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OZET

Prediyaliz Kronik Bobrek Yetmezligi Olan Hastalarin Kardiyak Fonksiyonlarinin

Ekokardiyografi ile Degerlendirilmesi

Giris ve amac: Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), kronik bobrek yetmezligi (KBY)
hastalar1 i¢in 6nemli bir mortalite ve morbidite sebebidir. Ayni1 yas, cinsiyet ve wrktan
olusan ve KBY olmayan bir popiilasyonla karsilastirildiginda, KBY hastalarindaki
kardiyovaskiiler mortalite, bu popiilasyonun 10 katindan daha fazladir. KBY olan hasta
grubunda, KBY ile iliskili etiyolojilerin de i¢inde bulundugu birgok risk faktoriine bagli
olarak zaman icinde; ateroskleroz, arteriyel elastikiyette (arteriyel stiffness) azalma,
kalp kapaklar1 ve vaskiiler sistemdeki kalsifikasyon artis1 gibi kardiyak patolojilerin
yani swa sol ve sag ventrikiillerin diyastolik ve sistolik fonksiyonlarinda da
bozulmalarin oldugu bilinmekte ve bu patolojilerin, KBY nin erken dénemlerinden
itibaren basladigi diisiintilmektedir.

KBY hastaliginin kardiyak fonksiyonlar iizerine etkilerine yonelik caligmalar

yapilmis ve yapilmaya devam etmektedir. Ancak bu hastaligin kardiyak
komplikasyonlarm1 erken donemde ve yiiksek dogrulukta tespit edebilen
ekokardiyografik parametreler ile ilgili bilgilerimiz kisithdir. Bu calismada KBY
hastaliginin daha spesifik bir alt grubu olan prediyaliz KBY olan popiilasyon ele alinip
prospektif kesitsel bir calisma ile bu hastaligin kardiyak fonksiyonlar iizerine olan
etkisini erken donemde ve yiiksek dogrulukla tespit edebilen ekokardiyografik
parametrelerin belirlenmesi hedeflendi.
Metod: Caligma; 50 prediyaliz KBY hastasi, kontrol grubu olarak da demografik
ozellikleri ve KBY disindaki diger kronik hastaliklar agisindan benzer profile sahip 42
goniilli (Grup 1) olmak iizere, toplam 92 vaka ile restrospektif kesitsel olarak
tasarlandi. Prediyaliz KBY grubundaki hastalar; evre 1-3 (GFR>30, n=18) hafif-orta
(Grup 2) ve evre 4-5 (GFR<30, n=32) ciddi (Grup 3) bobrek yetmezligi olarak iki
grupta simiflandirildi. Kontrol grubuyla birlikte toplamda ii¢ grup olusturuldu.
Konvansiyonel ekokardiyografi, PW Doppler, PW doku Doppler, sol atriyal voliim ve
TAPSE parametrelerine bakildi. PW doku Doppler parametreleri kullanilarak miyokard
performans indeksi (MPI) ve atriyal elektromekanik gecikme (EMD) siireleri
hesaplandi. Grup 1-2-3, grup 1-2, grup 1-3 ve grup 2-3’den elde edilen veriler
birbirleriyle karsilastirildi. P<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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Bulgular: Konvansiyonel ekokardiyografi ile klinik pratikte bakilan temel parametreler
(LVEF, LVDSC, LVSSC, LA boyu, Aort ¢ap1, IVS kalmligi, PW kalinhigi, FS ve PAB)
ii¢c grupta da birbirlerinden istatistiksel olarak anlamli derecede farkli degildi (p>0,05).
PW Doppler yontemi ile Slgiilen parametrelerden; E/A prediyaliz KBY gruplarinda
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha diisiik, EDZ ise
istatistiksel olarak anlamli derecede daha yliksekti. Doku Doppler ekokardiyografi
yontemi ile bakilan parametrelerden 6zellikle LVEm prediyaliz KBY gruplarinda
istatistiksel olarak anlamli derecede daha diisik, E/Em ve LVMPI ise istatistiksel
olarak anlamli derecede daha yiiksekti. Atriyal ileti siireleri kullanilarak hesaplanan
inter-atriyal ve intra-atriyal EMD siireleri, prediyaliz KBY gruplarinda istatistiksel
olarak anlamli derecede daha fazlaydi. Yapilan korelasyon analizlerinde LVMPI nin
(r=0,73, p=0,006) yiiksek diizeyde, LVEm (r=0,194, p<0,001) ve intra-atriyal EMD
stiresinin (r=0,227, p<0,001) ise diisiik diizeyde GFR/BSA ile korelasyonunun oldugu
gozlemlendi. Sag ventrikiil fonksiyonlar1 ile ilgili parametrelerden, c¢alismamizda
degerlendirmeye alman TAPSE beklenenin aksine prediyaliz KBY hastalarinda
istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksekti. Ayrica prediyaliz KBY gruplari
arasinda, klinik pratikte kullanilabilecek konvansiyonel ve doku Doppler
ekokardiyografi parametrelerinin higbirinde istatistiksel olarak anlamli derecede farkli
sonuglar gozlemlenmedi.

Sonugc: Prediyaliz KBY hastaliginin, basta sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonu olmak
iizere, atriyal EMD siirelerindeki uzamayla da hastalifin erken evrelerinden baslayarak
dogrudan iliskili oldugu diisiiniildii. KBY hastalar1, degisken voliim yiikiine bagl olarak
dinamik bir preloada sahip oldugundan, giinliik pratikte sol ventrikiiliin diyastolik
fonksiyonunu belirlemede kullandigimiz ve preloadtan dogrudan etkilenen E, A, E/A ve
EDZ gibi Doppler parametreleri yerine degisken preloaddan daha az etkilenen ve doku
Doppler dlgiimleri ile elde edilen parametrelerden 6zellikle LVEm, E/Em, LVMPI ve
atriyal ileti silirelerinin, KBY hastaliginin erken evrelerinden itibaren kardiyak

fonksiyonlarm degerlendirilmesinde daha degerli sonuglar verebilecegi diisiiniildii.

Anahtar Kkelimeler: Prediyaliz KBY, diyastolik disfonksiyon, doku Doppler
ekokardiyografi, miyokard performans indeksi (MPI), atriyal ileti.

Sayfa adedi: 62

Damisman: Prof. Dr. Giilizar SOKMEN
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SUMMARY

Evaluation of Cardiac Functions with Using Echocardiography in Predialysis

Chronic Renal Failure Patients

Introduction and aim: Cardiovascular diseases are an important cause of mortality and
morbidity for chronic renal failure (CRF) patients. Cardiyovascular mortality is more
than 10 times higher in CRF patients compared with an age, sex and race matched
population. In patients with CRF, depending on many risk factors, involving CRF
associated etiologies, several cardiac pathologies, such as progression of atherosclerosis,
loss of arterial elasticity (arterial stiffness) and increase in valvuler and vascular
calcification and also detoriation of left and right ventricular diastolic and systolic
functions, occur. Additionally this pathologies are tought to begin at an early stage of
CRF

Studies for the effect of CRF on cardiac functions were made and continues to be.
However, our knowladge for the echocardiographic parameters that can determine the
cardiac complications of CRF at early stages and with high accuracy is limited. In this
study, we chose a specific CRF population known as predialysis and we made a
prospective cross-sectional study to reveal the effect of this disease on cardiac functions.
In conclusion we aimed to determine the echocardiographic parameters that can define
the cardiac complications at early stage and with high accuracy.
Methods: A prospective cross-sectional study designed with 92 case, including 50
predialysis CRF patients and 42 volunteers (Group 1) as control group. Control group
had similar demographic characteristics and chronic disease profiles with the patient
group except chronic renal failure. Patients with predialysis CRF classified in two
groups; stage 1-3 (GFR > 30, n=18) as mild-to-moderate (Group 2) and stage 4-5 (GFR
< 30, n=32) as severe (Group 3) renal failure. Total we formed three groups.
Conventional echocardiography, pulse wave (PW) Doppler, PW tissue Doppler, left
atrial volume and TAPSE parameters viewed. Myocardial performance index (MPI) and
atrial electromechanical delay times calculated. Results of comparison, in order of,
comparing group 1-2-3, group 1-2, group 1-3 and group 2-3; P<0,05 accepted as
statistical significance.
Results: Conventional echocardiography parameters (LVEF, LVEDD, LVESD, LA
diameter, Aorta diamater, PW thickness, IVS thickness, FS, PAP) were not statistically
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significantly different among all groups (p>0,05). Paremeters measured with PW
Doppler; E/A was statistically significantly lower and EDT was statistically
significantly higher in predialysis groups. The parameters measured with tissue Doppler
echocardiography, LVEm was statistically significantly lower, E/Em and LVMPI were
statistically significantly higher in predialysis groups. The EMD times including Inter-
atrial EMD and intra-atrial EMD which are calculated by atrial conduction times were
statistically significantly higher in predialysis groups. Further correlation analysis
showed that LVMPI (r=0,73, p=0,006) was highly, LVEm (r=0,194, p>0,001) and
intra-atriyal EMD (1=0,227, p>0,001) were lowly corelated with GFR/BSA. From the
parameters related to right ventricular functions, our study surveyed TAPSE which is
unexpectedly statistically significantly higher in predialysis groups. Also none of the
echocardiographic parameters were observed statistically significantly different among
predialysis CRF groups.

Conclusion: After our study we achieved that, starting from the early stages, CKD
disease is directly associated with especially left ventricular diastolic dysfunction and
atrial EMD times. Instead of PW Doppler parameters which are directly affected from
preload, such as E, A, E/A and EDZ, choosing less affected PW tissue Doppler
parameters such as LVEm, E/Em, LVMPI and atrial conduction times seems more

worthy for evaluation of cardiac functions at early stages of CRF patients.

Key words: Predialysis CRF, diastolic dysfunction, tissue Doppler echocardiography,

myocardial performance index (MPI), atrial conduction.
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1- GIRIS VE AMAC

Son donem KBY’nde baslica 6liim sebebi kardiyovaskiiler hastaliklardir.
Aslinda kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite artis1 KBY nin erken dénemlerinden
itibaren goriilmektedir. Hafif derecede bobrek yetmezligi bile tiim nedenlere baglh 6liim
ve Oliimciil olmayan kardiyovaskiiler olay insidansin1 diger risk faktorlerinden bagimsiz
olarak arttirmaktadir (1,2). KBY bir yandan eslik eden ateroskleroz ve iskemik olaylar
nedeniyle kalp yetmezligine neden olurken diger yandan voliim yiikiine sekonder
gelisen sol ventrikiil hipertrofisi, miyokardda kollajen birikimi, fibrozis ve kalsifikasyon
gibi yapisal degisiklikler sonucunda kalbin sistolik ve diyastolik fonksiyonlarini
bozabilmektedir. KBY olan hasatalarda, kardiyovaskiiler mortalite genel toplumun 10—
20 katidir (3). Diyalize bagimli son donem KBY’de wyillik 6liim orant %20
dolaylarindayken kardiyovaskiiler olaylar bu 6liim nedenlerinin %40-50 sini olusturur
(4). Artmus kardiyovaskiiler risk ve mortalite, KBYnin erken doneminde de gdsterilmis
ve genclerde daha yiliksek bildirilmistir (5,6). Kalp yetmezligi son donem bdbrek
yetmezligi hastalarinda sik goriiliir ve kotii prognoz gostergesidir. Diyaliz tedavisi
uygulanan olgularin %38’inde kalp yetmezligi vardir ve her yil %7 oraninda artis
gosterir (7). Bu tanmin ne kadarinin bobrek yetmezligine sekonder gelisen voliim
yiiklenmesine bagli oldugu ya da ne kadarinin sistolik, diyastolik veya sag kalp
yetmezligine bagli oldugu bilinmemektedir.

Biitiin renal replasman tedavileri kalp yetmezligi belirtilerini diizelttigi halde
uzun vadede kardiyovaskiiler mortalite {izerine olan etkileri tartisilmaktadir. Uzun
vadede kardiyovaskiiler mortalite lizerine etkileri kanitlanmis olan ila¢ tedavilerinden
ozellikle anjiyotensin converting enzim inhibitorleri, anjiyotensin reseptor blokerleri,
aldesteron antogonistleri ve beta blokerlerin son donem bobrek yetmezligi ile birlikte
kalp yetmezligi bulunan hastalarda nefrotoksisite ve hemodinami iizerine olan
etkilerinden dolay1r gereginden daha az kullaniliyor olmasi da kuskusuz mortalite
iizerine olumsuz etki yaratmaktadir.

Kardiyak yap1 ve fonksiyonlar klinik pratikte rutin olarak konvansiyonel
ekokardiyografi ile yaygin olarak degerlendirilmektedir. Son yillarda giderek
yayginlasan doku Doppler ekokardiyografi, her iki ventrikiiliin sistolik ve diyastolik
fonksiyonlarmin doku diizeyinde degerlendirilmesine olanak saglar. Konvansiyonel
ekokardiyografinin normal oldugu bircok hastalik grubunda, kardiyak fonksiyon
degisikliklerinin doku Doppler ekokardiyografi ile erken donemde tespit edilmesi



miimkiin olabilmektedir. Ayrica KBY hastalarindaki degisken voliim yiikiine bagl
olarak preloadta gelisen dinamizm ve bu durumdan kolayca etkilenebilen konvansiyonel
ekokardiyografik yontemlere gore hesaplanancak diyastolik fonksiyon parametreleri (E,
A, E/A orani ve EDZ) yerine bu durumdan daha az etkilenen doku Doppler diyastolik
fonksiyon parametrelerinin kullanilmasi bu hasta grubunda daha dogru sonuclar elde
etmemizi saglar ( 8-10).

KBY hastaliginin kardiyak fonksiyonlar iizerine etkilerine yonelik ¢alismalar
yapilmis ve yapilmaya devam etmektedir. Ancak bu hastaligin kardiyak
komplikasyonlarn1 erken donemde ve yiiksek dogrulukta tespit edebilen
ekokardiyografik parametreler ile ilgili bilgilerimiz kisithdir. Bu calismada KBY
hastaliginin daha spesifik bir alt grubu olan prediyaliz KBY popiilasyonu ele alinip
prospektif kesitsel bir calisma ile bu hastaligin kardiyak fonksiyonlar iizerine olan
etkisi, konvansiyonel ve doku Doppler ekokardiyografi parametreleriyle incelenmesi ve
sonu¢ olarak KBY’nin kardiyak komplikasyonlarini erken donemde ve yiiksek

dogrulukla tespit edebilen ekokardiyografik parametrelerin belirlenmesi hedeflendi.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1. Kronik Bobrek Yetmezligi (KBY)

2.1.1. Tanim

KBY, GFR’de azalmayla ya da azalma olmaksizin, en az 3 ay siiren, yapisal
veya fonksiyonel bobrek hasarinin sebep oldugu hastaliktir. (Tablo 1). En az 3 ay siire

ile bobrek hasarinin olmasi, akut bobrek yetmezliginden ayrimda 6nemlidir (11).

Tablo 1: KBY tanimi

e FEnaz 3 ay siiren yapisal veya fonksiyonel bobrek hasari

(GFR de azalma ile veya azalma olmadan)

Patolojik anomaliler

Kan veya idrarla ya da goriintiileme teknikleri ile tespit edilmis anormallikler

GFR < 60 ml/dk, en az 3 ay

(Bobrek hasar1 ile veya hasar olmadan)

2.1.2. Epidemivoloji

ABD’de KBY insidans1 milyon basina 1700 (12), prevelans: ise stage 1 %1,8,
stage 2 %3,2, stage 3 %7,7, stage 4 %0,35, stage 5 %24’ tiir (13). Ulkemizde ise KBY
prevelansi, 18 yas iistii i¢in evre 1 %5,43, evre 2 %5,15, evre 3 %4,67, evre 4 %0,27,
evre 5 %0,15 olmak {izere toplam %15,7 dir (14). 2011 Tiirk Nefroloji Dernegi kayit
raporlarina gore renal replasman tedavisi gerektiren KBY prevelanst milyon niifus

basina 809, renal replasman tedavisi insidansi ise 236 olarak belirtilmistir (15).

2.1.3. Etiyoloji

Ulkemizde 2011 Tiirk Nefroloji Dernegi raporlarma gére KBY nedenleri
arasinda, ilk kez hemodiyalize baslanip, kronik diyaliz programima alman hastalarda ilk

sirada DM, 2. sirada HT, 3. sirada ise glomerulonefrit (Tablo 2) yeralmaktadir (15).



Tablo 2: KBY nedenleri

Etyoloji Say1 %
DM 4387 36.2
Tip IDM 3534 27.2
Tip 2DM 853 7
HT 3433 28.3
Glomertilonefrit 710 5.9
Polikistik bobrek hastaliklari 374 3.1
Pyelonefrit 247 2
Amiloidoz 184 1.5
Renal vaskuler hastalik 123 1
Diger 954 7.9
Etyolojisi bilinmeyen 621 13.4
Kayip bilgi 84 0.7
Toplam 12117 100

2.1.4. Evreleme

Genel olarak GFR’nin bobrek fonksiyonunu gostermede iyi bir belirte¢ oldugu
diistiniilir. GFR Ol¢iimiinde, inulin ve iotalamid gibi eksojen belirtecler de
kullanilabilir. Bunlarin kullanimi pratik olmadigindan GFR 6l¢limiinde genelde endojen
bir marker olan kreatinin kullanilir.

KBY hastalarinda mortalite ile iliskili oldugundan, albuminiiri de son

zamanlarda KBY evrelemesine girmistir (16).

Tablo 3: KBY evrelemesi

BY Evre GFR (mL/dk/1.73m2) BY ciddiyeti
Gl >90 [Normal
G2 60-89 Hafif azalma
G3a 45-59 Hafif orta derecede azalma
G3b 3044 Orta siddetli derece azalma
G4 15-29 Siddetli azalma
G5 <15 Son donem
Albuminiiri Evre idrar albumini/ idrar BY progresyonu
kreatinini (mg/giin)
Al <30 Normal—ytiksek
A2 30-300 Orta derecede artis
A3 >300 Siddetli artig




2.1.5. Progresyon

KBY zamanla progresyon gosterir. KBY hastalarinda yillik GFR kaybi 4
ml/dk/y1l olarak belirtilmistir (17).

KBY hastalarinda KBY etyolojisinde yer alan hastaliklar disinda pek ¢ok
sekonder faktor progresyona etki eder. Hatta hastalik progresyonunda bu sekonder
faktorlerin daha etkili oldugu belirtilmektedir (18). Progresyonda etkili bu faktorler
asagida srralanmigtir:

e Proteiniiri (Bagimsiz risk faktorii)

e Hipertansiyon (Bagimsiz risk faktorti)
e Yiiksek tuzlu diyet

e Yiiksek kan sekeri

e Metabolik asidoz

e Hiperlipidemi

e Metabolik sendrom

e Fosfor retansiyonu

e Anemi

e Obezite ve sigara i¢iciligi

2.1.6. KBY’nin sistemler iizerine olan bashca etkieri

KBY de goriilen baslica klinik patolojiler asagida 6zetlenmistir:

Siv1 ve Elektrolit Bozukluklar: Hipovolemi, hipervolemi, hipernatremi, hiponatremi,
hipokalsemi, hiperpotasemi, hipopotasemi, hiperfosfatemi, metabolik asidoz,
hipermagnezemi.

Gastrointestinal Sistem: Hickirik, gastrit, istahsizlik, pankreatit, iilser, bulanti— kusma,
gastrointestinal kanama, kronik hepatit, motilite bozukluklari, ©zafajit, intestinal
obstriksiyon, perforasyon, asit.

Hematoloji— iImmiinoloji: Normokrom normositer anemi, eritrosit frajilitesinde artis,
kanama, lenfopeni, infeksiyonlara yatkinlik, immiin hastaliklarin yatismasi, kanser,

mikrositik anemi, tiiberkiilin gibi tanisal testlerde bozulma.



Sinir Sistemi: Stupor, koma, konusma bozukluklari, uyku bozukluklari, demans,
konviilsiyon, basagrisi, sersemlik, irritabilite, kramp, konsantrasyon bozukluklari,
yorgunluk, huzursuz bacak (restless leg) sendromu, tik, tremor.

Kardiyovaskiiler Sistem: Perikardit, 6dem, hipertansiyon, kardiyomyopati, aritmi, kalp
kapak hastaligi, sol ventrikiiliin sistolik ve diyastolik fonksiyon bozukluklari.

Pulmoner Sistem: Plevral s1vi, iiremik akciger, pulmoner 6dem.

Cilt: Kasinti, gecikmis yara iyilesmesi, solukluk, tirnak atrofisi, hiperpigmentasyon,
iremik dokiinti, iilserasyon, nekroz.

Metabolik—-Endokrin Sistem: Glukoz intoleransi, hiperlipidemi, hiperparatiroidi,
biiylime geriligi, hipogonadizm, impotans, libido azalmasi, hiperiirisemi, malniitrisyon.
Kemik: Uremik kemik hastalifi, hiperparatiroidi, amiloidoz, D vitamini metabolizmasi
bozukluklari, artrit.

Diger: Susuzluk, kilo kaybi, hipotermi, tiremik agiz kokusu, miyopati, yumusak doku

kalsifikasyonu, karpal tiinel sendromu (19,20).

2.1.7. KBY’nin kalp hastaliklarivla olan iliskisi

KBY’nin tiim evrelerinde kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH) morbidite ve
mortalitenin en sik nedenidir. Hafif derecede bobrek yetmezligi dahi tiim nedenlere
bagh 6liim, kardiyovaskiiler 6liim ve 6liimciil olmayan kardiyovaskiiler olay insidansini
diger risk faktorlerinden bagimsiz olarak arttirmaktadir. Kronik bobrek yetmezligi olan
hasatalarda, kardiyovaskiiler mortalite genel toplumun 10 katindan fazladir (3). Diyalize
bagimli son donem bobrek yetmezliginde yillik 6liim orant %20 civarmnda olup
kardiyovaskiiler olaylar 6liim nedenlerinin yaklasik %50’sini olusturur (21). KBY de
kardiyovaskiiler mortalitedeki bu artis1 sadece geleneksel kardiyovaskiiler risk
faktorleriyle (yas, hipertansiyon, diyabetes mellitus, hiperlipidemi ve sigara gibi)
aciklamak miimkiin degildir. Ateroskleroz ve sol ventrikiil disfonksiyonunun tiremik
sendromlu hastalarda hizli gelismesi; oksidatif stres, kronik enflamasyon, malnutrisyon,
kalsiyum—fosfat dengesinde bozulmalar, iyi tedavi edilmemis anemi ve genetik faktorler
gibi farkli risk faktorlerinin geleneksel risk faktorleriyle sinerjik etkisi sonucunda ve
endotel yetmezligi bozuklugunun gelismesi ile agiklanmaya calisilmaktadir (22-25).

KBY hastalarinda kardiyovaskiiler hastalik oraninin yiiksekligi, kronik bobrek
yetmezligi hastalarinda aterosklerozun, hastaligin erken donemlerinden itibaren

hizlandigini diisiindiirmektedir. Nitekim ciddi bobrek yetmezligi olan (serum kreatinini



3.0 mg/dL veya iizerinde) ancak diyaliz gerektirmeyen hastalarda sag kalim orani
diyaliz hastalarma benzerdir (26). Ciddi bobrek yetmezligi olan hastalarda yapilan
gozlemsel bir arastirmada koroner arter hastaligi prevalansi %46 olarak saptanmis, bir
baska ¢aligmada ise bu olgularda miyokard infarktiisii insidansinin genel topluma gore
1.5-4.0 kat arttig1 gosterilmistir (27). Ancak toplumda ciddi bobrek yetmezliginden ¢ok
hafif-orta dereceli bobrek yetmezligi daha sik karsimiza c¢ikmaktadir. Birgok
epidemiyolojik ¢alismada, hafif-orta derecede azalmig bobrek islevi ile tiim nedenlere
baglhh olim ve kardiyovaskiiler O0liim riskinde artis arasinda bagimsiz bir iligki
bulunmustur (2).

Ancak bobrek yetmezligi ile kardiyovaskiiler olaylar arasindaki iligkinin diger
risk faktdrlerinden bagimsiz olmadigmi dne siiren ¢alismalar da vardir. Ornegin,
Framingham kalp ¢alismasinda hafif bobrek yetmezligi (serum kreatinini erkeklerde
1.4-3.0 mg/dL, kadinlarda 1.5-3.0 mg/dL) erkeklerde tiim nedenlere bagli mortaliteyi
anlamli olarak arttirmis, ancak kadnlarda 6liim ile bobrek yetmezligi arasinda diger risk
faktorlerinden bagimsiz bir iliski saptanamamistir Her iki cinsiyette kardiyovaskiiler
olaylar ile bobrek yetmezligi iliskisi diger risk faktorlerinden bagimsiz bulunmamistir
(28). NHANES-1 epidemiyolojik izlem calismasinda da genel popiilasyonda orta
dereceli bobrek yetmezligi ile kardiyovaskiiler olaylar arasinda geleneksel risk
faktorlerinden bagimsiz bir iligki gozlenmemistir (29). Diyaliz gerektirmeyen kronik
bobrek yetmezligi ile tiim nedenlere bagh 6liim ve kardiyovaskiiler 6liim arasindaki
iliskiyi ele alan sistematik bir derlemede 39 arastrma incelenmis ve bobrek
yetmezliginin derecesi ile mortalite arasinda katlanarak artan bir iligki izlenmistir (30).

Arastirmalarin 14’tinde kronik bobrek yetmezligi ile mortalite arasindaki iliski
yas cinsiyet, kan basinct ve diyabet gibi eslik eden risk faktorlerinin varligina gore
ayarlanarak degerlendirilmis ve tliimiinde ayarlanmis risk orani, ayarlanmamis risk
oranindan diigiik bulunmustur. Bu durum kronik bobrek yetmezliginin siklikla diyabet
ve hipertansiyon gibi sag kalimi olumsuz etkileyen hastaliklarla birlikte seyretmesine
baglanmstir.

Kronik bobrek yetmezliginde oliim riskinin yiiksek olmasi c¢esitli nedenlere
baglanabilir. Oncelikle, kronik bobrek yetmezligi yukarida da belirtildigi gibi
dislipidemi, hipertansiyon, sigara kullanimi, diyabetes mellitus ve sol ventrikiil
fonksiyonlarinda bozulma gibi diger major kardiyovaskiiler risk faktorleri ile birlikte
bulunur. Ikincisi, azalmis bobrek fonksiyonlari ilerlemis vaskiiler hasarm ve eslik eden

koroner arter hastaligimin bir gostergesi olabilir. Diyaliz hastalarmin ardisik olarak



koroner anjiografi ile incelendigi bir ¢alismada olgularin %60°tan fazlasinda en az bir
major koroner arterde %75’ten fazla daralmaya yol acan anlamli koroner arter hastaligi
bulunmus ve ortalama aterosklerotik lezyon sayisinin hasta basma 3.3 oldugu
gorilmiistiir (31). Bir diger neden, bobrek yetmezliginin inflamasyon ve diger
geleneksel olmayan risk faktdrleri ile iliskili olmasi ve bu risk faktorlerinin de dogrudan
olumsuz kardiyovaskiiler olaylar1 arttrmasidir (32). Ornegin, Modification of Diet in
Renal Disease (MDRD) calismasinda yiiksek C-reaktif protein diizeyinin (3.0mg/L
veya 1lzeride) kardiyovaskiiler oOlimiin bagimsiz bir Ongordiiriiclisii  oldugu
belirlenmistir (33). Ayrica bobrek yetmezlikli hastalarda klinik kardiyovaskiiler olay
gelismesi durumunda olumlu etkisi kanitlanmig tedavi yOontemleri, bobrek islevleri
normal olgulara gore daha az uygulanmaktadir (34,35). Bunu destekleyen bir ¢caligmada,
diyaliz hastalarinda akut miyokard infarktiisii sirasinda reperfiizyon tedavisi uygulanma
oraninin normal popiilasyona oranla daha az oldugu goriilmiistiir (36).

Kalp hastalarinda bobrek yetmezligi ve kardiyovaskiiler olaylar arasindaki iliski
daha nettir. Bobrek islevlerinde hafif-orta derecede bozulma; sol ventrikiil
disfonksiyonu olan (37), akut miyokard infarktiisii geciren (38) ve koroner anjiyografi
yapilan hastalarda (39) kardiyovaskiiler olaylar i¢in bagimsiz bir risk faktoridiir.
Kardiyovaskiiler hastalifi olan bireylerde yapilan bir caligmada azalmis kreatinin
klirensinin uzun siireli mortalite ve yeni kardiyovaskiiler morbidite ile anlaml1 derecede
iligkili oldugu ve bu iliskinin yas, cinsiyet, sigara, kan basinci, lipidler gibi diger
etkenlerden bagimsiz oldugu belirlenmistir (40). Anilan calismada hesaplanmig
kreatinin klirensi 45—59 ml/dak/1.73 m? olan olgularda tiim nedenlere bagli 6liim i¢in
tehlike orani 1.63 (%95 CI 1.01-2.63) iken, kreatinin klirensinin 30 ml/ dak/1.73 m?’nin
altma diismesi ile birlikte hazard oranmin 5.74’e (%95 CI 2.40—13.77) yiikseldigi
goriilmiistiir. Kreatinin klerinsinde her 10 ml/dak azalma goreceli 6liim oranmi %33
arttrmaktadir. Kalp hastalarinda azalmis bobrek islevi ve kardiyovaskiiler olaylar
arasindaki iligki kismen geleneksel risk faktorlerinin her iki hastalikta da sik olmasi ile
aciklanabilir. Diyabetes mellitus, hipertansiyon, kardiyak disfonksiyon ve sol ventrikiil
hipertrofisi hem kalp hem de bobrek hastaliklari i¢in risk olusturur (41). Ek olarak daha
yakin zamanda tanimlanan lipoprotein (a), hiperhomosisteinemi, hipertrigliseridemi,
diisik HDL kolesterol, oksidatif stres, inflamasyon ve yiiksek trombojenik faktorler
diizeyi gibi risk faktorleri de kalp hastaligi icin oldugu kadar kronik bobrek yetmezligi
icin de onemlidir (42,43). Kronik bobrek yetmezligi ilerledikten ve kreatinin klirensi 60
mL/dk/1.73 m*’nin altina diistiikten sonra bobrek yetmezligine has, kalsiyum/fosfat



homeostazisi, sekonder hiperpratiroidi (44) ve anemi (45) gibi ek risk faktorleri

kardiyovaskiiler riski daha da arttirir.

2.1.8. KBY ve kalp vetmezligi

Son donem bobrek yetmezligi hastalarinda kalp yetmezligi oldukga sik goriiliir
ve en Onemli 6lim nedenidir. Hipertansiyon, anemi ve koroner arter hastaligi gibi
komorbid durumlar bu grup olgularda kalp yetmezligi i¢in en 6nemli risk faktorleridir.
Biitiin renal replasman tedavileri kalp yetmezligi belirti ve bulgularni diizelttigi halde
kardiyovaskiiler mortalite iizerine olan etkileri tartismalidir. Iskemik kalp hastaliklarina
ve asir1 yiklenmeye bagl gelisen kardiyomiyopati ve kalp yetmezligi (KY) kardiyak
mortalitenin en sik iki nedenidir. KY son déonem bobrek yetmezligi hastalarinda sik
goriiliir ve kotii prognoz gostergesidir. Diyaliz tedavisi uygulanan olgularin %38’inde
kalp yetmezligi vardir ve her yil %7 oraninda artig gosterir. Bu taninin ne kadarinin
bobrek yetmezligine bagl voliim yiiklenmesinden oldugu, ne kadarmin sistolik yada
diyastolik kalp yetmezliginden dolay1 oldugu konusunda net bir bilgi yoktur.

Diyaliz olgularinda iskemik kalp hastaliklarina bagh sag kalimdaki azalma, eslik
eden KY ile iligkilidir. Diyaliz baslangicinda KY ile iligkili bulunan faktorler genel
poptilasyona benzerdir. Bunlar; ileri yas, kadin cinsiyet, hipertansiyon, diyabet,
ateroskleroz ve yapisal kardiyak anomalilerdir. Prospektif olarak genis capta yapilan bir
calismada diyalize giren KY olgularinda ortalama sag kalim siiresi 36 ay iken KY

olmayan olgularda 62 ay olarak bulunmustur (46).

2.1.9. KBY’de kardivak fonksivonlardaki degisiklikler

2.1.9.1. KBY hastalarinda LV preloadi

Bu grup hastalarda sol ventrikiil diyastol sonu c¢ap1 artmis olup genellikle
normalin Ustiindedir. Gergcek dilatasyon olgularin %32-38’inde goriliir. Ventrikiil
genislemesi, su ve tuz retansiyonuna, arteriyovendz santlara ve anemiye bagl olarak
gelisir (47,48). Sol ventrikiil i¢ ¢aplari, atim hacmi ve diyastol sonu basing dogrudan
olarak dolasan kan voliimii ile iligkilidir. Voliim yiiklenmesi sol ventrikiil hipertrofisi
olusumunu hizlandirir. Yiiksek akimli AV santlar uzun donemde kardiyak fonksiyonlar1
bozar.

Yiksek debili KY ve kardiyomegali, yiksek akimli AV santlarin
komplikasyonudur. Bununla birlikte sadece AV santlara bagh gelisen semptomatik KY
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nadiren goriiliir; genellikle nedeni altta yatan diger kardiyak hastaliklardir. Anemi,
GFR’nin 60 ml/dk/1.73 m? altina diistiiglinde eritropoetin alfa diizeyindeki azalma
nedeniyle olusur. Bu durum sol ventrikiil hipertrofisini ve kardiyomiyositlerdeki
remodellingi tetikler. Anemide goriilen en tipik hemodinamik degisiklik, yliksek atim
voliimii ve yliksek kalp hizina bagl gelisen kardiyak debi artisidir. Hemoglobin diizeyi
ile LV dilatasyonu arasinda iliski bulunmaktadir. Diyaliz hastalarinda yapilan bir
calismada ortalama hemoglobin diizeylerindeki azalma ile LV dilatasyonu arasinda

iligki oldugu ve bu durumun da KY ve 6liime neden oldugu gosterilmistir (49).

2.1.9.2. KBY hastalarinda LV afterloadi

Sistolik kan basincinda artis, LV hipertrofisinin Ongordiiriiciistidiir. Sistolik
basing ve nabiz basincindaki artis, basing yiiklenmesinin bulgularmdandir. Periferik
diren¢ ve ortalama diyastolik basing erken donem kronik bobrek yetmezliginde
genellikle yiikselmistir. Son donem bdbrek yetmezliginda ise aneminin ilerlemesine,
kan vizkozitesinin azalmasina ve AV santlarin olusumuna bagli olarak periferik direng
normal ya da azalmistir. Son yapilan prospektif calismalarda afterload artis1
belirteglerinden aortik sertlesme ve erken dalga yansimalar1 son donem bdbrek
yetmezligi hastalarinda kardiyovaskiiler mortalitenin en 6nemli belirtecleri arasinda
gosterilmistir. Intersitisyel fibrozis {iremik kalp hastaliginin en belirgin bulgusu olup
benzer sol ventikiil kitlesine sahip hastalar arasinda diyabetik ve esansiyel
hipertansiyonu olanlarda daha belirgindir. Miyokardiyal fibrozis LV hipertrofisi
olusturarak hiperparatiroidide de goriilen yliksek basing kardiyomiyopatisine neden olur

(42).

2.1.9.3. KBY hastalarinda LV fonksiyonlari

LV iizerindeki voliim yiikii ve norohiimoral degisiklikler, LV’ nin sistolik ve
ozellikle de diyastolik fonksiyonlarmnin degerlendirilmesini gii¢lestirmektedir. Bu
durum, diyaliz ya da prediyaliz KBY hastalarinda gegerlidir. Ciinkii KBY hastaliginda
ve Ozellikle diyaliz swrasmnda volim durumu ve norohiimoral parametreler (iyonize
kalsiyum ve onun inotropik etkisi, sempatik stimiilasyon vb.) degismektedir. Azalmis
sistolik fonksiyon ve konjestif KY, daha onceden kardiyak bir hastaligi ve belirgin
hemodinamik yiliklenmesi olan son donem bdbrek yetmezligi olan olgularda siklikla
gozlenir. Son donem bdbrek yetmezligi olgularinda, konjestif KY’ni, volim

yiliklenmesine bagli gelisen miyokardiyal fonksiyon bozuklugundan ayirt etmek giictiir.
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Pulmoner konjesyon ve akut akciger 6demi bulgulari sistolik fonksiyonlar1 normal olup
diyastolik fonksiyon bozuklugu olan hastalarda da goriilebilir.

Ekokardiyografi ve ventrikiil fonksiyonlarini degerlendiren diger goriintiileme
yontemlerin yani sira voliim yiiklenmesi ile dogrudan iligkili atriyal natritiretik peptid ve
ventrikiiler disfonksiyon ile iligkili beyin natriliretik peptidi de intrensek konjestif
KY’ni degerlendirmede yardimci olabilir. Asiri yiiklenme sonucunda olusan ve
miyokardiyal kontraktilitede azalmanin eslik ettigi kardiyomyopati, LVhipertrofisi ya
da normal sistolik fonksiyonlu dilatasyona gore daha kotli prognoza sahiptir. Daha
onceden kardiyak problemi olmayan son donem bobrek yetmezligi olan olgularda,
sistolik fonksiyon gostergeleri genellikle normal, hatta bazen artmigstir. Sol ventrikiiliin
dolus basincinda ve sempatik aktivitede artisin yanisira sodyum pompasimin inhibisyonu
ve ayrica miyosit kontraksiyon artig1 gibi bir¢ok mekanizmaya bagli olarak
kardiyomiyosit gevsemesi ve diyastolik dolumu azaltan kardiyomiyosit kalsiyum
konsantrasyonunun toparlanmasi azalir. Sonug olarak LV sistolik fonksiyonu bu hasta
grubunda artig gosterebilir (50). Diyaliz olgularinda, diyastolik dolum siklikla
degismistir. Artmis sol ventrikiil sertligi, LV dolum basinct ve LV voliimii {izerinde
belirgin etki gosterir. Voliim azalmasi da dolum basincindaki azalmayi, sistemik
hipotansiyonu ve hemodinamik dengesizligi tetiklerken, pulmoner konjesyona neden
olur (51). LV hipertrofisi ve dilatasyonu mortalite i¢cin bagimsiz risk faktorleridir.
Tedavi yapilmazsa sol ventrikiil degisiklikleri 6zellikle de LV dilatasyonu zamanla

olgularm ¢ogunda ilerleme egilimindedir (29).

2.1.9.4. KBY hastalarinda LV hipertrofisi

LV hipertrofisi, voliim yada basing yiiklenmesine bagli kardiyak isi arttiran
adaptif bir yanittir. Kalbin her ventrikiiler atimimdaki is yiiki, sol ventrikiiler basing ve
LV atim hacminin bir sonucudur. Dolasimdaki yetersizlik, atim hacminde ve/veya atim
basincindaki artigla arttirilabilmektedir. Sol ventrikiiliin basing ve voliimiindeki artislar;
kardiyomiyositlerde artisa ve kardiyak intersisyumda genislemeye neden olan
norohiimoral ve vazoaktif maddelerin salinmasina neden olur (47).

LV hipertrofisinin yararli ve zararh etkileri vardir. LV hipertrofisi, gerilimin
daha fazla sarkomere dagilmasi ile her kas lifinin yiikiinii azaltir ve kardiyak etkinlik ile
oksijen tiiketimini diizenler. Biitiin bu patofizyolojik silireg, LV calisma kapasitesini
arttirir. Yararh etki, kompanse adaptif hipertrofi fazinda, normal sistolik fonksiyonlarin

devam etmesine olanak tanir. Asir1 yiiklenmenin ilk asamalarinda; LV hipertrofisinin
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yararl etkileri belirgin iken, uzamis yiiklenme progresif olarak kardiyomiyopati ve kalp
yetmezligi gelisimine neden olan adaptif ama hipertrofik bir yanita donisir.
Hipertrofinin ilerleyen déonemlerinde aktif miyokard hiicrelerinin enerji tiiketimi artmis
oldugundan kronik olarak enerji eksikligi ortaya c¢ikar. Bu da miyosit Olimii ile
sonuglanir. Asir1 yiikklenmis ventrikiildeki hiicre 6liimii, canli kalan kardiyomiyositler
iizerinde de asir1 yiik olusturarak progresif olarak kalp yetmezligine dogru giden kisir
bir dongii yaratir. Bu patogenezi, azalmis koroner rezerv ve iskemiyi kapsayan karmagik
bir olay olarak degerlendirebiliriz.

Protoonkogenlerin  anormal ekspresyonu, hiicre proliferasyonunu ve
kardiyomiyosit dis1 hiicrelerin, 6zellikle de kardiyak fibroblastlarin diferansiyasyonunu
diizenler. Bu hiicresel elemanlarin aktivasyon ve proliferasyonu, kollajen olusumu ve
ekstraselliiler matriksin diizensiz artigina neden olur. Ekstraselliier matriks ve kollajen
icerigindeki artis, kalbin azalmis diyastolik dolus islevini bozar. Voliim yiiklenmesine
gore basing yiiklenmesinde daha fazla olan miyokardiyal fibrozisteki artis, iskemi,
katekolaminler, anjiyotensin II, aldosteron ve “Transforming Growth Faktor’den de
etkilenir.

Diyastolik fonksiyonun azalmasi, sarkoplazmik retikulumun yavas kalsiyum geri
alimma bagh gecikmis gevsemesi sonucu da olugsmaktadir. Gecikmis depolarizasyon ve
fibrozise bagl iletim anomalileri goriilebilir. Kardiyak hipertrofi, baslatict mekanik
strese O0zgii bir sekilde gelisir. Asir1 basing yiikli, ventrikiil yarigapt normal kalmak
kosuluyla duvarda orantisiz olarak kalinlasmaya neden olan yeni sarkomerlerin
gelisimine neden olur. Bu durum da duvar kalinligmin, LV yaricapina oraninda artisla
sonuglanir. Asir1 volim yiikii ise temel olarak yeni sarkomer serilerinin artigina,
yaricaptaki artig1 dengelemek iginse ventrikiil boslugunun ve duvar kalmliginin artigina

neden olur.

2.2. Kardiyak Fonksiyonlarin Ekokardiyografik Olarak Tayini

2.2.1. Transtorasik ekokardivografi

Gilinlimiizde kardiyoloji alaninda kullanilan en yaygin noninvaziv goriintiileme
teknigi transtorasik ekokardiyografi (TTE)’dir. Ekokardiyografi, bir ultrasound (ytliksek
frekanshi ses) teknigidir. Yiksek frekansli ses olusumunu saglayan, transduserin

icindeki piezoelektrik kristallerdir. Elde edilen ses dalgasi, transduserden dokulara
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iletilir ve yansiyan dalgalar toplanip elektrik uyarisma gevrilir. Bu sayede ekranda
goriintli olusur.

Ekokardiyografi cihazlar1 ile M—mode, iki boyutlu eko, Doppler ve renkli akim
Doppler ekokardiyografiyi teknikleri kullanilabilir. Diger bir Doppler ekokardiyografi
yontemi olan doku Doppler goriintiileme ile miyokard hizi ve miyokardiyal
deformasyonun derecesi Olciilebilmektedir. Bu Olgtimler ile sistolik ve diyastolik
fonksiyonlar degerlendirilebilir (52).

Konvansiyonel ekokardiyografi ile miyokardin hareketi ve bolgesel fonksiyonu
degerlendirilebilmektedir. Ancak duvar hareketinin degerlendirilmesi uygulayici
bagimhdir. Ayrica, miyokardin sadece radiyal kontraktilitesi smirli diizeyde
degerlendirilebilmektedir. Son zamanlarda gelistirilen deformasyon goriintiileme
teknikleri ile miyokardin fonksiyonu global ve bolgesel diizeyde daha kapsamli ve
giivenilir bir sekilde degerlendirilebilmektedir (53).

2.2.2. Doku Doppler yontemi (TDI)

Doku Doppler (TDI) ekokardiyografi yakin zamanda kullanima giren ve giin
gectikce de popiiler olmaya devam eden bir ekokardiyografik tekniktir. Rutin klinik
uygulamada heniiz fazlaca kullanilmasa da ventrikiillerin global ve bdlgesel, sistolik ve
diyastolik fonksiyonlarinin incelemesinde kullanilabilecek ekokardiyografik bir
yontemdir. Doku Doppler goriintiileme yontemi, konvansiyonel pulse dalga Doppler’ in
modifiye seklidir. Miyokardiyal hizlar1 c¢oziimleyerek kardiyak fonksiyonlarin
degerlendirilmesine olanak saglar. 1lk olarak 1989°da tammlanmustir (54).
Konvansiyonel Doppler tekniginde, kalp icerisinde yiiksek hiz ve diisiik amplitiid ile
dolasan kanin akim hiz1 elde edilirken, diisiik hiz ve yliksek amplitiidii olan duvar
hareketleri filtre edilmektedir. Doku Doppler goriintiileme tekniginde bu filtrasyon en
alt seviyeye indirilip, kazang ayar1 kan akim sinyalleri yitirilene kadar diisiiriildiikten
sonra miyokarda ait olan yiksek amplitid ve diisiik hizli hareketler
goriintiilenebilmektedir (55).

Oziinde ayn1 prensiplere sahip olmalarina ragmen doku Doppler gériintiileme
yontemi, pulse dalga doku Doppler (PWDD) ve renkli doku Doppler olmak iizere iki

ayr1 grupta incelenir;
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2.2.2.1. Pulse wave doku Doppler

Kiirsor miyokardin incelenecek olan segmentinin iizerine yerlestirilmek suretiyle
kayit yapilir. Sistolde ve diyastolde miyokardin hareket yoniine gore pozitif veya
negatif Doppler dalgalar1 elde edilir. Yiiksek temporal ¢oziiniirlik elde etmek icin
orneklem voliimii genisligi 2 ile Smm aralifmma ayarlanmalidir. Miyokardiyal hizlar
diisiik oldugundan, Nyquist limitleri —20 cm/sn ile +20 cm/sn araligina ayarlanmalidir.
Monitdr hizinin 50-100 mm/sn olmasi, hizlarin spektral ayrisiminin optimal olmasini
saglayacaktir. Elde edilen veriler sadece kiirsoriin yerlestirildigi bolgeye ait oldugundan
miyokardin sistolik ve diyastolik fonksiyonlar1 her segment icin ayr1 ayri
degerlendirilebilir. Doppler dalgalarinin 6l¢iimii yapilarak miyokardin hareketi kantitatif
olarak degerlendirilebilir (56).

Pulsed wave doku Doppler teknigi ile miyokardin sistolik ve diyastolik dalgalari
elde edilir. Pulsed wave doku Doppler teknigi, konvansiyonel Doppler tekniginde
oldugu gibi agrya bagimhdir. Bundan dolay1 kalbin tiim bolgelerindeki hareketlerinin
ayn1 anda degerlendirilmesinin imkami yoktur. Incelemenin yapildig1 pencereye gore
PWDD ile kalbin uzun eksen veya kisa eksen boyunca olan hareketi degerlendirilir.
Parasternal pencereden yapilan incelemede sadece anteriyor septum ve posteriyor
duvarm kisa eksen boyunca olan hareketleri Doppler dalgalarina paraleldir. Bu ylizden
PWDD ile parasternal pencereden sadece bu iki duvarin kisa eksen iizerindeki
hareketleri degerlendirilebilir. Uzun eksen boyunca olan hareketlerin degerlendirilmesi
icinse uygun olan apikal penceredir. Ciinkii apikal incelemede kalbin uzun eksen
boyunca olan hareketleri Doppler dalgalarina paraleldir. Apikal 4 bosluk, 2 bosluk ve
uzun aks gortintiilemelerde, sol ventrikiil duvarlarinin posteriyor duvar disinda kalan
tim duvarlar1 ve mitral annulusun uzun aks boyunca yaptig1 hareketleri
degerlendirilebilir. Bu degerlendirmeler bazal ve mid segmentlerde yapilabilir. Ancak
kardiyak siklus boyunca sol ventrikiil apeksinin pozisyonu goreceli olarak sabit oldugu
icin, apikal segmentlere ait hareket hizlarinin elde edilmesi cogu kez miimkiin
olmamaktadir (57).

Pulsed wave doku Doppler ile sistolde ardisik iki dalga elde edilir. Bunlar
izovoliimetrik kontraksiyon fazinda ve ejeksiyon fazinda olusan dalgalardir;
izovoliimetrik kontraksiyon (IVK) fazinda diisiik hizli, ¢ok kisa siireli, unifazik veya
bifazik bir dalga goriintiilenir. Bu dalga kalbin rotasyonel hareketi ile

aciklanabilmektedir. Ciinkii izovoliimetrik kontraksiyon fazinda ventrikiil i¢i voliimii
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sabit olup, miyokard uzun eksen veya kisa eksen boyunca hareket etmemektedir. Bu
fazda ventrikiil i¢1 basing artarken kalp rotasyonel olarak hareket eder (58).

Izovoliimetrik kontraksiyon PWDD ile bdlgesel olarak degerlendirildigi igin
bolgesel IVK olarak ifade edilir. Ejeksiyon fazinda apikal incelemede pozitif bir dalga
kaydedilir. Bu sistolik dalga semiliiner kapaklarin agilmasiyla baslar ve ikinci kalp
sesinden Once, yani semiliiner kapaklarm kapanmasindan 6nce sonlanir. Diyastolde ise
PWDD ile ii¢ dalga kaydedilir; izovoliimetrik relaksasyon (IVR) sirasinda diisiik hizli,
kisa siireli, unifazik veya bifazik bir dalga elde edilir. Bu dalga da kalbin rotasyonel
hareketine baglidir. PWDD ile her segment i¢in ayr1 6l¢iildiigiinden dolay1 bolgesel IVR
olarak isimlendirilir. Bélgesel IVR zamani (IVRT), mitral akimdan &lgiilen global
IVRT den daha kisadir (59). Ciinkii erken diyastolde sol ventrikiil dolusu pasif olmayip
aktif miyokardiyal relaksasyon sayesinde baslatilir. Izovoliimetrik relaksasyonu takiben,
sol ventrikiil dolusunu baglatan erken diyastolik miyokardiyal relaksasyon hareketi,
transmitral erken akimdan daha 6nce basladifindan dolay1 bolgesel IVRT, global
IVRT’den daha kisadir. Saghkli kisilerde bdlgesel IVRT farkli miyokard
segmentlerinde farkli bulunmustur. Bu da sol ventrikiilde erken diyastolik asenkroni
varligim gostermektedir (60).

Erken diyastolik dolusla birlikte izlenen dalga(E’) apikal incelemede negatiftir.
Izovoliimetrik relaksasyonun akabinde baslar. Baslama zamani elektrokardiyografide T
dalgasindan kisa bir siire sonraya denk gelir. Bu dalga erken diyastolik dolus fazinda
kalbin hizla genislemesiyle meydana gelen hareketin olusturdugu dalgadir. Burada
olusan dalga direkt olarak miyokardiyal relaksasyona bagli olup preloadtan kismen
bagimsizdir (60,61). Saglikli kalbin erken diyastoliinde sol ventrikiil miyokardiyal
gevsemesinden dolay1 sol ventrikiil basinci, sol atriyum basincinin altina iner. Bunun
sonucu olarak mitral kapagin acilmasi ve transmitral erken akimi olusur. Yani
miyokardiyal relaksasyon ile olusan hareket, transmitral akimdan daha 6nce baslar. Bu
sebeple saglikli kalplerde PWDD ile kaydedilen erken diyastolik dolus dalgasi, PW
Doppler transmitral erken diyastolik dalgasindan daha once baslar. Erken diyastolik
dolus sonrasinda ventrikiiler dolusun durdugu veya oldukga yavasladigi diyastaz fazinda
ise miyokardda herhangi bir hareket olusmadigi icin PWDD ile herhangi bir dalga elde
edilemez.

Geg diyastolde, elektrokardiyografideki P dalgasindan sonra baglayip birinci
kalp sesinden 6nce sonlanan ve apikal incelemede negatif olan bir dalga (A’) olusur.

Bu, atriyal kontraksiyonla atilan kanmn ventrikiilde yaptigi genisleme hareketinin
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olusturdugu dalgadir (57). A’ dalgasi, pasif olarak meydana gelir ve miyokardin
relaksasyonu ile direkt iligkili degildir. Ciinkii atriyal sistolde ventrikiil genislemesi
pasiftir. Bu sebeple PWDD ile elde edilen A’ dalgasi, transmitral akimdan kaydedilen A
dalgasindan daha sonra baslar. Miyokardiyal hizlar saglikli insanlarda segmentler arasi
farklilik gosterirler. Birgok calismanin verilerinin degerlendirilmesi ile elde edilen E’
hizi, bazal segmentlerde 14.3+3.6 cm/sn ile posteriyorda en yiiksek ve 11.5+2.6 cm/sn
ile septumda en diisiik bulunmustur. A’ hiz1 bazal segmentlerde 11.6+£2.6 cm/sn ile yine
posteriyorda en yiiksek ve 9.5+£2.4 cm/sn ile septumda en diisiiktiir. Mid seviyeden elde
edilen degerler bazal seviyeye gore daha diisiik, apeksden elde edilenler ise en diistiktiir

(57).

2.2.2.2. Renkli doku Doppler

Renkli doku Doppler, iki boyutlu RDD ve renkli M—mod doku Doppler olmak
iizere iki farkli sekilde kullanilmaktadir. Bu tekniklerde duvar hareketleri hiz ve
yonlerine gore farkli renklerle kodlanirlar. Transdusere dogru hareket eden kardiyak
dokular kirmizi, transduserden uzaklasan dokular ise mavi renkle kodlanir. Elde edilen
goriintliniin kayd1 yapilarak daha sonra post—processing teknigi ile doku hizlar1 sayisal
olarak degerlendirilir (62).

Renkli M—mod doku Doppler 6zellikle endokardiyal ve epikardiyal hizlarin
farkliligin1 ortaya koymada kullanim alam1 bulmustur. Parametrik goriintiilleme
teknikleri, 6zellikle sol ventrikiil bolgesel sistolik fonksiyonunun ve canliliginin objektif
olarak belirlenmesi, asenkron sol ventrikiil kontraksiyonunun belirlenmesi ve
resenkronizasyon sonrasi tedavi optimizasyonu, degisik nedenlerle gelisebilen kalp kasi
hipertrofilerinde etiyolojinin belirlenmesi, restriktif ve konstriktif fizyoloji ayiriminin
yapilabilmesi gibi pratikte konvansiyonel ekokardiyografi yontemlerinin yetersiz
kaldig1 bir¢ok klinik problemin ¢oziimiine 151k tutacagmni dusiindiirmektedir (63).

Olgme ve sonucu sayisal olarak ifade edebilme dogru degerlendirmenin birinci
sartidir. Konvansiyonel 2D goriintiiler iizerinden yapilan segmenter duvar hareketi
degerlendirilmesinin operator bagimli, subjektif ve yar1 kantitatif olusundan
kaynaklanan kisitlamalar parametrik goriintiileme teknikleriyle hiz, hareket,
deformasyon veya deformasyon hizi gibi dlgiimleri sayisal olarak ifade ederek gidermek
amaclanmaktadir.

Strain, giinliik dilde gerilme amlaminda kullanilmaktadir. Fizik terimi olarak

strain; elastik bir cisme uygulanan bir yiik neticesi cismin orijinal boyutuna gore
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meydana gelen goreceli deformasyon miktar1 olarak ifade edilir. Her biri ayn1 renkli
doku Doppler veriden tiiretilmis olsa bile hiz, hareket, SR(deformasyon hiz1) ve strain
goriintiileme modaliteleri hareketin farkli sekilde ifadeleridir. Bu nedenle, normal
kasilma paterni gosteren bir sol ventrikiiliin uzun eksen boyunca apikal, mid ve bazal
segmentlerindeki hiz, hareket, SR ve strain egrileri birbirinden farkhidir. Sistol boyunca
sol ventrikiil apeksi goreceli olarak sabit kaldigi, bazalden apekse dogru uzun eksende
miyokard segmentleri kisalarak deforme oldugu i¢in bazalden apekse dogru miyokard
segmentlerinin hiz ve hareket miktarlar1 azalirken deformasyon hizlar1 ve miktarlar1 ise
goreceli olarak sabittir. Bu farklilik sayesinde SR yontemi daha objektif bolgesel analiz
imkani sunarak klinik kullanimda doku Dopplere gore dnemli bir avantaj saglar. Daha
acik bir ifade ile doku Doppler goriintii bize doku hareket hizlarini gosterirken, SR
goriintli deformasyon hizlarmi gosterir. Teknigin basaris1 biiylik 6l¢iide frame hizi ve
lateral ¢6ziiniirliigiiniin 1yi olmasina baghdir. Lateral ¢6ziiniirlik, derinlik ve frame hizi
arttikca azalmaktadir. Lateral c¢oziinlirligli arttrmak i¢in diisiik frame hizlari
kullanildiginda ise 6zellikle yiiksek kalp hizlarinda frame geg¢isleri arasinda ilgi alani
fazla miktarda yer degistirdiginden dogru takibi miimkiin olmamaktadir.

Hizla devam etmekte olan teknik gelisme ve iyilesmelere ragmen strain
yontemlerinin klinik kullanim alani hala konvansiyonel 2D ekokardiyografiye, hareket,
senkroni, hipokinezinin varligi, ciddiyeti ve yaygmligi hakkinda ek bilgi saglamakla
smirhdir. SR teknigi temelde bolgesel disfoksiyonu goriintiilemeyle ilgili oldugu i¢in
baslica kullanim alani iskemik kalp hastaligidir. Ayrica kardiyak resenkronizasyon
tedavisinin yonlendirilmesinde arastrma konusu olmaya devam etmekte ve
kardiyomyopatiler gibi miyokard hastaliklarinda fonksiyonel heterojenitenin

belirlenmesinde ek bilgi saglamaktadir.

2.2.3. LV sistolik fonksivonlarinin belirlemesi

2.2.3.1. EF degerlendirmesi

Ekokardiyografi  sistolik  fonksiyonlarin  degerlendirilmesine  yardimci
olmaktadir. Ekokardiyografide global sol ventrikiil sistolik fonksiyonu icin en sik
kullanilan ifade EF’dir. Ekokardiyografide EF gorsel olarak ve kantitatif yontemler
kullanilarak ~ degerlendirilir. EF  degerlendirilmesinde  sol  ventrikiilin 2B
gortintiilerinden  siklikla  bir tahminde bulunulabilir. Gorsel degerlendirme

ekokardiyografiyi yapan kisi tecriibeli ise genellikle giivenilir olmakla birlikte
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gozlemciler arasi oldukca fazla degiskenlik gostermektedir (64). Ozellikle farkh
eksenlerde bolgesel duvar hareket kusuru tespit edilen hastalarda gorsel
degerlendirmenin kantitatif Olctimlerle karsilastirilmasi gereklidir. Benzer olarak
kantitatif Glgtimlerle elde edilen degerlerin de gorsel degerlendirme ile korelasyonu
onerilmektedir (65).

Yapilan caliymalarda viziiel degerlendirme ile ekokardiyografide kullanilan
diger kantitatif parametreler arasinda yiliksek korelasyon saptanmistir. Ejeksiyon
fraksiyonu, voliimetrik dl¢timler kullanilarak daha objektif olarak da degerlendirilebilir.
Kantitatif olarak sol ventrikiil EF’si M-mod, 2B ve 3B ekokardiyografi ile
hesaplanabilmektedir. 3B ekokardiyografi ile elde edilen deneyimlere gére LV hacmi,
daha dogru ve giivenilir bicimde Olciilmektedir. Gelecekte LV hacmi ve LVEF
Olciimleri icin 3B ekokardiyografi, rutin olarak kullanilan bir inceleme olabilir. EF
degerleri i¢in %55 ve Ustii normal; 45-54 aras1 hafif; 30-44 aras1 orta; 30’un alt1 ise

ciddi azalmis olarak kabul edilmektedir (66).

2.2.3.2. Fraksivonel kisalma (FS)

LV sistolik fonksiyonlarmnin ekokardiyografik olarak degerlendirildigi ilk teknik
M-mode ekokardiyografidir. Parasternal uzun eksende, LV diyastol ve sistol sonu
caplar1 iki boyutlu eko kilavuzlugunda M—mode kayitlar1 alinarak olgiiliir. Ventrikiil
caplarinin oldugundan daha fazla hesaplanmasini 6nlemek icin, M— mode c¢izgisi LV
uzun eksenine dik gelecek sekilde yerlestirilmelidir. Olgiimler mitral posterior
kapake¢igin hemen altindan ve korda seviyesinden yapilmalidir. Fraksiyonel kisalma, her
bir LV kontraksiyonunda LV ¢aplarinin degisim ylizdesidir. FS degeri su sekilde
hesaplanir:

FS=[(LVDSC-LVSSC) /LVDSC] x 100

Normal FS, %25-42 arasindadir. Bu yontemin kisitlilig1 sadece bir hat {izerinden

tiim sol ventrikiiliin degerlendirilmesidir.

2.2.3.3. Atim hacmi (SV)

Atim hacmi, cesitli faktorler tarafindan belirlendiginden, sistolik fonksiyonun
gercek bir gostergesi degildir. Yine de, birgok faktoriin etkilesmesinin son iirlinii olarak
her bir kardiyak siklusta atilan kan hacminin miktarin1 tespit ettiginden kardiyak
hastaligin tan1 ve tedavisinde rol alan 6nemli bir 6l¢iimdiir. Atim hacmi, iki diizlemli

Simpson metodu ile elde edilen LV diyastol sonu hacminden LV sistol sonu hacminin
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cikarilmastyla hesaplanabilir. Bu fark eger kapak yetmezligi yok ise sol ventrikiil ¢ikis
yolundan (LVOT) gecen atim hacmine esittir.

2.2.3.4. Sol ventrikiil duvar hareket skor indeksi

Sol ventrikiil sistolik fonksiyon bozuklugunu ve bunun yaygimligini gostermede
onemlidir. Amerikan Ekokardiyografi Cemiyetinin standardize ettigi 16 segment modeli
ile duvar hareketi her segment i¢in ayr1 ayr1 puanlandirilir. Normal miyokardiyal
kalinlasma ve hareket = 1 puan olarak degerlendirilirken, hipokinezi = 2 puan, akinezi =
3 puan, diskinezi = 4 puan ve anevrizma = 5 puan olarak degerlendirilir.
Degerlendirilebilen segmentlerin puanlarinin toplami degerlendirilen segment sayisina
boliinerek duvar hareket skor indeksi hesaplanir. Duvar hareketi skor indeksi, bolgesel
duvar hareket anormalliklerinin yayginligmi yansitir. Duvar hareketi skor indeks’in
normal degeri 1°dir. Skor indeksi arttikca LV sistolik fonksiyon bozuklugunun derecesi

de artmaktadir. Bu degerlendirmenin EF ile uyumlu oldugu belirtilmistir (67).

2.2.4. Mivokard performans indeksi (MPI)

Ventrikiil fonksiyonunun kolayca belirlenen bir indeksi olup 6l¢timii ventrikiil
geometrisinden etkilenmemektedir. Mitral kapagin kapanmasindan acilmasma kadar
olan toplam sistolik zaman ile ejeksiyon siiresi kullanilarak kolayca hesaplanabilir.
Total sistolik siire; izovoliimetrik kasilma zamam (IVKT) + ejeksiyon zamani (EZ) +
izovoliimetrik gevseme zamani (IVRT) olarak tanimlanir. Miyokard performans indeksi
(MPI) esas olarak, toplam izovoliimetrik siireleri (IVKT+ IVRT) ejeksiyon siiresine
bolerek hesaplanir. MPI veya TEI indeksi olarak bilinen ve hem sistolik hem de
diyastolik fonksiyonlarin durumu hakkinda bilgi veren bu indeksin, iskemik ve iskemik
olmayan hastalik durumlarinda sag kalimla iliskili oldugu gosterilmistir.

Yapilan bir c¢alismada saglikli insanlarda MPI degeri 0,39+0,05 olarak
belirlenmistir (68). Yine ayni ¢aligmada dilate kardiyomiyopatili hastalar i¢cin degerin
0,59+0,10°a yiikseldigi aciklanmistir. Miyokard performans indeksi 1ilgili ilk
arastrmalar dilate kardiyomiyopati, kardiyak amiloidozis ve primer pulmoner
hipertansiyon hasta gruplar1 iizerinde yapilmustir (69,70). Ik bulgular yapisal kalp
hastahig1 ile birlikte MPI degerinin artis gdsterdigi seklinde bildirilmistir. Genel kabul
edilen goriise gore MPI degeri yas, kalp hizi ve on vyik degisikliklerinden
konvansiyonel yontemlere gore daha az etkilenmektedir (71). Yas ile etkilesimi ise [IVR

zamaninda yas ile olusan artisa paralel indeksin degerinde de artis olabilecegi
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yoniindedir. Ayrica indeks ard yiik degisiklikleri ile degisebilmektedir. MPI degeri ne
kadar artarsa ventrikiil fonksiyonunun o derece bozuk oldugu diisiiniiliir. MPI degerinin
EF degeri ile ters yonde korelasyon gosterdigi belirtilmistir (72).

MPI tayininde kullanilan siireler Doppler ekokardiyografi ile kolaylikla
hesaplanabildigi gibi goriintii kalitesinin diisiik oldugu hastalarda da kolayca elde
edilebilmesi dnemli avantajlarindan biridir.

Miyokard performans degeri hesaplamada kullanilan bir diger yontem ise doku
Doppler yontemidir ki konvansiyonel PW Doppler yontemine gdére daha yeni olarak
kullanilan bu yontem, daha iyi goriintii kalitesi ile tespit edilebilmesi ve l¢iim i¢in
gereken tiim parametrelerin ayni kalp dongiisiinde saglanabilmesi avantajlar1 ile

giiniimiizde daha ¢ok cazip hale gelmektedir.
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Sekil 1: PW Doppler (iist) ve PW doku Doppler (alt) yontemleri ile MPI hesaplamas1

ICT: Izovolumik kontraksiyon siiresi, IRT: Izovolumik gevseme siiresi, a: Mitral
inflow— geg diyastolik dalga (A) ile erken diyastolik dalga (E) arasindaki siire, b—ET:
Sistolik ejeksiyon siiresi, c: bir sistoliin ekokardiyografik dongiisii, d: Bir sistoliin ekg

dongtisti
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2.2.5. Konvansivonel vontemlerle LV divastolik fonksivonlarinin belirlenmesi

2.2.5.1. LV divastolik disfonksivon bozuklugu tanimi

Diyastolik disfonksiyon; bir ya da her iki ventrikiilde, ventrikiiler dolusa kars1
direng gelismesi sonucu basing—voliim iligkisinin bozulmasi olayidir (73). Diyastolik
kalp yetmezligi ise, kalp yetmezligi semptom ve bulgular1 ile karekterize, ejeksiyon
fraksiyonun korundugu, diyastolik disfonksiyonun oldugu bir klinik sendromdur.
Kavramsal perspektifte diyastolik kalp yetmezligi, ventrikiiler kavitenin diyastol
sirasinda, uygun stroke voliim i¢in yeterli kan volumiinii alamamasidir. Bu anormallik,
ventrikiiler relaksasyonun azalmasi ve/veya ventrikiiler sertligin artmasi sonucu
olmaktadir (74).

Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC)’nin KY c¢alisma grubuna goére primer
diyastolik kalp yetmezligi i¢in li¢ kriterin es zamanl olmasi1 gerekmektedir. Bunlar;
kalp yetmezliginin belirti ve bulgularinin olmasi, normal ya da hafif anormal sol
ventrikiil sistolik fonksiyonu ve kanitlanmis anormal sol venrikiil relaksasyonu, dolusu,
diyastolik gerilebilirligi veya sertligidir (75).

B

Pressure (mm Hg)

Diastolic pressure-
volume curve

Volume (mL)

Sekil 2: Normal LV diyastolik fonksiyonu (1) ve LV diastolik disfonksiyonu (2)
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Diyastolik kalp yetmezligi olmadan sadece diyastolik disfonksiyonun ya da hafif
diyastolik kalp yetmezliginin (NHY A II) prevalansi tam olarak bilinmiyor. Hastaneye
yatirilan ve polikliniklere bagvuran 70 yas Tlstiindeki hastalarda diyastolik kalp
yetmezligi prevalansi %50’lere ulagsmaktadir (76,77).

Diyastolik  kalp yetmezligi; hipertansiyon, hipertrofik ve  restriktif
kardiyomyopati, iskemik kalp hastaligi, amiloid ile iliskili kalp hastaligi ve normal
yashlik ile iligkilidir (78,79). Asemptomatik diyastolik disfonksiyon, semptomatik
hastaliktan daha yaygindir. Semptomlar ortaya ¢iktiginda, sistolik disfonksiyon
semptomlarindan ayirt edilemez. Diyastolik kalp yetmezliginin en erken bulgularindan
birisi egzersiz dispnesidir (79).

Artmis kavite sertligi dolayisi ile diyastolik disfonksiyonu olan hastalar egzersiz
sirasinda diyastol sonu voliimiinii arttiramazlar (80). Bunun sonucunda stroke voliim
uygun sekilde artmaz ve pulmoner vendz konjesyon olur. Sistolik kalp yetmezligi olan
hastalarda egzersiz intoleransi, dolus basiglarinin artmasi ve stroke voliimiiniin
diismesine baglidir; bunun sonucunda iskelet kaslarmin metabolizmasinda bozulma ve
kas yorgunlugu ortaya ¢ikar (75,80). Genellikle miyokardiyal hipertrofi, fibrozis veya
iskemisi sonucu, sol ventrikiil dolusu yavas veya yetersiz olup pulmoner vendz
konjesyon ile sonuglanir (80). Bu konjesyon paroksismal noktiirnal dispne ya da
ortopnedeki gibi belirgin olabilir (74).

Baz1 arastirmacilar daha pratik olmasi agisindan diyastolik kalp yetmezligi
tanisinin diyastolik disfonksiyon kriterleri aramadan, asagidaki iki kriteri karsilamasi
halinde konulabilecegini ileri stirmiislerdir. Bunlar; Fragmingham kriterlerine gore kalp
yetmezligi semptom ve bulgularinin olmas1 ve LVEF>%50 olmasidir (74,80,81).

Diyastolik kalp yetmezligi yillik mortalitesi yaklasik olarak %5-8 kadardir.
Buna karsin sistolik kalp yetmezliginin yillik mortalitesi yaklagik olarak %10-15
kadardir; oysa aym yastaki kontrol grubunda yillik mortalite %]1’dir. Diyastolik kalp
yetmezligi hastalarinda prognozu, ayn1 zamanda hastaligin altinda yatan patofizyolojiye
de baghdwr. Koroner arter hastalar1 dislandiginda diyastolik kalp yetmezliginin yillik
mortalitesi yaklasik olarak %2-3’tiir (82,83). Prevelansin belirlenmesinde yas en 6nemli
etkenlerden biridir. Giderek artan veriler gosteriyor ki, 70 yasin lizerindeki hastalarda
diyastolik ile sistolik kalp yetmezliginin prevalanslari hemen hemen esittir (76,77).

619 hastanin dahil edildigi, ‘New York Heart Failure Registry’ giincelleme
calismasinda kalp yetmezliginden dolay1r hastaneye yatirilmis, ejeksiyon fraksiyonu

%50 ve lizerinde olan hastalarin %73 iiniin kadin oldugu, ortalama yaslarinin 70 oldugu
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ve bu hastalarda hipertansiyonun %78, sol ventrikiil kitlesinde artisin %82, diyabetin
%46 ve obezitenin %46 oraninda goriildiigii saptanmistir (84).

Diyastolik kalp yetmezligi tanis1 olan hastalarin morbiditesi olduke¢a yiiksektir;
yine bunlarin poliklinige basvuruslar1 ve hastaneye yatislar1 siktir. Bir yillik hastaneye
yeniden basvuru oranlar1 yaklagik %50’ dir. Morbidite oran1 hemen hemen sistolik kalp
yetmezligi ile aymidir (76, 77).

Diyastolik kalp yetmezligi tek basina veya sistolik kalp yetmezligi ile kombine
halde bulunabilir. Diyastolik ve sistolik kalp yetersizliklerinin ¢esitli kombinasyonlari
miimkiindiir. Semptomatik kalp yetmezligi ve diyastolik disfonksiyonu olan tiim
hastalarda eger EF normal ise izole diyastolik kalp yetmezligi; diisiik ise kombine,
sistolik ve diyastolik kalp yetmezligi s6z konusudur (74).

Sistolik disfonksiyona sahip kalp yetmezligi hastalarinda bile, sol ventrikiil
dolus basinglari sistolik disfonksiyonun ciddiyetinden bagimsiz olarak, egzersiz
kisithiligmin derecesi ile siki korelasyon i¢gindedir (85).

Diyastolik disfonksiyon kalp yetmezligi olan tiim hastalarda vardir; sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonuna bakmaksizin diyastolik disfonksiyon, kalp yetmezliginin

siddetinin ve prognozunun en 6nemli belirleyici faktorlerindendir (86).

2.2.5.2. Divastolik fazlar

Diyastoliin degisik tanimlamalar1 yapilmakla beraber, klinik olarak genellikle
aort kapaklarinin kapanmasindan mitral kapaklarin kapanmasma kadar olan dénem
diyastol olarak tanimlanmaktadirr. LV’nin normal diyastolik fonksiyonu, kalbin
istirahatte ve egzersizde normal diyastol sonu voliimiinii diyastolik basinci arttirmadan
(12 mmHg’ nin tizerine ¢ikarmadan) saglayabilmesi olarak tanimlanir (87).

Izovoliimetrik Gevseme Fazi (IVRT): Sistoliin ge¢ ejeksiyon fazinda, ventrikiil
icinde hizla basing diismesi olur. Ventrikiil i¢i basing aort sistolik basincmin altina
indiginde aortik kapak kapanir. Ancak bu esnada ventrikiil i¢i basing hala sol atriyum
basincindan yiiksek oldugu i¢in mitral kapak kapalidir. Ventrikiil i¢i hacim sabit
kalirken miyokardm relaksasyonu ile basing azalmasi devam eder ve bir siire sonra
ventrikiil i¢i basing sol atriyum basincinin altina diisiip mitral kapagin agilmasina neden
olur. Aort kapagmin kapali oldugu ve mitral kapagin acilmasina kadar devam eden bu
doneme izovoliimetrik veya izovoliimetrik gevseme fazi (IVRT) denir. Mitral kapagin
tam acilmasina kadar siiren bu donem i¢in 50 yas altindaki kisilerde 65-90 msn ve 50

yas ve usti kigilerde 70—110 msn aras1 degerler normal kabul edilir.
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Hizli dolus fazi: Mitral kapagin agilmasi ile birlikte LV’ ye hizla kan dolusu
olur. Bu dolum birka¢ mm Hg atriyoventrikiiler basing farki ile pasif olarak gergeklesir.
Erken diyastolik hizli dolus faz1 mitral kapak agilmasi ile baglar ve ventrikiil i¢i basing
sol atriyum basincma esitlendiginde veya bunu gectiginde sona erer. Ancak
atriyoventrikiiler kan akimmin hizi; atriyoventrikiiler basing farki yaninda, her iki
boslugun kompliyanslarina ve ventrikiil gevsemesine baglidir ve bu faktorler LV erken
diyastolik dolusunda sol atriyum basimcindan ¢ok daha onemli yere sahiptir. Her ne
kadar pasif dolus fazi olarak adlandirilsa da ventrikiil gevsemesi enerji gerektiren bir
sirectir ve bu fazda ATP harcanir. Normalde LV diyastolik dolusunun yaklasik olarak
%80’ 1 bu sathada olmaktadir.

Diyastazis: Bu fazda sol atriyum ve sol ventrikiil basinglart hemen hemen esittir,
atriyoventrikiiler basing farki ortadan kalkmistir ve pulmoner venlerden sol atriyuma
gelen kanin LV’ ye akmasi ile ilave LV dolusu gozlenir.

Ge¢ Dolum Fazi: Siniis ritminde sol atriyal elektriksel uyar1 sonrasi sol atriyal
kasilma olusur. Atriyal kasilma yeni bir transmitral basing farki olusturup, diyastazis
fazinda yar1 agik konuma gecidini saglar. Bu donem ge¢ dolum fazi olarak adlandirilir
ve normal kalplerde tiim LV dolusunun %15-20° si bu donemde gergeklesir. Atriyum

kasilmasinin olmadigi atriyal fibrillasyon varliginda bu katki ortadan kalkar (87).

2.2.5.3. Divastolik disfonksivonun fonksiyonun evreleri

Diyastolik disfonksiyon ventrikiiliin gevsemesinin bozulmasi (erken diyastolii
kapsar) ve kompliyansin azalmasidir (erken ve ge¢ diyastol boyunca dolusu etkiler).
Diyastolik disfonksiyon i¢in degisik tanimlamalar vardir. Bu tanimlamalarm ortak
ozelligi, ventrikiil dolusunun engellenmesi ve ventrikiil i¢i basincin artarak konjesyona
neden olmasidir (88).

1- Ventrikiiliin dolus kapasitesinin sol atriyum basincinda kompansatuvar artis olmadan
saglanamamasi.

2- Ortalama pulmoner kapiller basincinin 12 mm hg’nin altinda olmasi1 durumunda
ventrikiil dolusunun bozulmasina bagl kardiyak debide azalma.

3- Bir veya her iki ventrikiiliin dolusuna rezistans varligi ile birlikte basing — voliim
egrisinin yukartya dogru kaymasi (ayni voliimiin dolmas1 i¢in daha yiiksek basincin
gerekmesi).

Evre 0 (Normal evre): Erken diyastolde, LV icerisindeki basing, sol atriyumdaki

basmcin altina inince mitral kapak agilarak hizli transmitral akim E dalgasini olusturur.
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Basiglar middiyastolde esitlenerek akim yavanlar. Ge¢ diyastolde, sol atrium
kontraksiyonu kii¢lik bir gradiyent olusturup transmitral akimi tekrar hizlandirarak E
dalgasindan daha az biytkliikte ikinci bir zirveyle A dalgast meydana gelir. LV
gevmemesi, kompliyansi ve dolun basinci normaldir. Atriyal katkinin orani minimaldir.
Standart Doppler parametreleri; yiiksek E velosite, E/A>1, IVRT<100 msn ve
Deselerasyon zamani (DT) <220 msn'dir.

Evre 1 (Uzamis relaksasyon): LV relaksasyonunun bozuldugu bireylerde, LV — sol
atriyum arasi1 transmitral basin¢ gradiyenti azalarak erken dolum hizi azalir (86).
Uzamig gevseme 6rneginde IVRT ve DT uzar. E/A<1, DT>220, IVRT>100 msn’dir.
Evre 2 (Psédonormal evre): Tanis1 en zor olan evredir. Standart Doppler (Mitral akim
pulse dalga Doppler) ekokardiyografi parametreleri normal evreye benzer (E/A oram 1
ile 1.5 arasindadir, IVRT 60-100 msn arast ve DT normaldir (160220 msn). LV
gevmemesi ve kompliyanst azalmistir ancak dolun basinci artarak kardiyak output’ un
idamesi saglanir. Psddonormal evreyi, normal evreden (Evre 0) ayirmak i¢in 6n yiiki
disiiriici veya yiikseltici bazi manevralar uygulanabilir: Valsalva manevrast ve
nitrogliserin, yalanci normal Ornekte altta yatan LV gevseme bozuklugunu ortaya
cikarabilir. E hizinda anlamli derecede diisme olurken A hizinda diisme olmaz. Sonucta
E/A oran1 <1.0 olur. Boylece yalanci normal 6rnek uzamis gevseme 6rnegine doner.
Evre 3 (Restriktif Evre): Diyastolik fonksiyon bozuklugunun en ileri evresidir. LV
gevsemesi ve kompliyansi ¢cok azalmis, sol atrium basinci ve LV sertligi belirgin artmas,
erken diyastolik dolum hizlar1 yiikselmistir, DT ve atriyal kontraksiyonu takiben geg
dolum belirgin azalmistir. Belirgin KY semptomlari, orta ileri derecede sol atrium
genislemesi vardir. Buna, LV dolumunun restriktif paterni denir (89). Evre 3’te sol
atriyum basmcinda meydana gelen artig sonucunda mitral kapak daha erken agilir, IVRT
kisalir ve bliyiik bir baslangi¢ transmitral basing farki ile yiiksek E hizi gelisir. Erken
diyastolik dolusun, tam gevseyemeyen sol ventrikiile oldugundan erken diyastolik
basing hizli bir artig gosterir, sol atriyum ve LV basinglar1 ¢gabuk esitlenir ve bu da kisa
bir DT’ ye neden olur. Atriyal kasilma sol atriyum basincint arttirir, ancak A hiz1 ve
stiresi kisadir, ¢linkii LV basmci 6nceden hizli bir sekilde yiikselmistir. LV diyastolik
basinc1 belirgin yiikseldiginde, diyastol ortasinda veya atriyal gevseme aninda diyastolik
mitral kacak goriilebilir. Sonucta restriktif fizyoloji; artmis E hizi (> 1 m/sn ) , azalmis
A hiz1 ( A<E ) ve kisalmig DT (< 160 ) ve IVRT ( <70 msn ) ile karakterizedir. Tipik

olarak E/A orani1 > 2 dir ve bazen 5 den biiyiik olabilir bu donemdeki bulgular testlerle
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geri ¢evrilebilir oldugundan geri dontisiimlii restriktif 6rnek olarak adlandirilir ve grade

3 diyastolik fonksiyon bozuklugunu gosterir. (90)
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Sekil 3: LV diyastolik disfonksiyonu evrelerinin PW Doppler, pulmoner akim ve PW
doku Doppler yansimalar1

2.2.6. TDI ile LV divastolik fonksivonunun belirlenmesi

PW doku Doppler goriintiileme (DTI) mitral aniiler velositeleri elde etmek i¢in
apikal goriintiilerde yapilir (56). Orneklem voliimii mitral anulus septal ve lateral duvar
kesismesine ya da 1 cm icine yerlestirilmeli ve hem sistolde hem diyastolde mitral
anulusun uzunlamasina sapmasii koruyacak sekilde (genellikle 5-10 mm) gerektigi
gibi ayarlanmalidir. Doppler spektral kazang ayarlarina yonlendirilmelidir, ¢ilinkii aniiler
velositeler yiiksek sinyal amplitiide sahiptir. Genelde velosite Olge§i sifir velosite
tabanmin 20 cm/sn iistline ya da altina ayarlanmalidir yine de ciddi LV disfonksiyonu
oldugunda ve aniiler velositeler belirgin olarak azaldiginda daha diisiik ayarlamalar
gerekebilir. (6lglim ayar1 10-15 cm/sn). Ultrason c¢ubugunun ve kardiyak hareket

diizlemi arasinda minimal ag¢ilanma (< 20 derece ) bulunmalidir. DTI dalga formlari, 2D
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goriintii  kalitesinden bagimsiz olarak neredeyse biitiin hastalarda (> %095) elde
edilebilir. End—ekspirasyonda 50 ile 100 mm/sn tarama hizinda elde edilen spektral
kayitlar ve dl¢timlerin > 3 ardisik kardiyak siklusun ortalamasini yansitmasi onerilir.

Primer Olgtimler, sistolik (S), erken diyastolik (Em) ve ge¢ diyastolik (Am)
velositeleri igerir (85). Erken diyastolik aniiler velositesi Ea, Em, E’, veya e’ ve ge¢
diyastolik velositesi Aa, Am, A’, veya a’ olarak ifade edilmektedir. QRS kompleksi ve
e’ baslangici arasindaki zaman intervali bozulmug LV relaksiyonuyla uzar ve 6zel hasta
popiilasyonunda degisen bilgi saglayabilir.

Global LV diyastolik fonksiyonun degerlendirilmesi i¢in, mitral anulus septal ve
lateral taraflarinda doku Doppler sinyallerini 6lgmek ve ortalamasini almak tavsiye
edilir. Oranlar aniiler Em/Am’yi ve mitral inflow E velositesinin doku Doppler Em’ye
(E/Em) oranint igerir (60). E/Em oran1 LV dolus basinglarmin tahmininde 6nemli bir rol
oynar.

Em velositesinin hemodinamik belirleyicileri LV relaksiyonunu, preload’u,
sistolik fonksiyonu ve LV minimum basincini igerir. Em ve LV relaksasyonu arasindaki
anlaml iligki hayvan (91,92) ve insan (93,94) calismalarinda gézlenmistir. Preload i¢in,
LV dolus basinglar1 bozulmus LV relaksasyonunun varliginda Em iizerinde minimum
etkiye sahiptir (95). Diger taraftan normal veya gelismis LV relaksasyonunda preload
Em’yi arttirir (96). Bu ylizden kardiyak hastalig1 olan hastalarda Em velositesi mitral E
velositesi lizerinde LV relaksiyonun etkisini dogrulamak i¢in kullanilabilir ve E/Em
orant LV dolus basinglarinin tahmini i¢in uygulanabilir. Am'nin ana hemodinamik
belirleyicileri LA sistolik fonksiyonu ve LVEDP'yi igerir sdyle ki LVEDP'deki bir artis
a’ daki bir azalmaya neden olurken LA kontraktilitesindeki bir artig artmig a’
velositesine neden olur (91). Bozulmus LV relaksiyonunun varliginda, LA basincina
bakilmaksizin, Em velositesi azalir ve gecikir. Diger taraftan mitral E velositesi,
PNF’de (Evre 2 diyastolik disfonksiyon) veya restriktif LV dolusuyla daha 6nce olusur.
Buna gore, E baslangici ve Em arasindaki zaman intervali diyastolik disfonksiyonla

uzar (97).
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Pseudonormal Restrictive
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Sekil 4: LV diyastolik disfonksiyonun PW Doppler ve PW doku Doppler ile
goriiniintiilemesi

2.2.7. RV sistolik fonksivonlarinin belirlenmesi

Sag ventrikiiliin sistolik fonksiyonlarmi degerlendirmek icin:RV MPI (Sag
ventrikiil miyokard performans indeksi), TAPSE, RVEF, S’ (doku Doppler ile lateral

trikiispit anulus sistolik velositesi) parametreleri kullanilabilir.

2.2.7.1. RV MPI (RV TEI indeksi)

TEI tarafindan tarif edilen, global olarak sag ventrikiiliin sistolik ve diyastolik
fonksiyonlarinin degerlendirilmesini saglayan bir yontemdir. Izovoliimetrik kasilma
(IVKZ) ve izovoliimetrik gevseme zamanlarmm (IVGZ) toplammin, ejeksiyon siiresine
oranmidir. Pulse ve doku Doppler yontemleriyle Olciilebilir. Pulse Doppler metoduyla
Olgtimiinde trikiispit akimdan alinan 6rneklemde A dalgasinin bittigi noktadan, hemen
ardindan gelen E dalgasmin arasindaki siire Olgiiliir. Bu siire trikiispit kapagin
kapanmasindan, ag¢ilmasma kadar gecen siiredir (TCO). Parasternal kisa aks
goriintiisiinden de RVOT ’tan ejeksiyon siiresi hesaplanir. TCO’dan ejeksiyon siiresinin
¢ikarilip, bu degerin tekrar ejeksiyon siiresine boliinmesiyle RV MPI hesaplanir. indeks

doku Doppler yontemiyle de Olgiilebilir. Bunun i¢in 6rneklem voliimii trikiispit lateral
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anulusuna yerlestirilerek akim trasesi almir, TCO ve ET hesaplanarak RV MPI
bulunabilir . Ventrikiiliin sistolik fonksiyonlar1 azaldiginda ejeksiyon siiresi kisalmakta
ve sonug olarak RV MPI artmaktadir. Pulse Doppler ile RV MPI > 0,4, doku Doppler
ile RV MPI > 0.55 olmas1 RV fonksiyon bozuklugunun direkt gdstergesi olarak kabul
edilir. RV MPI’nin normal degeri doku Doppler dlgiim yontemi ile sag ventrikiil i¢in
0,28+0,04; sol ventrikiil i¢in ise 0,39+0,05 dir (98).

RV MPIi = TCO - ET/ET

2.2.7.2. TAPSE

Trikiispit anulus planimetrik sistolik ayrilma kelimesinin kisaltmasidir. M—mode
fonksiyonu ile trikiispit kapagin lateral anulusundan alinan trasenin ayni miyokardiyal
bolgeye ait, en alt ve en list kisimlarin arasindaki mesafenin 6lgiilmesiyle bulunur. Sag
ventrikiiliin sistolik fonksiyonlar1 hakkinda degerli bilgiler verir. TAPSE < 16 mm
olmast RV sistolik fonksiyon kusurunu gosterir. Yapilan c¢alismalar neticesinde
TAPSE’nin RVEEF ile korelasyon gosterdigi saptanmistir. TAPSE’nin Smm olmasi
RVEF’nin yaklasik %20, 10mm olmasit RVEF’nin yaklasik %30, TAPSE’ nin 15mm
olmas1t RVEF nin yaklasik %40 ve TAPSE’nin 20 mm olmast RVEF nin yaklasik %50
oldugunu gostermektedir. TAPSE’nin 14 mm’den kiiclik olmasmin hayatta kalim ile
ilgili bagimsiz bir 6ngordiiriicii kriterdir ve TAPSE’nin > 15 mm olmasinin mortaliteyi

onemli Olciide azalttig1 belirtilmektedir (99,100).

Sekil 5: TAPSE 6l¢iim yontemi
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22.73.8
Son derece giivenilir, olclimii kolay olan bir parametredir. Doku Doppler
metoduyla trikiispit lateral anulusundan hesaplanabilir. S’< 10 cm/sn olmas1 RV sistolik

disfonksiyonuyla iliskilidir.

2.2.8. RV divastolik fonksivonlarinin belirlenmesi

Diyastolik fonksiyonlar1 doku Doppler metoduyla trikiispit lateral anulusundan,
pulse Doppler ile trikiispit akimin ve hepatik ven akimlarindan degerlendirilebilir. Vena
Cava Inferior (VCI)'nin c¢ap1 ve kollobe olup olmamasida diyastolik fonksiyonlar

hakkinda bilgi verir.

2.2.8.1. Trikuspit velositeleri

Trikiispit E ve A dalgalariyla bunlarin oranlarimin degerlendirilmesi gerekir.
E’nin normal degeri 30-60 cm/sn, A’nin normal degeri 30—50 cm/sn’dir. E/A oraninin
0,8 ile 2,1 arasinda olmasi normal kabul edilir. Trikiispit akim E dalgasmnin, doku
Doppler ile 6lciilen E’ dalgasina oran1 > 6 olmalidir. Daha diisiik oranlar RV diyastolik
disfonksiyonunu destekler (101).

2.2.8.2. RV-IVGZ

RV diyastolik fonksiyonlarm ©nemli bir parametresi olan Izovoliimetrik

Gevseme Zamani (IVGZ)’nin normal degeri 30-90 msn’dir Izovolumetrik gevseme
(relaksasyon) donemi sol ventrikiil i¢in; aort kapaklarmin kapanmasindan mitral
kapagin ac¢ilmasina kadar gecen siiredir. Sag ventrikiil i¢inse pulmoner kapaklarin
kapanmasindan, trikiispit kapaklarin acilmasina kadar gecen siiredir. Ventrikiillerin
izovoliimetrik gevsemesi enerji gerektiren bir siire¢ oldugu i¢in miyokard

kanlanmasinin azaldig1 durumlarda IVGZ artmaktadir (102).

2.2.9. Sag ventrikiiliin doku Doppler olciimleri

Sistolik dalga (S’), erken diyastolik akim dalgas: (E’), ge¢ diyastolik akim
dalgas1 (A’), izovoliimetrik gevseme zamani (IVGZ) odlgiilebilmektedir. Kukulski ve
arkadaslarinca yapilan sag ventrikiil velositelerinin degerlendirildigi calismada sistolik
(S’) 12,2+2,6 cm/sn, erken diyastolik (E’) 12,9£3,5 cm/sn, ge¢ diyastolik (A’) 11,6+4,1
cm/sn olarak saptanmistir. Bu velosite degerleri yaslanmayla birlikte fizyolojik olarak

degismektedir. E’ yagla azalmaktayken, A’artmaktadir (103).
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Hastalar ve Calisma Dizaym

Bu c¢alisma prospektif kesitsel olarak tasarlandi. Calisma Mart 2015 — Mart 2016
tarihleri arasinda Kahramanmaras Siitcii imam Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Kardiyoloji Kliniginde yapildi. Calismaya, nefroloji klinigince takip edilen 50
prediyaliz KBY hastasi, kontrol grubu olarak ta yas ve cinsiyet uyumlu, KBY disindaki
diger kronik hastaliklar agisindan benzer profilie sahip, 42 goniilli (Grup 1) olmak
lizere toplam 92 vaka alindi Prediyaliz KBY grubunda hastalardan evre 1-3
(GFR/BSA>30, n=18) olanlar hafif-orta (Grup 2) ve evre 4-5 (GFR/BSA<30, n=32)

olanlar ise ciddi (Grup 3) bobrek yetmezligi olarak siniflandirildi.

_ Yok=1 Hafif - orta=2,
2 Ciddi=3

W Kadn
M Erkek

205

—
o
1

Vaka sayisi

107

1 2 3
Prediyaliz KBY Evresi

Grafik 1: Vakalarm prediyaliz KBY evrelerine gore cinsiyet dagilimlari
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Grafik 2: Vakalarm prediyaliz KBY ciddiyetlerine gore dagilimi

Her 3 gruptaki hastalarin demografik verileri birbirinden farkli olmayacak
sekilde tasarlandi. Prediyaliz KBY disindaki sistemik hastaliklar her iki grupta da
benzer orandaydi. HT her iki grupta benzerken (p=0.091); DM, tiim gruplarda say1
olarak az ama prediyaliz grubunda kontrol grubuna gore daha fazlaydi (p=0.029).
Sistolik ve diyastolik kan basinglar1 her iki grupta da birbirine benzerdi (p>0,05)
Iskemik kalp hastalar1, sol ventrikiil bolgesel duvar hareket bozuklugu, dogustan kalp
hastalig1, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu %50’ den disiik, kardiyomiyopati hastaligi,
major kalp kalp kapak hastaligi, atriyoventrikiiler ileti bozuklugu, kardiyak ritim
bozuklugu oykiisii, tiroit bezi hastaligi, elektrolit dengesizligi ve diyaliz gerektiren
kronik bobrek yetmezligi olan hastalar ¢alismadan dislandi. Kontrol grubu i¢in segilen
tiim olgularin GFR’si>60 ml/min/1.73cm? idi.

Calisma protokolii yerel etik kurul tarafindan onaylandi ve ¢alisma grubu igin
secilen tiim olgulardan yazili bilgilendirilmis onam alindi. Bu calismada insanlar

tizerindeki biyomedikal arastirmalara diizen getiren Helsinki Deklarasyonu’na uyuldu.
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Calisma grubuna kardiyak fonksiyonlar1 degerlendirmek amaciyla, transtorasik
ekokardiyografi (TTE) kullanildi. GFR belirlenmesi ig¢in gerekli olan kreatinin
diizeyinin belirlenmesi ve diger bazi kronik hastaliklarin diglanmasi ag¢isindan da

hastalardan kan 6rnegi alindi.

3.2. Genel Olgiimler

Hastalarin yasi, boy ve kilolari, beden kitle indeksleri, aliskanliklari,
kullandiklar1 ilaglar, hipertansiyon ve diger hastaliklar1 kaydedildi. Tiim hastalarin
sistolik kan basmci (SKB) ve diyastolik kan basmci (DKB) muayene oOncesi oturur
pozisyonda en az 5 dakika dinlendikten sonra sag brakiyal arterden havali manometre
ile, viicut agirhigi, tlizerinde hafif giyeceklerle ve ayakkabisiz, 0,1kg hassasiyetle
ayarlanmuis tart1 aletiyle ve boy ise ayakta durmakta iken 0,01 m hassasiyetle ayakkabisiz
olarak 6lgiildii. Beden kitle indeksi (BMI); viicut agirligi metre olarak boyun karesine

boliinerek (kg/m?) hesaplandi.

3.3. GFR Hesaplanmasi

Tiim olgularin yaklagik 10 saatlik agliktan sonra biyokimyasal tetkikler i¢in
vendz kan ornekleri alindi. Kan parametrelerinden aclik glukozu, kreatinin, LDL, HDL,
total kolesterol, trigliserit, sodyum, potasyum ve tiroid fonksiyon testlerine bakildi.
Alman parametrelerinin lgiimii KSU Tip Fakiiltesi Merkez Biyokimya Laboratuari’nda
Advia 1800 Chemistry System cihazi kullanilarak yapildi. Calismada sadece kreatinin
degerleri kullanildi, diger degerler ek patolojileri dislamak adina incelemeye alindi.

Bu orneklerden alinan kreatinin degerleri ile, akademik arastirmalarda GFR
hesaplamalar1 i¢cin sik kullanillan MDRD formiilii kullanilarak GFR hesaplandi.
Hesaplanan GFR’ler viicut yiizey alan1 (BSA) ile oranlanarak GFR/BSA degerleri
hesaplandi. Calismada GFR/BSA degerleri kullanild.

3.4. Ekokardiyografik Inceleme

Ekokardiyografik inceleme; sol yan yatar pozisyonda, Vivid 7 Dimension
ekokardiyografi cihazi (Vingmed Ultrasound, GE, Horten, Norveg) ile
elektrokardiyografi ile senkronize olarak yapildi. Iki boyutlu ekokardiyografik inceleme
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ile parasternal uzun ve kisa eksen, apikal 2 ve 4 bosluk goriintiiler, ayrica parasternal
uzun eksen goriintillerde M—mod yardimi ile sol ventrikiil c¢aplari, interventrikiiler
septum ve posteriyor duvar kalinliklar1 belirtilen yontemlere uygun sekilde hesaplandi.
Sol ventrikiil EF teicholz yontemi ile hesaplandi. Trikiispid kapak yetmezligi akimindan
sirekli akim Doppler kullanilarak elde edilen egriden, modifiye Bernoulli denklemi
kullanilarak tahmini pulmoner arter basmci (PAB) hesaplandi. Olgiimler ii¢ siklusun
ortalamasi almarak yapildi.

Apikal dort bosluk goriintiilerden, konvansiyonel Doppler kullanilarak, trans
mitral akim 6l¢limleri yapildi. Trans mitral E hiz1 (E), A hizt (A) ve E hizinin A hizina
orani (E/A) kaydedildi. Orneklem voliimii mitral lateral annulus, mitral septal annulus
ve trikiispid lateral annulus iizerine konularak doku Doppler goriintiilemesi yapildi. Her
iic bolgeden Sm (sistolik miyokardiyal velosite), Em (erken miyokardiyal diyastolik
velosite) ve Am (ge¢ miyokardiyal diyastolik velosite) degerleri ile IVRT, IVCT ve ET
siireleri Olglildii. Konvansiyonel Doppler kullanilarak 6l¢iilen trans mitral E dalgasi
hizinin (E), doku Doppler erken miyokardiyal diyastolik hizina (Em) oran1 (E/ Em)
hesaplandi. EKG’sindeki P dalga baslangici ile doku Doppler ge¢ diyastolik dalga (Am
dalgas1) baslangici arasindaki siire PA olarak isimlendirildi ve dl¢iimler lateral mitral
halka (lateral PA), septal mitral halka (septal PA) ve sag ventrikiil trikiispit halkasindan
(trikiispit PA) alindi. Lateral ve trikiispit PA arasindaki fark (lateral PA — trikiispit PA)
atriyumlar aras1 (inter-atriyal) elektromekanik gecikme (EMD), septal PA ve trikiispit
PA aras1 fark (septal PA — trikiispit PA) atriyum i¢i (intra-atriyal) elektromekanik
gecikme (EMD) olarak tanimlandi.

TAPSE 6l¢iimii M modda apikal dort bosluk incelemede M—mod kiirsorii lateral
trikiispit anulusu boyunca yerlestirilerek, alinan goriintiilere gore lateral trikiispit
aniiliisiin atriyuma dogru pik yiikselmesi ile ventrikiile inisi arasindaki mesafe olarak
alindi. Olgiimler trikiispit planda longitudunal degisiklikleri azaltmak igin ekspiryum
sonunda yapildi. Sonuglar, iic kardiyak siklusta gozlenen diyastol sonundan sistol
sonuna kadar olan lateral trikiispit anulusunun yer degistirme miktarinin ortalamasi
alinarak elde edildi.

Lateral, septum ve trikiispit anuluslardan doku Doppler goriintiilemesi ile elde
edilen degerlerden (IVCT+ IVRT)/ET kullanilarak bolgesel MPI ve bdlgesel MPI’larin
ortalamasi almarak da LVMPI hesapland.
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3.5. istatistiksel Yontemler

Istatistiksel analiz SPSS 17.0 (SPSS Inc. Chicago, IL, USA) paket bilgisayar
programi kullanilarak yapildi. Sayisal degerler + standart sapmalar ile birlikte, kategorik
degerler ise yiizde (%) olarak verildi. Kategorik degiskenler ki kare testi ile
karsilastirildi. Sayisal degerlerin normal dagilima uyup uymadigi1 Kolmogorov—Smirnov
testi ile degerlendirildi. Strekli degiskenlerin ortalama degerleri varyans analizi
(ANOVA) ile degerlendirildi. Gruplarin tigiinii de birbiriyle karsilastirmak i¢cin Kruskal
Walls testi ve gruplari1 kendi aralarinda ikiserli olarak karsilastirmak iginse Mann—
Whitney U testi kullanildi. Bagimsiz degiskenler arasindaki iliskiyi degerlendirmek i¢in

Spearman Rank korelasyon yontemi kullanildi.
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4. BULGULAR

4.1. Cahsmaya Alinan Gruplarin Demografik Ve Klinik Verileri

Kontrol grubu ve hasta gruplar1 arasinda; yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi,
viicut yiizey alani, sistolik kan basinci ve diyastolik kan basinci degerleri ve HT
hastalig1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli derecede bir fark saptanmadi (p>0.05).
DM tiim gruplarda say1 olarak az ama prediyaliz KBY gruplarinda kontrol grubuna
gore daha fazlaydi (p<0,05). ACEI/ARB ve beta bloker kullanimi her ii¢ grupta da
benzerken (p>0.05), kalsiyum kanal blokeri ve diiiretik kullannmi KBY gruplarinda
daha fazlaydi (p<0.05). Kreatinin, GFR ve GFR/BSA degerleri ¢alismanin tasarimi
geregi her 3 grupta da birbirinden istatistiksel olarak ¢ok anlamli derecede farkliydi
(p<0.001).

Tablo 4: Calismaya alman gruplarin demografik ve klinik verileri

Parametreler Grup 1 Grup 2 Grup 3 P

Kontrol Hafif-orta | Ciddi KBY

(n=42) | KBY (n=18) (n=32)

Yas (y1l) 52+10,8 55+11,1 53+14,0 0,498
Cinsiyet % 52 56 44 0,680
BMI (kg/m?) 28,9443 28,44+4,0 28,7+4.7 0,713
BSA (m’) 1.88+0.12 | 1,86+0.13 1,81+0.17 0,134
SKB (mmHg) 135,7+£14,7 | 134,4+19,6 | 138,3+14,4 0,710
DKB (mmHg) 81,9+8,2 79,1+£8,4 82,5+9,9 0,772
Hipertansiyon % 65 72 91 0,091
Diyabetes mellitus % 7 33 19 0,029
ACEI/ARB % 26 39 22 0,848
Kalsiyum kanal blokerleri % 24 56 81 <0,001
Diuretik % 12 33 31 0,022
Beta bloker % 12 17 19 0,423
Kreatinin (mg/dl) 0,94+0,13 1,69+0,25 3,57+1,5 <0,001
GFR ml/min/1.73 m? 80,1+11,8 39,8+8,0 18,0+5,7 <0,001
GFR/BSA (MDRD) 87,1£14,3 43,149,8 18,9+6,4 <0,001
(ml/min/1.73 m*>xVYA)

BMI: Viicut kitle indeksi, BSA: Viicut yiizey alani, SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik
kan basinci, ACEI/ARB: Anjiotensin converting enzim inhibitorii/Anjiotensin reseptor blokorii,

GFR: Glomeriiler filtration rate, MDRD: Modification of Diet in Renal Disease
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4.2. Cahsmaya Alinan Gruplarin Temel Ekokardiyografik Parametreleri

Caligmaya alman gruplarin temel ekokardiyografik parametreleri LVEF
(p=0,134), LVDSC (p=0,135), LVSSC (p=0.315), LA boyutu (p=0.818), Aorta cap1
(p=0.185), 1VS kalinlig1 (p=0,446) PW kalnlig1 (p=0.158), FS (p=0.266) ve PAB
(p=0.587) gruplar arasinda birbirlerinden istatistiksel olarak anlamli derecede farkli
degildi.

RV duvar kalinhigi (p=0,007) ve RV c¢ap1 (p=<0,001) parametreleri tiim

gruplarda istatistiksel olarak birbirinden anlamli derecede farkliydi.

Tablo 5: Calismaya alman gruplarin temel ekokardiyografik parametreleri

Parametreler Grup 1 Grup 2 Grup 3 P
Kontrol Hafif-orta | Ciddi KBY Grup
(n=42) KBY (n=18) (n=32) 1,2,3
LVEF (%) 67,2+3.0 67,4+2.6 68,6+3,2 0,134
LVDSC (mm) 47,3 £3,8 48,3+3,4 49,4+4 3 0,135
LVSSC (mm) 29,2+3.6 30,4+3,2 30,4+3.4 0,315
LA boyutu (mm) 36,1+4,3 36,4+4.5 36,7+4,5 0,818
Aorta ¢cap1 (mm) 29,1+4,1 29,5+1,9 28,4+2,7 0,185
IVS kalinlig1 (mm) 11,4+£1,2 11,7422 11,6+2.0 0,446
PW kalinlig1 (mm) 9,5+1,2 9,6£1,0 10,0+1,4 0,158
FS% 38,5+3,4 37,04£3,2 37,94£3,2 0,266
RV duvar kalnlig1 (mm) 3,8+0,8 4,7+1,0 4,3+0,9 0,007
RV cap1 (mm) 34,4+4.4 39,0+3,3 31,4+3,2 <0,001
PAB (mmHg) 24,7442 23,7+4,2 24,7+4.5 0,587

LVEF: Sol ventriliil ejeksiyon fraksiyonu, LVDSC: Sol ventrikiil Diyastol sonu ¢apt,
LVSSC: Sol ventrikiil sistol sonu ¢api, LA: Sol atriyum, IVS: Interventrikiiler septum,
PW: Posteriyor duvar, FS: Fraksiyonel kisalma, RV: Sag ventrikiil, PAB: Pulmoner

arter basinct

4.3. Calismaya Alnan Gruplarin, Konvansiyonel Doppler, Doku Doppler, Sol
Atriyal Voliim ve TAPSE Ekokardiyografik Parametreleri

Calisma gruplarinin  konvansiyonel Doppler, doku Doppler, MPI, TAPSE,
atriyal ileti ve sol atriyal voliim ekokardiyografik parametrelerinin bulgular1 Tablo 6, 7,
8 ve 9°da sunulmustur.

Konvansiyonel Doppler Olciimlerine bakildiginda mitral E hizi, 3 grup
birbirleriyle ve gruplar kendi aralarinda karsilastirildiklarinda birbirine benzerken

(p>0,05) mitral A hizi 3 grubun birbirileriyle ve grup 1-2 kendi aralarinda
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karsilastirildiklarinda birbirlrtinden anlamli derecede farkliydi (sirasiyla p=0,033 ve
p=0,012). E/A oran1 her li¢ grubun birbirleriyle ve grup 1-2 kendi aralarinda
karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli derecede farkliyken (sirasiyla p=0.033 ve
p=0.017) grup 1-3’iin kendi aralarinda olan karsilastirmasinda p=0,057 degeri ile
istatistiksel olarak anlamli derecede farkli degildi. EDZ parametresi, 3 grubun
birbirleriyle, grup 1-3 ve grup 1-2’nin kendi aralarinda karsilastirmasinda birbirinden
anlaml derecede farkliydi (swrasiyla p<0,001, p<0,001 ve p=0,002). PAT tiim gruplar

birbirleriyle ve kendi aralarinda karsilastirildiklarinda birbirlerine benzerdi (p>0,05).

Tablo 6: Calismaya alinan gruplarm konvansiyonel Doppler ekokardiyografik
diyastolik fonksiyon parametreleri

Parametreler Grup 1 Grup 2 Grup 3 P P P P
Kontrol Hafif-orta |Ciddi KBY | Grup | Grup | Grup | Grup
(n=42) |KBY (n=18)| (n=32) |[1,23| 23 | 1-3 | 12
Mitral E (c/s) | 73,9+£15,7 | 73,1420,4 | 70,6+£20,9 | 0,721 0,839 | 0,456 | 0,593
Mitral A (c/s)| 74,8€19,9 | 91,7+424,5 | 83,1£21,6 | 0,033 | 0,306 | 0,108 | 0,012
E/A 1,05+0,33 | 0,83+0,27 | 0,91+0,37 | 0,033 0,599 | 0,057 | 0,017
EDZ (msn) 155,5+38,6 | 236,4+85,6 |237,7+83,8 [<0,001) 0,606 |<0,001| 0,002
PAT (msn) 104,4+25.2 | 107,3£26,7 | 102,9+26,7 | 0,87210,769 | 0,832 | 0,733

E: Erken diyastolik zirve hizi, A: Geg diyastolik zirve hizi, EDZ: Erken dolus

deselerasyon zamani, PAT: Pulmoner arter hizlanma zamani

Doku Doppler incelemeleri ele alindiginda ise daha anlamli sonuglar goze
carpmakta olup, bu degerler asagidaki sekilde istatistige yansimstir.

Septal Sm degerleri tiim gruplar birbirleriyle, grup 1-3 ve grup 1-2 kendi
aralarinda karsilastirildiklarinda birbirinden anlamli derecede farkliydi (p<0,001,
p<0,001 ve p=0,001). Septal Em degerleri tiim gruplar birbirleriyle, grup 1-3 ve grup 1-
2 kendi aralarinda karsilastirildiklarinda da istatistiksel olarak birbirinden anlamli
derecede farkliydi (sirasiyla p=0,016, p=0,009 ve p=0,041). Septal Am, IVCT ve ET
degerleri tiim gruplarda birbirinden farkli degil iken (p>0,05), septal IVRT tiim gruplar
birbirleriyle, grup 1-3 ve grup 1-2 kendi aralarinda karsilastirildiklarinda birbirinden
anlaml derecede farkliydi (sirastyla p=0,001 p<0,001 ve p=0,01).

Lateral Sm tiim gruplar birbirleriyle, grup 1-3 ve grup 1 ve 2 kendi aralarinda
karsilastirildiklarinda birbirinden anlamli derecede farkliydi (sirasiyla p=0,021, p=0,011
ve p=0,05). Lateral Em tiim gruplar birbirleriyle, grup 1-3 ve grup 1-2 kendi aralarinda
karsilastirildiklarinda birbirinden anlamli derecede farkliydi (p<0,001, p=0,001 ve
p<0,001). Lateral Am, IVCT ve ET tiim gruplar birbiriyle ve kendi aralarinda
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karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli derecede farkli degildi (p<0,05). Lateral
IVRT tiim gruplar birbirleriyle ve grup 1-3 kendi aralarinda karsilastirildiklarinda
birbirlerinden anlamli derecede farkliyd: (p=0,037, p=0,013). Trikiispit Sm tiim gruplar
birbirleriyle, grup 2—-3 ve grup 1-2 kendi aralarinda karsilastirildiklarinda birbirlerinden
anlaml derecede farkliydi (p=0,026, p=0,015 ve p=0,014). Trikiispit Em tiim gruplar
birbirleriyle ve grup 1-2 kendi aralarinda karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli
derecede farkliydi (p=0,027 vep=0,007). Trikiispit Am IVCT, ET tiim gruplar
birbirleriyle ve kendi aralarinda karsilastirildiklarinda ise birbirlerinden anlamli
derecede farkli degildi (p<0,05). Trikiispit IVRT tiim gruplar birbirleriyle, grup 1-3 ve
grup 1-2 kendi aralarinda karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli derecede
farkliyd1 (p =0,003, p=0,004 ve p=0,005).

LV Em tiim gruplar birbirleriyle, grup 1-3 ve grup 1-2 kendi aralarinda
karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli derecede farkliydi ( p<0,001, p=0,001 ve
p=0,001). LV Am tiim gruplar birbirleriyle ve gruplar kendi aralarinda
karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli derecede farkli degildi (p<0,05). LV
Em/Am tiim gruplar birbiriyle ve gruplar kendi aralarinda karsilastirildiklarinda
birbirlerinden anlamli derecede farkli degildi (p<0,05). E/Em tiim gruplar birbirleriyle,
grup 1-3 ve grup 1-2 kendi aralarinda karsilastirildiklarinda birbirlerinden istatistiksel
olarak anlamli derecede farkliydi (p=0,001, p=0,003 ve p =0,003).
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Tablo 7: Calismaya alman gruplarin doku Doppler ve sol atriyal voliim parametreleri

Parametreler Grup 1 Grup 2 Grup 3 P P P P
Kontrol | Hafif-orta |Ciddi KBY| Grup |Grup | Grup | Grup
(n=42) |KBY (n=18) | (n=32) 1,2,3 | 23 1-3 1-2
Septal Sm (cm/sn) 8,6+1,9 6,9+1,5 6.6+1,1 <0,001 | 0,473 | <0,001 | 0,001
Septal Em (cm/sn) 8,1+2.3 6,7+2,0 6,7£2,2 0,016 10,690 | 0,009 | 0,041
Septal Am (cm/sn) 10,3+£2,1 9,6+£2,2 9,5£2,7 0,198 10,705 | 0,079 | 0,312
Septal IVCT (msn) 73,6£15,0 | 75,1£13,0 | 70,4+14,5 | 0,604 |0,361 | 0,477 | 0,638
Septal ET (msn) 286,1+26,1 | 283,0+43,1 |275,9£26,8 | 0,258 | 1,000 | 0,117 | 0,287
Septal IVRT (msn) 78,1£15,5 | 95,3+30,4 |97,0+24,8 | 0,001 | 0,708 | <0,001 | 0,01
Lateral Sm (cm/sn) 10,4+2.9 9,3£3,2 8,9+2,7 0,021 |0,790 | 0,011 0,05
Lateral Em (cm/sn) 11,9435 8,4+2,7 9,0+£3,2 | <0,001 | 0,502 | 0,001 | <0,001
Lateral Am (cm/sn) 11,942,4 10,8+2,5 11,0£3,9 | 0,225 {0,968 | 0,190 | 0,113
Lateral IVCT (msn) | 75,2+16,1 | 713+15,6 | 74,2£31,6 | 0,355 [0,656| 0,193 | 0,328
Lateral ET (msn) 286,5+26,5 | 296,0+43,2 |278,5+33,0| 0,337 |0,154| 0,428 | 0,357
Lateral IVRT (msn) | 66,2+13,6 | 71,6+14,1 | 79,6243 | 0,037 | 0,283 | 0,013 | 0,222
Trikiispit Sm (cm/sn) | 13,943,0 11,8+2.4 14,744,2 | 0,026 |0,015| 0,629 | 0,014
Trikiispit Em (cm/sn) | 11,843,2 9,6£3,0 10,9+3,1 | 0,027 |0,095| 0,267 | 0,007
Trikiispit Am (cm/sn) | 16,44+4,0 16,0+4,0 17,6£5,5 | 0,527 |0,228 | 0,444 | 0,801
Trikiispit IVCT (msn)| 65,3£12,1 | 69,3+14,2 | 65,0159 | 0,585 0,423 | 0,626 | 0,343
Trikiispit ET (msn) | 283,6+29,8 | 284,5+46,8 |275,2+29,8 | 0,431 |0,265| 0,302 | 0,628
Trikiispit IVRT (msn)| 66,4+13,67 | 82,0+26,2 | 84,7+28.8 | 0,003 |0,952| 0,004 | 0,005
LV Em (cm/sn) 10,0+2,7 7,5+1,8 7,8£2,4 | <0,001 | 0,815| 0,001 | 0,001
LV Am (cm/sn) 11,1£2,0 10,242,1 10,3£2,9 | 0,172 {0,911 | 0,124 | 0,112
LV Em/Am 0,94+0,36 | 0,76+0,22 | 0,82+0,34 | 0,189 |0,716 | 0,192 | 0,089
E/Em 7,64+1,79 10,042,0 9,6+3,4 0,001 | 0,664 | 0,003 | 0,003
LA max. (ml) — 61,9+18,9 | 59,8+17,3 0,592
LA min. (ml) — 24,1+10,5 | 24,0+12,9 0,777
LA p (ml) 42,4+15,4 | 39,1+14,7 0,613

Sm: Sistolik mzyokardzyal hiz, Em: Erken diyastolik miyokardiyal hiz, Am: Geg
diyastolik miyokardiyal hiz, IVCT: Izovoliimetrik kontraksiyon zamani, ET: Ejeksiyon

zamani, IVRT:Izovoliimetrik relaksasyon zamani, LV: Sol ventrikiil, LA: Sol atriyum

LV bolgesel ve total MPI o6lciimleri de yapilmis olup istatistiksel bulgulari
asagidaki sekilde gozlemlenmistir.

Septal MPI tiim gruplar birbirleriyle, grup 1-3 ve grup 1-2 kendi aralarinda
karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli derecede farkliydi (p=0,002, p=0,002 ve
p=0,009). Lateral MPI tiim gruplar birbirleriyle ve gruplar kendi aralarinda
karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli derecede farkli degildi (p<0,05). Trikiispit
MPI tiim gruplar 1-3 ve 1-2  kendi aralarinda

birbirleriyle, grup grup

karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli derecede farkliydi (p=0,01, p=0,016 ve
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p=0,008). LV MPI tiim gruplar birbiriyle karsilastirildiginda ve grup 1-3 kendi
aralarinda karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli derecede farkliyd: (p=0,032 ve
p=0,017).

Sag ventrikiil fonksiyonlarini degerlendirmek i¢in yapilan TAPSE 6l¢limiiniin de
istatistiksel bulgular1 asagida sunulmustur. TAPSE tiim gruplar birbirleriyle, grup 1-3
ve grup 1-2 kendi aralarinda karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli derecede

farkliyd1 (p=0,025, p=0,010 ve p=0,046).

Tablo 8: Calismaya alman gruplarm miyokard performans indeks ve TAPSE

parametreleri

Parametreler| Grup 1 Grup 2 Grup 3 P P P P

Kontrol Hafif-orta | Ciddi KBY | Grup |Grup | Grup | Grup

(n=42) | KBY (n=18) (n=32) 1,23 | 2-3 | 13 1-2

Septal MPI 0,53+0,07 | 0,62+0,16 0,61+0,12 | 0,002 | 0,701 | 0,002 | 0,009
Lateral MPI | 0,49+0,07 | 0,49+0,10 0,56+0,23 | 0,468 | 0,266 | 0,368 | 0,589
Trikiispit MPI| 0,46+0,08 | 0,54+0,10 0,55+0,15 | 0,010 | 0,968 | 0,016 | 0,008
LV MPI 0,51+0,06 | 0,55+0,10 0,58+0,15 | 0,032 | 0,518 | 0,017 | 0,073
TAPSE (cm) | 2,41+0,36 | 2,68+0,44 2,7240,46 | 0,025 | 0,634 | 0,010 | 0,046

MPI: Miyokard performans indeksi, LV: Sol ventrikiil, TAPSE:
sistolik esneme mesafesi

Trikiispit aniiler plan

Inter ve intra-atriyal ileti degerlendirilmesi adina Slgiimleri alman atriyal ileti
degerlerinden; septal PA tiim gruplar birbirleriyle, grup 1-3 ve grup 1-2 kendi
aralarinda karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli derecede farkliydi (sirasiyla
p<0,001 p<0,001 ve p<0,001). Lateral PA tiim gruplar birbiriyle, grup 1-3 ve grup 1-2
kendi
(p<0,001, p<0,001 ve p<0,001). Trikiispit PA tiim gruplar birbirleriyle, grup 1-3 ve

aralarinda karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli  derecede farkliydi

grup 1-2 kendi aralarinda karsilastirildiklarinda birbirlerinden ¢ok anlamli derecede
farkliyd1 (p<0,001, p<0,001 ve p<0,001).

Inter-atriyal ileti tiim gruplar birbirleriyle, grup 1-3 ve grup 1-2 kendi aralarinda
karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli derecede farkliydi (swrasiyla p<0,001,
p<0,001 ve p=0,008). intra-atriyal ileti tiim gruplar birbirleriyle, grup 1-3 ve grup 1-2
kendi aralarinda karsilastirildiklarinda birbirlerinden anlamli  derecede farkliydi
(p=0,007, p=0,003 ve p=0,022).

Prediyaliz KBY alt gruplarinda LA voliimleri de degerlendirlimis bu baglamda
grup 2-3 birbirleriyle karsilastirilmis fakat istatistiksel olarak anlamli bir fark

gozlemlenememistir (p>0,05).
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Tablo 9: Calismaya alman gruplarin atriyal ileti parametreleri

Parametreler Grup 1 Grup 2 Grup 3 P P P P
Kontrol | Hafif-orta |Ciddi KBY | Grup | Grup |Grup [ Grup
(n=42) [KBY (n=18)| (®©=32) |[1,2,3| 2-3 | 1-3 | 1-2
Septal PA (msn) 37,9+6,6 [ 52,4484 54,5+6,5 [<0,001| 0,485 [<0,001|<0,001
Lateral PA (msn) 46,7+6,8 | 63,1+£8,9 65,2+6,9 [<0,001| 0,509 [<0,001|<0,001
Trikiispit PA (msn) | 29,446,6 [ 42,948,2 44,6+7,0 1<0,001| 0,459 [<0,001|1<0,001
Inter-atrial ileti (msn) | 17,3£2,7 | 20,2+2,7 20,5+2,9 |<0,001{ 0,534 <0,001) 0,008
[ntra-atrial ileti (msn) [ 8,5+1,5 9,5+1,5 9,8+1,6 10,007 (0,73910,003] 0,022

PA: Atriyal ileti zamani

4.4. Korelasyon Analizleri
Sperman Rank korelasyon analiziyle, GFR/BSA ile anlamli derecede iliskili ve

KBY ’nin ciddiyetiyle orantili olarak deg§isen ekokardiyografik parametreler arastirildi.
Bu parametrelerden E/A (r=0,056, p=0,015), EDZ (r=0,186, p<0,001), E/Em (r=0,148,
p<0,001), Interatriyal ileti (r=0,064, p=0,018) ve TAPSE (r=0,073, p = 0,015) gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli degerlere sahip olsalar da korelasyon katsayilari

anlamsiz derecede diisiiktii. Doku Doppler ekokardiyografi parametrelerinden LVEm

(r=0,194, p<0,001) ve

intra-atriyal 1ileti (r=0,227, p<0,001)’nin GFR/BSA ile

korelasyonu diisiik, LVMPI (r=0,73, p=0,006)’nin ise GFR/BSA ile korelasyonu yiiksek

derecede olarak karsimiza ¢ikt1.

Tablo 10: GFR/BSA’nin Istatistiksel Anlamli Parametrelerle Karsilastirildig,
Korelasyon Analizleri

Parametreler r P
E/A 0,056 0,015
EDZ —0,186 <0,001
LVEm 0,194 <0,001
E/Em —0,148 <0,001
LVMPI 0,73 0,006
TAPSE 0,073 0,015
Interatriyal ileti —0,064 0,018
Intraatriyal ileti -0,227 <0,001
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5. TARTISMA

Yaptigimiz calismada GFR olgtimleri MDRD yontemi ile hesaplanmis olup
cikan degerler viicut yiizey alanina boliinerek elde edilen GFR/BSA degerlerine gore
prediyaliz kronik bobrek yetmezligi hastalar1 hafif-orta ve ciddi kronik bdbrek
yetmezligi olarak iki gruba ayrildi. Bu iki grup kontrol grubuyla birlikte toplamda ii¢
grup olarak incelemeye alind. Istatistiksel analiz, baz1 ekokardiyografik parametrelerin,
kronik bobrek yetmezligi olan her 2 hasta grubunun da kontrol grubuyla aralarinda,
KBY'nin bazi kardiyak fonksiyonlar iizerine bagimsiz olarak olumsuz yonde etki ettigi
yoniinde, farkliliklar olabilecegini gosterdi.

Calismamizda temel ekokardiyografik verilere (LVEF, LVDSC, LVSSC, LA
boyu, Aorta ¢api, IVS kalinligi, PW kalmhgi, FS ve PAB) bakildiginda, kontrol ve
hasta gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede farkliliga sahip  bir
parametre gozlemlenmedi. Bu, hasta gruplarmin kontrol gruplariyla, kardiyak bazi
fonksiyonlarm  yiiksek dogrulukta karsilastirilabilmesi  agisindan  Onemliydi.
Konvansiyonel PW Doppler ve o6zellikle de doku Doppler ekokardiyografi
parametrelerindeyse gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede farkli
parametreler gdzlemlendi.

Asp A. ve arkadaglari, KBY hastalig1 olan erigkinlerde yaptiklar1 bir calismada,
LV diyastolik disfonksiyonunun dogrudan iiremik kardiyomiyopatiye bagli olarak
gozlemlenen bir kardiyak patoloji oldugunu séylemistir (104). Bizim ¢alismamizda da
elde ettigimiz veriler; kronik bdbrek yetmezliginin, tek basmma LV diyastolik
disfonksiyonuyla iligkili bir hastalik olabilecegi konusunda ¢ikarimlar saglamamiza
neden oldu.

Kontrol grubuyla karsilastirilan prediyaliz KBY hastalarinda; E/A daha diisiik,
EDZ ise daha yiiksek ve istatistiksel olarak anlamli degerlere sahipti. KBY
hastalarindaki degisken voliim yiikiine bagl olarak ortaya ¢ikan preloadtaki dinamizm
ve bu durumun sol ventrikiil preloadini tek basmma degistirebilecek olmasi,
konvansiyonel PW Doppler ekokardiyografi yontemine gore hesaplanan ve preloadtan
rahatlikla etkilenebilen E, A, E/A ve EDZ gibi diyastolik fonksiyon parametrelerini
etkilenebilecekti (8-10). Bu durum prediyaliz KBY hastaliginin LV diyastolik
disfonksiyonu ile olan iligkisini; ¢calismamizda rastgele bir zamanda degerlendirmeye
alman KBY hastalarmi PW Doppler diyastolik fonksiyon parametreleriyle, yiiksek
dogrulukta degerlendirmemizi engelliyordu. Burada doku Doppler ekokardiyografi
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incelemesi ile diyastoliik disfonksiyonun degerlendirilmesi daha da deger kazaniyordu.
Ciinkii doku Doppler diyastolik fonksiyon parametreleri LV preloadindan o derece
etkilenmiyordu (61).

Dubin RF ve arkadaglari, son donem KBY hastalarinin kalp fonksiyonlarini
degerlendirmede doku Doppler ekokardiyografi parametrelerinin yararli olabilecegi
sonucuna  varmistr  (105). Calismamizdaki doku Doppler ekokardiyografi
parametrelerinin ¢esitliliginin fazla olmasi ve 6lgiimlerinin preloadtan konvansiyonel
PW Doppler ekokardiyografi parametrelerine goére daha az etkilenmesi goz Oniinde
alindiginda, biz de ¢aligmamizdaki gruplar1 karsilastirmada bu parametrelerin daha
degerli sonuglar verecegini diistindiik.

Bolgesel (septal, lateral, trikiispit) ve global olarak Slgiilen PW doku Doppler
diyastolik fonksiyon parametreleri kullanilarak hesaplanan; LVEm prediyaliz KBY
gruplarinda istatistiksel olarak anlamli derecede diisilk, E/Em ise istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek degerlere sahipti. Ayrica yapilan korelasyon analizlerinde
LVEm parametresi GFR/BSA ile diisiik oranda koreleydi. Bu sonuglar prediyaliz KBY
hastaliginin LV diyastolik fonksiyonu tizerine olumsuz etkisi lehine sonuglar verirken
prediyaliz KBY’li gruplar kendi aralarinda karsilastirildiklarinda istatistiksel olarak
anlamli derecede fark gozlemlenmedi. Ayrica degerlendirmeye alman LVAm ve
Em/Am doku Doppler ekokardiyografi parametrelerinde, gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli derecede farkli sonuglar gozlemlenmedi. Winterberg PD ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢alisma, iliremik kardiyomiyopatide diyastolik disfonksiyonun
erken evrelerde ortaya ¢iktigini ama fibrozis ve natriliretik peptitlerin artis gosterdigi
progresif kalp yetmezliginin daha sonraki donemde ortaya ¢iktigini gosteriyordu (106).
Bizim c¢aliymamizdaki sonuglar da kronik bobrek yetmezliginin LV diyastolik
fonksiyonu tlizerine olumsuz etkisi ile iligkisini gostermesinin yani sira bu etkilenmenin
bobrek fonksiyonlarmin bozuldugu erken evrelerde ortaya c¢ikmis olabilecegini
diistindiirmekteydi. Ancak Leszek Gromadzinski ve arkadaslarmnin yaptigi baska bir
calisma da diyastolik fonksiyonun doku Doppler belirteclerinden LVEm’nin, 6zellikle
KBY ’nin ciddi evrelerinde belirgin diisiis gosterdigini sdyliiyordu (107). Calismamizda
ise LVEm parametresi hafif-orta ve ciddi KBY gruplar1 arasinda benzerdi (p> 0,05).

Chen SC ve arkadaglar1 yaptiklar1 ¢alismada doku Doppler parametrelerinden
E/Em’nin kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda kardiyovaskiiler olay sikligi ve
prognozunu belirlemede kullanilabilecek degerli bir parametre oldugunu ileri siirmiistiir

(108). Min Keun Kim ve arkadaglarinin yaptig1 baska bir ¢calismada E/Em’nin kronik
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bobrek yetmezligi olan hastalarda morbidite ve mortalite belirteci olabilecegi tizerinde
durulmustur (109). Bizim ¢alismamizda da digerlerine benzer olarak E/Em parametresi,
kronik bobrek yetmezligi olan hasta gruplarinda, kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak anlamli derecede daha yiiksekti. Fakat hasta gruplar1 arasinda yani kronik bobrek
yetmezligi ciddiyeti ile istatistiksel olarak anlamli bir iligkili bulunamadi. KBY
hastaliginda hastalik evresi ilerledikce mortalitenin arttig1 disiintiliirse, elimizdeki
verilere gore LV diyastolik fonksiyonunun KBY'nin erken donemlerinden itibaren
etkilendigi yoniinde yorum yapabilirken mortalite lizerine yorum yapabilmemiz pek
miimkiin degildi.

Calismamizdaki sol ventrikiil miyokard performans indeksi (LVMPI)
degerlendirmesinde, prediyaliz KBY hastaligimm LVMPI’yi istatistiksel olarak anlamli
derece ylkselttigi gozlenirken prediyaliz KBY gruplar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli derecede bir farklilik gozlenmedi. Ayrica ¢alismamizda yapilan korelasyon
analizlerinde LVMPI'nin GFR/BSA ile yiiksek oranda (r=0,73, p=0,015) korele olmasi,
LVMPI'nin bu hasta grubunda erken evrelerden itibaren bagimsiz bir LV diyastolik
fonksiyon parametresi olabilecegini diislindiiriiyordu. 2014 yilinda Elisabet Nerpin ve
ark.’m yasl hastalarda yaptig1 ve LVMPI parametresinin de i¢inde bulundugu kohort
calismasinda sonug olarak diisiik GFR’ nin LV diyastolik disfonksiyonu i¢in bagimsiz
bir parametre olabilecegi soylenmisti (110). Calismamizda elde ettigimiz istatistiksel
veriler; LVMPI ve LVEm gibi GFR/BSA ile korelasyonu olan parametrelerin nezdinde
GFR/BSA'nin bagimmsiz bir LV diyastolik fonksiyon parametresi olabilecegi
diistiniilebilirdi. Ama degerlendirilen parametrelerin hemen hemen hepsinde prediyaliz
KBY olan hasta gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli derecede fark olmamasi bu
diistinceden uzaklagsmamiza neden oldu.

Calismamiz1 diger calismalardan ayiran en carpici yoni ise daha dnce hatiri
sayilir diizeyde iistiinde durulmamis ama toplumda siklig1 artan atriyal fibrilasyon basta
olmak tizere 6zellikle atriyal aritmiler i¢in tetikleyici nitelikteki atriyal elektromekanik
gecikme (EMD) siirelerinin hesaplanmis olmasidir. Marco Marono ve ark.’in 2015
yilinda yaptig1 caliymada kronik bobrek yetmezligi hastaligmin yani sira diyaliz
sirasinda olusan elektrolit degisikliklerinin ve 6zelliklede potasyum diisiislerinin atriyal
iletiyi etkileyebileceginden bahsedilmisti (111). Bizim ¢alismamizda hastalar diyalize
girmedigi i¢in ani elektrolit degisiklikleri bu baglamda ekarte edilmisti. Aoki K ve ark.
Yaptig1 baska bir ¢caligmada kronik bobrek yetmezliginin atriyal fibrilasyon ile iliskili
olabilecegi iliskilendirilmis ve bu iliski de daha ¢ok oksidatif streslerin kronik bobrek
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yetmezligi olan hastalarda daha fazla olmasi ve sol atriyumdaki fibrozisi tetiklemis
olabilecegi yoniinde olmustu (112). Calismamizda, inter-atriyal ve intra-atriyal EMD
siirelerinin KBY hastalarinda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede
daha yiiksek oldugu gozlemlendi. Ayrica yapilan korelasyon analizlerinde intra-atriyal
EMD siiresinin GFR/BSA ile diisiik oranda korele oldugu da gozlemlenmesine ragmen
inter-atriyal ve intra-atriyal EMD siireleri, prediyaliz KBY gruplar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli derecede farkli degildi (p>0,05). Kronik bobrek yetmezliginin tiim
kronik siire¢ler gibi oksidatif stres maruziyetini arttiracagi ve bir takim elektrolit
bozukluluklarmin da kronik bobrek yetmezligi ile iligkili ortaya cikabilecegi goz
oniinde bulundurulursa, bu anlamli derecedeki atriyal ileti siiresi farklarmimn kronik
bobrek yetmezliginin dogal bir sonucu olarak ortaya ¢ikabilecegini diisiinebiliriz (113).

Kadappu KK. ve ark.’in yaptigi ve sol atriyum voliim indekslerinin de
degerlendirildigi caliymada, sol atriyal voliimlerin kronik bobrek yetmezligi grubunda
normal popiilasyona gore anlamli olarak yiiksek bulunmasina karsin kronik hipertansif
ve kronik bobrek yetmezligi olmayan grupla karsilastirildiginda anlamli bir farklilik
ortaya c¢ikmamistt (114). Calismamizda sol atriyum caplariyla ilgili yapilan
degerlendirmede prediyaliz kronik bobrek yetmezligi gruplar: birbirleriyle karsilastirildi
ama istatistiksel olarak anlamli bir fark gozlemlenmedi. Sol atriyal voliimlerin
diyastolik disfonksiyondan etkilendigi bilinmektedir. Bu sonuglar sol atriyal
voliimlerdeki etkilenmenin sadece kronik bobrek yetmezligi ile
iligkilendirilemeyecegini yani diyastolik disfonksiyon yapabilecek bilinen diger
patolojiler sebepli de ortaya ¢ikabilecegini dngérmemizi sagliyor.

Dini FL ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada sag vetrikiil fonksiyonlariin kronik
bobrek yetmezliginden etkilendigini ve uzun vadede bunun sistolik kalp yetmezliginin
gidisatina da etki edebilecegi sOylenmistir (115). Ayrica Leszek Gromadzinski ve
ark.’in calismada kronik bobrek yetmezliginin ciddiyetinin RV fonksiyonlarini direkt
etkilemedigi ancak bu etkilesimin uzun vadede LV diyastolik disfonksiyonunun
gelismesi sonrasinda ortaya cikabilecegini ve bu iligkinin de hastalardaki E/Em orani
diisiik olanlarm RV fonksiyonlarmin da normal olarak goézlemlenmesiyle kanitlama
cabast icindeydiler (107). Sag ventrikiill fonksiyonlarinin TAPSE parametresi ile
degerlendirldigi calismamizda TAPSE prediyaliz KBY gruplarinda beklendiginin
aksine kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksekti. Fakat RV

capt ve RV kalinliklariin gruplar arasinda anlamli derecede farkli olmasi nedeniyle bu
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parametrenin istatistiksel verilerinin RV fonksiyonlar1 agisindan saglkli sonuglar
vermesi beklenmiyordu.

Calismamizda istatistiksel olarak gruplar arasinda anlamli sonuglar veren
parametrelerin GFR/BSA ile iliskisini daha ayrintili degerlendirmek icin yaptigimiz
korelasyon analizlerinde doku Doppler ekokardiyografi parametrelerinden LVMPI
yiiksek oranda, LVEm ve intra-atriyal EMD ise diisiik oranda GFR/BSA ile korele
parametreler olarak karsimiza cikarken, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
derecede farkl olan diger parametrelerde GFR/BSA ile korelasyon izlenmedi. Ayrica
E/A ve EDZ disindaki konvasiyonel ekokardiyografik diyastolik fonksiyon
parametreleri, bdlgesel Olctimleri alman doku  Doppler ekokardiyografi
parametrelerinden tek baslarma Am, IVCT ve ET de prediyaliz KBY hastalig1 ile
iligkilendirilemedi.

Sonu¢ olarak caliymamizda, daha o6nce KBY hastalarinda yapilan diger
calismalarla benzer sekilde; prediyaliz KBY hastaliginin, LV diyastolik fonksiyonu
basta olmak iizere inter-atriyal ve intra-atriyal ileti siireleri gibi bazi kardiyak
fonksiyonlar {izerine olumsuz yonde bagimsiz olarak etki edebilecegi gdzlemlendi.
GFR/BSA ile anlamli ve korele olarak iligkilendirilen doku Doppler ekokardiyografi
parametreleri olan LVMPI, LVEm ve intra-atriyal EMD siiresinin; ayrica E/Em’nin
prediyaliz KBY hastaliginin erken evrelerinden itibaren ve subklinik kardiyak
degisiklikleri de kapsayarak bahsedilen kardiyak fonksiyonlar i¢in erken tani olanagi
saglayabililecegi diisliniildii. Ayrica prediyaliz KBY hasta grubunda goézlemlenen
atriyal EMD siirelerindeki uzama, patofizyolojsi gz oniinde bulunduruldugunda, bu
grupta ilerde ortaya cikabilecek ve toplumda siklig1 artan hastaliklardan olan atriyal
fibrilasyon (AF) i¢in predispozan bir faktdr ve/veya giiclii bir prediktif belirtec olabilir.

KBY hasta grubundaki kardiyak degisiklikler g6z Oniinde bulunduruldugunda
KBY hastalarinda siklikla gozlemlenen kardiyak hastaliklara yonelik hastaligin erken
evrelerinden itibaren koruyucu ve tedavi edici yaklasimlarin gelistirilmesi i¢in daha ileri

arastirmalara ihtiyac vardir.
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6.KISITLAMALAR

Prospektif kesitsel calisma olarak tasarlanmasi, hastalarin olumsuz kardiyak
olay veya klinik takiplerinin ileriye doniik olarak yapilmamasi, tek merkezli ve gorece

az sayida hasta ile yapilmis olmasi bu ¢alismanin en 6nemli kisitliliklaridir.
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