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1. GIRIS VE AMAC

Mitral kapak ve aparatusu, anulus, on ve arka yapraklar, korda tendinea ve
papiller kaslardan olusur. Bu yapilardan herhangi birinde meydana gelen bozukluk
mitral yetersizligine (MY) neden olur. Bunlarin sonucu olarak, MY’ ’nin major
kompansatuar mekanizmasi sol ventrikiilde egzantrik hipertrofidir (1).

Orta-iler1 ve ileri mitral yetersizliginde sol ventrikiil sistolik fonksiyon bozuklugu
gelismeden Onceki donem sol ventrikiiler voliim yiliklenmesi paterninin izlendigi
donemdir. Bu donemde ventrikiil dilate, ancak hiperkinetiktir. Sol ventrikiil diyastol
sonu ¢ap1 artmisken, sistol sonu ¢api normaldir. Voliim yiiklenme paterni uzun siire
devam ederse sistol sonu ¢ap1 da artar ve sol ventrikiil sistolik fonksiyon bozuklugu
gelisir.

Mitral yetersizliginde sistolde sol atriyuma geri kacan voliim sebebiyle sistolik
duvar gerilimi azalr ve ejeksiyon yiiksek Olciiliir. Bu da sol ventrikiil sistolik
fonksiyonunun hatali olarak daha iyi yorumlanmasina yol agar.

Cerrahi zamanlamada ejeksiyon fraksiyonunun diigmesini beklemek dogru
degildir. Postoperatif donemde mitral kapak degisimi nedeni ile diisiik rezistan
yolunun kapanmasi ve ard-yiikiin artmasi ejeksiyon fraksiyonunun diigmesine neden
olur.

Ekokardiyografi; MY'nin sebebini, siddetini ve sol ventrikiil sistolik
fonksiyonlarmi degerlendirmede kullanilan standart metoddur. Ancak erken sol
ventrikiil fonksiyon bozuklugunun tayinindeki giigliikler, yetersizlik siddetinin dogru
olarak belirlenmesi veya erken kardiyak semptomlari taninmasindaki gii¢liikler mitral
kapak cerrahisi i¢in optimal zamanin belirlenmesini gii¢clestirmektedir (2,3).

Renkli doppler miyokardiyal goriintiileme tekniginden tiiretilen strain ve strain
rate  Olciimleri  bolgesel deformasyonu degerlendirdikleri i¢cin  geleneksel
ekokardiyografik yontemlerin alternatifidir. Strain (S) nesnede meydana gelen boyutsal
deformasyon ylizdesini, StrainRate (SR) ise deformasyonun hizini ifade eder. S ve SR
pasif miyokardiyal hareketten ¢ok az etkilenmektedir ve normal sahislarda sol
ventrikiil boyunca segmentler arasinda farkliliklar géstermemektedir (4,5).

Humoral faktorlerden BNP, ventrikiillerden voliim ve basing yiikiine kars1 salinir.

MY voliim fazlaligina, LA genislemesine, LV yeniden sekillenmesine yol acar ve BNP



aktivasyonunu uyarir. Yapilan c¢alismalardaki c¢ok degiskenli lineer regresyon
analizlerinde yiliksek BNP diizeylerinin MY 'nin sonuglar1 (semptomlar, LVESV, LA
voliim, AF, sPAB) ile bagimsiz olarak iliskili oldugu bulunmustur.

Konservatif tedavi almakta olan organik MY’li hastalarda BNP aktivasyonu kotii
klinik sonuglar i¢in uyarici bir markerdir. Yiiksek BNP diizeyleri yiiksek mortalite
oranlar1 ile bagimsiz olarak iligkili bulunmustur (6).

Deneysel ve klinik veriler sol ventrikiil fonksiyonlari korunmus hastalarda
yiiksek BNP seviyelerinin subklinik ventrikiiler fonksiyon bozuklugunu yansittigini
gostermistir. BNP diizeylerinin asemptomatik ciddi MY li hastalarda erken/zamaninda
cerrahiden fayda gorecek hastalar1 belirlemede risk siniflamasinda kullanilabilecegi
gosterilmistir (6,7).

Calismamizda, asemptomatik orta ve ileri derece organik mitral yetmezlikli
hastalarda kantitatif yOntemlerle hesaplanan mitral yetmezligi ciddiyeti ile sol
ventrikiil mekanik fonksiyonlar1 arasindaki iliskinin Strain Ekokardiyografi ve serum
pro-BNP diizeyi araciligiyla tespit edilmesi ve bu parametrelerin giinliik pratikte
hastalarin cerrahi zamanlamasina karar verilmesinde kullanilabilirliginin arastiriimasi
amaclanmistir.

Bu asamada mitral yetmezlikli hastalarda prognozla ve yetmezlik ciddiyeti ile
dogrudan iliskili oldugu oOnceki ¢alismalarda kanitlanmis olan serum pro-BNP
diizeyini referans olarak kabul ederek yetmezlik ciddiyetini kantitatif olarak
degerlendiren ekokardiyografik parametrelerin hangisinin bize daha dogru sonug
verdigini ve yine bu parametrelerden hangisinin sol ventrikiil subklinik sistolik
fonksiyon bozuklugu ile iliskisi net olarak kanitlanmis olan GLS ve BNP ile iligkili
oldugunu bulmayr hedefledik. Sonugta asemptomatik mitral yetmezlikli hastalar
arasindan erken cerrahiden fayda gorecek olan yiiksek riskli hasta grubunu

olusturmada bize yol gosterebilecek bazi parametreleri bulmay1 amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

Mitral yetersizligi, mitral kapagin tam kapanmayip sistolde bir miktar kanin sol
ventrikiilden sol atriyuma geri kagmas1 olarak tanimlanir. Gelismis tilkelerde mitral
yetmezligi nedeni olarak, mitral kapak prolapsusu, dejeneratif veya iskemik nedenler
on planda iken geri kalmis iilkelerde en sik neden romatizmal atestir (8,9).

Mitral kapak tam kapanmadigi i¢in sistolde sol ventrikiildeki kanin bir kismi1 sol
atriyuma kacar. Sol ventrikiil, sol atriyuma kagan kan miktarmna gore artan diyastolik
kan hacminin hepsini sistolde bosaltmaya ¢aligir. Sol atriyumdan sol ventrikiile donen
fazla miktardaki kan nedeni ile sol ventrikiil genisler. Ileri MY'li olgularda tedavi
edilmedigi takdirde artan voliim yiikii nedeniyle belli bir siire sonra sol ventrikiil
sistolik fonksiyon bozuklugu gelismektedir. Hastaligin zamaninda tan1 ve tedavisi,

cogu hastada yasam kalitesi ve siiresini normale dondiirebilir (10,11).

2.1. Mitral Kapagin Fonksiyonel Anatomisi

Mitral kapak kompleksi: Anulus, 6n ve arka yaprakgiklar, korda tendinea
ve papiller kaslarin bilesiminden olusur. Bunlarin herhangi birindeki yapisal
anormallik MY'ye neden olur. Mitral kapagin normal fonksiyonunu yerine
getirebilmesi i¢in bu yapilarin birbirleriyle uyumlu olmasi yaninda sol atriyum ve
ventrikiiliin biiytikliikk ve fonksiyonlarinin da normal olmasi gerekir. Mitral kapak,
kalpte oblik olarak yerlesmis olup aort kapag: ile yakin bir iligkisi vardir. Ayni
zamanda sol ventrikiil ¢ikis yolunu olusturan yapilardan biridir (12,13).

Mitral kapak yaprakeiklarn: Belirgin olarak farkli sekil ve ¢evresel uzunluklari
olan anteriyor ve posteriyor olmak iizere iki yaprakciktan olusur. Anteriyor yaprakeik,
fibroz devamlilig1 olan yaprak¢ik olup anulus c¢evresinin ligte birini kaplar. Posteriyor
yaprakc¢ik ise uzun ve dar olup, anulus cevresinin kalan kismi boyunca uzanir.
Anteriyor yaprakcik bir perde gibi sol ventrikiil giris ve ¢ikis yollarimi birbirinden
ayirrr. Kapak kapandigi zaman her iki kapak¢igin alani yaklasik birbirine esittir ve
kapanma hatt1 kommissiir olarak adlandirilir (13).

Korda tendinea: Papiller kaslarin apekslerinden ¢ikan kordalar hem anteriyor,
hem de posteriyor kapakciklara baglanir (14). Trikiispid kapagn tersine mitral kapak

interventrikiiller septumdan korda almaz. Korda tendinea primer, sekonder ve tersiyer



olarak smiflandirilir. Primer ve sekonder kordalardaki riiptiir siddetli MY'ye neden
olurken, tersiyer kordalardaki riiptiir hafif MY'ye neden olur (15,16,17).

Papiller kaslar ve sol ventrikiil duvari: Papiller kaslar bitisik sol ventrikiil
miyokardi ile fonksiyonel bir birim olusturur. Sol ventrikiiliin biiyiikliik ve seklindeki
degisiklikler, papiller kaslar1 etkileyerek kapak fonksiyonunu bozabilir. Atriyal yonden
bakilinca anterolateral ve posteromediyal pozisyonlarda iki grup papiller kas gozlenir.
Anterolateral papiller kas ¢cogu zaman tek olup posteromediyalden daha biiytiktiir ve
sol koroner dolasimin hem diyagonal hem de sirkumfleks arter dalindan ¢ift tarafli
beslenir. Posteromediyal papiller kas ise dominant koroner arterin bir dali olan
posteriyor inen arterden beslenir. Bu nedenle posteromediyal papiller kas iskemi veya
infarktiise daha siklikla maruz kalir (12,16).

Anulus: Normal bir yetiskinde mitral anulusun ¢evresi 10 cm civarindadir. Bu
yap1 yumusak ve esnek yapida olup sistol sirasinda sol ventrikiiliin kasilmasi ile
anulusun daralarak mitral kapagin kapanmasina katkida bulunur. Sol ventrikiil de

dilatasyon yapan nedenler mitral anulusu da genisleterek MY'ye neden olurlar (12,18).

2.2. Mitral Yetersizligin Patofizyolojisi

Mitral yaprakg¢iklarin tam olarak kapanamamasi, sistol sirasinda MY'ye yol agan
bir orifis olusturur. Bu orifis, fonksiyonel olarak aort kapagina paralel oldugu i¢in MY
bulunan hastalarda ventrikiil bosalmasina diren¢ azalir (12). Kacak hacmin neredeyse
%350's1 aort kapagi agilmadan dnce sol atriyuma atilir. Kagak hacminin zamanlamasini,
MY'nin nedenine bagli olarak farkliliklar gdsteren kagak orifisindeki dinamik
degisiklikler belirler. Kagak hacim miktari; kagak orifis alani, sol ventrikiil ile sol
atriyum arasidaki basing gradiyenti ve kacagin siiresine baghdir (19).

Sol ventrikiil ile sol atriyum arasindaki basing gradiyenti ise sistemik vaskiiler
dirence baglhidir. MY 'nin derecesi sabit degildir. Sol ventrikiil kasilmasinin azalmasi 6n
ve arka yiikiin artis1 kagak hacmini arttirir. Sistemik vaskiiler direncin ve sol ventrikiil
dolum basincmin ilag tedavisi ile azaltilmasi, kacak hacmini azaltir. Hangi sebebe
bagli olursa olsun, sol ventrikiil genislemesi MY'yi arttirir (12).

Kronik MY'de, sistolde sol atriyuma kacan kan voliimii, sol atriyum ve sol
ventrikiil genislemesinin derecesini belirler. Sol ventrikiil, kronik voliim yiiklenmesine

dilatasyonla cevap verir. Bu dilatasyon sol ventrikiil duvar kalinliginda artis ile



birliktedir. MY'de sol ventrikiil diyastolik voliimii, sol ventrikiiliin sistolik atim
voliimii ve bir dnceki sistolde sol atriyuma kagan kan voliimlerinin toplamina esittir

(16,17,20).

2.2.1. Sol ventrikiiliin kompansasyonu

Mitral yetersizligi sol ventrikiiliin genislemesine yol acar. Sol ventrikiil diyastol
sonu hacmi, duvar gerilimi artar ve sol ventrikiil kiiresellesir. Sistol sonu hacmin
artmasma ragmen sistol sonu duvar gerilimi genellikle normaldir. Sol ventrikiil
diyastol sonu hacminin ve mitral anulus ¢capinin artmasi1 MY 'ni arttiran kisir bir dongii
meydana getirir. Tim bunlarin sonucu olarak, MY'nin major kompansatuar
mekanizmasi sol ventrikiilde ekzantrik hipertrofidir. Eksantrik hipertrofide cap arttigi
zaman stresin normal kalabilmesi i¢in duvar kalinligmin artmasi gerekir. MY'de
meydana gelen sol ventrikiil geometrisindeki degisiklikler, bir yandan adaptasyonu
saglarken diger yandan bozmaktadir. Cap artis1 sol ventrikiilin hacim-pompa
yetenegini arttirirken; ¢ap/kalinlik oraninin artis1 hem sistolik, hem de diyastolik duvar
stresini arttirmaktadir. Sonugcta, sol ventrikiil diyastolik basing-hacim egrisinde saga
dogru kayma meydana gelmektedir. Siddetli primer MY bulunan hastalarin ¢ogunda
kompansasyon yillarca devam eder. Fakat uzun siireli hemodinamik yiiklenme,
zamanla miyokardiyal dekompansasyona yol agar. Sistol sonu hacim ve ard yiik
artarken ejeksiyon fraksiyonu ve atim hacmi azalir. Sol ventrikiil fonksiyon bozuklugu,
MY 'nin sik goriilen bir komplikasyonu olup kotii prognoz gostergesidir (12,16).

Basit olarak end sistolik voliim veya ¢apmin 6l¢iilmesi mitral kapak cerrahisi
acisindan Onemli bir gostergesidir. Sistol sonu cap ortalama 45mm nin altinda
oldugunda sonu¢ miikemmel iken bu degerin iistiindeki degerler bozulmus postoperatif

ejeksiyon fraksiyonu (EF) ile iliskilidir (21).

2.2.2. Sol atriyumun kompansasyonu

Sol atriyum kompliyansi, siddetli MY bulunan hastalarin klinik ve hemodinamik
durumunun Onemli bir belirleyicisidir. Siddetli MY bulunanlarda sol atriyum
kompliyansi belirgin olarak artmis, orta derecede artmis veya azalmis olabilir. Belirgin
artmis kompliyans uzun siire ileri MY'ne maruz kalmis hastalarda gozlenir. Ileri
derecede biiylimiis sol atriyum mevcuttur. Orta derecede artmis kompliyans en sik

gortilen tiptir. Degisik biiytlikliikte sol atriyum capi vardir. Azalmis kompliyans ise



akut ileri MY'lilerde gozlenir. Sol atriyum ¢api hafifce artmistir. Pulmoner konjesyon

belirgindir (12,16).

2.3. Mitral Yetersizliginin Ekokardiyografik Olarak Degerlendirme
Yontemleri
2.3.1. Kalitatif yontemler

2.3.1.1. CW Doppler ile kalitatif degerlendirme
CW Doppler sinyal yogunluguna bakilarak MY'nin derecesi hakkinda bilgi
edinilebilmektedir. Buna gore; ileri MY'li hastalarda Cw Doppler trasesinde antegrad

akima esit, yogun tam spektral boyama goriiliir (22,23).

2.3.1.2. Pulmoner venéz akimin degerlendirilmesi

Pulmoner venlere pulsewave (PW) Doppler yerlestirilerek vendz akim egrisi
tespit edilebilir. Normal pulmoner vendz akim, sistolik antegrad (PVsl-PVs2),
diyastolik antegrad (PVd) ve ters yonde atriyal dalga (Pva) olmak iizere ii¢ dalgadan
olusur (22,24). Eger diyastolik fonksiyon bozuklugu yoksa, diyastolik antegrad dalga
sistolik antegrad dalgadan daha biiyiiktiir. Ciddi MY'de, yetersizlik jetinin uzunlugu
arttig1 icin kanin pulmoner venlere geri akimi olacaktir. Atriyal fibrilasyon ve sol
atriyum basincini arttiran ilave bir durumun, sistolik akimi azaltarak pulmoner venoz
paterni etkileyebilmesi, bu metodun eksikligi olarak kabul edilebilir.

Pulmoner venéz akim trasesinde sistolik geri akimin olmasi siddetli MY igin
spesifik fakat duyarlili§1 az olan bir bulgudur (24). Bu nedenle, pulmoner venéz akim
degerlendirilmesi MY'nin derecelendirilmesinde diger parametrelere yardimci bir

yontem olarak kullanilabilir (16,22).

2.3.1.3. Mitral akim E dalgas1 amplitiidiindeki artmanin degerlendirilmesi

Ciddi MY de sistol siiresince sol atriyuma gecen yetersizlik akim voliimii yiiksek
oldugu i¢in sol atriyum basinc1 artar ve ayni zamanda diyastolde sol ventrikiile gecen
kan voliimii ve akim hiz1 arttig1 i¢in E dalgas1 amplitiinde artis meydana gelir (22,24).

Mitral yetersizliginde erken dolus hizi (E dalgasi) dominanttir. Mitral darligi
olmayan siddetli MY'de E dalgasi, ge¢ dolus (A dalgasi) hizindan daha biiyliktiir. Bu

nedenle MY hastalarinda A dalgasimnin dominant olrnasi, siddetli MY'ni ekarte ettirir.



Eger sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu >%40 ve ek bir kapak hastaligi yoksa, E dalga
velositesinin >1.2 m/sn olmasi 6nemli MY lehinedir (16,22,23).

2.3.1.4. Sol atriyum capinin degerlendirilmesi

2-boyutlu ekokardiyografide; sol atriyumun genislemis olarak goriilmesi,
ventrikiil sistolii esnasinda ileri derecede genislemesi, interatriyal septumun saga
deviye olmasi ve genis sol atriyumda spontan ekokontrast goriilmesi, MY derecesinin

ciddi oldugunu diisiindiirtir (24).

2.3.1.5. Sol ventrikiil ¢caplan ve sistolik fonksiyonlarinin degerlendirilmesi

Sol ventrikiil ¢aplar1 ve sistolik fonksiyonlarinin degerlendirilmesi MY ’nin
derecelendirilmesinde fikir verirken Ozellikle operasyon zamanlamasi i¢in oldukga
onemlidir. Orta — ileri ve ileri MY de sol ventrikiil sistolik fonksiyon bozuklugu
gelismeden onceki donem sol ventrikiil voliim yliklenmesinin izlendigi donemdir. Bu
donemde ventrikiil dilate ancak hiperkinetiktir. Sol ventrikiil diyastol sonu cap1
artmigken sistol sonu ¢ap1 normaldir. Voliim yiiklenmesi uzun siire devam ederse sol
ventrikiil sistol sonu cap1 da artacak ve sol ventrikiil sistolik fonksiyon bozuklugu
gelisecektir. Bu ylizden MY takibinde sistol sonu c¢ap, sol ventrikiil fonksiyon
bozuklugunu gostermede diyastol sonu ¢aptan daha duyarl ve degerlidir (24).

Ciddi MY ile birlikte normal ventrikiil fonksiyonlar1 (EF>%060) ve normal
sol ventrikiil sistol sonu c¢apt olan (<40 mm) olan hastalar yillik seri
degerlendirmeler ile medikal olarak takip edilebilirken, sol ventrikiil fonksiyon
bozuklugu olan hastalar (EF<%60) ve sistol sonu c¢apit artmis (>45 mm) olan

hastalar operasyon agisindan degerlendirilmelidir (22).

2.4. Semikantitatif Degerlendirme Yontemleri

2.4.1. Haritalama yontemi
Bu yontem PW akim haritalamast ve renkli Doppler akim haritalamas: ile

uygulanabilmektedir. Ancak pratikte ¢cok kullanilmayan yontemlerdir (23,25).

2.4.2. Regiirjitan jet uzunlugu
Renkli Doppler ile tespit edilen MY jet uzunlugunun Olgiimiine dayali bir

yontemdir. MY jetinin en u¢ noktasi ile mitral yaprakgiklar arasindaki mesafe olgiiliir.



Jetin santral veya egzantrik olusu kalp hizi, sistemik basing, pulmoner akim ve cihaz

ayarlar1 gibi bircok faktorden etkilenmektedir (22,26).

2.4.3. Mitral yetersizligi jet alam

Yontem esas olarak yetersizlik voliimiiniin planimetrik olarak o6l¢limiidiir.
Santral jetlerde yetersizlik voliimii ile yetersizlik jet alan1 iyi korele iken, egzantrik
jetlerde iliski ¢ok 1yi korele degildir. Bu yiizden ekzantrik jetlerin ciddiyetinin
saptanmasinda, MY jet alan1 yontemi i1yi bir yontem olmayip diger yontemlerle

beraber degerlendirilmelidir (25,27).

2.4.4. Mitral yetersizligi jet alan /sol atriyal alan tayini

Renkli Doppler inceleme ile elde edilen MY jet alaninin iki boyutlu
ekokardiyografide planimetrik olarak oOlcililen sol atriyum alanina oranlamasina
dayanir. Bu yontem anjiyografi ile iyi koreledir. Gergege en yakin sonucu almak i¢in
hem mitral yetersizligi jet alan1 hem sol atriyum alan1 birden fazla planda hesaplanmali
ve en yiiksek degerlerin ortalamasi alinmalidir. Cikan alan < %20 ise MY hafif, >%40

ise MY ileri olarak degerlendirilir (22).

2.4.5. Vena kontrakta

Vena kontrakta mitral yetersizlik jetinin en dar oldugu noktadaki genisligi veya
boynudur. Teorik olarak bu bolgenin kesitsel alami efektif yetersizlik orifis alanina
esdegerdir. Vena kontrakta Ol¢timiiniin voliim akim hizindan ve goreceli olarak cihaz
ayarlarindan etkilenmemesi en 6nemli avantajlaridir (24).

Vena kontrakta <0,3 cm genellikle hafif MY'y1 gosterirken, 0,6 -0,8 cm arasi
siddetli MY i¢in smir degerlerdir. Vena kontrakta, efektif regiirjitan orifis alan1 ve
regiirjitan voliim arasinda énemli bir klinik korelasyon vardir. Oyle ki; vena kontrakta
genisligi 0,5 cm iizerinde oldugu zaman regiirjitan volim 60 cc lizerinde, efektif
regiirjitan orifis alam ise 0,4 cm’ iizerinde bulunmustur. Semikantitatif yontemlerin
MY derecelendirilmesinde sik olarak kullanilmasma ragmen ileri MY tanisini

koymada kantitatif yontemlere ihtiyac vardir (28,29,30).
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Sekil 2.1. FC alan1 ve VC’nin TTE goriintiisii.

2.5. Kantitatif Degerlendirme Yontemleri

2.5.1. Voliimetrik yontem

Onemli aort yetersizligi yoklugunda mitral akim hacmi ile sol ventrikiil ¢ikis yolu
atim hacmi arasindaki fark yetersizlik voliimiinii verecektir. Buna gore;

Mitral yetersizlik volimi (MY V):(mitral aktm voliimii)-(sol ventrikiil ¢ikis
yolu voliimii)= Mitral (annulusd2+x0,785xVTI)-LVOT(d2+x0,785xVTI).

(d=cap, VTI=velosite time integrali, LVOT=sol ventrikiil ¢ikis yolu). Mitral
Regfujitan Fraksiyonu (MRF): MRV /mitral atim voliim x100(%)

Efektif Regiirjitan Orifis Area (EROA): MRVI/MY akim VTI seklinde
hesaplanabilir (22,24).

2.5.2. Proximal Isovelocity Surface Area (PISA)

PISA yonteminin temeli akimlarm korunmasi ve devamlilik esitligi ilkelerine
dayanir. Yetersizlik orifisinden gegen kan akimmin miktar1 PISA yontemi ile tahmin
edilebilir. Yetersizlik voliimiiniin degerlendirilmesi i¢in de bu yontem kullanilabilir. Bu
yontemin esasi orifis proksimalindeki akim seklinin incelenmesidir.

Kapak diizleminin proksimalindeki akimda gelisen akselerasyon, reglirjitan
orifisteki yiiksek velosite jetine sebep olur. Akim regiirjitan orifise hemisferler halinde
yaklastig1 icin bu hemisferler i¢indeki akim miktar1 hemisferin alan1 ve kan akimi
velositesinin ¢arpimi olarak hesaplanabilir. Hemisferin i¢gindeki kan akimi velositesi

renkli doppler inceleme ile aliasing olusturdugu hiz olarak tanimlanir (22,24).



2.5.3. PISA yontemi uygulanirken dikkat edilecek hususlar

1. Regiirjitan orifisi gosteren optimal goriintii se¢ilmeli (apikal 4 veya 2 bosluk),
akima paralel girilmeli, biiyiitme modu kullanilmalidir.

2. Akim yakinlasma bdlgesi ¢ok 1yi gosterilmelidir.

3. Renkli Doppler aliasing velositesi 20-40 cm/sn arasinda bir degere
almmalidir, bu degerlerde PISA daha net goriinmekte olup, hemisferik bir
sekil almaktadir.

4. En ideal goriintii elde edildiginde PISA radius mid sistolde ol¢iiliir.

5. MY velosite ve VTI degerleri hesaplanir.

6. EROA, RV gibi degerler elde edilen parametrelerden hesaplanir (24).

PISA yontemi genel olarak giivenilir bir yontem olmakla beraber, santral jetlerde
eksantrik jetlere gore ve sirkiiler orifislerde ellipsoid olanlara gére dogruluk orani daha
yiiksektir. Ayrica, regiirjitan orifis biiylkligii degisik hemodinamik faktorlere baglh
olarak sikluslar arasinda degisiklige ugrayacagindan 6lgiim yapilirken birkag siklus

kaydi yapilip taranarak ilgili bélgenin biiyiitiildiigii kayittan 6l¢ctim yapilmalidir (26,31).
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Sekil 2.2. FC alan1 ve VC’nin TTE goriintiisii.

2.6. Transozefagial Ekokardiyografi (TOE)

Kalp kapaklar1 arasinda en ¢ok TOE ile degerlendirme gereksinimi olan kapak
mitral kapaktir. Siklikla Transtorasik Ekokardiyografi ile yeterince degerlendirilemeyen
durumlarda TOE kullanilmaktadir. Ozelikle MY’ nin altta yatan mekanizmasimnin
degerlendirilmesinde (korda riiptiirii, infektif endokardite bagl tutulum ve papiller kas

riiptliril) ve mitral kapak cerrahisinin planlanmasinda faydalidir. MY ’nin
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derecelenmesinde kullanilan tiim parametreler TOE ile de degerlendirilebilir. Ozellikle

vena kontrakta ve PISA'min elde edilmesi daha kolay ve dogrulugu daha fazladir.

Ayrica TOE ile tiim pulmoner venlerin degerlendirilmesi de genellikle miimkiin

olmaktadir (16,24).

2.7. Tleri Mitral Yetersizligi Kriterleri

2.7.1. Kesin kriterler

1.
2
3
4,
5
6

7.
8.

2 Boyutlu Eko Bulgulari: Sallanan yaprakgik, papiller kas riiptiirii

EROA >40 mm’

Regiirjitan voliim >60 ml

Regiirjitan fraksiyonu>%>55

Pulmoner venlerde sistolik geri akim

Eksantrik jetler sol atriyum posteriyor duvarina yoOnleniyorsa (yiiksek
aliasing velosite ile birlikte)

Vena kontrakta genisligi > 0,7 cm

PISA radius>1cm ve holosistolik ise (b 23,30,31)

Pratik olarak PISA radius 1 cm iizerinde ise EROA > 35 mm?>’dir.

2.7.2. Destekleyen Kriterler

1.

2
3
4
5
6.
7
8
9

MRIJA/LAA>%40

Eksantrik jet posteriyor atriyal duvardan dolantyorsa

Yiiksek E velosite (dogal kapak i¢in >1,5; protez kapak i¢in >2)

Sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap1 >70 mm

Sol atriyum ¢ap1>5,5 cm

Kisalmis sol ventrikiil ejeksiyon zamamn

MY velositesi 4 m/sn altina inmis ve asimetrik spektral sekil almissa
Diyastolik fonksiyon bozuklugu yok ve IVRT<60ms

Sol ventrikiil yiiklenme paterni

10. MY jet alam1 >10 cm®
11. Mitral kapak cadirlasma alani> 6 cm’ (fonksiyonel MY i¢in) (22,24,32)
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2.8. Kardiyak Kateterizasyon

Kardiyak kateterizasyon, klinik ile noninvazif bulgular arasinda celiski
oldugu durumlarda gereklidir. Ayrica kateterizasyon cerrahi planlanan hastalarin
operasyon oOncesi koroner arter hastaliginin siddetini belirleme ve noninvazif
testlerden sonra hala MY'nin siddeti hakkinda siiphe mevcut ise yapilir. MY olan
hastalarda koroner arter hastaligi risk faktorleri (ileri yas, hipertansiyon,
hiperlipidemi) olan veya MY nin orijini iskemik kokenli oldugu siiphesi varsa

cerrahi oncesi koroner anjiyografi yapilmalidir (16,33).

2.9. Sol Ventrikiiliin  Sistolik Ve Diyastolik Fonksiyonlarinin
Degerlendirilmesi

2.9.1. M-Mod ekokardiyografi

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

Bir¢ok klinikte sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarini degerlendirmek amaciyla
kullanilan giivenilir bir yontemdir (34,35).

Parasternal uzun akstan yapilan M-mod ekokardiyografik inceleme ile diyastolik
ve sistolik interventrikiiler septum, posterior duvar, LV ¢aplar1 dlgiilebilir. Amerikan
Ekokardiyografi Cemiyeti’nin (AEC) Onerisiyle, M-mod ekokardiyografi gostergesi,
LV’y1 mitral kapak uglar1 hizasinda kesmeli, Olciimler bu alman kesitlerden

yapilmalidir (36) (Sekil 2.3).

2.9.1.1. LV M-mod ejeksiyon fraksiyonu (36)
LVEF= [(diyastol sonu ¢ap® — sistol sonu ¢ap?) / diyastol sonu ¢ap *] x 100 (%)

2.9.1.2. LV fraksiyonel kisalma (36)
FFS= [(diyastol sonu ¢ap — sistol sonu ¢ap) / diyastol sonu ¢ap] x 100 (%)

12



Sekil 2.3. M-Mod sol ventrikiil ¢caplar1 ve ejeksiyon fraksiyonu.
Cizelge 2.1°de LVEF i¢in referans degerler verilmistir.

Cizelge 2.1. Iki boyutlu ekokardiyografi ile belirlenen sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu (LVEF) ve LV caplar1 ve voliimleri i¢in referans ve anormal degerler (36).

Kadm Erkek

Referans  Hafif Orta Ciddi  Referans  Hafif Orta Ciddi
Deger Anormal Anormal Anormal  DeSer  Anormal Anormal Anormal

IDLVEF% >33 1554 30-44 <30 55 4554 3044 30
LVDD (em) 3933 5457 5861  »62 4239 6063 6468 69

LVDV (ml)  36-104  105-117  113-130 =131 67-155  156-178 179201 =201
LVSV (m]) 19-49 50-59 60-69 =70 22-58 59-70 71-82 >33

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

2.9.1.3. Sol ventrikiil kitlesinin hesaplanmasi

Septal ve posterior duvar kalinliklarmin M-mod ile 6l¢timii ve sol ventrikiil i¢
cap degerlerine dayanmaktadir. Fakat ventrikiiler sekil bozuklugu oldugu durumlarda
bu hesaplama hatali sonu¢ verebilmektedir. Sol ventrikiilii kiire olarak kabul eden
Cubed (Teicholz) formiilii araciligiyla sol ventrikiil kitlesi hesaplanabilir. Bu formiil
sol ventrikiiliin hacmini vermektedir. Miyokardiyal kasin 6zgiil agirlig1 ile carpilarak

tahmini sol ventrikiil kitlesi hesaplanabilir (37).
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Cubed formiilii
Sol wventrikiil kitlesi: (interventrikiiler septum kalinligi +sol ventrikiil i¢

caprtposterior duvar kalinligi)*-sol ventrikiil i¢ capr® (37).

Amerikan Ekokardiyografi Cemiyetinin 6nerdigi formiil
0,8x{1,04x{(interventrikiiler septum kalinlig1 +sol ventrikiil i¢ capi+posterior

duvar kalinlig1)*-sol ventrikiil i¢ ¢ap1*} }+0,6 gr

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

iligkisi oldugunu gostermistir (36).

2.9.2. Bi-Plan Simpson yontemi ile voliim ve LVEF tayini

Ventrikiiler distorsiyonda sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarmi degerlendirmede
daha yararhdir. Voliimetrik 6l¢iimler, apikal 2 ve 4 bosluk goriintiilerden endokardiyal
siirlarin belirlenmesini gerektirir. Bu yontemde LV esit uzunlukta olan silindirlere
boliiniir ve olusturulan silindirlerin voliimleri hesaplanir. Bu voliimlerin toplam1 LV
hacmini verir (Sekil 2.4). Daha net dl¢iimler i¢in endokardiyal sinirlarin tam olarak
goriintiilenmesi gerekir. AEC Onerilerine gore, 6lciimde LV bazal sinir1 olarak apikal 4
boslukta mitral kapagin lateral ve septal duvarlara baglanma yerlerini birlestiren ¢izgi
ve apikal 2 boslukta ise anterior ve inferior duvarla baglanma yerlerini birlestiren ¢izgi
belirlenmelidir. Diyastol sonu ve sistol sonunda her iki apikal pencerede Olgiimler

tamamlandiktan sonra LV hacmi tahmin edilebilir (Sekil 2.4) (36).
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LVEF MOD A4¢ %) ; EF Biplane 24 %
SY MOD A4C LVEDY MODBP 198 m|
LVESY MODBP 151 ml
LVEF MOD A2¢
SY MOD A2C
2 L¥ls A2C 8.4 cmpy
LVESY MOD A2C 140 ml

1 LVLd A2C 9.7 cm
LVEDY MOD A2C 180 mlj

Sekil 2.4. Standart iki boyutlu ekokardiyografi ile sol ventrikiil voliimlerin ve sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunun degerlendirilmesi; A) Apikal 4 pencere, B) Apikal 2
pencere LVEF ve Biplane LVEF.

Amerikan Ekokardiyografi Cemiyeti, AEC; LVEF’in saptanmasinda, Simpson
metodunun kullanilmasin1 ve lineer Ol¢limlerden 3 boyutlu hacim Olgiimlerinin

tahminini yapan M-mod LVEF tayininden vazgecilmesini 6nermektedir (36).

2.9.3. Doppler ve doku doppler ekokardiyografi

2.9.3.1. Mitral giris akimlan

Diyastolik mitral akimin, nabiz dalga (pulsed wave Doppler; PW) Doppler ile
incelendiginde erken diyastolde goriilen hizli doluma bagli olarak olusan E dalgas1 ve
daha kiiciik olan ge¢ diyastolde atriyum kasilmasina bagli olusan A dalgasindan
olustugu goriilmistiir. Mitral giris akimlarmin degerlendirilmesi icin pik E ve A
velositeleri, E/A orani ve mitral E akiminin deselerasyon siireleri hesaplanir. Mitral
giris akimlarinin PW Doppler incelemesi, apikal 4 boslukta, PW Doppler belirtecinin
mitral kapak u¢larinin arasina, 1-3 mm 6rnek voliim alinacak sekilde yapilir. Mitral E
akimmin deselerasyon zamani (DT), E dalgasinin pik yaptig1 noktadan, bazale indigi
zaman araligmin 6l¢iilmesine dayanir (Sekil 2.5). Relaksasyon kusuru olan hastalarda
goriilen ana sonug¢, DT zamani, LV basincinin orta ve ge¢ diyastol donemlerde daha
yavas azalmast ve LA ve LV basinglarinin esitlenmesi i¢in daha uzun zaman
gegmesinin sonucu olarak uzamistir. Ancak LV kompliyansinda belirgin bir azalma
veya LA basincinda yiikselme durumu olursa DT kisalabilir. Izovoliimik relaksasyon
zamani (IVRT), aortik kapak kapanmasindan, mitral kapagm a¢ilmasina kadar olan
gecen siiredir. Deselerasyon zamanma paralel bir sekilde, anormal relaksasyon

durumunda uzar ve hizli relaksasyon veya artmis dolum basinglarinda ise kisalir (38).
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Sekil 2.5. Mitral akim parametrelerinden E ve A dalgalar1 ve DT siirelerinin 6lgiimii.

Mitral giris akimlari, normal, L'V relaksasyon kusuru, yalanci-normal ve restriktif
akim paternleri seklinde olabilir (39) (Sekil 2.6). Mitral E akimi, erken diyastolde LA-
LV basing gradiyentini yansitmaktadir; on yilk ve LV relaksasyonundan etkilenir.
Mitral A, gec diyastolde olan LA-LV basin¢ gradiyentini yansitir; LV kompliyansi ve
LA kontraktil fonksiyonundan etkilenir. LV diyastol sonu ve/veya sistol sonu
hacimlerinin, LV elastik re-coil 6zelligi ve/veya LV diyastolik basinglart mitral giris

akimlarini ve ilgili zaman araliklarini etkiler (39).

ANORMAL PSODONORMAL DOLUM RESTRIKTIF DOLUM RESTRIKTIF DOLUM
MORMAL RELAKSASYOMN (GER| DONUSUMSLZ)
DERECEL DERECE 2 DERECE 3 DERECE 4
E - E E IE
DOPPLER ILE A E A A LA A A | a
MITRAL GiRIS -"*- A A \ A | l\
AKIMLARI -'_ﬂl'-_'-,_ WA | WA LA
WALSALVA ILE . A IlII
MITRAL GiRlg A A /
AKIMLAR PR Jl"'l, I.'ﬁ'l [\ I.'.' l'". |,"-I £y |I| A
A T P Y] \ AR [RTA
a VAVAREEE PAVAREE B v
BOKU DOPPLER \ Am E'_"m\,“.-' Efm I'\..-"I m* am Am
ILE GORONTULEME ¥ i A
Em i

Sekil 2.6. Artan sol ventrikiil diyastol sonu basingla, mitral giris akim paternlerinin ve
doku Doppler bulgularinin degisimi.

Kisaltmalar: E; erken diyastolik mitral akim, A; ge¢ diyastolik mitral akim. Em; erken diyastolik doku
velositesi, Am; geg diyastolik doku velositesi.
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Cizelge 2.2. Mitral girig akimlarina ait normal degerler (38).

Parametre Normal Deger (Inspiratuar)

E (m/sn) 0,67+0,14
A (m/sn) 0,48+0,16
E/A 1,5+0,6
DT (msn) 195+£34
IVRT (msn) 83=x16

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

2.9.3.2. Mitral annuler doku doppler

Apikal 4 bosluk goriintiilerde, mitral anniiler longitudinal velositeler, lateral veya
medial mitral annulusa 2 ila 5 mm volim Orneklenmesi yapilmasi ile elde edilir.
Normalde olusan 3 ana doku velositesi goze c¢arpmaktadir. Bunlar sistolik doku
velositesi (S), erken diyastolik doku velositesi (E’), gec diyastolik doku velositesidir
(A”) (Sekil 2.7). izovoliimik relaksasyon ve kontraksiyon siireleri de ayrica dlgiilebilir.
E’ velositesi, diyastolik dolum paternlerinin tespiti ve diyastolik dolum basmcinin
tahmini a¢isindan dnemlidir. A’ velositesi ise LA fonksiyon ile yakindan iligkilidir. E’
velositesi miyokardin relaksasyonunu yansitmaktadir. Normal kisilerde artmis on
yiikle veya egzersiz ile transmitral gradiyentin artmasi ile artarken, azalmis
miyokardiyal relaksasyonu olan kisilerde azalmistir ve normal kisilerdeki kadar
egzersiz ile artis gostermemektedir (40). Dolayis1 ile E’ velositesindeki azalma,
diyastolik fonksiyon bozuklugunun ilk bulgusudur ve bu azalma diyastolik fonksiyon
bozuklugunun biitiin evrelerinde bulunmaktadir (41,42).

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

icin 15 cm/s, medial i¢in 10 cm/s (38).
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A) Septal anniiler doku Doppler ile S, E ve A’ velositeleri ve kardiyak zaman
araliklarinin hesaplanmasi.

Frg 0.09 kHz
1w 0.05 m/s|
p 0.01 mmHg|
Frq 0.16 kHz]

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

Sekil 2.7. Doku Doppler yontemi ile septal ve lateral mitral anniiler doku
velositelerinin hesaplanmasi.

Kisaltmalar: S’ (Sm); mitral aniiler sistolik doku velositesi, E’ (Em); mitral aniiler erken diyastolik
doku velositesi, A’ (Am); mitral aniiler ge¢ diyastolik doku velositesi.

2.9.3.3. Mitral E akimi ve doku Doppler ile tayin edilen E’ oram (E/E’)

E’ velositesi, LV relaksasyonu, sistolik fonksiyonu ve LV minimal basinci
tarafindan etkilenmektedir. LV relaksasyonu ve E’ velositeleri arasindaki giiclii iliski
yapilan caligmalarda gosterilmistir. Bozulmus LV relaksasyonunda, 6n yikiin E’
velositesi tizerinde etkisi minimal iken, normal veya artmis LV relaksasyonunun
oldugu durumlarda E’ velositesi artmaktadir (43,44). Dolayisiyla, kardiyak hastalig
olan kisilerde E’ velositesi, LV relaksasyonunun mitral E velositesine olan etkisinin
diizeltilmesi amaciyla kullanilmaktadir.

E/E’ oran1t LV dolum basinglarinin tahmininde kullanilmaktadir. Yapilan bir¢ok

calismada cesitli hasta gruplarinda E/E’ orant LV dolum basmglarimin tahmininde
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kullanilmistir. Kardiyak hastaligi olmayan kisilerde, E’ velositesi, on yiik tarafindan
etkilenebilecegi i¢in, E/E’ oram1 LV dolum basincinin tahmininde kullanimindan
kacmilmalidir (45).

Yapilan caligmalarda sistolik fonksiyon bozuklugu olan kisilerde, medial E/E’
oraninin 20’nin istlinde olan degerlerin, PKKB’nin 15 mmHg iizerinde oldugu
hastalar1 %88 6zgiinliik, ancak %59 duyarlilik ile saptayabildigi gosterilmistir. Mitral
E velositesinin, lateral E’ velositesi ile oranlanmasi ile elde edilen degerlerin ise LV
dolum basin¢larinin tahmininde daha degerli oldugu ortaya konmustur (46). Amerikan
Ekokardiyografi Cemiyeti, LV dolum basincinin tahmininde, E/E’ oraninin
kullanilmasmi ve bu oranlamada E’ degeri i¢in, septal ve lateral E’ degerlerinin

ortalamasinin alinmasini 6nermektedir (39).

2.9.3.4. Diyastolik dolum paternlerinin siniflanmasi

2.9.3.4.a. Normal diyastolik dolum paterni ve yasla olusan fizyolojik
degisiklikler

Miyokardiyal relaksasyon ve kompliyans1 yasla beraber degismektedir, dolayis1
ile farkl1 yas gruplarinda farkli diyastolik dolum paternleri goriilebilir. LV elastik geri
cekisi giiclii bir sekilde gerceklestigi icin, diyastolde olan ventrikiiler dolumun biiyiik
bir kismi erken diyastol fazinda meydana gelmektedir. Dolayis1 ile normalde E/A orani
1,5’in lizerinde, DT 160 ila 230 msn arasinda, septal E’ 10 cm/sn ve iizerinde ve E/E’
orant 8’in altindadir. Longitudinal mitral diyastolik anniiler velosite, mitral akimin
ayna yansimasi gibidir; E’ velositesi A’ velositesinden yliksektir. Lateral anniiler
velosite septal anniiler velositeden yliksektir. Yasin ilerlemesiyle beraber,
miyokardiyal relaksasyon ve elastik geri ¢eki, derece derece azalmaktadir ve LV
basing diisiisii daha yavas olmakta, LV daha yavas dolmaktadir. Normal LA basinci
altinda, LV ve LA arasindaki basing esitlenmesi daha sonra meydana gelmektedir ve
erken transmitral basin¢ gradiyenti azalmaktadir. E velositesi yasla beraber azalmakta
ve IVRT uzamaktadir. Erken diyastolde olan azalmis akim ve LV ve LA arasindaki
basing esitlenmesini gecikmesi sonucu DT uzar. LV dolumu azalmis oldugu igin,
atriyal katki 6nem kazanir ve A velositesi artar. 65 yasindan itibaren E velositesi A

velositesine yaklasir ve 70 yasindan itibaren E/A orani genellikle 1’in altina diiser (38).
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2.9.3.4.b) 1. derece diyastolik disfonksiyon (Bozulmus miyokardiyal
relaksasyon)

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

basinci anlamina gelmektedir; tip 1 diyastolik disfonksiyon olarak isimlendirilir (38).

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

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

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

E/A oran1 0,5 azalir veya E/A orani tersine doner (38).

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

Restriktif fizyoloji, azalmis LV kompliyansinin azalmasi ve LA basincinin artmis
oldugu kardiyak patolojilerde goriilmektedir. Dekompanse sistolik KY, ileri derece
restriktif kardiyomiyopati, ciddi KAH, akut ciddi aort yetersizligi ve konstriktif
perikardit bu durumlar1 olusturur. LA basincinda olan artis, mitral kapagin daha erken
acilmasina dolayisiyla kisalmig IVRT’ye ve artmis transmitral gradiyent nedeniyle
artmis mitral E velositesine neden olur. Kompliyansi azalmis olan bir LV i¢ine gelisen
erken diyastolik akim, LV diyastolik basincinin ani artisina, LA ve LV basinglarinin
hizl1 olacak sekilde esitlenmesine neden olur ve DT nin kisaldig1 gozlenir. Atriyal

kontraksiyon ile LA basimci artar fakat A velositesi ve bunun siiresi azalir. Ciinkii LV
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basinci ¢ok daha onceden artmustir. Eger LV basinci ¢ok fazla artarsa, mid diyastolde
bile mitral yetersizligi gelisebilir. Dolayisiyla restriktif paternde, E velositesi artar, A
velositesi azalir, E/A oran1 2’nin lizerine ¢ikar, DT kisalir (<160 msn), IVRT kisalir
(<70 msn). Tipik olarak E/A orani 2’nin {izerine ¢ikar, hatta 5’in iizerine bile ¢ikabilir.
Mitral anniiler E’ velositesi azalmistir (7 cm/sn altindadir, genellikle 5 cm/sn altina
diiser). Valsalva manevrasi ile 6n yiik azalacagi i¢in, mitral akim paterni 1. veya 2.
derece mitral akim paternine geri donebilir; bu durumda 3. derece, yani geri dontisiimii
olabilen bir restriktif fizyoloji s6z konusudur, ancak eger geri doniisiim s6z konusu
degilse 4. derece, yani geri doniisiimsiiz restriktif fizyolojiden sz edilebilir (38).
Cizelge 2.3’de diyastolik akim paternleri iki boyutlu, doppler ve doku doppler

parametreleri ile 6zetlenmistir.

Cizelge 2.3. Diyastolik dolumun siniflandirilmasi (38).

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

*Baz1 olgularda E/E’ orani 15’in iizerinde olabilir. Anormal relaksasyonda artmis
dolum basmncini gosterir.

Kisaltmalar: E; erken diyastolik mitral giris akimi, A; ge¢ diyastolik mitral giris akimi, DT;
deselerasyon zamani, IVRT; izovoliimik relaksasyon zamani, E’; mitral erken diyastolik doku velositesi

2.9.4. Miyokardin yapisi ve deformasyon analizi

2.9.4.1. Miyokardin yapisi

Yapilan calismalarda ventrikiil dokusunun i¢ boyutlu deformasyonunun
devamlilik arz eden iki helikal miyokardiyal lif geometrisi seklinde organize olmus
miyositler tarafindan gerceklestigini gosterilmistir. Sag el seklinde sarmal
geometrisine sahip subendokardiyal lifler, subepikardiyal bdlgede sol el sarmal

geometrisi ile devam etmektedir (47,48).
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Sirkumferansiyal liflerin aksine, subendokardiyal bodlgede yer alan lifler
longitudinal diizlemde yaklasik olarak 80 derece agi ile oryante olmuslardir. Bu ag1
ventrikiil duvar orta kesiminde azalmakta ve lifler sirkumferansiyal sekilde oryante
olmaktadir. Subepikardiyal bolgede ise -60 derece ag¢i1 ile oblik sekilde oryante
olmaktadir (49). Subendokardiyal bolgede longitudinal mekanige katki, subepikardiyal
bolgede ise daha ¢ok rotasyonel harekete katki olmaktadir. Sol ventrikiilde olan bu
yapisal esitsizlik, ultrason dalgalarnin ilerlemesini ve dalga yansimasint ve
ekokardiyografik kesitlerde kardiyak dokunun goériiniimiinii etkilemektedir. Ultrason
dalgalarinin miyokarda paralel olmak yerine dik aci ile diistiigii bolgelerde dalga
yansimasi daha fazladir ve noktaciklar daha parlak saptanmaktadir (50).

Ornegin apikal 4 bosluk gériintiilerde, interventrikiiler septum orta kisminda
izlenen parlak noktaciklar, ultrason dalgalarmmin dikey diistiigii sirkumferansiyal
liflerden kaynaklanmaktadir. Kisa aks goriintiilerde ise, anterior ve posterior
segmentlerde lifler ultrason dalgalarina dikey konumda oldugu i¢in bu bdlgelerde

noktaciklar daha parlaktir.

2.9.4.1.a) Miyokardiyal liflerin aktivasyon ve kontraksiyonu

Elektriksel dalgalar, myokardiumda miyofibril yonii boyunca endokardiyumdan
epikardiyuma ve apeksten alt kisma dogru ilerler. Sonug¢ olarak LV posterior bazal
duvarmin subepikardiyal boliimii en son depolarize olan bolge olur (51).

Repolarizasyon duvar boyunca (transmural) kayda deger farkliliklar olusmadan
alt kistmdan apekse dogru olusur ve apikal subepikardiyum en son repolarize olur (52).

Subendokardiyal saga doniislii sarmalin kontraksiyonu, depolarize edici dalga
yoniiniin  hizli yayilimimni izler. Subendokardiyal tabakalarin kisalmasi, LV’de
izovoliimik kontraksiyon (IVC) faziyla eszamanli hizli bir basing olusumuna neden
olur. Bu kisa siire boyunca distaki sol doniislii sarmal pasif bicimde esner. IVC
sirasinda subepikardiyumun esnemesi ile subendokardiyumun eszamanlh kisalmasi
miyokardiyal hizlarda tipik bir bifazik sinyal ile ultrason ile dl¢iilen strain diizeylerini
olusturur. Sol doniislii subepikardiyal sarmalin kontraksiyonu, IVC’nin sonu ve
ventrikiil ejeksiyonunun baslangici ile eszamanlidir. Ejeksiyon evresi sirasinda hem
subendokardiyal, hem de subepikardiyal lifler apeksten alt kisma kadar kisalarak LV
kavitesinin boyutunun her yonde azalmasma yol acar. Fakat strain veya kisalma

transmural olarak apeksten alt kisma dogru dereceler halinde ilerler. Kisalma

22



subendokardiyumda daha fazladir. Aymi bigimde, apikal segmentlerde olusan kisalma
da bazal segmentlere kiyasla daha fazladir (52,53).

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

emilim (suction) olusturur (53).

2.9.4.1.b) Longitudinal, sirkumferansiyal, radyal ve biikiilme mekanikleri

2.3.4.1.b.1) Longitudinal ve sirkumferansiyal mekanik

Preejeksiyon fazinda LV geometrisinin yeniden sekillenmesi erken aktive olmus
olan bolgelerin kisalmasi ve gec aktive olmus olan bolgelerin simultane gerilmesine
neden olur. Subendokardiyal bolgede olan kisalmaya, subepikardiyal bdlgede olan
gerilme eslik eder. Longitudinal ve sirkumferansiyal kisalmanin baglangicinda
transmural olarak apeksten bazale kadar olan bir heterojenite goriiliir. Subendokardiyal
ve subepikardiyal katmanlar, ejeksiyon fazi sirasinda es zamanli olarak kisalirlar.
Ejeksiyon  swrasinda  sirkumferansiyal = deformasyonun orani, longitudinal
diizlemdekinden fazladir. Dolayisiyla ejeksiyon sirasinda gelisen longitudinal ve
sirkumferansiyal diizlemde olan kisalma apeksten bazale dogru olan bir gradiyent
olusturur ve bu kisalma deformasyonu apeks ve mid segmentlerde bazale gére daha
fazladir (52). Postejeksiyon swrasinda, miyofiber relaksasyonunda da bir heterojenite
s0z konusudur. Subepikardiyal bdlgede olan uzamaya, subendokardiyal bdlgedeki

kisalma eslik eder (47,48,52).

2.9.4.1.b.2) Radyal mekanik

Kitlenin korunumu i¢in devamlilik mekanigine gore, longitudinal ve
sirkumferansiyal planda olan kisalma, radyal diizlemde olan kalinlasma ile sonuglanir.
Bu kayma deformasyonunun ana amaci, miyositlerin %15 olan kisalmasmi %40’a
arttirabilmek ve ejeksiyon fraksiyonunda %60 kadar bir degisim saglamaktir.
Subendokardiyal bolgede kayma daha fazla oldugu icin, bu bolgede radyal diizlemde
strain subepikardiyal bolgeye gore daha fazladir (54).
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2.9.4.1.b.3) Donme (twist) mekanigi

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

Normal bir kalp miyokardinda kisalma oncelikle endokardiyumda bagslar.
Preejeksiyon fazinda, subendokardiyal kisalma ve subepikardiyal gerilme, apeksin kisa
bir siireligine saat yoniine dogru donmesine neden olur. Ejeksiyon sirasinda ise,
subepikardiyal bolgenin aktivasyonu ve kontraksiyonu ile net rotasyon hareketi
apekste saat yOniiniin aksine ve bazalde ise saat yoniine dogru olmaktadir.
Subendokardiyal bdlgenin kayma ve biikiilmesi, bu bdlgede bir enerji potansiyelinin
birikmesini saglar ve diyastol esnasinda bu biriken enerjinin birakilmasi biikiilmenin
geri donmesine (un-twist) neden olur (54). Erken diyastolde hem subepikardiyal
uzama, hem de subendokardiyal kisalma saat yOniinde biikiilmenin geri donmesini
saglar. Yaklasik LV geri bikiilmesinin %50 ila %70’1 izovoliimik relaksasyon
sathasinda gergeklesirken, geri kalan kismi erken diyastol dolumu esnasinda
gerceklesir. Sistolde biikiilme hareketi, longitudinal diizlemde es zamanh bir sekilde
radyal kisalma ile beraber olurken, diyastolde ise geri biikiilme, uzama ve genislemeyi

takip eder ve bu olay egzersiz ile daha belirgin hale gelir (54).

2.9.4.1.¢) Strain, Strain h1iz1, donme (twist) ve biikiilme (torsion)

Strain (¢) bir miyokardial segmentin fraksiyonel uzunluk degisimini yani
deformasyonunu tanimlar. Strainin pozitif veya negatif degerleri olabilir. Bu dokuda
uzamay1 veya kisalmay1 tanimlar. Ornegin uzunlugu L0 olan bir lastik bandin L1
uzunluguna esnetildigini diisiiniiliirse, strain, L1 —L0’mn L0’a oram olarak tanimlanir
(Sekil 2.8) (55). Lastik bant esnetildiginden L1 degeri, L0 degerinden daha biiyiiktiir
ve ¢ degeri pozitiftir; bir cisim kisaldiginda ise ¢ negatif bir deger olacaktir. Lastik
bandin uzunlugunun birim zamanda olan degisim hizi ise strain hizidir (SR = Ae/Af)

(56).
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¢ L — anlik uzunluk (deformasyondan sonraki uzunluk)
e Lo — orjinal uzunluk
e AL — uzunluktaki degigiklik

Lo 1l

1)Longitudinal Strain

2)Sirkumferansiyal Strain

— 3)Radyal Strain

Sekil 2.8. A) Miyokardiyal strain, B) Longitudinal, sirkumferansiyal ve radyal strain
(59).

Global strain veya global longitiidinal veya sirkiimferansiyal strain tiim
miyokardiyumdaki ortalama longitiidinal veya sirkiimferansiyal straini anlatmaktadir.
Kalbin tiim segmentler i¢in ayr1 ayr1 strain degerleri belirlenebilir (54). Miyokardiyal
strain, bir strain grafiginde zamana kars1 egri olarak gosterildiginde, miyokardiyal
uzunluk ve kalinlik diyastoliin sonunda baslangic noktasindadir. Sistol sirasinda
boylamsal ve cevresel kisalma negatif strain degerlerini ortaya koyar. Minimum
negatif degerlere (en kisa miyokardiyal uzunluk) sistoliin pikinde, aort kapagimin
kapanmasi sirasinda ulagilir. Diyastoliin baslangicindan sonra, erken ventrikiil dolumu,
egriyi tekrar daha diisiik bir negatif degere getirir ve diyastol sirasinda plato yapar.
Atriyal kontraksiyon ventrikiil dolumunu tamamlar ve strain egrisini tekrar baslangi¢
diizeyine dondiiriir (55).

Strain rate (SR) egrileri siklikla az miktarda “parazit” igerir. izovoliimetrik
kontraksiyon evresinde egri atipik, bifazik bir bigim alir. Aort kapaginin agilmasindan
sonra miyokard kisalma hizlanir ve sistoliin ortasinda pik diizeye ulasir. Daha sonra
yavaglayarak aort kapagmin kapanmasi sirasinda 0 diizeyine ulasir. Bu noktada lif

uzunlugu (strain) negatif diizeydeki pikine ulastig1 i¢cin daha fazla kisalma olugmaz ve
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kisalma diizeyi olan SR tekrar 0’a iner. Izovoliimetrik relaksasyon sirasmnda egri
yeniden bifaziktir. Diyastoliin erken evresinde LV miyokard, mitral kapagin
acimasmimn hemen ardindan uzayarak SR egrisinde pozitif bir pik (E piki)
olustururken, diyastoliin ge¢ evresindeki atriyal kontraksiyon ikinci bir pozitif SR
pikine (A piki) neden olur. Diyastaz sirasinda E ile A piklerinin arasinda ventrikiil
dolmaz ve miyokard lifleri uzamaz. Bu durum SR diizeyinin 0 olmasina neden olur.
Sistol swrasinda longitudinal ve sirkumferansiyal SR degerleri negatif olur ve
diyastolde de iki pozitif pik SR dalgas1 olusur. Sistol sirasindaki radyal kalinlasma ile
diyastol sirasindaki incelme de benzer strain ve SR egrilerine neden olsa da, bunlar ters
yondedir (56).

Primer olarak subendokardiyal bolge tarafindan yiiriitiillen longitudinal LV
mekanigi miyokardiyal hastalifa en hassas miyokardiyal deformasyon bilesenidir. Eger
mid-miyokardiyal ve epikardiyal bolge etkilenmemis ise sirkumferansiyal ve biikiilme
mekanigine ek olarak LV ejeksiyon fraksiyonu (EF) da normal kalir. Ancak, erken
diyastolik longitudinal mekanik etkilenmesine baglh olarak, LV geri biikiilme hareketi
azalmis ve/veya gecikmis oldugundan LV dolum basinglar1 artabilir ve diyastolik
disfonksiyon ile sonuglanabilir (54). Kardiyak deformasyona tabaka bazinda katkinin
anlagilmasi, hastaligin transmuralitesinin anlasilmasina, dolayisiyla LV fonksiyon

bozuklugunun patofizyoloji mekanizmasinin anlasilmasina katkida bulunabilir (54).

2.9.4.1.c.1) Doku dopplerden elde edilen strain ve strain hiz

Strain hiz1 (SR) ve strainin 6nceden tanimlanmig olan parametrelerinden ayrica
miyokardiyal hiz verilerinden elde edilebilir. Renkli doku Dopplerin ortaya koydugu
veriler, transdiiserden belirli bir uzakliktaki her bir pikselin, transdiisere referansla hizini
temsil eder. Dalga demeti boyunca herhangi 2 noktanin hizlar1 arasmdaki fark, bu
noktalarin birbirine bagil olarak hareket ettigini ve dokularm sikismasmi veya
gevsemesini sagladigini gdsterir. incelemeye konu olan bir blgedeki ilk nokta V1, ikinci
nokta 72 ve aralarindaki uzaklik da L olarak adlandirilabilir. Incelemeye konu olan
bolgenin strain hizi degeri (V2 - V1)/L olarak tanimlanir ve birimi de saniye " *dir (56).

Doku Doppler verileriyle yapilacak strain ve SR hesaplamalar1 bir¢cok hataya
aciktir. Doku Doppler verileri yetersizse, strain/SR 0Ol¢iimleri hatali olacaktir. Cok
yonlii yansimalar ve yan segmentlerin cekme etkisi gercek degerden daha yiiksek veya

diisiik bir degerlendirmeye sonug olarak hatalara neden olabilir. Doku Doppler ile elde

26



edilen strain degerlerinin bir diger kisitliligi ise inceleme agismin sapmasindan
kaynaklanmaktadir. Hiz 6lglimii yapilirken gercek kontraksiyon yoniinden sapilirsa
yalnizca pik hizlar diisecektir. Ama strain hizi 6l¢tiimiinde ag1 degisirse, Olciilen strain

tiirii degisir (56).

2.9.4.1.c.2) iki boyutlu benek izleme yontemi [2D—Speckle Tracking (STE)]
elde edilen strain ve strain hizi

Doppler temelli tekniklerin miyokard deformasyonunu ve ventrikiil islevini
incelemedeki en onemli kisitliliklarindan biri, agt bagimli bir yontem olmasidir. Yakin
tarthlerde kullanilmaya baslanilan iki boyutlu benek izleme teknolojisi, doku hizlar1 ve
deformasyonunun agidan bagimsiz bigimde incelenebilmesi avantajini getirmektedir.
Bir ultrason pulsu doku ile etkilestiginde, puls biiyiik 6l¢iide dokunun yapisma baglh
bicimde bozulmaya ugrar. Miyokardin iginde, kardiyak dongii boyunca ses dalgasinin
oldukea tutarli bicimde bozulmasina neden olan ultrason yansiticilar1 vardir ve bunlar
da ayni “benege” baglanan tutarl bir siyah-beyaz patern olusturmaktadir. Bir benek,
her birinin belirgin bir siyah-beyaz tonu olan 20 ila 40 piksellik bir gruptan olusur ve
boylece dogal bir akustik belirte¢ olarak gorevi goriirler. Benekler miyokard boyunca
karakterize edilebilir. Patern tanima algoritmalar1 kullanilarak bu beneklerin konumu,
kardiyak dongiiniin dijital olarak saklanan bir goriintii ¢emberi boyunca kareden
kareye izlenebilir. Boylece sistol ve diyastol boyunca iki boyutlu goriintiiniin her iki
boyutunda benegin yer degisimi Slgiilebilmektedir. Ayni miyokard segmentindeki
farkli lekelerin izlenmesi sayesinde beneklerin arasindaki uzaklik oOlgiilebilir ve
segmentin kisalmasi veya strain hesaplanabilir. Analiz yansiyan ses dalgasmin Doppler
kaymasina bagli olmadigindan agiya bagh degildir ve diizenli iki boyutlu siyah-beyaz
goriintiiler tizerine uygulanabilir (56).

Ancak benek izlemesinin de kendine 6zgii kisitliliklar: vardir. Yazilim sekilleri,
iki boyutlu bir goriintii izlediginden, benek izlemesinin kalitesi biiylik Olgiide
goriintliniin rezoliisyonuna ve goriintii ¢emberinin kare hizina baghdir. Miyokard
deformasyonu iki uzaysal boyutta olusur, bunun sonucunda da benekler iki boyutlu
izleme diizleminin disma ¢ikabilir. Onceki benekler goriintiileme diizleminin dismna
kayarken, bilgisayar goriintiiye giren yeni benekleri izleyerek, bu diizlem dis1 hareketi
diizeltir. Diisiik kare hizlar1 eksik 6rneklemeye yol agar. Hala yeterli benek izlemesi

icin optimum kare hizi saniyede yaklasik 90 kare olarak goriinmektedir, bu da Doppler
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temelli tekniklere kiyasla oldukga diisiiktiir ve kardiyak dongiliniin izovoliimetrik
evreleri gibi kisa olaylarda yetersiz saptamaya neden olabilir (56).

Diger bir kisithlik da yiiksek goriintii kalitesini gerektirmesidir. Yansimalar gibi
sabit artefaktlar yazilim tarafindan yanlislikla miyokard olarak almabilir ve izlenebilir,
bu da hatali bicimde diisiik strain dlcimlerine veya kaymaya neden olabilir. Dongiiniin
sonunda strain baglangic diizeyine inmemigse bu kaymaya isaret eder. Bilgisayar
yazilimi, olugan farki kaymayi diizeltir. Yakimnlarda yer alan kalsifiye mitral anulus gibi
giiclii yansiticilar da akustik bir golge yaratabilir ve soniimlenmeye yol agarak yazilimin
incelenen alanin uzak kisimlarindaki segmentleri izlemesini olanaksiz hale getirebilir
(56).

Benek izleme herhangi bir 2D siyah-beyaz goriintiiye uygulanabilirse de,
harmonik modunda elde edilen goriintiiler endokardiyal sinirin daha iistiin bigimde
hizalanmasma olanak tanimaktadir. Goriintii alinirken, goriintiiniin kalitesine ve kare
hizina 6zel bir dikkat gosterilmelidir (54).

Benek izlemeli ekokardiyografi ve doku Dopplerden elde edilen deformasyon
parametrelerinin karsilastirilabilir oldugu fakat benek izlemeli ekokardiyografinin,
kullannm ve analiz kolaylig1 ve tekrarlanabilirliginin avantajli noktalar1 oldugu

belirtilmektedir (54).

2.9.4.1.c.3) Ventrikiil fonksiyonunun degerlendirilmesi

Endokardiyum sinirmin manuel olarak hizalanmasmin ardindan, yazilim LV
miyokardi otomatik olarak renk koduyla belirlenmis 6 segmente bdler ve tiim ventrikiil
veya her bir segment i¢cin hiz, yer degisimi, strain ve strain hizi egrilerini gosterir.
Longitudinal, radyal veya sirkumferansiyal boyutta, genel ventrikiil strain degerleri
ilgili yonlerde tiim miyokard {izerinden Olciilen tiim strain degerlerinin ortalamasi
olarak hesaplanir (Sekil 2.9). Genel ventrikiil islevini temsil eden mitral aniiler hiz gibi
tiiretilmis parametreleri hesaplayan tekniklerle karsilastirildiginda, bu yontem, genel
islevin hesaplanmasinda goriiniir miyokardiyumun tiimiinii degerlendirme olanagi
saglar. Sol ventrikiil sistolik fonksiyonu ve miyokardiyal infarktin tanisi icin genel
longitudinal strain, yiiksek spesifiklik ve hassasiyete sahip yeni bir indeks olarak 6ne
stirtilmiistiir (57).

Benek izleme teknigi ile bolgesel miyokard deformasyonunun agidan bagimsiz

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

MRG kullanilarak dogrulanmistir (58).

2.9.4.1.c.4) Strain ve strain hizinin klinik kullanimi ve normal degerleri

Longitudinal 6l¢ciimler hem Doku Doppler goriintilleme hem STE i¢in, radyal
olanlardan daha dogru oldugu saptanmistir. Apikal goriintiileme ile biitin LV
miyokardiyal segmentleri goriintiileme alanina girdigi i¢in, en fazla klinik bilgi
longitudinal deformasyon ile ilgili elde edilebilir. Lateral duvarda yer alan longitudinal
velosite, septal duvardakinden daha fazladir. Bazalden apikale dogru olan da bir
gradiyent mevcuttur. Bazalde kaydedilen velosite apikal segmentlere gore daha
fazladir. Apikal segmentlerde STE ile elde edilen ol¢iimler doku Doppler kaynakli
olan Olgiimlere gore daha fazladir. Ayni1 segment i¢inde, subendokardiyal velosite ve
strain degerleri supepikardiyal bolgeye gore daha fazladir. Yas ve yiiklenme kosullar1
da velosite ve strain degerlerini etkilemektedir (54).

Yapilan genis Olgekli bir calismada Doppler metodu ile elde edilmis strain
degerlerinin alt sinir1 longitudinal i¢in %18,5 ve radyal i¢in %44,5 olarak, strain rate
ise longitudinal icin -1,00 ve radyal i¢in 2,45 sec-1 olarak saptanmistir (59). Normal
deformasyon degerleri yaymndan yayina goriintiileme teknigine gore farkliliklar
gostermektedir. Kalp hiz1 yorumlarken dikkate alinmalidir (54).

Yapilan caligmalarda kardiyomiyopatili olgularda, kardiyak strain ve strain
hizinin azalmis oldugu ve hastalik progresyonunun takibinde kullanilabilecegi ve
terapotik yaklagimlarin etkilerini yansitabilecegi gosterilmistir. Yapilan bir caligmada,
stabil kalp yetersizligi olan hastalarinda diisiik transmitral E/A oranlar1 ile beraber
uzun deselerasyon siirelerinin oldugu ve daha yiiksek longitudinal sistolik strain ve pik
sistolik strain hizina sahip olduklar1 gosterilmistir (60).

Sekil 2.9°da ¢alismaya aldigimiz bir hastanin kisa eksen mid-papiller seviyeden
elde edilen goriintiilerden elde edilen global sirkumferansiyal pik sistolik strain,radyal

pik sistolik strain,global longitudinal sistolik strain 6l¢iimii gésterilmistir.
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C
Sekil 2.9. Calismaya aldigimiz bir hastanin kisa eksen mid-papiller seviyeden elde

edilen goriintiilerden elde edilen; A) Global sirkumferansiyal pik sistolik strain, B)
Radyal pik sistolik strain, C) Global longitudinal sistolik strain.
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2.10. Subklinik Sol Ventrikiil Sistolik Fonksiyon Bozuklugu

Miyokardial yapisal degisiklikler ve hemodinamik faktorler sol ventrikiil sistolik
fonksiyonlarinda bozulmaya neden olabilir. Artmis 6n yiik ve ardyiik sol ventrikiil
sistolik disfonksiyona neden olabilir (61). Konvansiyonel yontemler subklinik sol
ventrikiil sistolik fonksiyon bozuklugu gostermede yetersizdir. Doku doppler ve strain
goriintiileme bolgesel ve global ventrikiiler fonksiyonlarin degerlendirilmesi i¢cin dogru
ve giivenilir yontemlerdir (62,63).

Doku doppler goriintiileme Onylik ve ardyiik bagimlidir. Strain goriintiileme

ardytikten etkilense de geleneksel yontemlere gére daha azdir (64,65).

2.11. Natriiiretik Peptidler

Dort adet natriliretik peptid tanimlanmustir; atriyal natriiiretik peptid (ANP),
BNP, C ve D tip natriiiretik peptid. Hepsi 17 aminoasidden olusan bir halka yapisina
sahip olup gorevleri hacim yiikiine kars1 kalbi korumaktir. ANP ve BNP birincil olarak
kalpten salinmakta olup, etkileri vazodilatasyon, dilirez ve natriiirezdir (66). ANP
atriyumdan sentezlenip salinimi gerceklesirken, BNP birincil olarak ventrikiillerden
sentezlenip salinmakta fakat patolojik durumlarda kalbin tiim bosluklarindan sentez ve
salmimi gerceklesmektedir (67). ANP graniiller halinde depo edilip egzersiz gibi
kii¢iik uyaranlarda salinirken, BNP graniillerde ¢ok az depo edilip basing veya hacim
yiikii altinda sentezlenip salmimi gerceklesir (68). C tip natriiiretik peptid ise birincil
olarak endotelyal hiicrelerden sentezlenip, miyokard dokusundan da sentezlenip
farelerde miyokard infarktiisii sonrasi yeniden sekillenmeyi Onledigi gosterilmistir
(69). D tip natriiiretik peptid yakin zamanda tanimlanmis olup fonksiyonu tam olarak

bilinmemektedir (70).

2.11.1. Brain natriiiretik peptidin fizyolojik etkileri

Brain natriiiretik peptid ventrikiilerden hacim yiikii ve basing yiikii olmasi
durumunda salmir. Ventrikiillerden pre-proBNP olarak sentezlenip pro-BNP’ye
sonrasinda ise biyolojik aktif olan BNP ve biyolojik acidan inaktif olan N terminal
BNP’ye doniisiir. BNP 32 aminoasitten olusan bir polipeptiddir (71). BNP ventrikiiler
hacim yiikii artisina, vazokonstriiksiyona, sodium retansiyonuna ve renin-anjiotensin-

aldosteron sistemi aktivasyonuna kars1 regiilator rol dstlenir (69). Natriiiretik
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peptidlerden ANP ve BNP etkilerini membran yiizeyinde bulunan natriiiretik
peptidreseptor A (NPR-A)’ya baglanarak gosterir. C tip natritiretik peptid ise
natriliretik peptid reseptor B (NPR-B)’ye baglanir. Natriiiretik peptidlerin kandan
temizlenmesi ise natriliretik peptid reseptor C (NPR-C) ile gerceklestirilir. BNP ek
olarak notral endopeptidaz ile enzimatik yikilir. Renal filtrasyon ve pasif eksresyonun
da bir miktar BNP atiliminda etkisi vardir.

Brain natriiiretik peptid vazodilatasyon ve natrilirezis yaparken renin-anjiotensin
sistemini de inhibe eder. BNP degeri ileri yas, renal yetersizlik, sol ventrikiil fonksiyon
bozuklugu, daha Once kalp yetersizligi, AKS, atriyal fibrilasyon, yiliksek pulmoner
basing ve yiiksek debili durumlar olan sepsis, siroz ve hipertiroidide artar (72-77).

Brain natriiiretik peptid vaskiiler tonusu azaltip, vendz kapasiteyi artirir. Ayni
zamanda vasopressin etkilerini inaktive eder (78). Kalbin 6n yiikiinii diistiriirken reflex
tasikardi yapmaz. Bu azalma muhtemelen vagal stimulusla, santral sinir sisteminden
sempatik uyarimm supresyonuyla ve otonomik sinir uglarindan katekolamin

saliniminin azalmasi yoluyla olmaktadir (79).

2.11.2. Brain natriiiretik peptidin prognostik degeri

Bircok calismada kalp yetersizligi olan hastalarda BNP yiiksekliginin koti
sonlanimla iligkili oldugu gosterilmistir. Akut veya kronik kalp yetersizligi olan
hastalarm BNP seviyesinin 100 pg/ml’nin iizerinde olmasi 6lim riskini %35 artirir
(80). Nefes darlig1 ile acil servise bagvuran hastalarin alindig1 Breathing Not Properly
Multinational Study’de BNP seviyesinin 100 pg/ml’nin iizerinde saptanmasi kalp
yetersizligi tanist i¢in %90 sensitif ve %76 spesifik olarak saptanmis (81). Yine nefes
darlig1 ile acil servise basvuran 600 hastanin dahil edildigi PRIDE (Pro BNP
Investigation of Dipneainthe Emergency Department) calismasinda N terminal
BNP’nin kalp yetersizligi tanisinda sensitive ve spesifik oldugu gosterilmistir. Kronik
kalp yetersizligi olan hastalarda BNP seviyesi miikemmel bir prognostik gosterge
olmakla kalmayip hastalarin fonksiyonel durumlar1 hakkinda da bilgi verir (79,82).

Stabil koroner arter hastaligi olan 1085 hasta ile yapilan bir ¢alismada sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu ve BNP’nin gelecekteki kardiyovaskiiler olaylar:
ongdrmede en giiclii prognostik faktorler oldugu 2,5 yillik izlemde gosterilmistir (83).
Kararsiz angina pektoris ve MI hastalarinda yapilan c¢aligmalarda da troponin ile

BNP’nin prognostik rolii gosterilmistir (79,82,84,85). N terminal BNP nin MI sonras1
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3-6 ay yiiksek saptanmasi azalmig sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunun gostergesidir
(79). Baz1 ¢alismalarda MI sonras1 6lgiilen BNP seviyesinin ejeksiyon fraksiyonu ile
beraber ani 6liim prediktorii oldugu gosterilmistir (85). Yapilan bir ¢caligmada kalp
yetersizligi olmayan daha Onceden MI gecirmemis stabil angina pectoris ve akut
koroner sendromlu hastalar karsilastirilmis ve akut koroner sendrom grubunda BNP
seviyesi stabil angina pectoris grubuna gore daha yiiksek saptanmis, ayn1 zamanda 3
damar hastalig1 olanlarin 1 veya 2 damar hastalig1 olanlara gore yine BNP seviyesi
daha yiiksek saptanip akut koroner sendromlu hastalarda BNP seviyesi yiiksekliginin
sistolik kalp yetersizligi yoklugunda ¢ok damar hastaligi olasiligini artirdigi
gosterilmistir (86).

Sol kalp yetersizligi disinda BNP sag ventrikiil fonksiyon bozukluguna neden
olan primer pulmoner hipertansiyon, kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH),
kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon, soldan saga santhi kalp hastaliklarinda
da artar (87). Yapilan calismalarda sag ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu <%40 olan
hastalarin BNP seviyesi ejeksiyon fraksiyonu >%40 olan hastalara gore belirgin olarak
daha yiiksek saptanmistir (88).

MY voliim fazlaligina, LA genislemesine, LV remodellingine yol acar ve BNP
aktivasyonunu uyarir. Organik MY’li hastalarda BNP aktivasyonu MY derecesinden
cok MY’nin hemodinamik, atriyal ve ventrikiiler sonuclarini yansitr (ESVI, LA
voliim, AF).

Natriiiretik peptid diizeyleri, LV EF normal olan hastalarda MY ciddiyeti ve
MY ’ye ait semptomlar1 degerlendirmede ilave bir metod olarak kullanilabilir.

Yapilan calismalardaki ¢cok degiskenli lineer regresyon analizlerinde yiiksek BNP
diizeylerinin MY ’nin sonuclar1 (semptomlar, LVESV, LA volim, AF, sPAB) ile
bagimsiz olarak iliskili oldugu bulunmustur.

Konservatif tedavi almakta olan organik MY’li hastalarda BNP aktivasyonu kot
klinik sonuglar i¢in uyarici bir markerdir. Yiiksek BNP diizeyleri yiiksek mortalite

oranlar1 ile bagimsiz olarak iligkili bulunmustur.
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3. MATERYAL VE METOD

3.1. Hasta Grubunun Tanimlanmasi

Calisma; Agustos 2012 - 2013 tarihleri arasmnda Akdeniz Universitesi Tip
Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali Poliklinigi’ne basvurup istenen transtorasik
ekokardiyografisinde orta-ciddi organik MY tespit edilen 18-65 yas arasi
asemptomatik hastalar ile yapildi. Bilinen koroner/periferik arter hastaligi, diyabeti,
hipertansiyonu, atriyal fibrilasyonu, kronik bdbrek yetersizligi, kronik obstriktif
akciger hastaligi, sol dal blogu veya EKG/ holterinde sik VES 1 bulunan, orta ve ciddi
diger kapak hastaliklar1 olan, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu %60’ altindaki,
hipertiroidili ve sirozu olan hastalar calisma dis1 birakildi.

Calisma, Akdeniz Universitesi T1p Fakiiltesi Etik Kurulu’nun 09.04.2013 tarih ve
B.30.2.AKD.0.20.05.05/87 sayil1 yazis1 ile onaylandi. Calismaya alinan her bireye
calisma hakkinda bilgi verilerek, aydinlatilmis onam formu okutuldu ve imzalatildi.

Calismaya yukarida tanimlanan kriterlere uygun olan 24 adet asemptomatik
organik mitral yetmezlikli hasta alindi.

Hastalarin fizik muayeneleri yapilarak boy ve kilolar1 6lgiildii, viicut kitle
indeksleri hesaplandi. Transtorasik Ekokardiyografi ile goriintii kayitlar1 alindi,
Olciimler yapildi. Hastalardan 20 dk’lik supin pozisyonda istirahati takiben pro-BNP

diizeyi i¢in vendz kan 6rnekleri alind1 ve buz ile laboratuvara gotiirtildi.

3.2. Transtorasik Ekokardiyografik Yontem

Hastalarm ekokardiyografik incelemeleri, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi
Kardiyoloji Boliimii Ekokardiyografi Laboratuari’nda, GE-Vingmed Vivid 7 system
(GE-Vingmed Ultrasound AS, Horten, Norway) ultrason cihazi ve 3S-RS (3.5 mhz)
prob ile gerceklestirildi. Hastalar sol lateral dekiibit pozisyonda yatirilip cihaza bagl
elektrokardiyografik  ritm  monitorizasyonu  uygulanarak  ekokardiyografik
degerlendirmeleri  yapildi.  Standart iki boyutlu ekokardiyografi, M-mod
ekokardiyografi, Doppler yontemleri ile ilgili incelemeler apikal ve parasternal
pencerelerden, Amerikan Ekokardiyografi Toplulugu’nun Onerilerine uygun sekilde

yapild1 ve ilgili parametreler kilavuz Onerilerine gore hesaplandi (36,39,89). Doku
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Doppler ekokardiyografi apikal 4 pencerede, nabiz dalga doppler belirtecinin 3 mm
voliim Ornekleyecek sekilde ve hareket yonii ile aym1 yonde olacak sekilde septal ve
lateral mitral anniilusa yerlestirilerek cihazin doku Doppler modu altinda (otomatik
olarak diisiik skalada ve filtrede inceleme), 50-100 mm/sn kayma hiz1 altinda, 3’ten
fazla ardisik siklusa ait dlglimii icerecek sekilde gergeklestirildi. Olgiimler Amerikan
Ekokardiyografi Toplulugu Onerilerine uygun sekilde gercgeklestirildi. Hastalarin
lateral ve septal mitral anniiler bazal segmentlerin velositeleri ve sistolik zamanlar1 ve
izovolumik relaksasyon zamanlar1 hesaplandi.

Iki boyutlu benek izlemeli (2D speckle tracking echocardiography)
ekokardiyografik inceleme, apikal 4,2 ve 3 boslukta ve parasternal pencere papiller
adale seviyesinden, saniyede 70 ila 90 goriintli alma hizi ile, ardigik 3 siklusu igerecek
sekilde dijital ortama kaydedilen goriintiilerin bir program ile (Echopac PC, version 8,
GE Healthcare) analiz edilmesiyle gerceklestirildi. Degerlendirme, Amerikan
Ekokardiyografi Cemiyeti’nin Onerilerine uygun olacak sekilde gerceklestirildi (54).
Endokardiyal sinirlar manuel olarak sistol sonu bir goriintiiden tarandi ve program
tarafindan otomatik olarak epikardiyal smirlar belirlenerek, ilgilenilen alan [region of
interest (ROI)] tiim miyokardiyal duvari1 igerecek sekilde ayarlandi. Elde edilen
goriintii izinin kalitesi, cihaz tarafindan kontrol edildi; 6 segmentten kaliteye uygun
olmayan birden fazla segment bulunuyorsa islem tekrarlandi. Birden fazla segmentin
goriintii kalitesinin yeterli olmadigi goriintiiler analiz edilmedi ve alinan farkli
goriintiilerden degerlendirme yapildi. Parasternal goriintiilerden elde edilen ve
otomatik olarak hesaplanan global sirkumferansiyal strain (SGS) ve 6 segmente ait
radyal strain degerlerinin ortalamasi global radyal strain (RGS) degerleri kayit edildi.
Apikal 4,2 ve 3 boslukta elde edilen ve cihaz tarafindan hesaplanan longitudinal strain
degerleri kayit edilerek, her li¢ bosluk icin bir longitudinal strain (LGS) degeri

olusturuldu. Bu ii¢ degerin ortalamasi global longitudinal strain olarak belirlendi.
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3.3. istatistiksel Analiz

Calismanin planlama asamasinda hasta ve kontrol grubu sayisini belirlemek igin
Power Analiz Testi uygulandi ve 24 hasta ile %95 giicte calismanin yapilabilecegi
belirlendi.

Tim  degiskenlerin  tanimlayic1  istatistiklerinden  frekans,  yiizde,
ortalama+standart sapma, ortanca (minimum-maksimum) degerleri verildi. Verilerin
normal dagilima uygunlugunu belirlemek i¢in verilere Shapiro-Wilk testi uygulandi.
Stirekli verilerin analizinde normal dagilim varsaymimimi saglayan degerler icin iki
ortalama arasi fark testi, saglamayan degerler i¢in Mann-Whitney U testi uygulandi.
Sonuglar iki ortalama fark testi i¢in ortalama+standart sapma, Mann Whitney U testi
icin ise median (minimum-maksimum) olarak gosterildi. BNP, sol ventrikiil radyal,
sirkiimferansiyal, longitudinal global strain, EROA, RV ve RF korelasyonun
belirlenmesinde Spearman testi kullanildi. Son olarak LTGS ve BNP arasinda ROC
analizi yapildi. Cut off degeri belirlendi. Istatistiksel analizler SPSS 12.0 paket
programu kullanilarak yapildi ve alfa kritik degeri 0,05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya alman 24 hastanin 7’si (%29,2) erkek, 17’si (%70,8) kadmndi
Hastalarm BNP degerleri 5,06 ve 742,3 pg/ml arasinda degisiyordu ve median BNP
degeri 140 pg/ml olarak belirlendi. Hastalar BNP diizeyi diisiik (<140 pg/ml) pg/ml ve
yiiksek (>140 pg/ ml) olmak {izere iki gruba ayrildi. 24 hastanin 12’sinde (%50) BNP
seviyesinin <140 ng/pl, 12’sinde (%50) >140 ng/pl oldugu goriildii. BNP diizeyi diisiik
olan gruptaki hastalarin 4’ (%33,3) erkek 8’1 (%66,7) kadindi. BNP diizeyi yiliksek
olan gruptaki hastalarin ise 3’1 (%25) erkek, 9°u (%75) kadindi. Cinsiyet acisindan iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi. Hastalarin yas1 20-71
arasinda degismekteydi ve BNP’si diisik ve yliksek olan gruplar arasinda yas
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p:0,366).

Hasta ve kontrol grubu demografik agidan karsilastirildiginda; yas, cinsiyet, boy,

kilo, viicut kitle indeksi acisindan iki grup arasinda anlamh bir fark tespit edilmedi

(Cizelge 4.1).

Cizelge 4.1. BNP <140 pg/ml ve BNP >140 pg/ml gruplarinin demografik a¢idan
karsilagtirilmasi.

Ozellik BNP <140 pg/ml BNP >140 pg/ml

Yas (yil) 42,67+12,63 48,25+16,728 0,366
Kilo (kg) 67+/- 9,66 69,05+/- 6,84 0.594
Boy(cm) 164,83+/-10,00 163,58+8,11 0.74
VKi 24,803,492 26,133+4,524 0,431
Kalp hiz 73+/-14 76+/-14 0,831

Sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap (LVEDD) ve sistol sonu ¢ap (LVESD), diyastol
sonu posterior duvar kalmhgi ve interventrikiiler septum kalinligi, ejeksiyon
fraksiyonu (EF), biplan simpson ejeksiyon fraksiyon ve fraksiyonel kisalma (FS), sol
ventrikiil kiitle indeksi (LVMI) degerlerinde orta ve ciddi MY’li hasta gruplarinda
anlaml bir fark izlenmedi (Cizelge 4.2).
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Cizelge 4.2. BNP <140 pg/ml ve BNP >140 pg/ml gruplarmmn 2D EKO 6l¢iim

degerleri.

e
LVEDD (mm) 50,67+5,245 50,42+4,231 0.889
LVESD (mm) 31,50+3,943 32,08+2,937 0.685
IVSD (mm) 9,920,996 10,08+1,564 0.758
PWD (mm) 9,5 (7-10) 10 (8-12) 0.449
LVMI (g/m?) 107,92+22,399 109,75+28,262 0.862
EF (%) 65 (60-68) 63,5 (60-68) 0.247
BP-EF (%) 68 (60-73) 62,5 (60-73) 0.229
FS (%) 36,266+3,776 35,725+3,681 0.725

BNP <140 pg/ml ve BNP >140 pg/ml gruplarinin mitral E ve A dalga velositeleri
arasinda anlamli fark saptandi. BNP nin yiiksek oldugu grupta E ve A dalga
velositelerinin de yliksek oldugu goriildii (E dalga velositesi i¢in p=0,023, A dalga
velositesi i¢in p=0,035). E dalgas1 deselerasyon zamami (MitDT), izovoliimik
relaksasyon zamani (IVRT) degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamlhi fark
saptanmadi. Hasta ve kontrol grubunda doku doppler ile saptanan septal ve lateral
annulus sistolik hizlar1 ortalamast [MitS’(ort)], erken diyastolik mitral akim
velositesinin, ortalama miyokardiyal erken diyastolik velositesine orani (E/Eort)
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Cizelge 4.3). BNP <140 pg/ml ve
BNP >140 pg/ml gruplar1 arasinda sol ventrikiil Longitudinal Total Global Strain (L
TGS) degerleri ortalamasi agisindan anlamli farklilik tespit edildi (swrasiyla ort: -
20,159+0,386 ve ort: 15,354+0,912; p<0.001). Ortalama Sirkumferansiyal Global Strain
(SGS) degerlerinde anlamli fark izlenmedi (sirasiyla ort: -9,29+7,614 ve ort: -
19,74+1,249; p=0.119). Ortalama Radyal Global Strain (RGS) degerlerinde hasta ve
kontrol gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (sirasiyla ort:

42,708+7,044 ve ort: 41,154+4,65 ; p=0.813) (Sekil 4.1, 4.2, 4.3, 4.4, 4.5 ve Sekil 4.6).
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Cizelge 4.3. BNP <140 pg/ml ve BNP >140 pg/ml gruplarmin Doppler EKO-Strain

Olciim degerleri.

BNP <14f s[;g/ml Ort BNPSl:tfs:)g/ml
MitE 0,915+0,297 1,240,337 0.023
Mit A 0,634+/-0,191 0,862+/-0,255 0,035
IVRT (msn) 81,18+25,678 67,64+30,797 0.174
MitDT (msn) 80,18+18,707 71,64+18,689 0.309
Eort (m/sn) 0,097+0,023 0,103+0,034 0.797
E/Eort 9,63 (5,7-21,2) 12 (7,7-26,2) 0.084
MitS’(ort.) (m/sn) 0,075 (0,06-0,11) 0,07 (0,06-0,25) 0.642
Sistolik PAB 27,5 (21-40) 35 (27-59) 0,059
RGS (%) 42,708+24,402 41,154+14,725 0.813
SGS (%) -13,885 (-29,59-70) | -19,968 (-24,31-13,21) 0.119
LTGS (%) -20,159+1,338 -15,35+3,159 <0.001
EROA (cm 2) 0,325 (0,24-0,76) 0,625 (0,34-0,91) 0,004
RV (ml) 55 (35-134) 93 (49-120) 0,009
RF (%) %47,00+%10,608 %54,75+%9,468 0,072
VC (cm) 4 (3-7) 4,5 (3-7) 0,196

Mitral yetersizligi ciddiyetini belirlemede kullanilan parametrelerin LTGS ve

EROA ile olan bagmtis1 Spearman testi kullanilarak hesaplandi.
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>140 pg/ml gruplarinda EROA degerleri pg/ml gruplarinda RF degerleri
karsilagtirilmasi. karsilagtirilmasi.

Sol ventrikiil subklinik fonksiyon bozuklugu ve MY siddetini belirlemede
kullanilan parametrelerin birbirleriyle olan iligkisi Spearman korelasyon testi

kullanilarak hesaplandi. Sonuglar Cizelge 4.4’de gosterilmektedir.
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Cizelge 4.4. PRO-BNP ve LTGS degerlerinin birbirleri ve MIT-E, EROA, RV
degerleri ile iliskisinin degerlendirilmesi.

| PROB\P_ LTGS | MITE EROA| RV_
rho - 8147 | 5267 | L6447 | 681"

PRO-BNP
p - ,000 ,008 ,001 ,000
rho 814" - 324 | 5707 | ,500°

LTGS
p ,000 - ,123 ,004 ,013

LTGS-BNP (rho=0.814, p<0.001), BNP-EROA (tho=0.644, p=0.001), BNP-RV (tho=0.681, p<0.001)

Cizelgede de izlendigi gibi LTGS ve BNP arasinda kuvvetli, BNP-RV ve BNP-
EROA arasinda orta diizeyde bir iliski saptanmistir. Korelasyon egrileri Sekil 4.7, 4.8,
4.9 ve Sekil 4.10°da gdsterilmektir.
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Sekil 4.7. LTGS ve PRO-BNP arasindaki Sekil 4.8. EROA ve RV arasindaki
iligkinin degerlendirilmesi. iligkinin degerlendirilmesi.
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Sekil 4.9. PRO-BNP ve RV arasindaki Sekil 4.10. LTGS i¢in ROC egrisi.
iliskinin degerlendirilmesi.
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(AUC)=0,979 Cut off= -18,07, duyarlilik=0.917, seg¢icilik=1.000, p<0.001
LTGS’nin MY’li hastalarda erken cerrahiden fayda gorecek yiiksek riskli hasta alt
grubunu belirlemede uygun bir 6l¢iit olup olmadigini test etmek icin ROC analizi
yapild1 ve goriildii ki; LTGS nin belirledigimiz cut off degeri -18,07 nin iistlinde

olmas1 MY ’li hastalar arasindaki ytiksek riskli grubun belirlenmesinde iyi bir ol¢iittiir.
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5. TARTISMA VE SONUC

Mitral yetersizliginde meydana gelen sol ventrikiil geometrisindeki degisiklikler,
bir yandan adaptasyonu saglarken diger yandan zararh etkilere sebep olmaktadir. Sol
ventrikiil diyastolik ¢apmin artmasi, bir taraftan sol ventrikiiliin hacim-pompa
yetenegini arttirirken diger taraftan cap/kalinlik oraninin artisi, hem sistolik hem de
diyastolik duvar stresini arttirmaktadir. Sonugta, sol ventrikiil diyastolik basing-hacim
egrisinde saga dogru kayma meydana gelmektedir. Bir kisim siddetli primer MY ’si
bulunan hastalarda kompansasyon fazi yillarca devam ederken, bir kisim hastada uzun
siireli hemodinamik yiliklenme sol ventrikiil fonksiyon bozukluguna yol acar. Sol
ventrikiil fonksiyon bozuklugu, MY'nin sik goriilen bir komplikasyonu olup kotii
prognoz gostergesidir (12,16).

Brain natriiiretik peptid ve onun inaktif aminoterminal pargalar1 ventrikiillerden
hacim yiikii ve basing yiikii olmasi durumunda salinir. MY voliim fazlaligma, LA
genislemesine, LV remodellingine yol agar ve BNP aktivasyonunu uyarir. Yapilan
calismalardaki ¢cok degiskenli lineer regresyon analizlerinde yiiksek BNP diizeylerinin
MY ’nin sonuglar1 (semptomlar, LVESV, LA voliim, AF, sPAB) ile bagimsiz olarak
iligkili oldugu bulunmustur. Yakin donemde Arslan ve ark.(90) yaptig1 bir ¢calismada
31 tane (14 tanesi orta MY, 17 tanesi ciddi MY)) asemptomatik organik MY ’li hasta ve
25 kisilik bir kontrol grubu alinmis. Plazma BNP diizeyi ciddi MY’li grupta orta
MY’liler ve kontrol grubu ile karsilastirildiginda anlamli olarak yiiksek bulunmus.
Pizarro ve ark.(7) yaptig1 bagka bir calismada, Roc egrisine gére BNP i¢in bir cut off
deger belirlenmis ve kombine sonlanim noktalar1 BNP yiiksek olan grupta daha fazla
bulunmus. Bu g¢alismada BNP >105 pg/ml olmast LVDSD i¢in en gii¢lii bagimsiz
prediktor olarak bulunmus.

Magne ve ark. (91) asemptomatik 135 organik orta ve ciddi MY li hastay1 iceren
bir ¢alismada 6ncelikle median bir BNP diizeyi tespit edilmis (40 pg/ml). Hastalar bu
BNP diizeyine gore ikiye ayrilmis. MY ciddiyeti, yas, cinsiyet, LV c¢ap1 ve
fonksiyonundan bagimsiz olarak BNP diizeyi kardiyak olaysiz beklenen yasam siiresi
icin bagimsiz prediktor olarak tespit edilmis. BNP >40 pg/ml olmasinin en giiglii

bagimsiz belirleyicisi GLS olarak bulunmus.
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Goriildigi gibi, deneysel ve klinik veriler sol ventrikiil fonksiyonlar1 korunmus
hastalarda yliksek BNP seviyelerinin subklinik ventrikiiler fonksiyon bozuklugu
yansittigini gostermistir.

BNP diizeylerinin asemptomatik ciddi MY’li hastalarda erken/zamaninda
cerrahiden fayda gorecek hastalar1 belirlemede risk siniflamasinda kullanilabilecegi
gosterilmistir (6,7).

Ekokardiyografi; MY’nin sebebinin, siddetinin ve sol ventrikiil sistolik ve
diyastolik fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde standart metoddur. Ekokardiyografi
MY de cok yaygin kullanilmakla beraber MY siddetinin belirlenmesinde standart bir
yontem yoktur. Yetersizligin siddetinin kantitatif tahmini teknik olarak yetersizlik
fraksiyonunun ve orifis alaninin dogru olarak Olciilmesine baglidir. Bu nedenle
kantitatif yontem verilerinin, kalitatif yontemlerdeki verilerle birlestirilmesi ile daha
dogru sonuglar elde edilmektedir (2,3,92). Bizim c¢alismamizda mitral yetmezligi
ciddiyeti ve sol ventrikiil subklinik fonksiyon bozuklugu ile olan dogrudan iliskisi
onceden gosterilmis olan BNP diizeyi temel alinarak hastalar tespit edilen median BNP
degerine gore (140 pg/ml) iki gruba ayrildi. Ekokardiyografik olarak kalitatif
yontemlerin desteginde voliimetrik yontem kullanilarak hastalarin MY derecesi
kantitatif olarak belirlendi.

Mitral yetersizligi olan hastalarda erken sol ventrikiil fonksiyon bozuklugun
tayinindeki, yetersizligin siddetinin dogru olarak belirlenmesindeki ve erken kardiyak
semptomlarin taninmasindaki gii¢liikler kapak cerrahisi i¢in optimal zamanin
belirlenmesini gliclestirmektedir (2).

ACC/AHA kriterlerine gore MY’si olan hastalarin ameliyat karar1 sol ventrikiil
sistolik ¢ap, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu ve semptomlarin olup olmamasina gére
verilmektedir. Buna gore ileri MY'si olan hastalardan semptomatik olanlara ve
asemptomatik olanlardan ise sol ventrikiil sistol sonu ¢ap1 > 40 mm ve sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonu <%60 olan hastalara cerrahi girisim onerilmektedir (93). Bununla
beraber sol ventrikiil fonksiyonlar1 normal olan hastalarda prognoz ¢ok iyi iken sol
ventrikiil sistol sonu ¢ap1 >40 mm ve sol ventrikiil EF < %60 olan hastalarin prognozu
daha kotiidiir (94,95). Bu hasta grubunda operasyon sonrasi kalp yetmezligi insidansi
yiiksek, yasam beklentisi diisiiktiir.

Konvansiyonel 2 boyutlu ve M mod ekokardiyografi ile sol ventrikiiliin global

sistolik fonksiyonlari, sol ventrikiil sistolik ve diyastolik ¢ap1 degerlendirilmektedir
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(96). Ayn1 zamanda konvansiyonel Doppler ekokardiyografi MY ’nin siddeti hakkinda
bilgi vermektedir. MY’de E dalgast dominanttir. Mitral darligi olmayan siddetli
MY’de E dalga velositesi, A dalga velositesinden daha biiyliktiir. Bu nedenle MY
hastalarinda A dalga velositesinin dominant olmasi siddetli MY ’yi ekarte ettirir.

Thomas ve ark. (92) yaptiklar1 ¢alismada ileri MY olan hastalarin tiimiinde E
dalga velositesi >1.2 cm 1 saniyenin lizerinde bulunmustur. Ayrica ileri MY grubunda
E/A orami hafif ve orta MY grubuna gore daha yiiksek bulunmustur. Bu konuda
Marciniak ve ark (61) 54 asemptomatik MY’li hasta (10 hafif MY, 14 orta MY, 30
ilert MY) ile 23 kontrol vakasini karsilastirdiklar1 ¢calismada, benzer sekilde mitral E
dalga velositeleri sirasiyla ileri MY’li hastalarda diger gruplara gore anlamli derecede
artmig olarak bulunmus. Diger taraftan mitral A dalga velositeleri ve E dalgasmin
deselerasyon zamani, her dort grupta da benzer bulunmustur.

Benzer sekilde Elbey ve ark’larinin (97) yaptig1 31 orta+ileri MY’li hasta ve 25
kisilik kontrol grubundan olusan bir caligmada ileri MY'li hastalarin E dalga velositesi
artmis (1,4+0,5) olarak bulunmus. Bu grupta kontrol grubu ve orta MY'li hastalarla
kiyaslandiginda da E velositesinin belirgin bir sekilde arttigi goriilmiistiir. E dalgasi
deselarasyon zamani gruplar arasinda benzer oldugu, A dalga velositesinin ileri MY'li
olgularda daha belirgin olmak iizere MY'li grupta kontrol grubuna gore arttigi
saptanmistir.

Ozdemir ve ark. (98) yaptiklar1 benzer bir calismada pik E dalga velositesinin
regurjitan fraksiyon ile korelasyonu gosterilmistir. MY derecesi arttikga E dalga
velositesi ve E/A oranmin arttig1 gdsterilmistir. Ozellikle EF normal olan hastalarda
sensivitesi %96, EF diisiik olan hastalarda ise sensivitesi %78 olarak bulunmustur.

Bizim ¢alismamizda dncelikle bir median BNP diizeyi belirlendi ve 140 pg/ml
olarak belirlenen median BNP degerine gore hastalar 2 gruba ayrildi. BNP, onceden
sol ventrikiil fonksiyonu, hastanin fonksiyonel durumu ve mortalite ile olan
kanitlanmis iligkisine dayanarak referans deger olarak kabul edildi. BNP >140 pg/ml
olan grupta E dalga velositesi ve A dalga velositesi BNP <140 pg/ml olan gruba goére
anlamli olarak daha yiliksek bulundu (sirasiyla p:0,025 ve p:0,034). E dalgasi
deselerasyon zamani ve izovoliimik relaksasyon zamani agisindan iki grup arasinda
anlaml bir fark saptanmadi.

Mitral yetersizligi olan hastalarda standart Doppler ekokardiyografi verileri

kisiden kisiye farklilik gosteren fizyolojik degiskenlerden siklikla etkilenmektedir.

45



Ayrica bu yontemler mitral yetersizliginin ileri zamanlarina kadar global sistolik
fonksiyonu normal tespit etmektedirler. Ciinkii dejeneratif MY de olumlu dolum
kosullar1 LV disfonksiyonunu maskeleyebilmektedir. Sol ventrikiil longitudinal
kinetiklerindeki degisiklik subendokardiyal liflerin yaralanabilirlikleri ile iliskilidir ve
dilatasyon meydana gelmeden ve sol ventrikiiliin degerlendirilmesinde kullanilan
geleneksel dlgiim yontemlerinde (LVEF, LVESD gibi) bir anormallik goriilmeden
meydana gelir. Bu durum hem erken donemde subklinik bozulmay1 gosterecek, hem de
fizyolojik degiskenlerden etkilenmeyecek bir yontem arayigini getirmistir. Son
zamanlarda gelistirilen doku Doppler ekokardiyografi (DDE) ise bu ihtiyaclara kismen
cevap veren bir teknik olmustur (99,100).

Doku Doppler ekokardiyografi'nin normal Doppler ekokardiyografiden farki,
eritrositlerden yansiyan yiiksek frekans ve diisiik amplitiidlii sinyalleri dislayarak
miyokarddan yansiyan biiylik Doppler sinyallerini segcmesidir. Bu sayede miyokard
hareket velositeleri sayisal olarak olciilebilmektedir (99).

Mitral yetersizligi olan hastalarda kontraktilitedeki erken degisikliklerin
belirlenmesi amaciyla DDE ile bir¢ok calisma yapilmistir (100,101). Bu ¢alismalarda
miyokard velositesindeki degisikliklerin miyokard kontraktilitesindeki degisikliklerden
ziyade voliim artis1 sonucu gelisen hiperdinamik kalbe bagl oldugu goriilmektedir.
Ancak, sadece artmis atim voliimii ile birlikte olan azalmis sistolik miyokardiyal
velositenin, azalmis sol ventrikiil kontraktil rezervini ve postoperatif ejeksiyon
fraksiyonunda anormal diislisii 6ngorebildigi gosterilmistir. Elbey ve ark’larmim (90)
yaptig1 ¢alismada gruplar arasinda sistolik miyokardiyal velositeler acisindan bir fark
saptanmamis. Diger taraftan erken ve gec diyastolik velositeleri temsil eden Em ve Am
dalga velositeleri orta MY'li grupta kontrol grubuna gore anlamli diizeyde azalmis iken
ilert MY’1i grupta anlamli fark saptanmamaistir. Arslan ve ark. (90) calismasinda ciddi
MY lilerde orta MY ’liler ve kontrol grubuna gore E ve A dalga velositelerinin arttigi,
Sm velositelerinin ise benzer oldugu goriilmiistiir.

Bizim ¢alismamizda ise yiliksek ve diisiik BNP gruplar1 arasinda sistolik miyokard
velositeleri, erken ve ge¢ diyastolik velositeler agisindan anlamli bir fark saptanmamustir.
Belki kontrol grubumuz olsaydi, hasta ve kontrol gruplar1 arasinda anlamli bir fark tespit
edebilirdik. MY ’li, BNP degeri yiiksek olan grupla diisiik olan grup arasinda anlamli bir
fark izlenmemesi, ileri MY'li hasta grubunda go6zlenen hiperdinamik durumundan

kaynaklantyor olabilir. E/Em orani sol ventrikiil end diyastolik basincini yansittigi
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bilinmektedir (102). Elbey ve ark’larimin (90) yaptig1 calismada mitral yetersizligi olan
hastalarda kontrol grubuna gore E/Em oram anlamli derecede artmis olarak bulundu.
Ancak orta ve ilert MY's1 olan hastalarda E/Em oran1 benzerdi.

MY'li hastalarda E/Em oranmin artmis olmasi bu hastalarda diyastol sonu
basincindaki artis1 gosterebilir. Bizim ¢alismamizda ise yiiksek ve diisiik BNP gruplari
arasinda E/Em oraninda anlaml bir fark izlenmedi.

Daha 6nce yapilan c¢alismalarda, semptomatik izole MY'li veya sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonu azalmis hastalarda sol ventrikiil fonksiyonlarindaki bozulmanin
zamanla progresif olarak arttig1 gosterilmistir. Yine bu hastalarda kapak tamiri veya
kapak replasmani yapilsa dahi ge¢ mortalitelerinin yiiksek oldugu gosterilmistir
(103,104). Bununla beraber asemptomatik hastalarda klinik sonuglar ile ilgili veriler
yeterli olmayip yiiksek riskli alt gruplar1 belirleyen kriterler netlesmemistir (93).

Sol ventrikiil duvar1 uzunlamasma ve enine liflerden olusmustur. DDE her iki
yondeki miyokardiyal fonksiyon hakkinda da bilgi vermektedir. Ancak kalbin bir
miktar kendi etrafinda donme hareketi de oldugu icin radiyal fonksiyonun
degerlendirilmesi siirhidir. Ejeksiyon fraksiyonu normal olsa bile sol ventrikiil sistolik
fonksiyonundaki ¢ok erken anormallikler longitudinal aktivitenin degerlendirilmesi ile
tespit edilebilmektedir (100). Bu kisithliklar1 agmak icin, sol ventrikiil sistolik
fonksiyonlarmi doku Doppler'den daha hassas degerlendirdigi tespit edilen bir yontem
olan strain/strain rate ekokardiyografi gelistirilmistir (105,106). Bircok deneysel ve
klinik ¢alismada lokal miyokardiyal sistolik fonksiyonlarinin belirlenmesinde Strain ve
Strain Rate verilerinin bagarili bir sekilde kullanilabilecegi ve bu verilerin doku
doppler velositelerinden daha {istlin oldugu gosterilmistir (107,108). Fakat
literatiirlerde mitral yetersizlikli hastalarda S/SR ekokardiyografi ile yapilan smirh
sayida caliyma mevcuttur.

Kalbin kasilma hareketi bazalden apekse dogru longitudinal eksende meydana
gelmekte olup, saglikli kisilerde kontraksiyon ile ortalama 0.5-1.5 cm'lik bir yer degisimi
olusmaktadir. Bazi kalp hastaliklarinda bu miktarin degistigi veya azaldig1 belirlenmistir.
Kalp kasmin bu uzama-incelme kisalma-kalinlasma hareketinin kantitatif olarak tespit
edilmesi kalp hastaliklarmin teshisinde ve takibinde 6nemlidir (100,109).

Literatiirde kapak hastalig1 olan hastalarda S/SR ile ilgili az sayida ¢alisma olup,
bunlardan bir tanesi mitral darlikli hastalarda Dogan ve ark’larinin (110) yaptig1 SR

calismasidir. Bu calismada orta ileri mitral darlig1 olan 30 hasta ile 28 kontrol hastasi
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S/SR ile karsilagtirilmistir. Calismanin sonucunda mitral darligi olan grupta S/SR
degerlerinde anlamli1 diizeyde azalma oldugu gosterilmistir.

Marciniak ve ark’nin (94) yaptiklar1 calismada; 54 asemptomatik MY'li hasta (10'u
hafif MY, 14'i orta MY ve 30'u ileri MY) 23 kisilik kontrol grubuyla karsilagtirilmistir.
Hastalarin hem radiyal hem de longitudinal S/SR 06l¢limleri yapilmis ve longitudinal
S/SR degerlerinin ilert MY'li grupta belirgin olarak azaldig1 gdsterilmistir, ileri MY’li ve
sol ventrikiil EF > %60 Strain degeri azalmis hastalarin degerlendirilmesinde sol
ventrikiil EF 6l¢limiiniin ¢ok sensitif bir parametre olmadig1 gosterilmistir.

Elbey ve ark. (97) yaptiklar1 calismada farkli olarak hafif MY'li hastalar
calismaya alinmamistir. Caligmanin sonucunda sol ventrikiiliin tiim duvarlarinda
(septum, lateral, anteriyor ve inferiyor duvar) S ve SR degerlerinde her iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur. Buna gore ileri MY'li hastalarda
daha belirgin olmak {iizere kontrol grubu ile karsilastirildiginda S ve SR degerlerinde
anlamli diigme saptanmis ve alt grup analizi yapildiginda, orta MY'li grup ile ileri
MY'li grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur.

Arslan ve ark. (90) ciddi MY lilerde longitudinal peak sistolik strain ve strain
rate’i ve sol ventrikiiliin tiim segmentlerinde S/SR oranini anlamli olarak daha diistik
bulmustur.

Magne ve ark. (91) asemptomatik dejeneratif MY’li hastalarda BNP diizeylerine
ve global longitudinal straine bakmiglar. LV dilatasyonu ve diisik LV EF meydana
gelmeden 6nce, GLS’ nin belirgin ve anlamli olarak diisiik oldugunu ve bunun BNP ile
iliskili oldugunu gostermisler. BNP > 40 pg/ml bagimsiz belirleyicisi olarak GLS, LA
volim ve DT’yi tespit etmisler ve bunlar arasindaki en giiclii bagimsiz belirleyici
olarak GLS’yi bulmuslar.

Bizim ¢alismamizda BNP degeri >140 pg/ml ve <140 pg/ml olan hasta gruplar1
karsilastirildiginda BNP degeri yiliksek olan grupta longitudinal strain degerinin daha
diisiik oldugu ve bunun istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildii (p<0,001). Radial
ve sirkiimferensiyal strain degerleri agisindan ise iki grup arasinda anlamli bir farklilik
tespit edilmedi. MY ciddiyetini belirlemede kullandigimiz parametreler arasinda
yaptigimiz korelasyon testi sonucunda ise BNP’nin en gii¢lii bagimsiz belirleyicisi
olarak LTGS7yi1 tespit ettik. Voliimetrik yontem ile hesapladigimiz yetmezlige ait
kantitatif parametrelerden (EROA, RV, RF) BNP ile en giicli iliskinin RV’ye ait

oldugunu gordiik.
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Sol ventrikiil ¢apmin artmasiyla S ve SR degerlerinin azalmasi sol ventrikiil
fonksiyon bozuklugu olmadan sol ventrikiil geometrisindeki artisi ile ilgili olabilir. S ve
SR degerlerinin degisimi sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarmnin takibinde kullanilabilir.

Elbey ve ark.(97) yaptig1 calismada diger ¢alismadan farkl olarak sag ventrikiil S
ve SR degerleri de incelenmis. Sag ventrikiil S ve SR degerleri mitral yetersizligi olan
grupta kontrol gurubuna goére anlamhi diizeyde diisiik bulundu. Alt grup analizi
yapildiginda ileri MY'li grupta S ve SR degerleri daha diisiik bulunmus. Ancak bu
diisiis istatistiksel olarak anlamliliga ulasmamis.

Calismamizin bir diger o6zelligi, DDE'in kullanilmis olmasidir. DDE'de
miyokardiyal sistolik velositelerin gruplar arasinda farklilik gostermemesine ragmen S
ve SR degerlerinde diisme saptanmasi bu teknigin hassasiyetini gostermesi agisindan
onemlidir.

Kronik MY dilatasyona bagli artmis duvar stresi, azalmis preload, artmis
afterload, sol ventrikiil geometrisindeki degisiklikler sonucu progresif LV remodellingi
aracilig1 ile miyokardda irreversible degisikliklere sebep olur. Plazma BNP diizeyinin
Olciimii, Strain degerleri asemptomatik hastalarin takibinde kullanilabilir. Teknik
olarak ekokardiyografik degerlendirmenin miimkiin olmadig1 durumlarda diisiik BNP
diizeyi MY ’nin ciddi olmadigin1 gdsterir. izole organik MY’li hastalarda S/SR plazma
BNP diizeyi ile iligkilidir. Hastalarin takibinde global ventrikiil fonksiyonunun
degerlendirilmesinde yeni bir ekokardiyografik parametre olabilir.

Sonu¢ olarak, konvansiyonel ekokardiyografiyle global sol ventrikiil
fonksiyonlar1 normal olan MY'li hastalardan 6zellikle ileri MY'li olgularda daha
belirgin olmak {izere sol ventrikiil fonksiyonlarinda subklinik bozulma olusmaktadir.
Bu nedenle MY'li hastalarda sol ventrikiil sistolik ve diyastolik fonksiyonlarindaki
subklinik bozulmanin tesbitinde S/SR 6l¢timlerinin ve BNP diizeyinin tespitinin yararl
olabilecegini, bu parametreler aracilig1 ile erken cerrahiden fayda gorecek yiiksek riskli
bir hasta alt grubu olusturulabilecegini diisiinmekteyiz.

Hasta sayisinin az olmasi bir kisitlilik sayilabilir. Fakat az sayida hastayla bile
anlamli, literatiir ile uyumlu veriler elde etmis olmamiz ¢aliymamizi daha degerli
kilmaktadir. Elde ettigimiz bulgularin klinik sonucglara yansiyacagini diistinmekle
birlikte; bu verilerin, daha genis hasta popiilasyonlu prospektif caligmalar ile

desteklenmesi gerektigi kanisindayiz.

49



6. OZET

Sol Ventrikiil Ejeksiyon Fraksiyonu Korunmus Asemptomatik Organik Mitral
Yetmezlikli Hastalarda Kantitatif Yontemlerle Hesaplanan Mitral YetmezIligi
Ciddiyeti ile Sol Ventrikiil Mekanik Fonksiyonlar1 ve Serum PRO-BNP Diizeyi
Arasindaki iliskinin Tespiti

Mitral yetersizligi, mitral kapagin tam kapanmayip sistolde bir miktar kanin sol
ventrikiilden sol atriyuma geri kagmasi olarak tanimlanir. Mitral yetersizligi sol
ventrikiiliin genislemesine yol acar. Sol ventrikiil diyastol sonu hacmi-duvar gerilimi
artar ve sol ventrikiil kiiresellesir. Sol ventrikiil diyastol sonu hacminin ve mitral
anulus ¢apmin artmasi mitral yetersizligini arttiran kisir bir dongii meydana getirir.

Orta-ileri ve ileri MY ’de sol ventrikiil sistolik fonksiyon bozuklugu gelismeden
onceki donem sol ventrikiiler voliim yiiklenmesi paterninin izlendigi donemdir. Bu
donemde ventrikiil dilate; ancak hiperkinetiktir. Sol ventrikiil diyastol sonu cap1
artmigken, sistol sonu c¢api normaldir. Voliim yiliklenme paterni uzun siire devam
ederse sistol sonu cap1 da artar ve sol ventrikiil sistolik fonksiyon bozuklugu gelisir.
MY de sistolde sol atriyuma geri kagan voliim sebebiyle sistolik duvar gerilimi azalir
ve EF ytiksek olciiliir. Bu da sol ventrikiil sistolik fonksiyonunun hatali olarak daha 1y1
yorumlanmasina yol agar. Cerrahi zamanlamada EF’nin diismesini beklemek dogru
degildir. Postoperatif donemde mitral kapak degisimi nedeni ile diisiik rezistan
yolunun kapanmasi ve ard-yiikiin artmasi EF’nin diigmesine neden olur.

Bu ¢alismada orta ve ileri mitral yetersizligi olan hastalarm iki boyutlu benek
izlem ekokokardiyografisi kullanilarak subklinik sol ventrikiil sistolik fonksiyon
bozuklugu incelenmis ve olasi sistolik fonksiyon bozuklugunun kantitatif yontemlerle
hesaplanan mitral yetersizlik ciddiyeti ve hastalarn prognozunu belirlemede
kullanilabilecegi deneysel ve klinik verilerle gosterilmis olan BNP ile iligkisi
degerlendirilmistir.

Calismaya, 18-65 yas arasinda, onceden TTE ile orta-ileri derecede organik MY
tespit edilmis, asemptomatik, EF > %60 olan 24 hasta alindi. Semptomatik, EF < %60,
LVESC >45 mm, koroner ve/veya periferik arter hastaligi, HT, atriyal flutter/
fibrilasyon, KBY, orta ve ciddi derecede diger kapak hastaliklarinin varligi ve KOAH
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olan hastalar calisma dis1 birakildi. Hesaplanan median BNP degerine gore hastalar >
140 pg/ml ve < 140 pg/ml olmak iizere ikiye ayrildi. Her iki grubun BNP 6l¢iimii, iki
boyutlu, M-mod, Doppler ve doku doppler ekokardiyografileri yapildi. iki boyutlu
benek izlemeli ekokardiyografi ile sol ventrikiil total global longitudinal (LTGS),
sirkumferansiyal (SGS) ve radyal strain (RGS) parametreleri hesaplandi. Her iki grup,
BNP degeri ve sol ventrikiil iki boyutlu, M-mod, Doppler ve doku doppler, total global
longitudinal (LTGS), sirkumferansiyal (SGS) ve radyal strain (RGS) parametreleri ile
sistolik ve diyastolik fonksiyonlar agisindan karsilastirildi.

Calismamizda her iki grubun demografik verileri benzerdi. BNP <140 pg/ml ve
BNP >140 pg/ml gruplarinin mitral E ve A dalga velositeleri arasinda anlamli fark
saptandi. BNP’nin yliksek oldugu grupta E ve A dalga velositelerinin de yiiksek
oldugu goriildii (E dalga velositesi i¢in p=0,023, A dalga velositesi i¢in p=0,035). Sol
ventrikiil diyastol sonu ¢ap (LVEDD) ve sistol sonu ¢ap (LVESD), ejeksiyon
fraksiyonu (EF), biplan simpson ejeksiyon fraksiyon ve fraksiyonel kisalma (FS)
degerlerinde BNP <140 pg/ml ve BNP >140 gruplar1 arasinda anlaml fark tespit
edilmedi. BNP <140 pg/ml ve BNP >140 pg/ml gruplar1 arasinda sol ventrikiil
Longitudinal Total Global Strain (L TGS) degerleri ortalamasi agisindan anlamli
farklilik tespit edildi (sirasiyla ort: -20,159+0,386 ve ort: 15,35+0,912; p<0.001).
Ortalama Sirkumferansiyal Global Strain (SGS) degerlerinde anlamli fark izlenmedi
(srrastyla ort: -9,29+7,614 ve ort: -19,74+1,249; p=0.119). Ortalama Radyal Global
Strain (RGS) degerlerinde hasta ve kontrol gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmamustir (sirasiyla ort: 42,708+7,044 ve ort: 41,154+4,65; p=0.813)

Sol ventrikiil subklinik sistolik fonksiyon bozuklugu ve mitral yetmezligi
ciddiyetini gosteren parametrelerin alindigi korelasyon analizinde LTGS ve BNP
arasinda kuvvetli (rho=0,814; p<0,001), BNP-RV ve BNP-EROA arasinda orta
diizeyde bir iligki saptanmistir (sirastyla tho=0,681; p<0,001 ve rho=0,644; p=0,001).

Son olarak, LTGS’nin MY’li hastalarda erken cerrahiden fayda gorecek yiiksek
riskli hasta alt grubunu belirlemede uygun bir 6l¢iit olup olmadigini test etmek igin
ROC analizi yapild1 ve goriildii ki; LTGS nin belirledigimiz cut off degeri -18,07 nin
iistiinde olmast MY"li hastalar arasindaki yiiksek riskli grubun belirlenmesinde iy1 bir

Olctittiir.

51



Elde ettigimiz bulgularm klinik sonuglara yansiyacagini diistinmekle birlikte; bu
verilerin, daha genis hasta popiilasyonlu prospektif calismalar ile desteklenmesi

gerektigi kanisindayiz.

Anahtar kelimeler: Mitral yetersizlik, BNP, sol ventrikiil sistolik strain.
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7. ABSTRACT

Determination of Relationship between Serum Levels of PRO-BNP and Left
Ventricle Mechanic Functions with Severity of Mitral Regurgitation Calculated
with Quantitative Methods in Asymptomatic Patients with Organic Mitral

Regurgitation and Preserved Left Ventricular Function

Mitral regurgitation is defined as escaping an amount of blood back from left
ventricle to left atria in systole in the absence of complete closure of mitral leaflets.
Mitral regurgitation causes left ventricular dilatation. Left ventricle end diastolic
volume increases and left ventricle becomes spheric. The increase of mitral annulus
diameter and end diastolic volume of left ventricle takes mitral regurgitation severity
higher.

In mild-severe and severe mitral regurgitation before the term of systolic
dysfunction develops, left ventricular volume overloading term appears. In this period,
left ventricle is dilated but hyperkinetic. Left ventricular end-diastolic diameter is
increased but end-systolic diameter is normal. If volume overload pattern persists for a
long time end-systolic diameter also increases and left ventricular systolic dysfunction
develops. In mitral regurgitation due to the volume fleeing back to the left atrium
during systole, systolic wall stress decreases and EF measured high. This incorrectly,
leads to a better interpretation of the left ventricular systolic function. It is not right to
expect falling of EF for surgical timing. In the postoperative period after mitral valve
replacement low resistant road closes and after load increases and as a result EF
decreases.

In this study, subclinical left ventricular systolic dysfunction was measured by
using two-dimensional speckle tracking echocardiography in patients with mild-severe
MY. and the relationship of systolic dysfunction possibility were evaluated with the
potential severity of MY which was detected with quantitative methods and BNP
which is considered as a predictor of mitral regurgitation severity and prognosis of the
patients with MY.

Twenty four patients between the age of 18-65, whom have diagnosed organic

mild-severe MY, EF > 60% and have no symptoms were included into this study. The
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patients who are symptomatic, diagnosed atherosclerosis, hypertension, chronic kidney
disease, KOAH, atrial fibrillation/flutter were excluded from this study. Two-
dimensional, M-mode, Doppler and tissue Doppler echocardiography and BNP
measurement was performed in patients. The left ventricular global longitudinal strain
(LTGS), circumferential strain (SGS) and radial strain (RGS) parameters were
calculated via two-dimensional speckle tracking echocardiography. A median BNP
value (140 pg/ml) was calculated. And patients were divided into two groups
according to their BNP value. (= 140 pg/ml and < 140 pg/ml). Both groups were
compared in terms of systolic and diastolic functions by left ventricular two-
dimensional, M-mode, Doppler and tissue Doppler, global longitudinal (LTGS),
circumferential (SGS) and radial strain (RGS) parameters and BNP.

In our study, demographic data was similar in both groups. A significant
difference was observed in the mean values of mitral E and A wave velocities. BNP
value >140 pg/ml group has higher E and A valve velocities (For E wave velocity
p=0,023 and A wave velocity p=0,035) between psoriasis and the control group (mean:
8.2+2.0, and mean: 4.9+1.4, respectively, p <0.0001). No significant difference was
observed in the left ventricular end-diastolic diameter (LVEDD) and end-systolic
diameter (LVESD), ejection fraction (EF), biplane Simpson's ejection fraction and
fractional shortening (FS) values between BNP value >140 pg/ml and BNP < 140 pg
/ml group. There was a significant difference in left ventricul longitudinal total global
strain (LTGS) mean values between BNP value >140 pg/ml and BNP < 140 pg/ml
group (mean: -20,159+0,386, and mean: -15,354+0,912, respectively, p <0, 001). No
significant difference was observed in both circumferential global strain (SGS) values
(mean: -9,29+7,614, and mean: -19,74+1,249, respectively, p=0.119) and Radial
Global Strain (RGS) values (mean: 42,708+7,044, and mean: 41,154+4,65;
respectively, p=0,813).

With correlation analysis, which contains parameters of subclinical left
ventricular systolic dysfunction and MY severity, a strong correlation was found
between LTGS and BNP (rho= 0.814, p <0,001). Between BNP-RV and BNP-ERO a
moderate correlation is found (Respectively rho = 0.681; p <0.001 and rho = 0.644,
p=0.001).

Finally, to see if LTGS is an appropriate benchmark to detect patients with MY

who will benefit from early surgery ROC analysis was performed and showed that; if
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LTGS is higher than determined cut-off value of -18.07, this is an important criteria to
determine patients with high-risk subgroup who wili benefit from early surgery.
The clinical implications of our findings, although thought to be reflected; these data,
prospective studies with larger patient populations believe that should be supported.
We think that our findings will reflect to clinical outcomes as well as we believe
that these data should be supported by prospective studies with a larger patient

populations.

Key words: Mitral regurgitation, BNP, left ventricular systolic strain.
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