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KISALTMALAR

AACE: American Association of Clinical Endocrinologist
AF: atriyal fibrilasyon

ASE: American Society of Echocardiography
ATA: American Thyroid Association

BMI: beden kiitle indeksi

BSA: viicut yiizey alan1

C-IMT: karotis intima media kalinlig1

CLIA: kemoluminesans immunoassay

DM: diabetes mellitus

EF: ejeksiyon fraksiyonu

EKG: elektrokardiyografi

FT3: serbest tri-iyodotironin

FT4: serbest tiroksin

GLSR: global longitudinal strain rate

HT: hipertansiyon

KAH: koroner arter hastaligi

KBY: kronik bobrek yetersizligi

KMP: kardiyomyopati

KY: kalp yetersizligi

LA: sol atriyum

LAVI: sol atriyum voliim indeksi

LDL: diisiik dansiteli lipoprotein

LV: sol ventrikiil

NR: tri-iyodotronin niikleer reseptor

NO: nitrik oksit

PACS: peak atriyal contraction strain

PAF: paroksismal atriyal fibrilasyon

PALS: peak atriyal longitudinal strain

PCI: perkiitan koroner girisim (percutaneous coronary intervention)

PWDD: pulsed wave doku Doppler



iii
RA: sag atriyum
RDD: renkli doku Doppler
ROI: region of interest
RV: sag ventrikiil
SR: strain rate
STI: speckle tracking imaging
TAPSE: trikiispit anuler planar sistolik ekskiirsiyon
TDI: tissue Doppler imaging
TRE: tiroid hormon cevap (response) element
TSH: tiroid stimiilan hormon
WPW: Wolff- Parkinson White Sendromu
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OZET

Amag: Subklinik hipotiroidi Kardiyoloji polikliniklerinde sik gozlenen bir hastaliktir.
Calismalarda subklinik hipotiroidi artmis ekstraselliiler matriks bilesenleri sebebiyle
miyokardiyal 6dem ve fibrozis ile iliskili bulunmustur. Atriyal fibrilasyon patofizyolojisinde
atriyal fibrozisin 6nemli rolii bulunmaktadir. Calismamizin amact subklinik hipotiroidili
hastalarda PAF sikliginin atriyal fibrozisin gostergesi olan strain degerleri ile korelasyonunu
incelemektir.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiza klinigimizde KAH, HT ve HL nedeniyle takip edilen 42
subklinik hipotiroidi tanisi olan ve 43 o6tiroid toplam 85 hasta alindi. Bu hastalarda
konvansiyonel ekokardiyografik Olc¢limlere ek olarak, doku Doppler ekokardiyografi ve 2D
speckle tracking strain ekokardiyografi ile sol ventrikiil fonksiyonlari, volumetrik sol atriyum
fonksiyonlari; peak longitudinal ve kontraksiyonel strain degerleri ile sol atriyum fonksiyonlari
belirlendi. Bu parametrelerin PAF gelisimiyle iliskisi degerlendirildi.

Bulgular: Hasta ve kontrol gruplarmmin komorbidite durumlari ve PAF gelisimi arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05). Subklinik hipotiroidisi olanlarda sol
atriyum hacmi, ¢aplar1 ve LAV daha biiyiik hesaplandi (p<0,05).E/A orani kontrol grubuna gore
anlaml olarak daha diisiik saptandi (p<0,05). Diger diyastolik parametreler arasinda anlamli bir
fark gozlenmedi (p>0,05).LVGLS kontrol grubuna gore daha diisiik tespit edildi (p<0,05). Sol
ventrikiil sistolik fonksiyonu, caplar1 ve sol atriyum bosalma fraksiyonlar1 arasinda farklilik
gozlenmedi (p>0,05). Ortalama PALS, PACS, (p<0,001) sistolik strain rate ile erken diyastolik
strain rate degiskenleri iki grupta farklilik gosterdi (p<<0,05).PAF saptanan grubun yas ortalamasi
daha yiiksek bulundu (p<0,001), sol atriyum ¢aplart ve LAVI PAF grubunda daha biiyiik
saptand1 (p<0,05). Iki bosluk PALS ve PACS degerleri PAF grubunda anlamli olarak diisiik
gozlendi (p<0,01). Regresyon analizi sonucunda yasin PAF varligin1 gostermede bagimsiz bir
belirleyici oldugu belirlendi. PALS ile yas, sol atriyum hacmi, LAVI (p<0,001), E/e’ orani
(p<0,01) ile LDL degerlerinin (p<0,05) negatif korelasyon gosterdigi gdzlendi. ki bosluktan
Olciilen PALS degerinin 20,5’in altinda olmast %31 duyarlilik ve %94 6zgiilliikkle PAF varligini
gostermekte oldugu hesaplandi.

Sonug: Subklinik hipotiroidide sol ventrikiil EF ve sol atriyum bosalma fraksiyonlarinda degisim
gozlenmeden sol ventrikiil GLS, sol atriyum PALS ve PACS degerleri kontrol grubuna gore
daha digtiktiir. Sol atriyal strain parametrelerindeki diisiikliik atriyumdaki remodelling ve AF
gelisimini Oongorebilir. Bu iliskinin ortaya konulmasi igin daha genis serili ¢alismalara ihtiyag
vardir.

Anahtar Kelimeler: subklinik hipotiroidi, strain, ekokardiyografi, atriyal fibrilasyon



ABSTRACT

Objective: Subclinical hypothyroidism is a common disease in Cardiology outpatient clinics. In
the previous studies, subclinical hypothyroidism was found to be associated with myocardial
edema and fibrosis due to increased extracellular matrix components. Atrial fibrosis has an
important role in the pathophysiology of atrial fibrillation. In the present study we aimed to
investigate the correlation of PAF frequency with strain values, which is the indicator of atrial
fibrosis, in patients with subclinical hypothyroidism.

Material and Method: In our study, we included 42 subclinical hypothyroid and 43 euthyroid, a
total of 85 patients in our clinic with CAD, HT, HL. In addition to conventional
echocardiographic measurements, the relationship between tissue Doppler echocardiography and
2D speckle tracking strain echocardiography, left ventricular functions, volumetric left atrium
functions, left peak longitudinal and contractional strain values, left atrial functions and
development of paroxysmal atrial fibrillation were evaluated in these patients.

Results: In patients with subclinical hypothyroidism, left atrium volume, diameters and LAVI
were higher (p <0.05). E/A ratio was significantly lower than the control group (p <0.05). There
was no significant difference between other diastolic parameters (p> 0.05). Left ventricle GLS
was lower than the control group (p <0.05). There was no difference between left ventricular
systolic function, diameters and left atrial emptying fractions (p> 0.05). The mean PALS, PACS,
(p <0.001) systolic strain rate and early diastolic strain rate variables were different in two
groups (p <0.05). The mean age of the PAF group was higher than the control group (p <0.001),
left atrium diameters and LAVI were higher (p <0.05). PALS and PACS values obtained from
the two chambers were significantly lower in the PAF group (p <0.01). As a result of the
regression analysis, it was determined that age was an independent determinant in showing the
presence of PAF. PALS showed negative correlation with age, left atrium volume, LAVI (p
<0.001), E/e ' ratio (p <0.01) and LDL values (p <0.05). The peak atrial longitudinal strain
measured from two chambers below 20.5 showed the presence of PAF with 31% sensitivity and
94% specificity.

Conclusion: In subclinical hypothyroidism, the left ventricular GLS, left atrium PALS and
PACS values were lower than the control group without any change in left ventricular EF and
left atrial discharge fractions. The decrease in left atrial strain parameters may predict the
remodeling and the development of AF. Larger studies are needed to reveal this relationship.

Keywords: subclinical hypothyroidism, strain, echocardiography, atrial fibrillation



1.GIRIS

Subklinik hipotiroidi Kardiyoloji polikliniklerinde ¢esitli nedenlerle basvuran
hastalarda sik gozlenen bir hastaliktir. Cogu zaman tedavi gerektirmemekle birlikte koroner
arter hastaligi, kalp yetersizligi ve aritmiler nedeniyle Otiroid hastalara gore subklinik
hipotiroidili hastalarda kardiyak risk ve mortalite artmistir * .Ayni zamanda hipertansiyon,
ateroskleroz, dislipidemi, arteryel sertlik, insiilin direncinin de bu hastalarda goriilmesi
kardiyovaskiiler riski arttirmaktadir *.

Kardiyak MR c¢aligmalarinda subklinik hipotiroidi hastalarinda artmigs TSH
degerlerinin MR’da artmis T1 degerleri ile korele oldugu gosterilmis ve bunun miyokardiyal
hasar ile iliskili oldugu belirtilmistir °>. Bunun nedeninin miyokardiyal interstisyumdaki
ekstraselliiler kollajen ve mukopolisakkaritlerin artis1 ile miyokardiyal fibrozis ve 6dem
oldugu diisiiniilmektedir. Ekokardiyografik caligmalarla sol ventrikiil ve sol atriyum strain
degerlerindeki anlamli diisiistin gosterilmesi bu hipotezi dogrulamaktadir.

Paroksismal atriyal fibrilasyon (PAF) 48 saat kadar siirebilen 7 giinden az siire
icinde kendiliginden veya kardiyoversiyon ile sonlanan AF ataklar1 olarak tanimlanmistir. Bu
AF tipi gegici ataklarla seyrettigi ve genellikle asemptomatik oldugu igin tanis1 ve yonetimi
zor bir aritmidir. Paroksismal atriyal fibrilasyon tedavisiz olarak takip edildigi zaman,
mortalite ve inme riskini arttirdig1 i¢in erken tanis1 dnem arz etmektedir.

Atriyal fibrilasyonda atriyum fibrozu ve inflamasyon arasinda ¢ift yonlii bir iligki
oldugu; meydana gelen fibrotik degisikliklerin yapisal yeniden sekillenmeye yol actigi, sol
atriyum substratinda degisiklige neden olarak reentriye yol agti§1 ve aritminin yayillmasina
neden oldugu bilinmektedir ® Buradan yola ¢ikarak calismamizda subklinik hipotiroidili
hastalarda volumetrik sol atriyum fonksiyonlart ve iki boyutlu sol atriyal strain degerleri ile
paroksismal atriyal fibrilasyon gelisimi arasindaki korelasyonu incelemeyi amagladik.
Caligsmaya, klinigimizde koroner arter hastaligi, hipertansiyon veya hiperlipidemi nedeniyle
takip edilen ekokardiyografik tetkiklerinde ejeksiyon fraksiyonu normal olan, bolgesel
hareket bozuklugu olmayan subklinik hipotiroidisi olan 42 hasta ile benzer yas grubundan
benzer oranda kadin ve erkekten olusan 43 kisilik kontrol grubu alindi. Hasta ve kontrol
grubunda, 2D STE ile sol ventrikiiliin 16+1 segmentli modeli {izerinden global longitudinal
strain; PWDD ile diyastolik fonksiyonlar, iki bosluk ve dort bosluktan 6lgiilen peak atriyal
longitudinal ile kontraksiyonel strain ve strain rate, sol atriyum total, aktif ve pasif bosalma
fraksiyonu degerlendirildi. Subklinik miyokard hasar1 ve paroksismal atriyal fibrilasyon
gelisimi subklinik hipotiroidisi olan ve tiroid fonksiyon testleri normal gruplar arasinda

karsilastirildi.



2.GENEL BILGILER

2.1.Tiroid Bezinin Yapisi ve Hormonlar:

Thyroid cartilage
Cricothyroid ligament
Common carotid artery

Medial margin of
sternocleidomastoid muscle

Cricothyroid muscle
Cricoid cartilage
Thyroid gland

Cupula (dome) of pleura

Trachea
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*Netter FH: Atlas of Human Anatomy, 6. Baski. New Jersey: Elsevier; 2014’ ten alinmustir ®.

Sekil 1: Tiroid bezi*

Tiroid, larinks ve trakeanin 6n ve yan boliimlerine fibréz dokuyla tutunmus iki lob ve
bunlar1 baglayan isthmustan olusmaktadir. Isthmus, trakeanin oniinde ve krikoid kikirdagin
altinda uzanir. Tiroid bezi, folikiiler ve parafolikiiler hiicreler olmak {izere iki farkli endokrin
hiicre toplulugundan olusmaktadir. Folikiiler hiicreler metabolizmay1r kontrol eden tri-
iyodotironin (T3) ve tetra-iyodotironin (T4) hormonlarini tiretirken, parafolikiiler hiicreler
hipokalsemik ve hipofosfatemik hormon olan kalsitonin salgilar .

Tiroid hormonlarinin en 6nemli islevleri biiyiime, gelisme ve metabolizma iizerinedir.
Beyin, dalak, retina, uterus, 6n hipofiz, akciger, lenf nodiilleri ve testisler gibi birka¢ organin
disinda hemen biitiin dokularin metabolizma hizin1 ve oksijen tiiketimini arttirir, bazal

metabolizma hizini diizenler °.



Klinikte tiroid hastaliklarinin tanisinda kullanilan tarama testi TSH’dir. Hipofizer veya
hipotalamik hastaliklar, kritik hastaliklar, aglik, glukokortikoid ve dopamin tedavisi ile
gebeligin ilk trimesteri gibi durumlar TSH degerinde sapmalara neden olabilmektedir. TSH
diizeyinin diisiik saptandigi durumlarda ilk inceleme olarak serbest T4 (sT4) diizeyi
bakilmalidir. sT4 normal ise T3 tirotoksikozunu dislamak amaci ile T3 diizeyine bakilmalidir
1 Kanda laboratuvar testlerinde en sik kullanilanlari; TSH (0,35-4,5 mlU/mL) 10, sT4
(normal degerler 0,932-1,710 ng/dl) ve sT3 (normal degerler 2,4-6,03 pmol/L)’dir °.

2.2. Tiroid Hastaliklar1

2.2.1.Hipotiroidi

Tiroid hormonlarinin yetersiz salgilanmasi sonucunda gelisen klinik tabloya hipotiroidi
adi verilir. Hipotiroidi tiroid bezi kaynakli ise buna primer hipotiroidi denir.

Iyot eksikligi, otoimmiin tiroid hastaligi, atrofik tiroidit, tiroidektomi, ilaglar, boyun
bolgesine radyoterapi uygulanmasi, radyoaktif iyot tedavisi, tiroid bezi gelisiminde veya
tiroid hormon sentezinde konjenital bozukluklar nedeniyle gelisebilir **. Hipotiroidi TSH
salgisinin yetersizligi sonucu gelismis ise sekonder hipotiroidi olarak adlandirilir. Hipofiz
tiimorleri, hipofiz cerrahisi, radyoterapi, infiltratif hastaliklar, Sheehan sendromu en sik
sekonder hipotiroidi nedenleridir. Hipotalamusta sentez edilen ve salinan tirotropin
salgilattirict hormonunun (TRH) yetersizligi sonucu tersiyer hipotiroidi gelisir ve nadir
goriiliir. Iyot eksikligi ve otoimmiin tiroid hastalig1 (Hashimoto tiroiditi) en sik hipotiroidi
nedenleridir. Bazen hastalarda serbest tiroid hormon diizeyleri normal sinirlarda iken TSH

yiiksek izlenebilir. Bu duruma subklinik hipotiroidi denir **.

2.2.2. Hipertiroidi

Cesitli nedenlerle kanda tiroid hormonunun artmasina tirotoksikoz; tiroid bezinin
normalden ¢ok calisarak asir1 miktarda tiroid hormonu iiretmesine ise hipertiroidi denilir.
Primer hipertiroidi Graves hastaligi, toksik multinodiiler guatr, toksik adenom ve fonksiyonel
tiroid karsinom metastazlarina bagli gelisebilir. Sekonder hipertiroidi daha nadir
goriilmektedir. TSH salgilayan hipofiz adenomu, tiroid hormonuna diren¢ sendromu,
gestasyonel tirotoksikoz sekonder hipertiroidi nedenleridir. Tiroid hormon sentezinin
artmadigr ancak hiicre harabiyetine bagli olarak dolasimdaki hormon diizeylerinin arttig

tirotoksikoz nedenleri arasinda ise subakut tiroidit, sessiz tiroidit ve bazi ilaglarin kullanimina



bagli gelisen tirotoksikozlar sayilabilir. Bazen hastalarda TSH diisiikliigii ile birlikte normal

serbest hormon diizeyleri bulunabilir. Bu tabloya da subklinik hipertiroidi denir **.

2.2.3. Subklinik Hipotiroidi

Subklinik tiroid disfonksiyonu, TSH degerlerinin normal araligin disinda olmasi, serbest
T3 ve serbest T4 degerlerinin normal aralikta olmasi durumudur ve artmis kardiyovaskiiler

risk ve mortalite ile iliskilidir *2

Subklinik hipotiroidinin prevelanst %4-10 arasinda
degismektedir 3 Koroner arter hastalig1, kalp yetersizligi, 6zellikle atriyal fibrilasyonun basta
oldugu aritmiler nedeniyle 6tiroid hastalara gore kardiyak risk ve mortalite artmistir. Belirli
bir cut-off deger olmamakla birlikte otoriteler TSH degerinin 10mIU/L nin {izerinde olmasi
durumunu ciddi subklinik hipotiroidi olarak tanimlamaktadirlar ve bu hastalarda risk artis

belirgindir. Bu hastalar tedaviden fayda gérmektedirler.

Bir¢ok yazar subklinik hipotiroidizmin erken ve hafif tiroid yetersizligini gosterdigini
6ne siirmektedir 2. TSH’nin 4.5-9 mIU/L arasinda olmas1 durumuna hafif subklinik hipotiroidi
ad1 verilir. Bu olgularin %60-80 ninde neden Hashimoto Hastaliginin belirteci olan anti tiroid

peroksidaz antikorlaridir 2 . fyot eksikligi veya fazla alimi ile de bu tablo goriilebilmektedir ™.

Tablo 1: Subklinik hipotiroidi nedenleri*
*Papi G ve ark. Current Opinion in Endocrinology, Diabetes & Obesity. 2007°den almmustir®®,

Asikar Hipotiroidiye Progresyon Gegici Subklinik Hipotiroidi
Gosterebilecek Nedenler Nedenleri
Tiroid disgenezi Subakut (De Quervain) tiroiditi
Parsiyel tiroidektomi Sporadik sessiz tiroidit
Boyun bolgesine radyoterapi Postpartum tiroidit
I** ile hipertiroidi tedavisi Amiodarone ile iliskili tiroidit
Kronik (Hashimoto) tiroiditi Lityum ile iligkili tiroidit
Riedel tiroiditi Anti-tiroid tedavi (propiltiyourasil,
Ciddi iyot eksikligi metimazol)

Addison hastalig1




2.3. Subklinik Hipotiroidinin Kardiyovaskiiler Sistem Uzerine Etkileri

Kardiyovaskiiler sistem tiroid hormon aktivitesinin dnemli bir hedefidir, dolasimdaki
tiroid hormonlarindaki en ufak degisimlerden bile etkilenmektedir. Myositler, aort ve koroner
arterlerdeki diiz kas hiicreleri hipofiz bezi hiicrelerinin tiroksinden tip II 5’-monodeiyonidaz
ile tiroksinden deiyonidasyon ile tri-iyodotironin olusturulmas: gorevini paylasir. Tri-
iyodotironin bazi proteinlerin (myozin agir zincirlerinin a- ve - izoformlari,Ca*?— ATPaz
sarkoplazmik retikulumu) ekspresyonunu diizenler ve Na*-K*-ATPaz, Na*/Ca*? degistiricisi
ve Kv 1.5, Kv 4.2, Kv 4.3 gibi myositlerin fizyolojik aktivitesinde 6nemli rol oynayan
potasyum kanallarinin ekspresyonuna miidahale eder.

Subklinik hipotiroidi direkt olarak sistolik ve diyastolik fonksiyonlari bozabilir, indirekt
olarak periferik wvaskiiler direnci, serum lipid ve koagiilasyon profillerini bozarak

kardiyovaskiiler riski arttirabilir.

!

Protein synthesis |[| * e-isoform of myosin heavy chain

* f-isnform of myosin heavy chain

+ sarcoplasmic reticulum Calcium-activated ATPase
* Phosphelamban
P * ,-adrenergic receptor
* Nuclear receptor o

+ Guanine-nucleotide-regulatory proteins

* Adenylyl-cyclase types V and VI
e e « Na'/K'-ATPase
= Na"Ca™" exchanger
* Voltage-gated K' channels (Kv1.5: Kvd.2; Kv4.3)

Sekil 2: Tiroid hormonunun (T3) kardiyomyositler lizerine genomik etkisi*
* Fazio S ve ark. Recent Prog Horm Res. 2004’ten alinmustir™.

Kardiyovaskiiler risk faktorleri arasinda sayilan artmig C-reaktif protein, L-arginin,
asimetrik dimetilarginin konsantrasyonlart ve insiilin rezistanst subklinik hipotiroidi

hastalarinda goriilmektedir.



Tablo 2: Subklinik hipotiroidinin kardiyovaskiiler etkileri*

*Papi G ve ark. Current Opinion in Endocrinology, Diabetes & Obesity. 2007°den alinmistir™®.

Subklinik Hipotireidinin Kardiyovaskiiler Etkileri

Hafif sistolik disfonksiyon

Izovoliimetrik relaksasyon zamaninda uzama

A dalgasinin artmasi

Preejeksiyon/ejeksiyon zaman oraninin artmasi
Azalmis erken diyastolik mitral akim hizi/ge¢ diyastolik mitral akim hizi orani
Egzersiz sirasinda stres toleransinin azalmasi
Kardiyak otonomik aktivite disfonksiyonu
Egzersiz sirasinda azalmis maksimal gii¢ outputu
Egzersiz sirasinda azalmis oksijen alimi
Diyastolik hipertansiyon

Avrterlerde intima-media kalinliginin artmasi
Anrteryel sertlik artis

C-reaktif protein diizeylerinin artis1

Insiilin direnci

Pro-aterosklerotik profil

2.3.1. Otonomik disfonksiyon

Subklinik hipotiroidili hastalarda 6zellikle sempatik reaktivitenin azalmasi ile kendini
gosteren otonomik disfonksiyon mevcuttur'’. Bagska calismalarda da sempatovagal denge ve
kardiyovaskiiler riskin belirteci olan barorefleks sensivitesinin diistiigii tespit edilmistir’®. Bu

durum dislipidemi, inflamasyon ve oksidatif stres ile iligkilidir.

2.3.2. Ateroskleroz

Yaslart 69-75 arasinda degisen 1149 kadmin incelendigi Rotterdam Caligsmasinda

subklinik hipotiroidizm artmig ateroskleroz ile iliskili bulunmugtur™®

. Endotel disfonksiyonu,
dislipidemi, hipertansiyon, inflamasyon, oksidatif stres, insulin direncinin ateroskleroza
katkida bulunabilecegi belirtilmistir. Bir arastirmada TSH nin direkt kendi reseptorii tizerinde
angiogenezi etkiledigi 6ne siiriilmiistiir’. Bagska bir calismada L-tiroksin tedavisinin endotel
disfonksiyonuna yol agtigi diisiincesi savunulmustur®®. Bir grup arastirmaci da ventrikiil

myositlerinde TSH reseptorii oldugu TSH aracigiyla BNP salinimimin arttigi ve subklinik



hipotiroidili hastalarda kalp yetersizliginin bu mekanizma ile olustugunu ifade

etmislerdir’. Artmis trombojenisite de artmis TSH degerleri ile iliskili bulunmustur?".

2.3.3. Kalp Yetersizligi

Subklinik hipotiroidili hastalarda sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonu daha fazla
gozlenmektedir®. Diyastolik disfonksiyona sarkoplazmik retikulum igindeki sitoplazmadaki
kalsiyum miktarii kontrol eden Ca*? -ATPaz’1n azalmis aktivitesi neden olur. Ayn1 zamanda
endotelyal disfonksiyon, arteryel sertlik, inflamatuar durum subklinik hipotiroidili hastalarda
diyastolik disfonksiyonun diger sebepleridir®. Sistolik disfonksiyona neden olan etkenler
tartismal1 olmakla birlikte remodelling nedeniyle oldugu diistiniilmektedir.

3044 hasta ile yapilan Cardiovascular Health Calismasinda TSH>10mU/l olan
hastalarda daha fazla kalp yetersizligi gozlendigi rapor edilmistir®. Yapilan bagka bir
calismada da oGtiroid hasta sendromu olan hastalarda 6liim riskinin ii¢ kat fazla oldugu
sonucuna varilmistir®.

30 subklinik hipotiroidili hastanin incelendigi bir MR ¢alismasinda preloadun azaldigi,
afterloadun arttig1, dolayisiyla kardiyak output ve atim hacminin azaldigi gozlenmistir. Bu
durum replasman tedavisi ile geri dénmektedir?. Yapilan bagka bir MR calismasinda
subklinik hipotiroidili hastalarda 6dem ve fibrozis daha fazla gzlenmistir’. Miyokardiyal
fibrozisin TSH ve serbest T4 degerleriyle korele oldugu goriilmiistiir.

Sol ventrikiil fonksiyonlar1 speckle tracking imaging gibi yeni ekokardiyografik
incelemelerde degerlendirildiginde global longitudinal ve sirkumferensiyal strain degerlerinin
azalmis oldugu, replasman tedavisiyle bir yil sonrasinda iyilesme goézlendigi ama tam

lyilesmenin saglanamadig1 yapilan ¢alismalarda belirtilmistir 2,

2.3.4. Kardiyovaskiiler Sonuglar

Takip siiresi 10 yil olan bir ¢alismada yas, cinsiyet, beden kiitle indeksi, diyabet,
hipertansiyon, dislipidemi, sigara- alkol kullanimi, fiziksel aktivite gibi diger etmenlerin
yaninda subklinik hipotiroidinin de artmig 6liim riski ile iligkili oldugu belirtilmistirzs.

4748 hasta ile yapilan PCI ¢aligmasinda yiiksek TSH degerlerinin kotii prognozla iliskili
oldugu ve tiim nedenlere bagh Sliimler igin prediktor gorevi gordiigii ifade edilmistir®.

16 prospektif kohort calismasinin incelendigi bir meta-analizde yapilan subgrup
analizlerinde subklinik hipotiroidinin koroner arter hastaligi nedeniyle olan mortaliteyi

arttirdigi (RR=1,45) vurgulanmistir.



458 idyopatik dilate kardiyomyopati hastast ile yapilan bir g¢aligmada subklinik
hipotiroidinin, hipotiroididen sonra mortalite i¢in prediktor oldugu belirtilmistir (HR=2,869).
Yazarlar 6zellikle kalp yetersizligi olan hastalarda tiroid fonksiyonlarinin yakindan izlenmesi

gerektigi sonucuna varmiglardir.

2.3.5. Dislipidemi

Subklinik ya da asikar hipotiroidi ¢ocuklarda ve erigkinlerde lipid metabolizmasini
olumsuz ydnde etkilemektedir. Ozellikle LDL reseptor sayr ve aktivitesinin azalmasi temel

nedendir®®®,

LDL oksidasyonu artmuistir, hayvan ¢aligmalarinda kolesteroliin safraya
atitlminin azaldig1 gézlenmistir. Kolesterol biyosentezinde rol oynayan SREBP-2 (sterol
regulatory element-binding protein 2)’nin iizerindeki tri-iyodotironinin (T3) azalmis etkisi
lipogenezi ve lipid katabolizmasini etkiler.

Sekil 3: lipoprotein metabolizmasi™
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\ — .

:,\\ ‘ \ \ N _“.’: = ..‘ :HF:;?T x,..\’
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— = TN, G T miR181d W Elptal ,v‘\‘ ,/'/
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HDL precursor \

* Sinha RA ve ark. Nat Rev Endocrinol. 2018’ den alinmustir™.

12 randomize kontrollii ¢alismanin degerlendirildigi bir meta-analizde levotiroksin
tedavisinin LDL ve total kolesterol diizeylerini diisiirdiigii, HDL ve trigliserid diizeylerine etki
etmedigi gozlenmistir®. Ek olarak subklinik hipotiroidide LDL klirensinin azalmasma yol

agan kolesterol ester transfer protein ve hepatik lipaz azalmasi gozlenmektedir®.



2.3.6. Hipertansiyon

Ozellikle diyastolik kan basing artisinin &n planda oldugu hipertansiyon azalmis NO’e
bagli artmis arteryel sertlige bagli olarak olusmaktadir.

49 subklinik hipotiroidili hasta ve 50 saglikli goniilliiniin karsilastirildig1 bir caligmada
ortalama diyastolik, glindliz ve gece diyastolik kan basinci degerleri ile gece sistolik kan
basinct degerleri subklinik hipotiroidi grubunda anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p=0,001
ortalama, gece ve giindiiz diyastolik kan basinc1 i¢in ve p=0,01 gece sistolik kan basinci i¢in)

35

7 kesitsel ¢alismanin degerlendirildigi meta-analizde de sistolik ve diyastolik kan

basinct degerlerinin TSH degerleri ile korele oldugu belirtilmistir **.

Benzer bulgular
adolesan ve cocuklarda yapilan calismalarda da gozlenmistir. Ayni zamanda subklinik

hipotiroidili gebelerde 6tiroid gebelere kiyasla preeklampsi sikligi artmistir.

2.3.7. Atriyal Fibrilasyon

Atriyal fibrilasyon (AF) ¢ok hizli ve organize olmayan atriyal kontraksiyonlar ile
karakterize bir ritm bozuklugudur. Elektrokardiyografide hizl atriyal fibrilasyon dalgalar1 ile
degisken frekansli ve amplitiidlii QRS dalgalar1 goriiliir.

Tablo 3: Atriyal fibrilasyon etyolojisi*

Kalp Hastahklarina Bagh Kalp Hastaliklar1 Dis1 Nedenler
Nedenler

Koroner kalp hastaligi Diabetes mellitus
Hipertansif kalp hastaligi Obezite

Romatizmal kalp hastaligi Kronik bobrek hastalig
Non-romatizmal kapak hastalig1 Hipertiroidi

Kalp yetersizligi Akciger hastaliklar
Akut miyokard enfarktiisii Uyku apne sendromu,
Kardiyomyopatiler Alkol

Miyokardit Sigara

WPW sendromu Dijital intoksikasyonu

Konstriktif perikardit, perikardit Genetik nedenler
Konjenital kalp hastaliklar
Kalp operasyonlari

*Adalet K: Klinik Kardiyoloji Tani ve Tedavi, 2. Baski. istanbul: Istanbul Tip Kitabevleri;2019°dan almmugtir **.
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ilk defa teshis edilen atrial fibrilasyon
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Sekil 4: Atriyal fibrilasyon siniflandirilmas1 (ACC/AHA/ESC-2011, ESC 2016)*
*Adalet K: Klinik Kardiyoloji Tam ve Tedavi, 2. Baski. Istanbul: Istanbul T1p Kitabevleri; 2019°dan

alimstir™,

Atriyal fibrilasyon siniflandirilmasi ve seyri sekil-4’te goriilmektedir. AF epizodlari
ikiden fazla tekrarlarsa “rekiirren veya kronik atriyal fibrilasyon” olarak isimlendirilir. Kronik
AF; paroksismal, persistan ve permanan olmak iizere {i¢ alt grupta incelenir.

En sik goriillen aritmi tiirii olan atriyal fibrilasyonun erigkinlerdeki sikligi %3 tiir.
Yagslilarda %4,8-17 arasinda degisirken mitral kapak hastalarinda prevelans %78’e kadar
yiikselmektedir. Erkeklerde ve beyaz irkta daha sik goriiliir. Hipertansiyon, kalp yetersizligi,
kapak hastaligi, obezite, diabetes mellitus ve kronik bobrek yetersizliginin goriildiigi kisilerde
siklik artmistir. Erken yasta goriilen atriyal fibrilasyonlarda ailevi atriyal fibrilasyon formlari
da akla gelmelidir.

Subklinik hipotiroidi artmig arteryel katilik ve sol ventrikiil hipertrofi ve diyastolik
disfonksiyon gibi kompansatuar degisimler ile beraber seyreder. Sol ventrikiiler diyastolik
basincin artmasi direkt olarak sol atriyum ve pulmoner damar sistemine yansir. Sonug olarak
gerilim ve hipertrofi gibi yapisal ve islevsel degisimlere, atriyal elektrofizyolojik ve atriyal
norohormonal diizensizlige neden olur. Bu degisimlerin hepsi AF gelisimine katkida
bulunmaktadir. EKO ile gosterilebilen bu parametreler, AF igin birer risk faktorii olarak
tanimlanmistir®®. Atriyal fibrilasyon gelisiminin son ortak yolu olan sol atriyumda artmis
dolum basinglarina bagli yapisal ve fizyolojik degisimler; EKO’da genislemis sol atriyum ve
atriyal gerilim olarak tespit edilebilir. Bu agidan bakildiginda sol atriyumun genislemesi,
azalmis damar kompliyansi, artmis arteryel katilik, inflamasyon, serbest oksijen radikallerinin

aktive olmasi1 ve diyastolik disfonksiyonunun da goster esidir®?. Dolayisiyla atriyal
g g yisty Y
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fibrilasyona neden olan olaylarin kaskatinda sol atriyum genislemesinin patofizyolojik
mekanizmalar i¢ginde daha ileri bir agamay1 yansittig1 diisliniilebilir.

5069 katilimeili Framingham Heart Calismasinin 10 yillik atriyal fibrilasyon insidansi
incelendiginde TSH’nin artmis atriyal fibrilasyon riski ile korele olmadigi gézlenmistir
(HR=1,01). Kategorisel analizde 0,45-4,5mU/l referans (Gtiroid durum) degerler olarak
alindiginda 10 yillik atriyal fibrilasyon riski ile hipotiroidizm arasinda iliski gozlenmemistir
43

30085 hasta katitlimli 11 prospektif ¢alismanin degerlendirildigi meta-analizde otiroid
hastalarda TSH’dan daha ziyade serbest T4 degerlerinin artmis atriyal fibrilasyon riski ile
iliskili oldugu bulunmustur (HR=1,45) **.

Aort kapak replasmani yapilan 467 hastanin incelendigi prospektif bir calismada
subklinik hipotiroidinin postoperatif atriyal fibrilasyon gelisimi ile korele oldugu gozlenmistir
(p=0,001)".

2.3.8. QT mesafesi

49 subklinik hipotiroidili kadinda yapilan bir ¢alismada QT mesafesi degiskenligi
subklinik hipotiroidili hastalarda 6tiroid hastalara gore daha fazla bulunmustur. Ortalama
maksimumu QTc degeri subklinik hipotiroidi grubunda 490 msn, kontrol grubunda 440 msn
olarak gdzlenmistir. Ozellikle TSH>10 mIU/L olan hastalarda levotiroksin tedavisi ile QT
mesafe degiskenligi normale donmiistiir*. Cocuklarin da dahil oldugu calismalarda benzer
sonuglar elde edilmistir.

Torsades des pointes gibi ventrikiiler tasikardi formlar: agikar hipotiroidide gozlense de

subklinik hipotiroidili vakalarda rapor edilmemistir.

2.3.9. Arteryel Sertlik

Kalp-ayak bilegi vaskiiller indeksi ve sol ventrikiill diyastolik fonksiyon
(ekokardiyografik olarak) degerlendirmesinin yapildig1 bir ¢aligmada subklinik hipotiroidili
hastalarda arteryel sertligin artmis oldugu gézlenmistir”. Yazarlar artmis arteryel sertligin

kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite ile iliskili oldugunu vurgulamaktadir.
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2.3.10. inme

47573 katilmcili 17 prospektif calismanin incelendigi meta-analizde 65 yas alti
hastalarda subklinik hipotiroidinin artmis fatal inme riski ile iliskili oldugu bulunmustur
(HR=2,51). Fakat TSH diizeyleri risk artis1 ile korele degildir (TSH degerleri 4,5-6,9 mU/I
icin HR=1,18, TSH degerleri 7,0-9,9 i¢in HR=1,63, TSH>10 mU/l i¢in HR=1,69)*.

2.4. Tedavi

1192 hasta ile yapilan bir Danimarka ¢alismasinda hastalarin %11,4°i levotiroksin ile
tedavi edilmis ve 5,6 yil boyunca izlenmistir. Calisma sonucunda tiim nedenlere bagl
olimler, major kardiyak olay ve hastaneye yatisin artmadigi saptanmistir *°.  Replasman
tedavisinin yarar saglamadiginin gozlendigi c¢alismalar da mevcuttur. 12 calismanin
degerlendirildigi bir derlemede levotiroksin tedavisi azalmis mortalite ve kardiyovaskiiler

0

morbidite ile iliskili bulunmamustir *°. Replasman tedavisiyle C-IMT (karotis intima media

kalinlig1)’nin azaldigin tespit eden, LDL, total kolesterol, sistolik ve diyastolik kan basinci,
lipoprotein (a) nin diistiiglinii rapor eden ¢alismalar da mevcuttur 3351

AACE (American Association of Clinical Endocrinologist) ve ATA (American
Thyroid Association) 4,5-10 mIU/L arasindaki TSH degerleri saptanan hastalarda
hipotiroidizm diisiindiirten semptomlar varliginda, pozitif anti-mikrozomal/tiroid peroksidaz
antikorlar1 (TPOAD) veya aterosklerotik kardiyovaskiiler kalp hastaligi, kalp yetersizligi risk
faktorleri olmasi halinde replasman tedavisi dnermektedir. Geng ve orta yaslh hastalarda TSH
hedefi 0,5-2,5 mIU/L iken yashlarda 4-6 mIU/L’dir *®. Buna karsilik 2015 yilinda ABD
Onleyici Hizmetler Gérev Giicii yayinladigi kilavuzda kardiyak olaylarm yarar ve zararlarin

degerlendirilmesinde yetersiz oldugu, gebe olmayan asemptomatik erigkinlerin takip

edilebilecegini Snermistir >2.
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2.5. Ekokardiyografik Parametreler

2.5.1. Strain Goruntiilleme Tanimlar:

Strain ilk defa 1973 yilinda izole kalp kasinda ve intakt kalpte tanimlanmistir ve stres

>3 Strese ya da uygulanan kuvvete

uygulamasi sonrasi olusan sistolik deformasyonu gosterir
bagl olarak nesnelerin bazal boyutlarinda olusan gorece degisiklik olarak da tanimlanabilir.
Strain sembolii olarak S veya epsilon (¢) kullanilir. Asagidaki formiille strainin matematiksel

prensibi anlagilabilir.

L—Ly AL
Ly Lo

E =

E degeri straini, L, miyokardin bazal uzunlugunu, L miyokardin sistolik
deformasyondan sonraki uzunlugunu ifade eder. Bu nedenle bu iliski ile bir dogrultudaki
uzunluk degisim oranim verir. “%” ile ifade edilir ve uzama mevcutsa pozitif, kisalma
mevcutsa negatif degerler elde edilir. Eger nesnenin bazal uzunlugu biliniyor ve deformasyon
lineer ise strain asagida belirtildigi gibi langrangian formiille hesaplanir ve “langrangian
strain” adin1 alir ancak miyokartta calisilirken oldugu gibi, nesnenin bazal uzunlugunun
bilinmedigi durumlarda, belli bir zaman araliginda (t, -t) nesnenin boyutlarinda meydana
gelen anlik degisim orani hesaplanir ve bu “Eularian” ya da “dogal strain” olarak adlandirilir

ve eN seklinde gosterilir™,
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Sekil 5:A-bazalden apekse longitudinal yer degistirmeyi gosteren apikal dort bosluk

goriintiisli, B-sol ventrikiil papiller kasinin merkeze dogru radyal yer degistirmesini gosteren kisa

eksen gorlintiisii, C-kardiyak yapinin yaninda sirkumferensiyal yer degistirme, RV: sag ventrikiil, LV:

sol ventrikiil, RA: sag atriyum, LA: sol atriyum™
*Hernandez-Suarez DF, Current Cardiology Reviews.2017’den alinmustir™.

Kalbin miyokart lifleri, birbirine sarmal sekilde sarilmigs {i¢ tabakadan olusur.
Subendokardiyal ve supepikardiyal lifler LV’yi uzun eksende sararlar ve sistol sirasinda %10-
20 kisalarak LV’nin ejeksiyon gorevini yerine getirmesini saglarlar (longitudinal hareket).
Sirkumferensiyal lifler, orta tabakada bulunur ve sistol sirasinda kasilarak ventrikiil i¢i basinci
arttirirlar  (radyal hareket)™. Bu nedenle strain incelemesi yapilirken miyokard
kontraksiyonunun ii¢ ana spasyal yonelimi énemlidir. Oncelikle apikal dort bosluktan alan
goriintiilerle elde edilen mitral anulusun sol ventrikiil apeksine dogru kontraksiyonu
longitudinal strain olarak adlandirilir ve negatif degerdedir. Buna karsilik kisa eksen
goriintiilerinde miyokardiyal kalinlasma ve “twisting” olmak tizere iki tiir kontraksiyon
gozlenir. Merkeze dogru kalinlasmanin gozlendigi radyal kontraksiyon sirasinda hesaplanan
strain degeri pozitiftir. Son olarak bazalden apekse saat yoniiniin tersine ve apeksten bazale

<

dogru saat yoniinde gozlenen sikma “wringing” hareketi sistol sirasinda sol ventrikiil
hacminin efektif olarak kiiciilmesini saglar, sirkumferensiyal kisalma olarak adlandirilir,
strain degerleri negatiftir.

Bir yandan strain rate (SR) zamanla gerilme ya da deformasyon oranini gosterir. Birimi

s~dir. Strain rate asagidaki formiille hesaplanir:

. de AL/Ly AL/At  Av
TaT T ac T L, L,
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Av segmentin hiz gradyentini gosterir. Strain ve strain rate ayni yoOnlidir.
Deformasyonun yiikk bagimli oldugundan miyokardiyal kontraktilitenin direkt ol¢timii
miimkiin degildir.

Klinikte strain goriintiileme kardiyak dissenkroni, kalp transplantasyonu sonrasi akut
rejeksiyon tanisi, kemoterapi nedeniyle olusan kardiyotoksisite, hipertrofik kardiyomyopati,
kardiyak amiloidoz, kardiyak sarkoidoz, atlet kalbi degerlendirmesi yapilirken
kullanilabilmektedir °’.

Glinimiizde strain incelemesi ii¢ yontem altinda toplanmaktadir; doku Doppler

gorlntiileme (TDI), 2D speckle tracking, 3D speckle tracking (STI).

Doku Doppler Goriintiileme

Doku Doppler inceleme 6ncelikle sag ventrikiil ve sol ventrikiiliin sistolik gostergesi
olarak hem mitral anulus hem de trikiispit anulusun yer degistirme hizin1 Glgmek igin
uygulanmistir. Ayn1 Doppler teknigi daha sonra miyokardiyal segmentleri analiz etmek igin
de kullanilmistir. Miyokardiyal hizlar, pulsed wave doku Doppler (PWDD) veya renkli doku
Doppler (RDD) ile elde edilebilir °®. RDD de kendi iginde, 2 boyutlu ve M mod olmak iizere
ikiye ayrilir. PWDD, goreceli olarak onyiikten bagimsizdir ve cesitli kalp hastaliklarinda
onemli bilgiler saglarSB.

PWDD goriintiileme, yiiksek kalitede Doppler sinyalleri elde edilebilmesi, velositeye
ek olarak ortalama ve anhk akselerasyonun hesaplanabilmesi, verilerin hizli olarak
degerlendirilebilmesi gibi avantajlara sahip olmanin yaninda, smirli uzaysal rezoliisyon,
subendokardiyal ve subepikardiyal miyokardiyal velositelerin ayiriminda yetersizlik ve farkl
ventrikiil duvar segmentlerinin es zamanli degerlendirilememesi gibi dezavantajlar da gosterir
59

Iki boyutlu RDD’de miyokardiyal hareket, hiz ve yoniine gore renkle kodlanir.
Transdiisere yonelen hareket kirmizi, uzaklasan hareket ise mavi renktedir ve daha hizli olan
segment daha parlak renkte izlenir. Boylece, gorsel olarak duvar hareketleri hakkinda hizlica
fikir vermesinin yani sira, yiiksek uzaysal rezoliisyonu sayesinde subendokardiyal ve
subepikardiyal katmanlar arasinda ayirim imkani saglar. Ayrica, goriintiiler kaydedilerek
farkli miyokardiyal segmentler es zamanl olarak degerlendirilebilir. Ancak teknigin zamansal
rezoliisyonu smirli oldugu ig¢in, verilerin 120-140 kare/s gibi yiiksek kare sayilar ile

toplanmasi gereklidir *.
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TDI ile elde edilen ilk dalga pozitif bir dalga olup, pre-ejeksiyon ve sistolik kasilma
sirasindaki Sm dalgasidir, takip eden dalgalar ise izovolumetrik gevseme sonrasi diyastolik
dolus periyodundaki E, ve A, dalgalaridir o,

Lateral mitral anulusun longitudinal hareketinin PWDD ile degerlendirilmesi, sol
ventrikiil global sistolik ve diyastolik fonksiyonlar1 hakkinda bilgi verir. Sistolik mitral anuler
hiz, sol ventrikiil global sistolik fonksiyonu ile iyi bagint1 gosteren bir parametredir. Ortalama
mitral anuler velositenin > 7,5 cm/s olmast %79 duyarlilik, %88 6zgiilliik ile sol ventrikiil
sistolik fonksiyonunun korunmus oldugunu gosterir. Ancak, mitral anuler Kalsifikasyonu
olanlarda, mitral kapak replasmani yapilanlarda ve mitral ring operasyonu gegirenlerde 6lgiim
yaptlamamaktadir ®2,

TDI ile sadece miyokardiyal segmentin hizi degil ayn1 zamanda straini de Olgiilebilir.
Doku Doppler’den tiiretilen strain ve strain rate goriintiileme yontemleri 1999 yilindan
itibaren kullanilmaya baslanmistir ®. Temelde 2D gri skala goriintiileri ile es zamanl
kaydedilmis TDI verilerini icermektedir. Belirli bir alan ve siirede es zamanli olarak
kaydedilen nicel bir bilgi (6rnegin doku hizlar1 ve yonii), bu alandaki tek bir piksele ait sayisal
bir egri olarak gosterilebilir veya alanin tlimii yar1 nicel bir renk haritasiyla sunulabilir.
Parametrik goriintiileme sayesinde, ayn1 TDI hiz bilgisinden, yukarida temel prensip ve
formiilleri agiklanmis olan diger goriintii bigimleri tiiretilir.

SR goriintii elde etmek i¢in, renkli TDI teknigi ile 2D goriintii alaninda, sabit
uzunluktaki iki nokta arasinda velosite gradyenti hesaplanir. Bu yontem, dogal strain ile tam
olarak ayni olmasa da yakin sonu¢ vermektedir. Bu sekilde elde edilen SR verilerinin zaman
integralinin alinmasi ile S bilgisine ulasilir > Cesitli calismalarda sadece subklinik kardiyak
olaylarin tanisinin konulmasinin yanit sira adverse olay tahmininde de kullanildig:
bildirilmistir ®*°°.

TDI Doppler temelli bir yontem olmasi nedeniyle ultrason 1s18min agisina bagimlidir.
Bu nedenle 1s1n hizasinin disinda kalan miyokardiyal segmentlerde uygun olmayan dlgtimler
almir. Ek olarak TDI ile hesaplanan strain ve strain rate zaman alicidir ve uzman kisilerce
degerlendirme gerektirir. TDI sinyal giiriiltiisiine ¢ok duyarlidir. Diger bir zayifligi da
hipokinetik miyokardda “tethering effect”in gercek strain ve SR degerlerini elde etmede etkili
olmasidir. Bu kisitlamalar nedeniyle TDI ile yapilan strain ve SR olgiimleri %10-15

oranlarinda arastirmacilar tarafindan farkli olarak hesaplanmistir %8,
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2D Speckle Tracking

Iki boyutlu nokta takip sistemi yiiksek rezoliisyonlu kare sayisi goriintiilemelerde
miyokard dokusundaki noktalarin bir goriintiiden baska bir goriintiiye kadar olan hareketini
inceler. TDI’dan farkli olarak a¢1 bagimsizdir ve yeniden hesaplamalar yapilabilir. 2D-STI ile
elde edilen SR iki boyutlu strain verilerinin zamansal tiirevi ile hesaplanir ve iki boyutlu
miyokardiyal hizlar1 gosterir. 2D-STI igin diger 6nemli bir nokta da yiiksek rezolusyonlu
gorlntiilere ihtiya¢ duymasi ve dlgiimlerin kalp hiz1 yliksekliginden etkilenmesidir.

3D Speckle Tracking

Ug boyutlu nokta takip sistemi 6zellikle apikal pencerelerden alinan sol ventrikiil
voliim degerleri ile hesaplama yapmayi saglayan yeni bir ekokardiyografik tekniktir. Iki
boyutlu goriintiilemelerdeki diizlem bagimlilig: ti¢ boyutlu full voliim sol ventrikiil datasi ile
asilmaktadir. Mevcut kilavuzlarda kullanimi ¢ok yaygin olmadigindan rutin uygulama sinirh
olup biiyiik merkezlerde ve arastirma amach kullanilmaktadir. Iyi gériintii kalitesi bagimlilig
kisitliliklarindandir, ancak iki direksiyonal deformasyon datalarmin birlestirildigi “alan
strain” degeri longitudinal ve sirkumferensiyal straine gore sinyal giiriiltii oraninin az olmasi

nedeniyle hatali 6l¢ilimleri azaltabilmektedir.

2.5.2.50l Atriyum Genel Ozellikleri ve Ekokardiyografik Olarak Degerlendirilmesi

Sol atriyum (LA) ovoid yapiya sahip ince duvarli bir kalp odacigidir. Sol ventrikiil
(LV) iistiinde, aort kokiiniin arkasinda, yerlesim gosterir. Endokardiyal yiizeyi diizdiir. Ustten
sag ve sol pulmoner venler LA’ya agilmaktadirlar. Anterolateralde atriyal appendiks ve
inferiorda mitral orifis bulunur ®2. Sol atriyumun, kanin sol ventrikiile iletimi, depolama ve
kasilma gibi ¢esitli gorevleri vardir. Sol ventrikiill kontraksiyonu sirasinda pulmoner
venlerden gelen kanin depolanmasinda gorev alir. Diyastoliin birinci fazini1 olusturan erken
pasif dolus fazinda, kendisinde depolanan kanin sol ventrikiile gecisini saglarken, diyastoliin
son evresinde ise kasilarak rezidii kanin aktif olarak ventrikiile pompalanmasini saglar o

Ekokardiyografik olarak sol atriyum, parasternal uzun aks, parasternal kisa aks, apikal
dort bosluk ve apikal iki bosluktan goriintiilenebilir. Parasternal uzun aks, LA
goriintiilenmesinde en sik kullanilan planlardan biridir. Bu plandan alinan LA anterior-
posterior ¢apimin (D1) normal kabul edilen degeri 1,9-4,0 cm’dir. Superior-inferior ¢api ise,
mitral anulusun ortasi ile atriyum superior duvarmin ortast arasindaki uzunluktur. Bu 6l¢iim
alinirken pulmoner venlerin i¢ine kadar girilmemelidir. Apikal 4 bosluk goriintiilerden ise,

mitral anuler planin orta hatt1 ile superior duvarinin ortast arasindan alinan superior-inferior
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(D2b) ve interatriyal septum ortasi ile sol atriyum serbest duvari ortasi arasindan alinan
medial-lateral ¢aplar (D3b) dlciilebilir .

Sol atriyum hacim 6l¢iimleri direkt 6l¢iimlerden elde edilir. Sol atriyumu elips olarak
kabul eden yontemde 4/31 D1/2xD3b/2xD2b/2 formiilii, kisaca 0,523xD1xD3bxD2b olarak
ifade edilebilir. Diger bir yontem ise alan-uzunluk yontemidir. Bu yontemde, diyastol
sonunda, mitral kapak agilimindan hemen 6nce, LA alan1 apikal dort bosluk (A1) ve apikal iKi
bosluktan (A2) planimetrik yontemle hesaplanir. Daha sonra apikal dort bosluktan superior-
inferior ¢ap (D2b) 6l¢iimii alinarak hacim 0,85xA1xA2/D2b formiilii ile hesaplanir. Atriyum
yapisinda deformasyon olmasi durumunda apikal 4 bosluk ve apikal 2 bosluktan Simpson

yontemi tercih edilmelidir ®’.

2.5.3. 2D Sol Atriyal Fazik Voliimler ve Bosalma Fraksiyonlari

Sol atriyum voliimleri Simpson biplane yontemi kullanilarak apikal dort bosluk ve
apikal iki bosluk goriintiilerinden sol atriyum appendiksi ve pulmoner venler ¢ikarilarak
hesaplanmistir. Maksimal LA voliim (LAV ) ventrikiiler sistoliin sonunda mitral kapagin
acilmasindan hemen 6nce (EKG’de T dalga sonu) olgiilen hacimdir. Minimal sol atriyal
volim (LA Vi) end-diyastolde mitral kapak kapandiginda hesaplanan hacimdir. Aktif atriyal
kontraksiyondan onceki voliim (LAVpea) EKG’deki P dalgasinin baslangicinda hesaplanan
hacimdir.

Tiim voliimler beden yiizey alanina boliiniir; total, aktif ve pasif bosalma fraksiyonu

(EF) hesaplanarak rezervuar, “conduit” ve “booster pump” fonksiyonlari elde edilir.

Sekil 6: iki bosluk goriintiilemede fazik atriyal voliimler a) LAVmax, b) LAVmin, c)
LAVpreA.*

*Petre I ve ark. Romanian Journal of Cardiology. 2018’den almmugtir *’.
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Yaslanma ile sol atriyumun ileti fonksiyonunda azalma olurken, rezervuar ve pompa
fonksiyonlarinda herhangi bir degisiklik izlenmez. Ancak 50 yasin iizerinde, sol atriyal pasif

bosalma hacmi azalirken, aktif bosalma hacmi artis gosterir 68,

2.5.4. Diyastolik Fonksiyonlarin Degerlendirilmesi

Hastane ve toplum tabanli caligmalar, KY hastalarinin %25-50’sinin ejeksiyon
fraksiyonu korunmus KY hastalar1 oldugunu gostermektedir. Diyastolik disfonksiyon
nedenleri; HT, KAH, hipertrofik KMP, restriktif KMP, konstriktif perikardit ve kardiyak
tamponad, dilate KMP, kardiyak transplant rejeksiyonudur.

LV LA LV+ LA

LV A-wave

v

Mean LAP

/

LA

Sekil 7:(Sol) LV diyastolik basing kaydi, Oklar LV minimal basincini (min), LV hizh dolus

dalgasin1 (RFW), LV pre-A basincini gostermektedir. A dalgasi atriyal kontraksiyon ile yiikselmektedir. (Orta)
LAP kaydinda V ve A dalgasi ile X ve Y inisleri goriilmektedir. (Sag) Es zamanli LV ve LAP kaydi erken ve
gec transmitral basing gradyentlerini gostermektedir. Sol atriyum A dalgasinin sol ventrikiil A dalgasindan 6nce
geldigine dikkat edilmelidir.*

*Nagueh SF. J Am Soc Echocardiogr. 2016’dan alinmistir’,

Normal diyastolik fonksiyon, istirahat ve egzersizde ventrikiillerin diyastolik
basinglarinda anormal artislar olmadan, onlarin yeterli dolusuna imkan saglar. Yeterli
miktarda diyastolik dolus, Frank Starling mekanizmasi1 sonucu normal atim hacmini
saglamaktadir. Diyastolik olayin baslangici, miyokardiyal gevsemedir. Bu, enerji bagimli bir
olaydir ve kontraksiyon sonrasi erken diyastol doneminde, LV i¢inde hizli bir sekilde basing
azalmasma neden olmaktadir® . Aktif miyokardiyal gevseme sonucu, LV basinci LA basing
diizeyinin altina iner ve mitral kapak acilir, erken diyastolik dolus baslar. Normalde erken

diyastolik dolusun esas belirleyicileri, elastik recoil ve LV’ nin normal gevsemesidir, LA
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basinci daha az énemlidir. LV dolusunun yaklasik %80’1 bu fazda gerg¢eklesmektedir. Hizl
dolusun sonucunda, LV basinci artar ve LA basincim1 geger. Pozitif transmitral basing
gradyenti azalir ve bu durum mitral giris akim hizinin azalmasi ile sonuglanir. Pozitif
transmitral basing gradyenti ve akim hizi, ge¢ diyastolde gergeklesen atriyum kasilmasi ile
tekrar saglanir. Geg diyastolde gergeklesen atriyum kasilmasi, normal kisilerde LV dolusunun

%15-20’sini olusturur®.

Ca— Ca
LV Relaksasyonu E
Geri Yikleme
Kuvvetleri I ’(‘m
(Restoring
Forces) I =
'\
L min Lo
LV Uzama Yuku (LV

Lengthening Load)

Sekil 8: Sol ventrikiil tizerine etki eden kuvvetler*
*Flaschkampf FA ve ark. JACC Cardiovasc Imaging. 2015’ten alinmugtir”

Ug tip miyokardiyal lif bulundugu bilinmektedir. Bunlar longitudinal, radyal ve
dairesel liflerdir. Normal miyokardiyal gevseme, bu liflerin uyumlu hareketleri sonucu
olusmaktadir. Bu hareketler sonucu kalp biikiiliir (twisting) veya tersini yapar.
Ekokardiyografide miyokardin longitudinal hareketleri kolayca izlenebilir. Miyokardiyal
gevseme sonucu, LV kavitesi uzar ve lateral olarak genisler %9,

Her bireyde, LV’nin erken ve ge¢ diyastolde dolus oranlari, elastik recoil (suction),
miyokardiyal gevseme hizi, odacik kompliyans: ve LA basincina baghidir *. Kalp hastalig:
durumunda bu degiskenler, hastaligin seyrine, bazal diyastolik ozelliklere ve LV hacmine
bagl olarak etkilenebilirler. Cesitli faktorlerin etkilesimi sonucu ortaya ¢ikan transmitral

basing gradyenti, LV dolus paternini olusturur. 2D ekokardiyografik islem sonrasi, LV
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diyastolik dolusu mitral akim velositeleri incelenerek degerlendirilebilir. Bu velositeler,
transmitral basing gradyentini gosterirler % Birgok hastada LV diyastolik dolus paterni, 2D
ekokardiyografi ve mitral giris akim kayitlar ile tespit edilebilir. Bununla birlikte, diyastolik
dolusun tam degerlendirilebilmesi ve dolus basinglarinin tahmini i¢in, doku Doppler,
pulmoner ven Doppler, hepatik ven Doppler ve mitral giris akimmnin renkli M-mod
goriintiilemesi gerekebilmektedir 2.

Doku Doppler yontemi, nispeten On yiikke daha az bagimlidir ve mitral akim
velositelerindeki erken diyastolik akim velositesine (E) zit olarak, doku Doppler ile tespit
edilen erken diyastolik akim velositesi (E’), diyastolik fonksiyon bozuklugunun ilerleyen
donemlerinde azalir. Mitral anulusun longitudinal hareketi, miyokardiyal gevsemenin hizini
yansitir '°. Mitral anulusun hizi, TDI ile kayit edilebilir. Mitral anuler hizin saptanmasi,
diyastolik fonksiyonun ekokardiyografik olarak degerlendirilmesinde temel bir parametre
haline gelmistir >*.  Lateral mitral anulusten 6lgiilen erken diyastolik hiz (Ep), LV global
diyastolik fonksiyonunu yansitir. Em, gevseme bozuklugu durumlarinda 8 cm/s altina iner.
Em, yas ile birlikte azalir ve lateral aniiliiste, 60 yasindan sonra En/An<1 olur, bu gegis septal
aniiliiste daha erken baglar ve 40-50’li yaslarda saptanir 60,

ASE’nin (American Society of Echocardiography) 2018 yilinda yaymlanan sol
ventrikiil diyastolik fonksiyonlar1 degerlendirilmesi iizerine Oneriler iceren kilavuzda sol
atriyal hacim indeksi (LAVI) ve trikiispit yetersizlik akimi (TR velocity) de diyastolik
fonksiyonlarmin degerlendirilmesi i¢in Onerilmis, sol ventrikiil sistolik fonksiyonlar1 normal
ve azalmig iki grup icin de diyastolik disfonksiyonun derecesinin belirlenmesi igin

algoritmalar olusturulmustur (Sekil-11 ve 12).



22

normal LV EF’lu hastalar

1-ortalama E/e’ >14

e’<10 cm/s
3-TR hiz1 >2.8 m/s

2-septal €’ hizi <7 cm/s veya lateral

4-LA voliim indeksi >34 ml/m”"2

< %50 pozitif

normal diyastolik fonksiyon

%50 pozitif
belirsiz

> %50 pozitif
diyastolik disfonksiyon

Sekil 9: Normal ejeksiyon fraksiyonlu hastalarda diyastolik

fonksiyonlarin degerlendirilmesi*
*Nagueh SF. J Am Soc Echocardiogr. 2016’dan uyarlanmistir”.

E/A=0,8B+E=50cm/s

mitral akim

E/A<0,8+E>50cm/s
veya
E/A 0,8 - <2

‘ 3 kriter degerlendirilebilir

E/Az2

1- ortalama E/e’ >14

2 veya 3 tanesi negatif ‘
2-TR hizi > 2,8 m/fs

3-LA hacim indeksi >34 ml/m?2

‘ 2 veya 3 tanesi pozitif

‘ 2 kriter degerlendirilebilir ‘

‘ 2 negatif ‘ ‘ 1 pozitif ve 1 negatif

‘ ‘ 2 pozitif ‘

nermal LA basinci
grade | diyastolik disfonksiyon

semptomatikse KAH distintdlmeli
veya diyastolik stres test yapiimal

LA basinci ve diyastolik
disfonksiyon derecesi

belirlenemez

artmig LA basinc
grade |l diyastolik
disfonksiyon

artmig LA basinci
grade 11l diyastolik
disfonksiyon

Sekil 10: Diistik ejeksiyon fraksiyonlu hastalarda diyastolik fonksiyonlarin

degerlendirilmesi®

*Nagueh SF. J Am Soc Echocardiogr. 2016’dan uyarlanmustir”.
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3.GEREC VE YONTEM

Bu gozlemsel calisma, 2020 yil1 Haziran ve Eyliil aylar1 arasinda Istanbul Universitesi
Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dal1 biinyesinde gergeklestirildi. Istanbul Tip Fakiiltesi
biyokimya laboratuarinda CLIA metodu ile (cobas® 8000, Roche, Switzerland)TSH degeri
4.2 mIU/L’nin iizerinde olan serbest T3 degeri 3.1-6.8 pmol/L ve serbest T4 degeri 12-22
pmol/L arasinda olan subklinik hipotiroidi hastalar1 ¢alisma kapsamina alindi. Hastalar
subklinik hipotiroidi ve tiroid fonksiyonlari normal kontrol grubu olmak iizere iki gruba
ayrildi. Sistolik kan basinct 140 mmHg nin, diyastolik kan basinci 90 mmHg’ nin iizerinde
olanlar ya da antihipertansif kullanim hikayesi olanlar hipertansif olarak kabul edildi. A¢lik
kan sekeri 126 mg/dl’ nin iizerinde olanlar ile bilinen diabetes mellitus tanisi nedeniyle tedavi
gormekte olanlar diyabetik olarak kabul edildi. Koroner anjiyografi ile aterosklerotik plak
tespiti yapilmis hastalar koroner arter hastasi olarak kabul edildi. Tiim hastalar yazili izinleri
alindiktan sonra ¢alismaya dahil edildi. Calisma igin Istanbul Tip Fakiiltesi etik kurulundan
onay alindi. Hastalar ve kontrol grubuna kardiyak degerlendirme sonrasi yapilan 2D
transtorasik ekokardiyografi, doku Doppler, strain goriintileme ve 24 saatlik ritm holter

tetkikleri analiz edildi.

Calisma dislama Kriterleri

Romatizmal kalp kapak hastalig1
Protez kapak bulunusu
Kardiyomyopati

Konjenital Kalp Hastalig1

Akut Koroner Sendrom

Asikar hipotiroidi ve hipertiroidi

N o g bk~ wDd e

Son 6 ay i¢inde yapilan kan tetkiklerinde bobrek ve karaciger fonksiyon testlerinde

bozukluk ve elektrolit imbalansi

o

Aktif enfeksiyon varligi

9. Atriyoventrikiiler blok olmasi, sol veya sag dal blogu

10. Perikardit veya miyokardit 6zge¢cmisi

11. 18 yasindan kiiciik, 80 yasindan biiyiik olma

12. Gebelik

13. TTE’de, LVEF <%50 olmasi veya duvar hareket kusuru tespiti
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Cahismaya dahil edilme kriterleri

1. 18 yasindan biiyiik, 80 yasindan kii¢iik olmak

2. TSH degerinin 4.2 mIU/L’nin tizerinde, serbest T3 degeri 3.1-6.8 pmol/L ve serbest
T4 degeri 12-22 pmol/L arasinda olmasi

3. Belirtilen dislanma kriterlerine sahip olmamak

3.1. Ekokardiyografik Degerlendirme

Ekokardiyografi ve Doppler incelemeleri, Phillips IE33 system (Amsterdam, The
Netherlands) ekokardiyografi cihazi ile 2,5 MHz’lik transdiiser kullanilarak yapildi. Biitiin
ekokardiyografik islemler ayn1 operatdr tarafindan gerceklestirildi. Incelemeden 6nce boy ve
agirlik degerleri beden-kiitle indeksi (BMI) ve viicut yiizey alan1 (BSA) hesaplamalari i¢in
Ol¢iildii. Hastalar sol lateral dekiibitis poziyonuna alindi, elektrokardiyografik olarak
monitorize edildikten sonra, ekokardiyografik goriintiiler uygun ayarlar1 yapilarak, parasternal
uzun aks, kisa aks, apikal iki, dort ve ti¢ bosluk yaklasimlari kullanilarak elde edildi. Kardiyak
Ol¢lim ve hareketlerin degerlendirilmesinde, M-Mod, 2D, pulsed wave Doppler ve renkli
Doppler teknikleri kullanildi. Olgiimler, Amerikan Ekokardiyografi Birligi’nin Onerileri
dogrultusunda yapildi.

Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyon degerlendirmesi, sistolik ve diyastolik ¢ap dl¢limleri
icin parasternal uzun eksen goriintiileri kullanildi. Parasternal uzun aks {izerinde mitral kapak
ile papiller kas arasindan uygun M-mod gorintiiler1 elde edildi. Ultrason 1sininin
interventrikiiler septum ve sol ventrikiil arka duvarina dik bir sekilde gelmesine 6zen
gosterildi. Bu sekilde sol ventrikiiliin diyastol ve sistol sirasindaki ¢aplarmin net olarak
goriilmesi saglandi. Diyastol ve sistol sonu i¢ ¢aplar1 endokardin en ug noktalarindan Slgiildii
ve Teicholz yontemiyle sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu hesaplandi. LVEF nin erkeklerde
<%52, kadinlarda <%354 olmast anormal sol ventrikiil sistolik fonksiyonlari olarak
degerlendirildi " Sol ventrikiil voliim degerlendirmesi apikal dort bosluk goriintiilerde
biplane modifiye Simpson metodunun disk ekleme yontemi ile yapildi. Sol ventrikiil duvar

kalinliklar1 parasternal uzun eksende mitral kapak seviyesinde 6l¢iildii.

Sag ventrikiil ¢aplar1 diyastolde parasternal uzun eksenden ve apikal dort boslukta

trikiispit anulus seviyesi ile midventrikiiler bolgeden alindi. TAPSE apikal dort bosluk
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penceresinde apeks ile trikiispit lateral anulusunu kapsayacak sekilde M-mode goriintiisiiniin

alinmast ile hesaplandi. 17 mm’nin alt: anormal olarak kabul edildi ™.

Sol atriyum degerlendirmeleri sirasinda pulmoner venler ile appendiks hari¢ tutuldu.
Sol atriyum uzun eksen (antero-posterior) ¢ap1 parasternal uzun eksen penceresinde sistolde
siniis valsalva ile sol atriyum posterior duvari arasi uzaklik ol¢iilerek hesaplandi. Horizontal
ve vertikal caplar apikal dort bosluk penceresinden sistolde Olgiildii. Mitral anulus
seviyesinden sol atriyum superior duvarina olan uzaklik vertikal (superior-inferior) cap,
interatriyal septum ortasindan sol atriyum lateral duvar arasindaki mesafe de horizontal
(medial-lateral) ¢ap olarak degerlendirildi. Sol atriyum voliim indeksi vertikal ¢ap, apikal iki
bosluk ve apikal dort bosluktan hesaplanan planimetrik alan degerleri ile elde edilen sol
atriyum voliimiiniin viicut yiizey alanina boliinmesi ile hesaplandi. LA hacim indeksinin

>34mL/m? olmas anormal kabul edildi .

| AV 8 AxA,
K L
LA hacmi
LAVI=— i
Viicut ylizey alani

Maksimal sol atriyal voliim (LA V) ventrikiiler sistoliin sonunda mitral kapagin a¢ilmasindan
hemen 6nce (EKG’de T dalga sonu) Simpson metodu ile dl¢iildii. Minimal sol atriyal volim
(LAVnin) end-diyastolde mitral kapak kapanmasi sirasinda apikal dort bosluk penceresinden
alindi.  Aktif atriyal kontraksiyondan onceki voliim (LAVpea) EKG’deki P dalgasinin
baslangicinda o6l¢iildii. Sol atriyum maksimum hacmi ile minimum hacminin farkinin sol
atriyum maksimum hacmine boliinmesi ile total bosalma fraksiyonu, maksimum hacim ile
atriyal kontraksiyondan onceki hacim farkinin maksimum hacme boliinmesi ile pasif bosalma
fraksiyonu, atriyal kontraksiyondan oOnceki hacim ile minimum hacim farkinin atriyal

kontraksiyon 6ncesi hacme boliinmesi ile de aktif bosalma fraksiyon degerleri elde edildi.
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Tablo 3: volumetrik sol atriyum fonksiyonlar1*

*Petre I ve ark. Romanian Journal of Cardiology. 2018°den uyarlanmustir ®’.

LA Fonksiyonu LA Bosalma Fraksiyonu  Hesaplama

Rezervuar Fonksiyonu Total EF (LAVmax-LAVmin) / LAVmax
Conduit Fonksiyonu Pasif EF (LAVmax-LAVpreA) / LAVmax
Booster Pump Fonksiyonu  Aktif EF (LAVpreA-LAVmin) / LAVpreA

Diyastolik fonksiyonlarin degerlendirilmesi igin apikal goriintii penceresinde Ssol
atriyal voliim indeksi, trikiispit yetersizlik akimi ile mitral kapagin {izerine pulsed wave
Doppler isareti konarak, hizlarin en yiiksek, akimlarin en net izlenebildigi bolgeden E ve A
dalgasi hizlari, E/A oranlar 6l¢iilerek kaydedildi.

TDI (septal e’, a’ ile lateral ¢’ a’ dalgalar1) apikal dort bosluk goriintiilemede mitral
anulusun septum ve lateral duvarlarla birlestigi kesimlerden elde edildi. Hasta ve kontrol
gruplarinda, segmenter duvar hareket bozukluguna neden olabilecek etmenler miimkiin
oldugunca elimine edildiginden, TDI 6l¢timleri iki nokta ile sinirli tutuldu. Trikiispit lateral
anuler sistolik hiz dalgas1 (S”) doku Doppler inceleme ile trikiispit lateral anulus bdlgesinden
elde edildi.

Mitral E/e’ >14, LA hacim indeksi(LAVI) >34 mL/m? ve TY jetinin pik hizinin >2,8
m/s anormal olarak degerlendirildi. Eger ikiden fazla parametre anormal ise sol atriyal basing
yiiksek olarak degerlendirildi ve hastadaki LV diyastolik disfonksiyonu 2. derece olarak kabul
edildi. Eger parametrelerin yarisindan azi anormal ise sol atriyal basing normal olarak
degerlendirildi ve hastadaki LV diyastolik disfonksiyonu 1. derece olarak kabul edildi.
Restriktif dolus paterni ile birlikte azalmis mitral anniiler ¢’ hizinin varlig (septal <7 cm/s,

lateral <10 cm/s) 3. derece diyastolik disfonksiyon olarak degerlendirildi ”.

Strain Analizi

Sol ventrikiil ve sol atriyal longitudinal strain ve strain rate olgtimleri igin,
elektrokardiyografik monitorizasyon yapildiktan ve hasta sol lateral dekiibitis pozisyona
getirildikten sonra doku hiz goriintiileme modunda ekspiryum sonunda nefes tutma sirasinda,
apikal dort bosluk ve iki bosluk gortintiilerden, en az dort kardiyak siklusu igerecek sekilde ve

160-210 frame/s hizinda olmak {izere hareketli goriintii alinarak kayit yapildi 3 Sol ventrikiil
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global longitudinal strain, sol atriyal peak longitudinal, sol atriyal peak kontraksiyonel strain,
peak sistolik, erken diyastol ve ge¢ diyastol strain rate Glglimleri yapildi. Sol ventrikiil ve
atriyal strain degerlendirmesi i¢in kayitlar Strain Quantification (Phillips Co. USA) yazilimi
biinyesindeki CMQ (Cardiac Motion Quantification) eklentisinde ROl sekmesinde (Range Of
Interest) ¢aligildi. Apikal iki, ii¢ ve dort bosluk goriintiilerinde mitral anulusun endokardiyal
smirlart ile apeksin endokardiyal siniri isaretlenip otomatik iz takibi yapildi. Endokardiyal
smirlar end-sistolik goriintiide tekrar izlendi. Sonrasinda goriintiiler hareketlendirilerek iz
takibi dogrulandi. iz takibi yapilamayan hastalar dislandi. Peak sistolik strain &lgiildii ve
global longitudinal miyokardiyal fonksiyon (GLS) degerlendirilmek iizere ortalandi.

Sol atriyal strain degerlendirmesi igin stabil elektrokardiyografi kaydi sirasinda
nefesin tutulmasiyla apikal dort ve iki bosluk pencerelerinden goriintiiler alindi. Miyokard
dokusunun 1yi degerlendirilebilmesi i¢cin goriintii kalitesinin iyi olmas1 gerektiginden goriintii
kalitesi iyi olmayan hastalar calismadan ¢ikarildi. Uygun temporal ve spasyal rezoliisyon elde
edebilmek igin gerekli ayarlamalar yapildi. Ug kalp siklusu, sol atriyum goriintiilenerek kare
sayist saniyede 50-80 kare olacak sekilde ayarlanarak kaydedildi.

Sol atriyum endokard simiri iki apikal goriintide end-diyastolde manuel olarak
epikardiyal yiizeyin sistem tarafindan taranmasiyla her apikal goriintiide alti segment (ROI,
region of interest) elde edecek sekilde hesaplamalar yapildi. Yazilim her atriyal segment i¢in
strain grafigi olusturduktan sonra biitiin kardiyak siklusta sol atriyumun ventrikiil sistoliiniin
sonunda yliksek pozitif bir dalga (PALS) ve onu takip eden geg sistolde, erken diyastolde
farkli bir dalga (PACS) hesaplandi. Ortalama degerler her segmentin ortalamasi alinarak
beyaz bir grafik olarak yazilim tarafindan olusturuldu. PALS degeri sol atriyal rezervuar
strain, PACS sol atriyal kontraksiyonel strain, aralarindaki fark conduit strain olarak
degerlendirildi.

Sol atriyum peak longitudinal strain ve bu degere yonelik strain rate degerleri apikal
dort bosluk ve iki bosluk pencerelerinden elde edildi. Sol atriyum peak strain rate sol
ventrikiil sistolik fazda oOlgiiliirken erken ve ge¢ sol atriyum strain rate degerleri erken ve geg

sol ventrikiil diyastolik fazinda 6l¢iildii. Sekil 11 ve 12 §l¢lim zamanlarint géstermektedir.
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AP4 1/1 - 2000%  AP2 1/1
08:44:52 g " 08:46:29
HR =78 bpm 3 - HR =82 bpm

L Strain Rate]

Sekil 11: peak longitudinal atriyal strain (PALS) ve peak atriyal kontraksiyon strain
(PACS) 1n 6rnek bir grafikte gosterimi

17:49:38
HR = 84 bpm

Sekil 12: Sol atriyal sistolik, erken diyastol ve ge¢ diyastol strain rate degerlerinin

grafikte gosterimi
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3.2. Ritm Holter Degerlendirmesi

Sinlis ritmi gozlenen hastalarda 24-saatlik ritm holter kaydi yapildi. Kayitlar
Cardioscan (DMS, USA) programi ile incelendi. Kayitlar sirasinda ortalama, minimum ve
maksimum kalp hizi, supraventrikiiler ve ventrikiiler erken vuru, SV-run ve V-run sayisi,
maksimum SV-run vuru sayisi degerlendirildi. Sayisi ii¢ veya ligten fazla, diizensiz, oniinde P
dalgalariin olmadig1 supraventrikiiler erken vurularin ardisik olarak gozlenmesi paroksismal

atriyal fibrilasyon olarak degerlendirildi.
3.3. Istatistik Degerlendirme

Calismaya alinan hasta verileri SPSS (Statistical Package for Social Sciences)
Windows 26.0 programi kullanilarak degerlendirildi. T testi kullanilarak ¢aligmada o (iki
yonlii) i¢in 0.05; 0.80’lik bir gii¢ ve %10’luk fark i¢in belirlenen 6rneklemde atriyal strain
icin gerekli hasta sayis1 64 (32 kontrol; 32 vaka) olarak saptandi.

Tanimlayici istatistiklerin dagilim genisliklerinin belirlenmesinde Kolmogrov Smirnov
testi kullanildi. Verilerin gosteriminde ortalama, standart sapma (SS) degerleri kullanildi.
Niteliksel verilerin gosterimi ise vaka sayist (n) ve yiizdelik dilim (%) ile gosterildi.
Parametrik verilerin analizinde student t test, non-parametrik verilerin analizi Mann Whitney-
U testi ve niteliksel verilerin analizinde Pearson ki-kare testleri kullanildi. Niceliksel verilerin
iligkisinin incelenmesinde Pearson korelasyon analizi, PAF’a etki eden faktorlerin analizinde
ise lojistik regresyon analizi kullanildi. Uygun kesim degerlerinin belirlenmesi ve bu kesim
degerlerinde duyarhilik ve 6zgiilliigliniin tespiti i¢cin Roc egrisi kullanildi. Sonuglar %95°1lik

giiven araliginda, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Calismaya alinan hastalarin ortalama yas1 46,9 + 12,5 yil idi. Subklinik Hipotiroidi
saptanan hastalarin yas ortalamalar1 kontrol grubuna goére anlamli olarak daha yiiksek
saptand1 (p<0,05) (Tablo-3). Subklinik hipotiroidi ile cinsiyet arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir iliskiye rastlanmadi (p>0,05). Subklinik hipotiroidi grubunda koroner arter
hastalig1 daha fazla gozlendi (p<0,05). Calismaya alinan hasta ve kontrol gruplarinin arasinda
paroksismal atriyal fibrilasyon gelisimi agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi(p>0,05) (Tablo-6).

Tablo 4: Calismaya alinan gruplarin demografik 6zellikleri ve PAF gelisiminin

degerlendirilmesi
Toplam Subklinik Kontrol p
(n: 85) Hipotiroidi (n: 43)
(n: 42)

yas (y1l) 469+125 50,1+11,9 438+125  0,019*
cinsiyet, n 28 (33) 13 (31) 15 (35)
(%) 57 (67) 29 (69) 28 (65) 0,818 1
boy (cm) 166,2+9,0 164,9+9.2 1675+8,7 0,186 *
viicut agirhigi (kg) 755+12,6 75,7+11,6 75,3+13,7 0,875 *
VYA (m?) 1,8+0,2 1,8+0,2 1,8+0,2 0,735 **
DM, n (%) 14 (16) 6 (14) 8 (18) 0,771 +
HT, n (%) 25 (29) 15 (35) 10 (23) 0,240 +
KAH, n (%) 8(9) 7 (16) 1(2) 0,030 +
PAF, n (%) 18 (21) 12 (28) 6 (13) 0,117 +

VYA: viicut yiizey alani, DM: diabetes mellitus, HT: hipertansiyon, KAH: koroner arter hastaligi, PAF:

paroksismal atriyal fibrilasyon, *: student T testi, **: Mann Whitney U Testi Ortalama £ SS, §:ki kare testi

Calismamizda sol atriyum hacmi, sol atriyum ¢aplar1 ve sol atriyum hacim indeksi

subklinik hipotiroidili hastalarda kontrol grubuna goére daha biiyiik hesaplandi (p<0,05)

(Tablo-7).
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Tablo 5: Gruplar arasi sol atriyum boyutlarinin karsilastirilmasi

Toplam  Subklinik Kontrol p
(n:85) Hipotiroidi (n:43)
(n:42)
Sol atriyum hacmi (mL) 40,1£13,2 439+14,5 36,8+ 0,021**
11,0

Sol atriyum ¢ap1 (mm)  Uzun aks 34,1+45 352+4,7 322+4,1 0,017*

Vertikal 3501+4,6 364+44 33,9+4,5 0,012*

Horizontal 484+6,8 499+69 46,9+6,6 0,048*
Sol atriyum hacim indeksi (ml/ m?) 20,664 229+6,3 18,3+5,7 0,001*

Ortalama + SS, *: student T testi, **: Mann Whitney U testi

Calismamizda subklinik hipotiroidili hastalarda E/A oran1 kontrol grubuna gore
anlamli olarak daha diisik saptandi (p<0,05). Subklinik hipotiroidi varligi ile diyastolik
parametreler olan mitral E dalgasi, Lateral e’ dalgasi, E/e’ orani arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 bir iligkiye rastlanmadi (p>0,05) (Tablo-8).

Tablo 6: Sol ventrikiil diyastolik parametrelerinin gruplar arasi karsilastirilmasi

Toplam Subklinik Kontrol p
(n:85) Hipotiroidi (n:43)
(n:42)
Mitral E dalgas1 (m/s) 68,9+16,2 68,6+18,7 69,2+13,7 0,858 *
Lateral e’ dalgas1 (m/s) 9,4+3,0 8,7+3,0 99+3,0 0,077**
E/e’ oram 8,1+3,1 8,7+3,7 7525 0,141**
E/A orani 1,11+0.41 1,07+0,47 1,18+0,34 0,043**

Ortalama £ SS, *: student T testi, **: Mann Whitney U Testi

Subklinik hipotiroidi saptanan hastalarda sol ventrikiil global longitudinal strain
kontrol grubuna gore anlamli olarak daha diisiik gozlendi (p<0,05). Sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu, sol ventrikiil end-diyastolik ve end-sistolik hacimleri iki grup arasinda farklilik
gostermedi (p>0,05) (Tablo-9).
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Tablo 7: Sol ventrikiil fonksiyonlariin gruplar arasi karsilastiriimasi

Toplam Subklinik Kontrol p
(n:85) Hipotiroidi (n:43)
(n:42)
LVEF (%) 64,1 +5,8 64,0 + 7,0 643+ 4.4 0,884**
LVEDV (ml) 93,9 +£22,8 98,4 + 26,2 92,9+19,2 0,392**
LVESV (ml) 333+129 34,1+15,8 32,549 4 0,717**
LV GLS -17,5+£34 -16,6 + 3,6 -18,4+29 0,012*

LVEF: sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu, LVEDV: sol ventrikiil end-diyastolik hacim, LVESV: sol
ventrikiil end-sistolik hacim, LV GLS: sol ventrikiil global longitudinal strain, ortalama % SS, *: student T testi,

**: Mann Whitney U testi

Calismamizda subklinik hipotiroidi ile sol atriyum bosalma fonksiyonlar1 (total EF,
aktif EF, pasif EF) arasinda anlamli iliski gozlenmemistir (p>0,05), dort bosluk ve iki bosluk
goriintiilerinden alinan peak atriyal longitudinal strain ve peak atriyal kontraksiyonel strain
(PALS ve PACS) degerleri ile ortalama PALS, PACS, (p<0,001) sistolik strain rate ile erken
farklilik

diyastolik istatistiksel olarak anlamli

gostermektedir (p<0,05) (Tablo-10).

strain rate degiskenleri iki grupta

Tablo 8: Sol atriyum bosalma fonksiyonlari, strain ve strain rate degerlerinin gruplar

arasi karsilastirilmasi

Toplam Subklinik Kontrol p
(n:85) Hipotiroidi  (n:43)
(n:42)
Total EF 0,58+0,11 0,55+0,13  0,58+0,10  0,141*
Aktif EF 0,38+0,13 0,34+0,14 0,38+0,12  0,119**
Pasif EF 0,34+0,11 0,34+0,13  0,33£0,09  0,677**
PALS 4 bosluk (%) 384+11,9 31,348,1 43,0+12,4  <0,001*
2 bosluk (%) 342+10,8 279+7,6 39,02+10,0 <0,001**
PACS 4 bosluk (%) 22,6+82 16,6+5,6  23,548,7 <0,001**
2 bosluk (%) 19,8+5,6  15,5+4,8 20,8 +6,0  <0,001
Ortalama PALS (%) 343+10,3 29,3+7,2 39,08+10,7 <0,001*
PACS (%) 17,9+7,8 157+5,1 20,1492  0,001**
SRs (s™1) 2,4+1,16 1,90+0,65  2,92+1,35  0,002**
SRe (s71) -2,37£1,06  -1,82+0,92 -2,94+0,91 <0,001*
SRa (s™1) -2,47£0,96  -2,25+0,75 -2,69+1,11  0,095*

Total EF: total bosalma fraksiyonu (emptying fraction), aktif EF: aktif bosalma fraksiyonu, pasif EF:

pasif bosalma fraksiyonu, PALS: peak atriyal longitudinal strain, PACS: peak atriyal kontraksiyonel strain, SRs:
sistolik strain rate, SRe: erken diyastolik strain rate, SRa: ge¢ diyastolik strain rate, ortalama % SS, *: student T

testi, **: Mann Whitney U testi
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degerlendirdigimizde PAF saptanan grubun yas ortalamasi kontrol grubuna gore yiiksek
bulunmustur (p<0,001), sol atriyum uzun aks, horizontal gaplar1 ve sol atriyum hacim indeksi
PAF grubunda daha biiylik saptanmistir (p<0,05). Diyastolik disfonksiyon gostergesi olan
E/A oran1 PAF gozlenen hastalarda anlamli olarak daha diisiik saptanmistir (p<0,05). Sol
atriyum bosalma fraksiyonlart (total EF, aktif EF, pasif EF) iki grup arasinda istatistiksel

'*%%

Subklinik hipotiroidi
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kontrol

Sekil 13: PALS ve PACS degerlerinin gruplar aras1 karsilastirilmasi

I PALS4b
[ PACS4D
[T PALSZb
[71 PACSZD

Hastalar1 paroksismal atriyal fibrilasyon saptanan ve saptanmayan iki grup olarak

acidan farklilik gostermemektedir (p>0,05). Iki bosluktan elde edilen PALS ve PACS

degerleri PAF grubunda anlamli olarak diisiik hesaplanmakla birlikte (p<0,01) erken ve ge¢
diyastolik strain rate degerleri ile ortalama PALS ve PACS degerleri gruplar arasinda

istatistiksel farklilik gostermemektedir (Tablo-11).



Tablo 9: Sol ventrikiil ventrikiiler ve atriyal fonksiyonlarin PAF saptanan ve kontrol

grubu arasinda karsilastirilmasi

Toplam PAF Kontrol p
(n:85) (n:18) (n:67)
yas 450+10,0 572+10,1 443 +118 <0,001*
LVEF 64,8+4,5 66,2+4,8 63,7+6,0 0,106*
LV GLS (%) -17,6+3,3 -16,743,5 -17,743,3 0,254*
Sol atriyum uzun aks 34,0 £ 4,6 36,4+4,6 33,5+4,3 0,025*
¢ap1 (mm) horizontal 35,144,6 37,2444 34,6+4,5 0,033**
vertikal 48.4 +6,8 49,8+6,9 48,0+6,8 0,170**
Sol atriyum hacmi (ml) 35,6+11,2 45,0+15,4 38,8+12,4 0,080*
Sol atriyum hacim indeksi(ml/m?)  18,7+5,1 23,3+8,1 19,8+5,7 0,049*
E/A orani 1,11£0,41 0,94+0,32 1,15+0,42 0,038**
Total EF 0,59+0,12 0,53+0,16 0,57+0,10 0,352**
Aktif EF 0,40+0,12 0,31+0,16 0,37+0,12 0,070*
Pasif EF 0,33+0,09 0,37+0,16 0,33+0,09 0,320*
PALS 4 bosluk (%) 41,7+11,8 33,3+14,3 38,1£11,1 0,130*
2 bosluk (%) 37,7+10,3 27,1+10,4 34,9+9,9 0,007*
PACS 4 bosluk (%) 24,5+8,5 17,1£6,6 20,7+8,2 0,106*
2 bosluk (%) 21,3+5,5 14,7£4.9 18,9+5,8 0,009*
Ortalama PALS (%) 31,549,0 34,3+8,7 30,6+7,9 0,265*
PACS (%) 15,9+6,1 18,7+7,4 16,2+4,9 0,200*
SRs (s™1) 2,4+1,16 1,80+0,71 2,5+1,21 0,031**
SRe (s71) -2,3+1,06 -1,7+0,94 -2,5+1,05 0,40*
SRa (s71) -2,4+0,96 -2,44+0,59 -2,4+1,04 0,947*

PAF: paroksismal atriyal fibrilasyon, LV GLS: sol ventrikiil global longitudinal strain, Total EF: total

bosalma fraksiyonu (emptying fraction), aktif EF: aktif bosalma fraksiyonu, pasif EF: pasif bosalma fraksiyonu,

PALS: peak atriyal longitudinal strain, PACS: peak atriyal kontraksiyonel strain, SRs: sistolik strain rate, SRe:

erken diyastolik strain rate, SRa: gec diyastolik strain rate, ortalama + SS, *: student T testi, **: Mann Whitney

U testi

PAF varlig1 gostermede yas, sol atriyum hacim indeksi, sol atriyum aks ve horizontal
cap1, iki bosluktan Olciilen PALS ve PACS degerleri arasinda regresyon analizi yapildiginda
yasin PAF varligin1 gostermede bagimsiz bir belirleyici oldugu belirlendi (Tablo-12).
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Tablo 10: Paroksismal atriyal fibrilasyona etki eden faktorlerin lojistik regresyon

analizi
S.E. Wald df Sig. Exp(B)
B
yas -0,136 0,050 7,302 1 0,007 0,873
Sol atriyum hacim indeksi -0,002 0,062 0,001 1 0,976 0,998
(ml/m?)
PALS 2 bosluk (%) -0,032 0,064 0,250 1 0,617 0,968
PACS 2 bosluk (%) 0,089 0,101 0,777 1 0,378 1,093
Sol atriyum ¢ap1 uzun aks (mm) 0,123 0,127 0,942 1 0,332 1,131
Sol atriyum ¢ap1 horizontal (mm) -0,188 0,128 2,143 1 0,143 0,829
Constant 10,392 5,006 4,309 1 0,038 32597,
060

PALS: peak atriyal longitudinal strain, PACS: peak atriyal kontraksiyonel strain

Yas, sol atriyum hacmi, sol atriyum hacim indeksi, E/e’ orani, total kolesterol

trigliserid, HDL, LDL, TSH, serbest T3 ve serbest T4 degerlerinin peak atriyal longitudinal

strain ile iligkisi Pearson korelasyon analizi ile incelendiginde PALS ile yas, sol atriyum

hacmi ve sol atriyum hacim indeksinin yiliksek derecede negatif korelasyon gosterdigi

gozlenmistir (p<0,001), E/e’ oram1 (p<0,01) ile LDL degerlerinin (p<0,05) de negatif

korelasyon gosterdigi hesaplanmistir (Tablo-13).

Tablo 11: yas, sol atriyum hacmi, sol atriyum hacim indeksi, E/e’ orani, total kolesterol,
trigliserid, HDL, LDL, TSH, serbest T3 ve serbest T4 degerlerinin PALS ile iligkisi

Peak atriyal longitudinal strain (%)

r

Yas - 534"
Sol atriyum hacmi (ml) - 547
Sol atriyum hacim indeksi ~ -,496"
(ml/ m?)

E/e’ -315"
Total kolesterol (mg/dl) -0,173
Trigliserid (mg/dl) -0,144
HDL (mg/dl) -0,035
LDL (mg/dI) -,230°
TSH (mIU/L) 0,101

Serbest T3 (pmol/L) 0,017

Serbest T4 (pmol/L) 0,021

P
<0,001
<0,001
<0,001

0,005
0,135
0,215
0,766
0,047
0,387
0,884
0,858

**: korelasyon 0,01 diizeyinde anlamlidir, *: korelasyon 0,05 diizeyinde anlamlidir

Yas, sol atriyum hacmi, sol atriyum hacim indeksi, E/e’ orani, total kolesterol, HDL, LDL, TSH, serbest

T3 ve serbest T4 degerleri ile peak atriyal longitudinal strainin ilisgkisi, Pearson korelasyon analizi
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Sekil 14: Peak atriyal longitudinal straininin paroksismal atriyal fibrilasyon varligin
gostermedeki duyarlilig

Iki bosluktan dlgiilen peak atriyal longitudinal strainin 20,5’in altinda olmasi %31
duyarlilik ve %94 ozgiillikle [egri altinda kalan alan 0,737 (%95 GA:0,580-0,894)]
paroksismal atriyal fibrilasyon varligini1 gostermektedir.
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5.TARTISMA

Subklinik tiroid disfonksiyonu, kardiyoloji polikliniklerinde sik rastlanilan TSH
degerlerinin normal araligin disinda olmasi, serbest T3 ve serbest T4 degerlerinin normal
aralikta olmasi durumudur ve artmis kardiyovaskiiler risk ve mortalite ile iligkilidir 12,
Koroner arter hastaligi, kalp yetersizligi ve aritmiler nedeniyle 6tiroid hastalara gore kardiyak
risk ve mortalite artmistir.

Hipertansiyon subklinik hipotiroidide sik gozlenen bir kardiyovaskiiler etkidir. Altta
yatan mekanizmanin artmig sistemik vaskiiler diren¢ oldugu one siiriilmektedir. Sadece
diyastolik kan basinci artisinin 6n planda oldugunu ve hem sistolik hem diyastolik kan basinci

degerlerinin yiiksek oldugunu belirten ¢alismalar mevcuttur "

. Calismamizda hipertansiyon
siklig1 gruplar arasinda farklilik géstermedi. Bu durumun hastalarin kan basinci degerlerinin
ambulatuar 6l¢iim cihaziyla alinmamasindan kaynaklaniyor olabilecegini diisiinmekteyiz.

Subklinik  hipotiroidide  kardiyak  disfonksiyonun  nedeni  tam  olarak
aydinlatilamamakla birlikte ekstraselliiler matriks proteinlerinin tiretimi ile olusan fibrozisin
bu duruma katki sagladigi diisiiniilmektedir. Miyokardiyal interstisyumdaki ekstraselliiler
kollajen ve mukopolisakkaritlerin miyokardiyal dokularin genislemesi, miyokardiyal fibrozis
ve 0dem ile diffliz interstisyel alan artisina neden oldugu belirtilmektedir. Yao ve ark.
yaptiklar1 ¢aligmada artmis TSH degerlerinin MR’da artmis T1 degerleri ile korele oldugunu
gdstermis ve bunun miyokardiyal hasar ile iligkili oldugunu belirtmistir °.

Subklinik hipotiroidide istirahat sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarinin korundugu, efor
ile sistolik fonksiyonlarmim azaldig: tespit edilmistir ”’. Tadic ve ark. yaptigi calismada
subklinik hipotiroidi saptanmis hastalarla kontrol grubu arasinda sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonlar1 arasinda fark g6zlenmemis, iki boyutlu sol ventrikiil longitudinal ve
sirkumferensiyal strain ve ii¢ boyutlu global longitudinal, sirkumferensiyal, radyal ve global
alan strain degerlerinin subklinik hipotiroidi grubunda anlamli olarak diisiik oldugu tespit
edilmistir "®. Levotiroksin tedavisiyle biitiin strain degerlerinde olmamakla birlikte iki boyutlu
longitudinal, ii¢ boyutlu global longitudinal, sirkumferensiyal, radyal ve global alan strain
degerlerinin iyilestigi gozlenmistir. Calismamizda da iki grubun sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonlar1 farklilik gostermemekle birlikte iki boyutlu sol ventrikiil global longitudinal
strain degerleri subklinik hipotiroidi hastalarinda daha diisiik hesaplandi.

Subklinik hipotiroidide sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarindan once diyastolik

fonksiyonlariin bozuldugu bildirilmistir 22 Calismamizda gruplar arasinda sol ventrikiil
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ejeksiyon fraksiyonu arasinda fark gozlenmezken, diyastolik fonksiyon gdstergesi olan E/A
orani subklinik hipotiroidi hastalarinda daha diisiik hesaplandi. Diyastolik disfonksiyonda
aktin ve myozin arasindaki iliskinin modifikasyonu, artmis kollajen depozisyonu, kardiyak
viskoelastik yapilarin degisimi anormal sol ventrikiil relaksasyonu ve azalmis sol ventrikiil
kompliyansina neden olmaktadir. Bizim c¢alismamizda da gozlenen grade I diyastolik
disfonksiyonda sol atriyumun aktif kontraksiyonunun ve bunu gosteren mitral A dalgasinin
arttig1 bildirilmistir. Diyastolik disfonksiyonda kompensatuar mekanizmalarin bozulmasiyla
birlikte atriyal remodelling baslar. Sol ventrikiil dolusuyla birlikte sol atriyal basing artar bu
durum atriyal duvarlarda gerilmeye neden olur miyokardiyal streching ve atriyal dilatasyon
gozlenir ”°. Calismamizda da sol atriyum gaplar1 ve sol atriyum hacmi subklinik hipotiroidili
hastalarda daha biiylik gozlendi. Canpolat ve ark. yaptiklar1 ¢alismada, AF’si olan hastalarda
sol atriyumun uzun aks ¢apmin ve maksimum hacim indeksinin anlamh diizeyde arttigini
belirtmislerdir. Ayni zamanda ¢alismamizda da paroksismal atriyal fibrilasyon saptanan
grupta sol atriyum ¢aplar1 ve hacmi daha biiyiik olarak hesaplandi.

Gadolinyum kontrastli kardiyak MR, atriyal fibrozisin tanimlanmasinda 6nemli bir
aragtir’”. Kardiyak MR’1n dezavantajlar1 yiiksek maliyeti ve gadolinyumun basta bobrek
fonksiyon bozuklugu olmak iizere olasi yan etkileridir®™. Sol atriyal strain, atriyal katihg1 ve
duvar fibrozunu belirlemede yiiksek sensitiviteye sahiptir. Biz de literatiire uygun olarak
subklinik hipotiroidili hastalarda sol atriyal longitudinal strain ve sol atriyum kontraksiyonel
strain degerlerini anlamli olarak daha diisiik tespit ettik.

Tadic ve ark subklinik hipotiroidili hastalarda levotiroksin tedavisi ile sol atriyum
fonksiyonlarmi degerlendirdikleri ¢alismada sol atriyum total ve pasif bosalma fraksiyonu
degerlerinin kontrol grubuna kiyasla azalmis oldugunu, aktif bosalma fraksiyonun artmis
oldugunu belirtmigler, bu durumun sol ventrikiiler sertlik artisinin ve diyastolik
disfonksiyonunun bir sonucu oldugunu ifade etmislerdir. Calismamizda subklinik hipotiroidili
hastalarda sol atriyum bosalma fraksiyonlari kontrol grubundan fark gdstermedi.
Calismamizda ortalama TSH degerleri Tadic ve ark yaptig1 caligsmadan daha diisiiktiir. Ayn
zamanda peak atriyal longitudinal ve kontraksiyonel strain degerleri anlamli olarak diisiik
saptanmistir. Buradan hareketle TSH degerleri 10 mIU/L’ye ulasmadan da sol atriyum
bosalma fraksiyonlar1 bozulmadan da diyastolik disfonksiyonun sonucu olarak atriyal
remodelling ve fibrozis gozlenmekte, bu durum sol atriyal strain ile gosterilebilir
kanisindayiz.

Atriyal fibrilasyonda atriyum fibrozu ve inflamasyon arasinda ¢ift yonlii bir iliski
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oldugu; meydana gelen fibrotik degisikliklerin yapisal yeniden sekillenmeye yol agtigi, sol
atriyum substratinda degisiklige neden olarak reentriye yol agtigi ve aritminin yayilmasina
neden oldugu bilinmektedir®. MR’da sol atriyum fibrozis yiikii ve sol atriyum straini arasinda
ters orant1 gdsterilmistir®™. Sol atriyum peak sistolik strainin normal araligimin %42.2 + 6.1
oldugu ve sol atriyum peak sistolik strainin yasla birlikte azaldigi gdsterilmistir®®,
Calismamizda hastalar1 paroksismal atriyal fibrilasyon saptanan ve saptanmayan iki grup
olarak degerlendirdigimizde iki bosluktan 6l¢iilen peak sol atriyal longitudinal strain ve peak
sol atriyal kontraksiyonel strain degerleri paroksismal atriyal fibrilasyon grubunda anlamli
olarak diisiik saptanmakla birlikte sol atriyal peak longitudinal strain degerinin yas, sol
atriyum hacmi, sol atriyum hacim indeksi ve E/e’ orani ile negatif korelasyon gosterdigi
gozlendi ve paroksismal atriyal fibrilasyon igin iki bosluktan 6lgiilen peak atriyal longitudinal
strain degerinin kesim degeri %20,5 igin %31 duyarlilik ve %94 o6zgiillikle hesaplandi.
Sasaki ve ark. yaptigi ¢alismada PAF varliginda, peak sistolik strainin kesim degerini %19
olarak almig ve bu kesim degerinde oOzgilligini %92 ve duyarliligmi %86 olarak
bildirmistirsz. Caligmamizdaki duyarlilik degerinin diisiik olmas1 18 hastada paroksismal
atriyal fibrilasyon gdzlenmesiyle agiklanabilir. Orneklem biiyiikliigii arttirildiginda duyarlilik
degerinin daha yliksek hesaplanacagini diistinmekteyiz.

Prospektif Wickham Survey c¢alismasinda 60 yas tlizerindeki kadinlarda subklinik
hipotiroidi prevalansi %11,6 olarak bulunmustur®. Atriyal fibrilasyon sikliginin da yas ile

arttigr ve her 10 yilda bir riskin 2 katina ¢iktig1 bildirilmigtir®"

. Bu risk 25-35 yas arasi
bireylerde %0.05°ten az iken, 80 yas iizeri hastalarda %23 lere kadar ¢ikmaktadir® ®. Duman
ve ark. yaptiklar1 calismada, PAF saptanan hastalarin yas ortalamasinin, saglikli kontrol
grubundan daha yiiksek oldugunu belirtmislerdir™®. Calismamizda PAF gelisen hastalarin
literatiir ile uyumlu olarak, yas ortalamasi daha yiiksek bulunmustur. ilerleyen yaslarda
subklinik hipotiroidinin de katkida bulundugu bozulan damar endoteli, artmis katabolik siirec,
artan komorbiditeler ve bu komorbiditelere bagli olusan kalp yetmezligi gibi patolojilerin
AF’ye predispozisyon saglamaktadir. Ancak 30085 hasta katilimli 11 prospektif ¢alismanin
degerlendirildigi meta-analizde o6tiroid hastalarda TSH’dan daha ziyade serbest T4
degerlerinin artmig atriyal fibrilasyon riski ile iliskili oldugu bulunmustur (HR=1,45)".
Calismamizda da subklinik hipotiroidili hastalarla kontrol grubu arasinda paroksismal atriyal
fibrilasyon sikliginin farklilik gostermedigi, TSH degerlerinin paroksismal atriyal fibrilasyon
gelisimi ile korele olmadig1 saptandi. Her ne kadar ¢alisjmamizda da paroksismal atriyal

fibrilasyon subklinik hipotiroidili hastalarda daha sik gézlenmese de sol atriyum fibrozisin

artisiyla remodellinginin sonucu olarak bu hasta grubunda 6zellikle peak atriyal longitudinal
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ve peak atriyal kontraksiyonel strainlerinin diisiik olarak saptanmasi halinde hastalarin daha

sik ritm holter tetkiki ile izlenmesi gerektigi kanisindayiz.
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6. SONUCLAR

Calismaya alinan hastalarin ortalama yas1 46,9 + 12,5 yil idi. Hasta ve kontrol
gruplarinin  komorbidite durumlari ve paroksismal atriyal fibrilasyon gelisimi arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).

Sol atriyum hacmi, sol atriyum caplar1 ve sol atriyum hacim indeksi subklinik
hipotiroidili hastalarda kontrol grubuna gore daha biiyiik hesaplandi (p<0,05).

Calismamizda subklinik hipotiroidili hastalarda E/A orani1 kontrol grubuna gore
anlamli olarak daha diisiik saptandi (p<0,05). Subklinik hipotiroidi varlig1 ile diger diyastolik
parametreler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligskiye rastlanmadi (p>0,05).

Subklinik hipotiroidi saptanan hastalarda sol ventrikiil global longitudinal strain
kontrol grubuna goére anlamli olarak daha diisiik gézlendi (p<0,05). Sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu, sol ventrikiil end-diyastolik ve end-sistolik hacimleri iki grup arasinda farklilik
gostermedi (p>0,05).

Subklinik hipotiroidi ile sol atriyum bosalma fonksiyonlart anlamli iliski gézlenmedi
(p>0,05), ortalama PALS, PACS, (p<0,001) sistolik strain rate ile erken diyastolik strain rate
degiskenleri iki grupta istatistiksel olarak anlamli farklilik gosterdi (p<0,05).

PAF saptanan grubun yas ortalamasi kontrol grubuna gore yiiksek bulundu (p<0,001),
sol atriyum caplar1 ve sol atriyum hacim indeksi PAF grubunda daha biiylik saptandi
(p<0,05). Sol atriyum bosalma fraksiyonlar1 iki grup arasinda istatistiksel agidan farklilik
gostermedi (p>0,05). ki bosluktan elde edilen PALS ve PACS degerleri PAF grubunda
anlaml olarak disiik hesaplanmakla birlikte (p<0,01) erken ve ge¢ diyastolik strain rate
degerleri ile ortalama PALS ve PACS degerleri gruplar arasinda istatistiksel farklilik
gozlenmedi.

Regresyon analizi sonucunda yasin PAF varligin1 gostermede bagimsiz bir belirleyici
oldugu belirlendi.

PALS ile yas, sol atriyum hacmi ve sol atriyum hacim indeksinin yiiksek derecede
negatif korelasyon gosterdigi (p<0,001), E/e’ oranm1 (p<0,01) ile LDL degerlerinin (p<0,05) de
negatif korelasyon gosterdigi gozlendi.

Iki bosluktan &lgiilen peak atriyal longitudinal strainin 20,5’in altinda olmas1 %31
duyarlilik ve %94 ozgiillikle [egri altinda kalan alan 0,737 (%95 GA:0,580-0,894)]

paroksismal atriyal fibrilasyon varligin1 gostermekte oldugu hesaplandi.
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Sonu¢ olarak subklinik hipotiroidi saptanan hastalarda sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu ve sol atriyum bosalma fraksiyonlarinda degisim gézlenmeden sol ventrikiil global
longitudinal strain, sol atriyum peak longitudinal strain ve peak kontraksiyonel strain
degerleri kontrol grubuna gore daha diisiiktiir. Paroksismal atriyal fibrilasyon sikliginda
farklilik gbzlenmemesine ragmen sol atriyumdaki fibrozis ve remodellingin paroksismal
atriyal fibrilasyon gelisime katkida bulunabilir. Bu iligskinin ortaya konulmasi i¢in daha genis

serili ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.
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7.KISITLILIKLAR

Calismamizda paroksismal atriyal fibrilasyon tetkiki i¢in 24 saatlik ritm holter tetkiki
kullamilmistir, kayit altina alinamayan zaman diliminde gelisen paroksismal atriyal
fibrilasyonun tanis1 konulamamaistir.

Caligmamizda orneklem sayisi azdir. Calismamizda paroksismal atriyal fibrilasyon
gelisen hasta sayist kisithdir. Daha genis vaka serilerinde yapilan incelemelerde 6zellikle
PALS degerinin paroksismal atriyal fibrilasyonu gdstermedeki duyarlilik degerinin artacagini
diisiinmekteyiz.

Calismaya katilan hastalarda koroner arter hastaligi mevcuttur, subklinik hipotiroidi
grubunda daha fazla gozlenmesi oOzellikle global sol ventrikiil strain degerlerinin

yorumlanmasinda kisitliliga yol agmaktadir.
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