevcuttur;

1. Transatriyal veya transventrikiiler yaklagimla kapali mitral valviilotomi,
2. Direk gorlintii altinda kardiyo-pulmoner bypass yardimi ile yapilan agik
valviilotomi,

3. Mitral kapak degisimi (MVR)’dir (106,107).

Kapal mitral valviilotomi;

Kapali mitral valviilotomi yontemi giiniimiizde yerini perkiitan mitral
valviiloplastiye birakmis olup ozellikle Amerika Birlesik Devletleri’nde nadiren
kullanilmaktadir. Bu prosediir, kardiyo-pulmoner bypass olmaksizin fakat
transventrikiiler dilatér yardimi ile uygulanan bir yontemdir. Mitral yetersizligi, atriyal
tromboz veya valviiler kalsifikasyon ciddi degilse ve kordal flizyon/kisalma agir
degilse etkili bir prosediirdiir. Miimkiinse kapali valviilotomi bypass pompas1 hazir
iken uygulanmalidir. Eger cerrah yeteri kadar 1yi sonug elde edemez ise hasta kardiyo-
pulmoner bypassa alinarak direk goriintii altinda valviilotomi veya replasman

uygulanir (106-108).
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Ortalama mitral kapak alan1 1 cm? genisler, hastalarin yaklasik olarak %20-30’una
15-20 y1l sonra MVR gerekir. Biiylik bir seride hastane mortalitesi %1-2, agir mitral
yetmezligi %0.3 kadar olarak belirlenmistir (106,107).

Acik mitral valviilotomi;

Bu operasyon yontemi daha ¢ok mitral kapagin PMBYV i¢in fazla deforme veya fazla
kalsifiye olmus MS’li hastalar i¢in uygulanmaktadir. Kardiyo-pulmoner bypass
kullanilir ve kuru, sakin bir kalp elde etmek icin viicut sicaklig1 distiriiliir, kalp
durdurulur ve aort aralikli olarak okliize edilir. Trombiisler sol atriyum ve
appendiksten alinir ve postoperatif embolilerin potansiyel kaynagi olmasindan dolay1
appendiks ampute edilebilir. Kommissiirlere insizyon yapilir ve gerektiginde korda
tendinealar birbirinden ayrilir, papiller kaslar ayrilarak kapake¢iklar kalsiyumdan
debride edilir. Bypass kaldirildiktan sonra valviilotominin etkili olup olmadigini
anlamak i¢in sol atriyal ve ventrikiiler basinglar 6l¢iiliir. Etkili olmadig1 zaman yeniden
diizeltme islemi yapilabilir ya da tamir miimkiin olmadig1 zaman da ise replasmana

karar verilir.

Agik valviilotomi hastalarin %80’inde basit ve miimkiindiir. Operatif mortalite orani
%1°dir. 36-53 ay igerisinde mitral kapak degisimi i¢in operasyon oran1 %0-16’dir ve

10 yillik sag kalim oranlar1 %81-100’diir (106,107,109).

Mitral kapak degisimi (MVR);

Uygun secilmis hastalarda, mitral valviilotomi — balon anjioplasti, kapali veya agik
valviilotomi — mitral kapak orifisi alaninda anlamli genisleme saglayan ve ilerleme
gosteren hastaligin  klinik gidisatin1 olumlu yonde etkileyen disiik riskli bir
prosediirdiir. Mitral kapak darligi etkili bir sekilde ¢oziildiiglinde pulmoner arter
basinglar1 hizli ve kesin olarak diiser. Semptomatik kétiilesmeden dolayi ikinci bir
miidahaleye ihtiya¢ duyuldugunda, kapak genellikle daha kalsifiye ve ilk operasyon
zamanina gore daha fazla deformedir. Bundan dolay1 yeteri kadar rekonstriiksiyon

saglanamayabilir. Buna uygun olarak o zaman MVR genellikle gereklidir (110).
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Mitral kapak degisimi;

» Balon mitral valviiloplasti veya cerrahi mitral kapak onarimi miimkiin
olmadiginda siddetli mitral yetersizligi olan semptomatik hastalar,

» Kombine mitral kapak stenozu ve orta — agir siddetli mitral yetersizligi i¢in;
asirt kommissural kalsifikasyon, agir fibrozis ve subvalviiler fiizyon; ve daha
onceden valviilotomi operasyonuna girmis olanlar,

» Mitral stenozu olup kapak alan1 <1,5 cm? ve NYHA siif III veya IV olan ancak
valviilotomiye uygun olmayan hastalara ONERILIR.

Mitral pozisyonda daha uzun siire kullanilabildikleri ve zaten atriyal fibrilasyon
nedeni ile antikoagiilasyon ihtiyacinin olacagi mekanik protez kapaklar tercih
edilmelidir. Biyoprotez ve mekanik kapak secimleri hastalar bireysellestirilerek
yapilmalidir. Ornegin 65 yas alt1 siniis ritminde olan hastalarda biyoprotez kapaklarin
ileride bozulup deforme olma riski ve ikinci bir operasyon riskinin olmasi nedeniyle

mekanik kalp kapagi secimi mantikli olacaktir (107,111).

NYHA smif IV olan hastalarda operatif mortalite orani oldukga yiiksek oldugundan
dolayr (%10-20) miinkiinse hastalar bu asamaya gelmeden O©nce miidahale
edilmelidirler. Bircok merkezde izole MVR operasyonunun mortalitesi yas,
fonksiyonel kapasite, pulmoner arter basinci ve beraberinde bulundurdugu koroner
arter hastalig1 olmasina bagli olarak %3-8 arasinda bildirilmistir ve MS ve/veya MY ’si
olan 16.105 hastanin ele alindig1 biiyiik veri tabaninda ortalama operasyon mortalitesi
%6.4 olarak ‘the Society of Thoracic Surgeons National Database’de bildirilmistir.
Cerrahi sonras1 10 yillik sag kalim %70’tir. Yash hastalarda ve ameliyat 6ncesinde
belirgin kalp debisi diisiikliigii olanlarda uzun dénem prognoz kétiidiir. Pulmoner
hipertansiyon ve sag ventrikiil islev bozuklugu kotii prognoz igin ek risk faktorleridir

(103).
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2.8. Romatizmal Mitral Kapak Darhgi Progresyonunu Ongordiiren
Parametreler

Romatizmal mitral kapakta darlik progresyonuna yonelik yapilan ilk ¢aligmalar
Dubin ve arkadaslarinin 1970’11 yillarda yaptig1 kardiyak kateterizasyon ¢alismalaridir
(6). Hastaligin ilk donemlerinde romatizmal mitral darlik iizerine sadece aktif
romatizmal siirecin etkili oldugu diisiiniilmiistiir. Ancak bu ¢alisma ile sadece aktif
romatizmal siirecin etkili olmadig1 anlasilmistir. Romatizmal kalp hastaligi, kronik
inflamatuar bir hastaliktir. Darlik gelisen hastalarda artmis inflamasyon, bozulmus
endotel disfonksiyonu ile iliski oldugu calismalar mevcuttur (112,113). Bununla
beraber Brezilya’da yapilan prospektif bir ¢alismada kronik romatizmal mitral kapak
hastaligina ilerleme siireci i¢in Ui¢ risk faktorii tanimlanmustir; karditin siddeti,
romatizmal atesin niiksetmesi ve diisiik sosyoekonomik diizeydir (8). Diisiik
sosyoekonomik diizeyin oOzellikle ¢ocuk ve yashh bireylerde malniitrisyon ile

seyrettigine dair ¢alisma mevcuttur (9,10).

Tek basma albiimin, viicut agirligi, viicut kitle indeksi, kolesterol vb. gibi
parametreler malniitrisyonu ve/veya beslenme durumunu belirlemek i¢in kullanilan ve
cogunlukla yanlis degerlendirilen indekslerdir (114). Beslenme durumunun
degerlendirilmesinde gelistirilen Geriatrik Niitrisyonel Risk Indeksi (GNRI),
Prognostik Niitrisyonel Indeks (PNI), Controlling Nutritional Status (CONUT) skoru

gibi zenginlestirilmis objektif skorlamalar kullanilmaktadir.

2.8.1. Prognostik niitrisyonel indeks (PNI)

Beslenme durumunun degerlendirilmesinde gelistirilen GNRI, PNI ve CONUT
skoru gibi zenginlestirilmis objektif skorlamalar kullanilmaktadir. PNI, albiimin ve
lenfosit sayilarinin belli oranlarda ¢arpimi ile hesaplanan ve hastanin hem inflamatuar
hem de beslenme durumunu ortaya koyan skorlamadir (115,116). Baslangicta
gastrointestinal cerrahi Oncesi immiinolojik durumu ve riskleri tahmin etmeyi
amaclasa da son yillarda kolorektal kanser, mide kanseri, malign plevral mezotelyoma,
hepatoselliiler karsinom ve pankreas kanseri gibi pek ¢ok solid tiimorlerde prognoz ile

cok yakin iligkisi oldugu tespit edilmistir (116-122). PNI skoru albiimin ve periferik
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kandaki total lenfosit sayis1 ile hesaplanir; ©* 10 x alblimin (g/dl) + 0.005 x total lenfosit

sayist /mm?*’’ seklinde formiiliize edilmistir.

Malniitrisyon, azalmis bagigiklik sistemi, bozulmus solunum fonksiyonu, zayif yara
iyilesmesi ve kardiyak hastalarin hastanede yatis siirelerini uzatma gibi cesitli
sorunlara sebep olmakta (123-126). PNI, ¢ogunlukla kanser hastalarinin prognostik
degerlendirilmelerinde kullanilmakta olup son zamanlarda kalp hastaliklar1 {izerine de
cesitli calismalar1 mevcuttur. Ozellikle kalp yetersizligi, akut miyokardiyal enfarktiis
tablolarinda sik olarak prognostik degerlendirme amaciyla ¢alismalar artmaya baslad1

(127-130).

2.8.2. Controlling nutritional status (CONUT) skoru

Malniitrisyonun kalp yetmezligi, iskemik inme, kanser ve kronik bobrek hastaligi
olanlarda daha kotii klinik sonuglarla iliskili oldugu bilinmektedir (131-133). Tek
baslarina alblimin, viicut agirligi, viicut kitle indeksi, kolesterol vb. gibi parametreler
daha o6nceden deginildigi gibi beslenme durumunu belirlemek i¢in kullanilan ve
cogunlukla yanlis degerlendirilen indekslerdir (114). Beslenme durumunun
degerlendirilmesinde objektif olarak kullanilan CONUT skoru gibi zenginlestirilmis

skorlamalar bu parametrelerin yerini almistir.

CONUT, hastanin beslenme durumunu 6grenmek icin kullanilan yeni onerilen bir
puanlama sistemidir (134). CONUT skorlamasi, ilk defa 2005 yilinda Ignacio ve
arkadaslarinin ortaya attig1 ve gelistirdigi ve yatan hastalarin beslenme durumunun
degerlendirilmesi igin gelistirilen bir skorlama sistemidir (114). Onceki ¢alismalarda
daha ¢ok hastanin beslenme durumunu ve/veya bagisiklik durumunun
degerlendirilmesinde kullanilsa da 6zellikle son yapilan caligmalarda gastrointestinal
kanser hastalarinin prognozunun 6ngoriilmesinde yararliligini kanitlamistir (135,136).
CONUT, bir kan muayenesinde elde edilen verilerden kolayca hesaplanir ve hastane
ortamlarinda hastalarin kapsamli bir sekilde degerlendirilmesine olanak saglar.
CONUT, serum albiimin konsantrasyonu, periferik kandaki total kolesterol seviyesi
ve periferik kandaki total lenfosit sayisindan hesaplanir ve hastanin beslenme ve

bagisiklik durumunu yansitir (Tablo 3).
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Tablo 3. Controlling nutritional status (CONUT) skoru puanlama sistemi (114)

Serum Albumin 3,5¢< 3,0-3,49 2,5-2,99 2,52
(g/dl)
Albumin-Skoru 0 2 4 6
Total Kolesterol 180 < 140-179 100-139 100 2
(mg/dI)
Kolesterol-Skoru 0 1 2 3
Total lenfosit 1600 < 1200-1599 800-1199 800 2
sayls
(TLS/mm?)
Lenfosit-Skoru 0 1 2 3

CONUT,  ozellikle  gastrointestinal  kanser  hastalarinin ~ prognostik
degerlendirmelerinde sikc¢a kullanilan bir skorlama yontemi olsa da son zamanlarda
akut kalp yetersizligi, enfektif endokardit, perkiitan koroner girisim gibi alanlarda da
prognostik bir belirte¢ olarak degerlendirilen bir skorlama yontemi oldugu ¢aligmalar

da mevcuttur (137-140).
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3. CALISMANIN AMACI

Romatizmal mitral kapakta darlik progresyonuna yonelik literatiirde fazla ¢alisma
yoktur. Yapilan ilk c¢alismalar Dubin ve arkadaslariin 1970’11 yillarda yaptigi
kardiyak kateterizasyon ¢alismalaridir (6). Hastaligin ilk dénemlerinde romatizmal
mitral darlik iizerine sadece aktif romatizmal siirecin etkili oldugu diisiiniilmiistiir.
Ancak bu calisma ile sadece aktif romatizmal siirecin etkili olmadig1 anlasilmistir.
Darlik gelisen hastalarda artmis inflamasyon, bozulmus endotel disfonksiyonu oldugu
caligmalar saptanmis (112,1113). Bu da bize romatizmal kalp hastaliginin kronik
inflamatuar bir hastalik olabilecegini diislindiirir. Bununla beraber Brezilya’da
yapilan bir prospektif ¢alismada kronik romatizmal mitral kapak hastaligina ilerleme
siireci i¢in li¢ risk faktorii tanimlanmistir; karditin siddeti, romatizmal atesin
niiksetmesi ve diisiik sosyoekonomik diizeydir (8). Romatizmal mitral kapak darlik
progresyonunda diisiik sosyoekonomik diizeyin (6zellikle annenin diisiik egitim
diizeyi) bir risk faktorii oldugu biliniyor. Diislik sosyoekonomik diizey 6zellikle yash
ve ¢ocuk bireylerde malniitrisyona neden olduguna dair ¢calismalar mevcuttur (9,10).
Dolayisiyla diisiik sosyoekonomik diizeyin yol actigi malniitrisyonun da RKH

progresyonunda risk prediktorii olabilecegine dair fikir vermektedir.

Hem beslenme durumunun hem de immiinolojik durumun degerlendirilmesinde
kullanilan objektif skorlamalar mevcuttur. Ozellikle, PNI ve CONUT skorlari,
zenginlestirilmis objektif skorlamalar olup son yillarda gastrointestinal kanser ve
cesitli kardiyovaskiiler hastaliklarin prognozunda bagimsiz risk faktorii oldugu

kanitlanmastir (116,127,137).

Romatizmal mitral kapak darligi siddetinin beslenme durumu ile olan iligkisi
bakimindan elimizde yeteri kadar veri bulunmamaktadir. Biz bu ¢alisgmamizda klinik
olarak anlamli olan orta-ileri romatizmal mitral kapak stenozlu hastalarda kapaktaki
darlik siddeti ile malniitrisyon ve beslenme durumunun degerlendirilmesinde

kullanilan PNI ve CONUT skorlar1 arasindaki iliskiyi incelemeyi amagladik.
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4. GEREC VE YONTEMLER

4.1. Etik Kurul Onay1
Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nca 25.03.2021

tarihinde 192 numarali protokol numarasi ile onaylanmistir.

4.2. Calisma Tasarim

Calismamiz tek merkezli, retrospektif, analitik, vaka-kontrol ¢alismasidir. Orta
ve/veya ileri romatizmal mitral stenozlu hastalar ile saglikli kontrol hastalar1 galismaya
dahil edildi. Calismamiz retrospektif oldugundan dolay1 bilgilendirilmis onam formu
hazirlanmadi. Hastalarin Kardiyoloji poliklinigine ilk bagvurusu sirasinda calisilmig
olan hemogram, biyokimya, lipit profili, demografik ozellikleri, risk faktorleri,
elektrokardiyogram ve transtorasik ekokardiyografi verilerine hastane bilgi isletim

sisteminden taranarak ulagildi.
Hastalarin kan o6rnekleri ve ekokardiyografik verileri;

Calismaya dahil edilen tiim hastalardan kardiyoloji polikliniginde, kan alma
biriminde, oturur pozisyonda, 6n kolun o6n yiiziinden kanlar alindi. Hemogram;
Hemoglobin, Hematokrit, lenfosit ve notrofil sayisi, biyokimyasal parametreler;
glukoz, kreatinin, albiimin, alanin aminotransferaz, aspartat aminotransferaz ve lipit

profili degerleri kaydedildi.

Lipit seviyeleri ile ilgili 6l¢iimler oda sicakliginda 3000 devirde santrifiijle ayrilan
serumda yapilmistir. Total kolesterol, trigliserid, yliksek dansiteli kolesterol, Konelab
kitlerle Konnelab 60i ve Thermo Clinical Labsystems (Thermo Clinical Labsystems

Oy Ratostic 2, Vantae, Finland) cihazlarinda degerlendirilmeye alinmistir.

Hastalarin beyaz kiire, eritrosit, hemoglobin, hemotokrit diizeyleri K3 EDTA’l1 tiipe
alan kanda oda sicakliginda 2 saat bekletildikten sonra, Sysmex SE 9000 analyzer
(Roche Diagnostics, Germany) cihazinda belirlenmistir. Biyokimya parametreleri

rutin olarak hastane kardiyoloji biyokimya laboratuvarinda 6l¢iildii.
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Kardiyoloji poliklinigine kabulde hastalarin tiim ekokardiyografik verileri

transtorasik iki boyutlu ekokardiyografi ile yapilmistir (Vivid S6, GE Medical
Systems, USA).

4.3. Hasta Secimi

Calismamiza Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji poliklinigine Ocak-2012

ile Aralik-2020 tarihleri arasinda basvuran orta-ileri RMKS tanili 121 hasta ile

karakteristik ozellikleri eslestirilmis 42 tane sagliklt kontrol grubu olacak sekilde
toplam 163 hasta dahil edildi.

Calismaya dahil edilme kriterleri;

l.
2.
3.

18 yasindan biiyiik olan,

Romatizmal mitral kapak hastalig1 tanis1 almig olan,

Ekokardiyografik olarak romatizmal mitral kapak alani planimetrik ve/veya
pressure half time yontemi ile < 1,5 cm? ve kapak iizerinden alinan ortalama
gradiyent > 5 mmHg olan,

Modifiye simpson yontemiyle 2D ekokardiyografide ejeksiyon fraksiyonu
> %50 olan hastalar dahil edildi.

Dislama kriterlert,

e A A R e B

Bilinen malignite,

Bilinen aktif inflamatuar hastalik,

[k basvuru sirasinda, ekokardiyografi disinda verileri bulunmayan hastalar,
Tan1 esnasinda gebeligi olan,

Kolestrol diisiiriicii ila¢ kullanan,

Kronik bobrek hastaligi olanlar (Evre 4-5),

Modifiye simpson yontemi ile 2D ekokardiyografide ejeksiyon fraksiyonu
< %150 olan hastalar ¢alisma dis1 birakildi.

Kontrol grubu hastalarinin dahil edilme kriterleri;

1.

18 yasindan biiyiik olmak,
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2. Transtorasik ekokardiyografik olarak romatizmal kapak hastaligi veya kalp
kapak hastalig1 tanisin1 almamis olmak,

3. Basvuru sirasinda aktif inflamatuar hastaliginin olmamasi,

4. Modifiye simpson yontemi ile 2D ekokardiyografide ejeksiyon fraksiyonu
> %50 olanlar calismaya dahil edildi.

Kontrol grubu hastalarinin diglama kriterleri;

1. Bilinen malignite,

Bilinen aktif inflamatuar hastaligin olmasi,
Gebeligi olan,

60 yasindan biiyiik olanlar,

Kronik bobrek hastaligi olanlar (Evre 4-5),

Kolesterol diisiiriicii ila¢ kullananlar,

S A T

Modifiye simpson yontemi ile 2D ekokardiyografide ejeksiyon fraksiyonu
< %150 olan hastalar ¢alisma dis1 birakildi

4.4. Istatiksel Analiz
Tiim analizler SPSS siirtim 25.0 ile yapildi (SPSS Inc., Chicago, Illinois, USA).

Siirekli degiskenlerin dagilimlarinin normal olup olmadigi Kolmogorov-Simirnov ve
Shapiro-Wilk testleri ile belirlendi. Tanimlayicr istatistikler normal dagilim gosteren
siirekli degiskenler icin ortalama =+ standart sapma bi¢iminde, normal dagilim
gbstermeyen siirekli degiskenler ise median ve Interquartil Range (IQR) bigiminde ve
nominal degiskenler ise olgu sayist ve (%) olarak ifade edildi. Normal dagilim
gosteren siirekli degiskenler Student-t testi, normal dagilim gostermeyen siirekli
degiskenler ise Mann Whitney-U testi kullanilarak karsilastirildi. Kategorik

degiskenlerin karsilagtirllmasinda Ki-kare testi veya Fischer Exact testi kullanildi.

Normal dagilim gosteren parametreler arasindaki iligkinin degerlendirilmesinde
Pearson korelasyon testi, normal dagilim goéstermeyen parametreler arasindaki
iligkinin incelenmesinde Spearman’s rho korelasyon testi kullanildi. Pearson
korelasyon analizlerinde, korelasyon katsayisi (r) hesaplandi. Korelasyon katsayist; 0

ile 0.25 arasinda olanlar zayif korelasyon, 0.25 ile 0.50 arasinda olanlar orta
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korelasyon, 0.50 ile 0.75 arasinda olanlar iyi korelasyon, 0.75 ile 1.00 arasinda olanlar

miikemmel korelasyon olarak tanimlandi.

Ayrica korelasyonlarin anlamlilik testleri de yapilip anlamlilik derecesi olarak da
bilinen p-degerleri verildi. Elde edilen verilerin istatistiksel olarak anlamlilik diizeyi

“p” degeri ile yorumlandi. P<0.05 degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Multivariate lojistik regresyon analizi romatizmal mitral kapak darligi varligini
ongormede bagimsiz belirleyicileri degerlendirmek igin kullamldi. Iki grup arasinda
anlamli farklilik tespit edilen degiskenler lojistik regresyon modeline dahil edildi ve
sonuclar %95 giliven araliginda elde edildi ve odds oranit (OR) olarak ifade edildi.
Ayrica, PNI'nin tanisal performansini ve cut-off degerini belirlemek icin ROC (

(Receiver Operating Characteristics Curve) analizi yapildi.
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5. BULGULAR

5.1. Demografik ve Klinik Veriler

(Calisma popiilasyonu orta romatizmal mitral kapak stenozu tanili 99, ileri
romatizmal mitral kapak stenozu tanili 22 ve kontrol grubunu olusturan saglikli 42

hasta olmak iizere toplam 163 hastadan olusmaktaydi.

Hastalarin ortalama yast 41,5£10,2 idi. Romatizmal mitral kapak stenozlu
hastalariin ortalama yas1 41,6+10,5 ve kontrol grubu hastalarinin ortalama yas1 41,2
+9,1 saptandi. iki grubun yas ortalamalar1 arasinda istatiksel olarak anlamli fark yoktu
(p=0.856). Tiim popiilasyonda hastalarin %77’si kadin cinsiyet olup gruplar arasinda
istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0.051). Gruplar arasinda demografik ve

klinik bulgular agisindan istatiksel olarak anlamli fark yoktu (Tablo 4).

Tablo 4. Hasta ve kontrol grubunun demografik ve klinik verileri
RMKS Grubu Kontrol Grubu  p Degeri

(n=121) (n=42)
Yas (y1l) 41.6 (£ 10.5) 41.2 (£9.1) 0.856
Kadin Cinsiyet, n (%) 99 (81) 28 (66) 0.051
Hipertansiyon, n (%) 15 (12) 409 0.617
DM, n (%) 12 (10) 2(5) 0.304
Hiperlipidemi, n (%) 16 (13) 5(12) 0.826
Sigara, n (%) 36 (30) 11 (26) 0.661
Iskemik SVO, n (%) 4 (3) 0 (0) 0.233
KAH, n (%) 2(2) 0(0) 0.402
Sistolik (mmHg) 120 (115-125) 120 (115-120) 0.372
Diyastolik (mmHg) 70 (70-75) 70 (65-70) 0.067

DM: Diyabetis mellitus, KAH: Koroner arter hastaligi, SVO: Serebrovaskiiler olay
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5. 2. Hasta ve Kontrol Grubunun Ekokardiyografi Verileri

Romatizmal mitral kapak stenozu (RMKS) hastalarinda planimetrik yontemle
mitral kapak alan1 (MKA) 1,3 (1,0-1,4) cm?, Pressure Half Time (PHT) yontemi ile
MKA 1,3 (1,0-1,4) cm?, transmitral maksimum gradiyent (Pmax) 20 (16-25) mmHg,
ortalama gradiyent (Pmean) 10 (8-13) mmHg; Sistolik pulmoner arter basinci (PABs)
40 (30-50) mmHg olarak ol¢tildii.

2B ekokardiyografi ile parasternal uzun akstan 6lgiilen sol atriyumun (LAD) 6n arka
cap1 RMKS grubunda kontrol grubuna oranla anlamli olarak yiiksek 6l¢iildii (sirasiyla;
medyan 46 (43-51) mm, 35 (33-37) mm, p<0.001). iki grup arasinda sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonu (EF), sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap1 (LVDD), interventrikiiler
septum kalinligr (IVS) bulgulari agisindan istatiksel olarak anlamli fark izlenmedi.
RMKS olan hastalarda trikiispit kapak yetersizligi ve mitral kapak yetersizliginin sik
eslik ettigi goriildii (Tablo 5).

Tablo 5. Hasta ve kontrol grubunun ekokardiyografi verileri

RMKS grubu Kontrol Grubu p Degeri

(n=121) (n=42)

Ejeksiyon Fraksiyonu, % 60 (+2) 60 (+2) 0.359
LAD (mm) 46 (43-51) 35 (33-37) <0.001
LVDD (mm) 46 (43-49) 46 (45-47) 0.991
IVS (mm) 10 (8-11) 10 (9-11) 0.212
MKA, planimetrik (cm?) 1,3 (1-1,4)
MKA, PHT (cm?) 1,3 (1-1,4)
TMPmax (mmHg) 20 (16-25)
TMPmean (mmHg) 10 (8-13)
PABs (mmHg) 40 (30-50)
Romatik Aort+Mitral n (%) 55 (46)
Trikispit Yetersizligi n (%) Hafif 75 (62)

Orta 28 (23)

Ileri 7 (6)
Mitral Yetersizligi n (%) Hafif 49 (40)

Orta 23 (19)

fleri 2 (2)
Aort Yetersizligi n (%) Hafif 40 (33)

Orta 14 (12)

fleri  1(1)

iVS: interventrikiiler septum, LAD: Sol atriyum ¢api, LVDD: Sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap,
MKA: Mitral kapak alani, PABS: Pulmoner arter sistolik basinci, PHT: Basin¢ yarilanma
zamani, TMPmax: Transmitral maksimum basing, TMPmean: Transmitral ortalama basing,
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5.3. Laboratuvar Bulgularn

Iki grup karsilastirildiginda; periferik kandaki lenfosit sayilar1 agisindan gruplar

arasinda istatiksel olarak anlamli fark izlenmedi (p=0.250).

Iki grup arasinda; nétrofil sayis1 kontrol grubuna oranla RMKS grubunda daha
yiiksek saptandi ve istatiksel olarak anlamli fark izlendi (p=0.009). Platelet ve
hematokrit ise RMKS grubuna oranla kontrol grubunda daha yiiksek saptandi ve
istatiksel olarak anlamli fark izlendi (sirasiyla; p=0.004, p=0.005) (Tablo 6)

iki grup karsilastirldiginda; glukoz, kreatinin, alanin aminotransferaz, aspartat
aminotransferaz, trigliserid, total kolesterol degerleri agisindan iki grup arasinda

istatiksel olarak anlamli fark izlenmedi (Tablo 6).

Alblimin, RMKS grubunda 3,6 (3,2-4,0) gr/dl ve kontrol grubunda 4,3(4,1-4,5)
gr/dl (p<0.001), MDRD (modification of diet in renal disease) formiilii ile hesaplanan
glomertiler filtrasyon hizi (GFR) RMKS grubunda 102,7 (+24) ve kontrol grubunda
117 (£22) (p<0.001), yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) ise RMKS grubunda 42
(x12) ve kontrol grubunda 50 (x11) (p=0.001) olacak sekilde iki grup arasinda
istatiksel olarak anlamli fark izlendi (Tablo 6).

51



Tablo 6. Hasta ve kontrol grubunun laboratuvar bulgulari

RMKS Grubu Kontrol Grubu  p Degeri
(n=121) (n=42)
Glukoz, mg/dl 110 (90-115) 96 (90-102) 0.083
GFR, mL/dk/1.73 102,7 (£24) 117 (£22) <0.001
Kreatinin, mg/dl 0,7 (0,65-0,8) 0,66 (0,57-0,76)  0.066
ALT, U/L 17 (13-25) 16 (14-24) 0.961
AST, U/L 22 (18-28) 19 (17-24) 0.079
Albiimin, g/dl 3,6 (3,2-4,0) 4,3 (4,1-4,5) <0.001
TGL, mg/dl 110 (81-180) 116 (89-156) 0.685
TKOL, mg/dl 172 (+41) 179 (+40) 0.352
HDL, mg/dl 42 (£12) 50 (£11) 0.001
HCT, % 39 (36-41) 41 (38-44) 0.005
PLT, 10/pul 248 (199-302) 284 (235-342) 0.004
LENFOSIT, sayy/mm? 2005 (+633) 2152 (+736) 0.250
NOTROFIL, 1073/l 5,6 (4,4-7.4) 4,6 (3,8-5,8) 0.009

GFR: Glomerdiler filtrasyon hizi, ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz
HDL: Yuksek yogunluklu lipoprotein, HCT: Hematokrit, PLT: Platelet,, TGL: Trigliserid, TKOL:
Total kolesterol

5.4. PNI ve CONUT Skoru Degerleri

Iki grub karsilastirildiginda; PNI skoru, RMKS grubunda 47,2 (41,3-51,0) ve
kontrol grubunda 52,1 (50,3-55,7) (p<0.001); CONUT skoru ise RMKS grubunda 2
(1-4) ve kontrol grubunda 1 (0-2) (p=0.002) olacak sekilde iki grup arasinda istatiksel
olarak anlamli fark saptandi (Tablo 7).

Tablo 7. Hasta ve kontrol grubunun PNI ve CONUT skoru degerleri

RMKS Grubu Kontrol Grubu p Degeri
(n=121) (n=42)
PNI skoru 47,2 (41,3-51) 52,1 (50,3-55,7) <0.001
CONUT skoru 2(1-4) 1 (0-2) 0.002

CONUT: Controlling nutritional status, PNI: Prognostik nitrisyonel indeks
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5.5. Korelasyon Analizi

Planimetrik MKA yontemi ile PNI skoru ve CONUT skoru arasinda korelasyon
analizi yapildiginda PNI ile orta diizeyde ve pozitif yonde (r= 0,251 , p=0.006),
CONUT ile zayif diizeyde ve negatif yonde (r=-0,234 , p=0.001) korelasyon olup
ikisi de istatiksel olarak anlamli saptandi. Pressure Half Time (PHT) MKA yontemi
ile PNI skoru arasinda orta diizeyde ve pozitif yonde (r= 0,253 , p=0.005), CONUT
skoru arasinda ise zayif diizeyde ve negatif yonde (r=-0,245 , p=0.007) korelasyon
olup ikisi de istatiksel olarak anlamli saptandi (Tablo 8).

Tablo 8. Korelasyon analizi

PNI CONUT
l's p rS p
Yas 0,271 <0.001 -0,324 <0.001
LAD, mm -0,317 <0.001 0,142 0.007
MKA, PHT, cm? 0,253 0.005 - 0,245 0.007
MKA, planimetrik, cm? 0,251 0.006 -0,234 0.001
TMPmean, mmHg 0,267 0.003 0,259 0.004
HCT, % 0,406 <0.001 -0,385 <0.001
Lenfosit, sayr/ mm? 0,569 <0.001 - 0,497 <0.001
Kreatinin, mg/dl 0,183 0.019 -0,310 <0.001
Albumin, g/dl 0,843 <0.001 -0,615 <0.001
TKOL, mg/dl 0,219 0.007 -0,514 <0.001
HDL, mg/dl 0,174 0.027 -0,241 0.002
TGL, mg/dl 0,125 0.112 - 0,285 <0.001

HCT: Hematokrit, HDL: Yiksek yogunluklu lipoprotein, LAD: Sol atriyum ¢api, MKA: Mitral
kapak alani, rg: Spearman’s rho korelasyon katsayisi, TGL: Trigliserid, TKOL: Total kolesterol
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5.6. ROC Analizi

Korelasyon analizinde, romatizmal mitral kapak hastalarinda mitral kapak alani ile
Prognostik Niitrisyonel Indeks (PNI) skoru arasinda orta derecede pozitif yonde
korelasyon saptandi. ROC analizinde PNI skoru 51,02 cut-off deger alindiginda %75
sensitivite ve %72 spesifite ile orta-ileri diizeyde romatizmal mitral kapak stenozunu

Ongordiirdiigiinii saptadik (Tablo 9) (Sekil 12).

Tablo 9. ROC analizi

%095 Giiven Aralig
AUC p degeri | altdeger - iistdeger | Cut-off sensitivite | spesifite

0,797 <0.001 0,727 - 0,866 51,02 %75 %72

AUC: Egri altinda kalan alan

ROC Curve

10 —
,:’_'_’_Tf'x

0,8

0,6

Sensitivity

04

0.2

0,0
0.0 02 04 0B 08 1.0
1 - Specificity

Sekil 12. Mitral kapak darlig1 ile PNI skoru arasindaki iliskinin ROC analizi grafigi
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5.7. Multivariate Lojistik Regresyon Analizi

Romatizmal mitral kapak hastalarinda, orta-ileri RMKS varligin1 6ngordiiren
faktorleri saptamak icin multivariate lojistik regresyon analizi yapildi. iki grup
arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik bulunan PNI skoru, CONUT skoru, yas,
hematokrit, platelet sayisi, glomeriiler fitrasyon hizi (GFR) (kreatinin yerine) ve
notrofil sayis1 parametreleri multivariate lojistik regresyon analizine dahil edildi.
Bilesenleri ortak oldugundan dolay1 PNI ve CONUT igin ayr1 ayri logistik regresyon

analizi yapildi.

PNI ve CONUT dahil edilerek yapilan iki ayr1 multivariate lojistik regresyon
analizinde romatizmal mitral kapak stenozu hastalarinda, mitral kapak stenozunun
ciddiyetini ongordiiren bagimsiz risk faktorler olarak PNI skoru, CONUT skoru,
hematokrit ve GFR oldugunu tespit ettik. Buna gore PNI skorundaki diistikliik
(p<0.001) (Tablo 10a) ve CONUT skorundaki yiikseklik (p=0.002) (Tablo 10b)

RMKS varliginin bagimsiz 6ngordiirticiileri oldugunu saptadik.

Tablo 10a. Multivariate lojistik regresyon analizi; PNI dahil

%95 Giiven Arahgi
OR alt simir - st simir p degeri
Yas 1,014 0,964 - 1,066 0.592
HCT, % 0,897 0,807 - 0,996 0.043
PLT, 1073/l 0,997 0,991 - 1,002 0,255
Notrofil, 1073/ul 1,003 0,775 - 1,298 0.982
GFR, ml/dk/1.73 0,953 0,931 - 0,976 <0.001
PNI 0,803 0,724 - 0,890 <0.001

Tablo 10b. Multivariate lojistik regresyon analizi; CONUT dahil

%95 Giiven Arah@
OR alt simmr - st simir p degeri
Yas 1,010 0,966 - 1,063 0.592
HCT, % 0,865 0,781 - 0,957 0.005
PLT, 1073/ul 0,995 0,990 - 1,001 0.096
Notrofil, 1073/l 1,089 0,858 - 1,383 0.484
GFR, ml/dk/1.73 0,950 0,926 - 0973 <0.001
CONUT 1,847 1,261 - 2,703 0.002

CONUT: Controlling nutritional status, GFR: Glomerdler filtrasyon hizi, HCT: Hematokrit, PLT:
Platelet, PNI: Prognostik nltrisyonel indeks, OR: Odds orani,
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6. TARTISMA

Calismamizda; romatizmal mitral kapak stenozu hastalarinda, orta-ileri mitral
kapak darlig1 varlig1 ile PNI ve CONUT skorlar1 arasinda istatiksel olarak anlamli
iligki tespit ettik. Buna gore PNI skorundaki diisiiklik ve CONUT skorundaki
yukseklik romatizmal mitral kapak darligimnin varhi§imi 6ngérmede bagimsiz risk

faktorleri olduklarini saptadik.

Akut romatizmal atesin komplikasyonu olan romatizmal kalp hastaligi (RKH),
gelismekte olan tilkelerde kardiyak morbidite ve mortalitenin 6nemli sebeplerindendir.
En sik kronik RKH mitral kapak stenozudur. Romatizmal mitral kapak stenozu
(RMKS), dekstriiktif kapaklar, kronik inflamasyon ve sistemik endotel disfonksiyonu
ile seyreden otoimmiin ve progressif bir hastaliktir (7,11,113,141). RMKS
progresyonuna yonelik risk faktdrleri igin yapilmus fazla ¢alisma yoktur. Ik olarak
1970 yillarinda Dubin ve ark. RMKS tanili 42 hasta ile yaptiklar1 c¢alismada,
RMKS’nin stabil bir hastalik olmadigini progressif bir hastalik oldugunu ve bu siirecte

sadece aktif romatizmal siirecin etkili olmadig: fikrini ortaya atmislar (6).

Literatiirde, RKH kronik inflamasyona sahip bir hastalik olduguna dair ¢esitli
calismalar mevcuttur (6,7,142,143). Ornegin 2015 yilinda Polat ve arkadaslarmin
yaptigi caligmada kronik inflamasyonun belirteci olan Pentraxin-3 (PTX-3)
molekiiliiniin kontrol grubuna oranla RMKS hastalarda daha yiiksek oldugu tespit
edilmis. Calisma sonucunda PTX-3 diizeyi ile RMKS arasinda negatif yonde orta
derecede istatiksel olarak anlamli korelasyon tespit saptanmis (6). Ayni sekilde
RKH’nin kronik inflamasyon ile seyrettigine dair Guilherme ve arkadaglarinin
yaptiklar1 ¢alismada hem akut romatizmal atesi hem de kronik romatizmal kalp
hastalig1 olan hastalarda, valviiler yapilardan agirlikli olarak interferon-gama ve tiimér
nekrozis faktor alfa (TNF- a) gibi sitokinlerin salinmakta oldugunu tespit etmisler (7).
RMKS olan hastalarda mitral kapak cerrahisi sonrasi kronik C-reaktif protein (CRP)
yuksekligi diismeye baglamis, bu da kronik inflamasyon kaynaginin kapagin kendisi

oldugunu diisiindiirmekte (11).

RMKS’lu hastalarda sadece valviiler inflamasyonla seyreden bir hastalik degildir.
Ayn1 zamanda sistemik endotel disfonksiyonu tespit eden caligmalar da mevcuttur

(113,11). 2008 yilinda Tekin ve ark. RMKS olan hastalarda endotel disfonksiyonu
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varhigini tespit etmek i¢in yaptig1 ¢calismada kontrol grubuna kiyasla RMKS’1i grupta
flow-mediated dilatation belirgin olarak diisiik saptanmistir (113). Ayn sekilde 2007
yilinda Demircan ve ark. RMKS’li hastalarda yaptiklar1 calisma ile endotel
disfonksiyonu gostergelerinden biri olan karotis arterin intima Media Kalinlig1 (IMK)
kontrol grubuna oranla RMKS’li hastalarda belirgin olarak yiiksek bulunmustur (11).
Endotelyal hiicreler lizerinde koruyucu 6zelligi olan HDL kolesteroliin, ¢calismamizda
RMKS grubunda kontrol grubuna oranla diisiik olarak saptanmasi ¢calismamizda hasta

grubunda endotel disfonksiyonu olabilecegini diisiindiirmektedir (144).

Endotel disfonksiyonu ve inflamasyonla birlikte diisiik sosyoekonomik diizeyin
RKH progresyonunda risk prediktorii olduguna dair ¢aligma mevcuttur (8). 2005
yilinda Brezilya’da Meira ve ark. yaptig1 calismada romatizmal atesin ¢ocuklarda ve
adolesan yastaki bireylerde, siddetli romatizmal kapak hastalig1i {izerindeki
belirleyicileri olarak; orta veya siddetli kardit dykiisii, tekrarlayan akut romatizmal ates
ve diisiik sosyoekonomik diizey (6zellikle annenin diisiik egitim diizeyi) oldugunu
tespit etmisler (138). Bununla birlikte diisiik sosyoekonomik diizeyin 6zellikle ¢ocuk
ve yagh bireylerde malniitrisyona neden olduguna dair ¢alismalar mevcuttur (9,10).
Bu durum dolayli olarak diisiik sosyoekonomik diizeyin yol ac¢tig1 malniitrisyonun da
RKH progresyonunda risk prediktorii olabilecegine dair fikir vermektedir. Ayrica
diinya genelinde RKH daha c¢ok malniitrisyonun sik goriildiigii az gelismis ve
gelismekte olan iilkelerde olmasi (4,5) malniitrisyonun da RKH ile iligkisi

olabilecegini diistindiirtiir.

Malniitrisyon, diinya genelinde 6zellikle az gelismis ve gelismekte olan tilkelerde
diisiik sosyoekonomik diizeyin neden oldugu ve en 6nemli saglik sorunlarindan biridir.
Beslenme durumunun degerlendirilmesinde tek basina alblimin, viicut agirligi, viicut
kitle indeksi veya kolesterol gibi parametreler ¢ogu zaman yetersiz kalmaktadir.
Beslenme durumunun degerlendirilmesinde gelistirilen Prognostik Niitrisyonel Indeks
(PNI) ve Controlling Nutritional Status (CONUT) skoru gibi zenginlestirilmis objektif
skorlamalar son zamanlarda kullanilmaktadir. Serum albiimin diizeyi ve total lenfosit
sayist ile hesaplanan PNI ve serum albiimin diizeyi, total lenfosit sayis1 ve total
kolesterol sayisi ile hesaplanan CONUT skorlar1 hastalarin immiinolojik ve beslenme

durumlarinin degerlendirilmesinde kullanilir (11,12).
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Beslenme durumu ile inflamasyon arasinda 6énemli bir iliski mevcuttur. Serum
alblimin konsantrasyonu, hastalarin hem beslenme durumunun hem de sistemik
inflamasyonun giivenilir bir gostergesi olup negatif akut faz reaktanidir (145,146).
Calisgmamizda da RMKS olan grupta albiimin degerinin kontrol grubuna oranla
belirgin olarak diisiik olmast RMKS olan grupta artmis inflamasyon ve malniitrisyon
olabilecegine dair fikir vermektedir. Toplam periferik lenfositler konakg¢inin
bagisikligini  yansitir ve beslenme durumunun degerlendirilmesinde de
kullanilabilecegine dair ¢alisma mevcuttur (147). Total kolesterol konsantrasyonu bir
hastanin kalori rezervlerinin bir gostergesi olarak bilinir (148). Ayrica diistik total
kolesterol seviyeleri ilerlemis hastalik ve sistemik inflamatuar aktivasyonun gostergesi
olabilir (149). Farkli kronik hastaliklarda kolesterol diisiikliigii artmis mortalite ile
iligkisi bulunan malniitrisyon ve kaseksinin bir yansimasi olarak tespit edilmis (150-
152). Daha yiiksek CONUT skoru veya daha diisiik PNI skoru yalnizca yetersiz
beslenme durumunu degil ayni1 zamanda kronik sistemik inflamasyon ve bozulmus bir

immiin yanit1 da yansitabilir (153).

PNI ve CONUT skorlar1 6zellikle son yillarda kolorektal kanser, mide kanseri,
malign plevral mezotelyoma, hepatoselliiler karsinom ve pankreas kanseri gibi pek ¢cok
solid tiimoérlerde sistemik inflamatuar yanit ve malniitrisyon iligkisinden dolay1
prognoz ile iligkisi oldugu saptanmustir (116-122,135,136). Sistemik inflamatuar yanit
ve malniitrisyonun belirteci olan PNI ve CONUT skorlar1 6zellikle gastrointestinal
kanserlerinin prognozunun degerlendirilmesinde kullanilsalar da son zamanlarda akut
kalp yetersizligi, enfektif endokardit, akut miyokart enfarktiisii, perkiitan koroner
girisim gibi kardiyovaskiiler olaylarla da bagimsiz olarak kot prognoz ile iliskili

bulunmustur (127-130, 137-140).

Bu ¢alismamizda literatiirde ilk defa romatizmal mitral stenozu hastalarinda, orta-
ileri romatizmal mitral kapak darligi varligi ile malniitrisyonun ve yukarida da
deginildigi gibi dolayli yoldan inflamasyon gostergesi olan PNI ve CONUT skorlari
arasinda istatiksel olarak anlamli iligki tespit ettik. Buna gore PNI skorundaki
diistikliik ve CONUT skorundaki yiikseklik romatizmal mitral kapak darlig1 varliginin
bagimsiz risk prediktorleri olduklarini tespit ettik. Ayni zamanda diisiik hematokrit ve

GFR mitral kapak stenozunun bagimsiz dngérdiiriiciileri oldugunu saptadik. Ozellikle
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ileri yas dejeneratif mitral kapak darlig1 i¢in risk faktorii iken, calismamizda yas ile

romatizmal mitral kapak darlig1 iizerinde istatiksel olarak anlamli bir iligki saptamadik.

Calismamizda; orta-ciddi diizeyde romatizmal mitral kapak stenozu ve PNI skoru
icin yapilan ROC Curve analizinde; PNI skoru 51,02 cut-off deger alindiginda %75
sensitivite ve %72 spesifite ile orta-ciddi diizeyde romatizmal mitral kapak stenozunu

on gordiirdiigiinii saptadik.

Calismamizin bazi kisitliliklart mevcuttur; 6rneklem hacmi kiiciiktiir, sonucun
giiclii bir kanit olarak sunulmasi i¢in ¢ok merkezli biiylik hacimli ¢aligmalara ihtiyag
vardir. Retrospektif tek merkezli bir ¢alisma oldugundan dolay1r kan 6rneklerinin
uygun diyet hazirligi yapildiktan sonra alinip alinmadigi bilinmemektedir ve hastalarin
kan 6rnegi alindig1 siradaki bel gevresi, viicut kitle indeksi gibi diger malniitrisyon
parametrelerinin hesaplanamamasi malniitrisyonun net olarak degerlendirilememesine

neden olmus olabilir.

7. SONUC

Bolgemizde yetiskin yaslarda ¢ok sik olarak karsilasmis oldugumuz ve halen
kardiyak morbidite ve mortalitenin 6énemli sebeplerinden biri olan romatizmal mitral
kapak darligi olan hastalarda, orta-ileri RMKS varligi ile beslenme durumunun
degerlendirme gostergeleri olan PNI ve CONUT skoru arasinda yakin iligki oldugunu
saptadik.

Romatizmal mitral kapak hastalig1 tespit edilen hastalarda beslenme durumlarinin
degerlendirilmesi ve takip edilmesi ek prognostik fayda saglayabilir. Ayn1 zamanda
bu hasta grubunun takibinde malniitrisyon varliginin degerlendirilmesi g6z onilinde
bulundurulabilir. Siiphesiz RMKS olan hastalarda malniitrisyonun kapak darlig
progresyonunda yeri olup olmadiginin agikliga kavusmasi i¢in ¢ok merkezli ve daha

kapsamli1 prospektif calismalara ihtiyag vardir.
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