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1. GIRIS ve AMAC

Miyokard iskemisini distindiren anjinal yakinmalari olan ve anjiyografide
koroner arterleri normal saptanan hastalarda gdégis agrisinin  nedenini
aciklamak klinikte sik karsilagilan bir sorundur. Gégus agrisi olan ve miyokard
iskemisinin noninvaziv testler ile tespit edildigi, ancak normal koroner anatomiye
sahip bazi hastalar ‘kardiyak sendrom X' olarak adlandinimistir’. Yapilan
calismalarda, kardiyak sendrom X hastalarinin koroner akim rezervinde
yetersizlik oldugu, sonucta mikrovaskiiler rezistansin artti§i tespit edilmistir®>.

Bazi hastalarin koroner anjiyografisinde normal koroner anatomiye ragmen
opak maddenin koronerlerin distaline daha gec¢ ulastidi tespit edilmistir. Bu
durum ‘Koroner Yavas Akim (KYA)' olarak isimlendirilmistir®. Yapilan bircok
calismada bu durumun sebebinin, endotel disfonksiyonu, vazomotor
disfonksiyon, mikrovaskiler bozukluk veya diffiz okluziv hastalik olabilecegi
gorilmistir*®. Pekdemir ve arkadaslarinin yaptigi tic ayr calismada koroner
yavas akim hastalarinin énemli bir kisminda koroner arterlerde intimal
kalinlagma, yaygin kalsifikasyon ve [imen dlizensizligi yapmayan aterom plaklari
oldugu gosterilmistir®''. Bunlara dayanarak daha &nceleri kardiyak sendrom X'in
bir alt grubu olarak degerlendiriien KYA’I koroner arter hastaligi olarak
degerlendirmek daha dogru olacaktir'®.

Ekokardiyografi, kalbin ¢ogu yapisal ve fonksiyonel 6&zelligini
degerlendirmeye yarayan noninvaziv, kolay uygulanabilinen ve nispeten ucuz bir
yéntemdir. Ekokardiyografi ile tespit edilen diyastolik disfonksiyon koroner arter
hastaliginin erken bir bulgusu olarak ortaya cikabilmektedir'>. Koroner arter
hastaligi, hipertansiyon, otonomik ndropati, mikroanjiyopati, dislipidemi ve insulin
rezistansi diyastolik disfonksiyonun olasi nedenleri arasindadir'®. Doku Doppler
ekokardiyografi son yillarda yaygin olarak kullanilan, olduk¢ca faydali ve kolay
uygulanabilir bir ydntemdir. ilk kez 1989’da tarif edilen doku Doppler gériintiileme
(DDGQ) teknigi, konvansiyonel pulsed Dopplerin modifiye yéntemidir. Miyokardiyal
hizlar analiz edilerek kardiyak fonksiyonlarin arastirilmasini saglar. Rutin klinik
kullanima heniiz girmese de ventriklllerin global veya bdlgesel, sistolik ve
diyastolik  fonksiyonlarinin  degerlendiriimesinde  kullanilabilinecek  kolay



uygulanabilir ve noninvazif bir tekniktir. Doku Doppler yéntemi 6n yik ile kalp
hizindan daha az etkilenen bir ydntemdir'®. Mitral annulusten alinan pulsed doku
Doppler indekslerinin konvansiyonel Doppler metodlarindan daha duyarli oldugu

ve dolum basinclarindan daha az etkilendigi bildirilmistir'®'®.

iskemik kalp hastahiginda sol ventrikiil diyastolik fonksiyonu sistolik
fonksiyondan daha énce bozulur ve bu fonksiyon bozuklugu globalden ziyade
bélgeseldir. KYA'In sol ventrikil diyastolik fonksiyonu Uzerine etkisi yeterince

bilinmemektedir.

Biz bu ¢calismamizda KYA tanisi konulan hastalarda sol ventrikl diyastolik
fonksiyonunu konvansiyonel parametrelere ilaveten doku Doppler ekokardiyografi
parametrelerini kullanarak incelemeyi amacladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Bolgesel Kan Akimi Regulasyonu

2.1.1. Kan Akimi Dinamigi

Vicudun herhangi bir organina giden kan akiminin miktari arteryel ve venéz
basing farki ve organdaki vaskuler direng ile belirlenir. Egzersiz, yemek yeme ve
emosyonel stres gibi birgok durumda, arteriyovendéz (A-V) basing farkinin
degismesine ragmen kan akimi dagilimindaki degisikliklerin ¢ogu organin

vaskiller direncindeki degisimler ile belirlenir®®*’

. Vaskuler direnci belirleyen
major mekanizmalar damar c¢apinda degisim ve yeni vaskiler kanallarin
aclimasidir. Vaskuiler direncin ¢odu kiguk arter ve arteriyoller seviyesinde
belirlenir. Kan akimina karsi olan direng (Resistance ): R=80xiki nokta
arasinadaki ortalama basing farki (AP) / iki nokta arasindaki ortalama kan akimi
(F) formilu ile hesaplanir ve birimi dyn.sn.cm™1ir®® Diger bir deyisle bir organa
gelen kan akimi, akima kargi olan direng ve A-V basing farkina baghdir
(F=AP/R).

iletkenlik, damarda belli bir basing farkiyla akan kan miktarinin élgiisiidiir ve
genellikle ml/sn/mHg olarak ifade edilir. iletkenlik damar direncinin tersidir.

iletkenlik (1)=1/direng(R)

iletkenlik damar capi ile dogru orantil olarak belirgin bicimde artar. Damar
icinde laminer akim vardir. Bu, kanin uzun, diz bir damardan sabit bir hizda akisi
olarak tanimlanir. Damara degden tabakadaki sivi molekdlleri, ¢ceperle arasindaki
adhezyon kuvveti nedeniyle zor hareket ederken ortadaki sivi daha hizli hareket
eder c¢lnku orta bélimle ¢eper arasinda birgok molekul tabakasi vardir ve bunlar
birbiri Uzerinden kayarak akarlar. Kiglk damarlarda hemen bitin kan kitlesi
cepere yakin oldudu icin cok yavas akar, orta kesimde hizli akis yoktur. Damar igi
total kan akiminin ortalama hizi;

V (hiz) =APxr? / 8xnx| formlilyle hesaplanir.

AP, basing farkini (mmHg), r damar yarigapini, n viskoziteyi ve | damar
uzunlugunu géstermektedir.

Yine buradan yola ¢ikarak, belli bir zamandaki kan akimi miktarinin (Q),
hizin (v), enine kesit alani (1) ile carpimina esit oldugu bulunur,

Q(akim) = Vxrr? = TxAPxr*8xnx|

Bu, Poiseulle yasasi olarak bilinen esitligi verir.
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Burada, kan akim hizinin yarigapin dérdinci kuvvetiyle orantili olusu, kan
akiminin en énemli belirleyicisinin damar yarigapi oldugunu géstermektedir.

Normal kan damarlarinin tim0 bir miktar genigleyebilme 6zelligine sahiptir.
Artan intraliminal basing, damar duvarindaki transmural basinci ve damar ¢apini
arttirir. Bu etki Sekil-1'de gbérulmektedir. Akim, genis bir perflizyon basinci
araliginda sabit tutulmaktadir. 20 mmHg civarlarinda akim tamamen kesilir, bu
nokta “kritik kapanma basinci’ ya da “kritik akim basinc’ olarak adlandirilir.
Genisleyebilme miktari, damarin sertlik (tonus) ve intraliminal—external basing
farki olan “genisleme basincina’ baghdir. Sertlik, damarin geometrisi ve damar
duvarinin mekanik 6zelliklerine baglhidir. Damarin gerilmesine bagll olarak diz
kaslarin kasilmasina “miyojenik tonus” denir. Bu kan akiminin lokal
otoregiilasyonunda énemli rol oynar®.

Vaskuler tonusun regillasyonu (damar dinamigi) olarak adlandiriir®®. Bu
regulasyonda rol alan major faktérler:

a-Metabolik, kimyasal ve hormonal maddeler (kanda tasinan veya lokal
olarak yapilan)

b-Basing (duvar gerilimi)

c-Akim (siyrilma stresi)

d-Kan damarlarini innerve eden otonom sinir sistemi ve lokal olarak salinan
ndrepinefrin (NE) ve asetilkolindir (Ach).**

Gogu sistemik arterde ve olasilikla venlerde, hipoksiye ve/veya parsiyel
karbondioksit basinci (pCO;) artisina vasodilatasyon ile cevap verilir. Hipoksiye
yanit olan vazodilatasyon potasyum (K+) konsantrasyonundaki artigla énemli
oranda arttinilir. Nitrik oksit (NO) olarak da bilinen endotel kaynakli gevsetici
faktér (EDRF)®, endotelin®®, néropeptidler, ve diger vasoaktif peptidler,
prostaglandinler, laktik asid, histamin ve bilinmeyen bazi metabolik Grtinler damar
dinamiginin lokal kontroliinde ¢ok énemlidir. Beyin damarlari pCO.'ye, koroner
damarlar ise parsiyel oksijen basinci (pOz)’na daha duyarlidirlar®’. Hipoksi cok
asiri olmadigr middetce, hipoksiye olan vasodilatér yanit, direkt pO. etkisinden
ziyade metabolit adenozin araciligi ile olur. Bu metabolik etkenler, cogu dokuda
otonom sinir sistemi ile sinerjistik olarak calisirlar?®

2.1.2. Kan Damarlarinin Endotelyal Kontroli

Endotel, arteryel ve arterioler tonusun modulasyonunda aktif bir rol oynar.
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Sekil-1: Damar yatag! ve rijid tiipteki akim (izerine perfiizyon basincinin etkisi®

NO, siklik GMP (cGMP) aracihigi ile hicre ici serbest kalsiyumu (Ca™) azaltarak
vazodilatasyona neden olur®®. NO, Ach, adenozin mono fosfat (AMP), adenozin
difosfat (ADP), adenozin trifosfat ( ATP), substans P, histamin, bradikinin ve
seratonin gibi bircok vazoaktif maddeye olan lokal vaskller cevabin énemli bir
modulatéridir. Cogu damar yataginda artmis akimla olusan siyrilma (shear)
stresine cevap olarak endotelden NO salinir ve vazodilatasyona sebep olur.
Endotel, prostasiklin (PGly) olusturarak da vazodilatasyona ve ayni zamanda
trombosit adhezyonunun inhibisyonuna neden olur. Nitratlar, sodyum
nitroprussid, hidrojen iyonlari, adenozin, CO, ve K" damar diiz kaslarina direkt
etki ederler; etkileri endotel aracili degildir. Endotel ayni zamanda
vazokonstriksiyona neden olan endotelin ve endotel kaynakli kasici faktor
(EDCF) salgilar. Anjiotensin Il (Agll), epinefrin, antidiiretik hormon (ADH),
trombin gibi koagulasyon Urinleri, sitokinler, serbest oksijen (O;) radikalleri ve
dénUstlrict buyime faktéri-beta (transformig growth factor-beta, TGF-B) gibi
aktive trombosit Uriinleri ile endotelin salinmasi artar®,

2.1.3. Kan Damarlarinin Néronal Kontroli

Kan damarlarinin kontrolinde 3 ana sinir lifi énemlidir:

1-Sempatik vazokonstriktor lifler
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2-Sempatik vazodilator lifler

3-Parasempatik vazodilatér lifler

Sempatik vazokonstriktér lifler, tGm arterler ve venlerde bulunurken
kapillerlerde bulunmaz. NE, a-1 reseptérlere baglanarak vazokonstriksiyona
neden olur. Bu lifler, lokal kontrolde gok énemlidir. Egzersiz esnasinda, caligsan
kaslar ve vital organlara kan akimini yénlendirmek icin, calismayan kaslarda, bu
liflerin etkisiyle vazokonstriksiyon olur. Ek olarak bu lifler, karotis sinls ve aortik
ark gerim reseptérleri, karotis kemoreseptérleri, intratorasik vaskdiler yatagin
disUk basing alanlarindaki gerim reseptérleri araciligi ile olan refleks degisiklikler
icin major yol olusturur®® Bu liflerin etkileri, serebral ve koroner damarlarda ¢ok
hafiftir.

Sempatik vazodilatér lifler, Ach aracildi ile egzersiz sirasinda iskelet
kaslarinin damarlarinda vazodilatasyona neden olur. Parasempatik vazodilator
lifler dil, tikrik bezleri ve genital organlarin erektil fonksiyonlu damarlarini
innerve ederler. Vazokonstriksiyon, genelde, sempatik aktivitenin artigi sonucu
meydana gelir. Vazodilatasyon ise sempatik inhibisyon ve lokal vazodilatér
etkenler ile gergeklesir.

2.2. Koroner Dolagimin Fizyolojisi

Normal koroner dolasim, kalbe O, saglamakla goérevlidir ve akimi ihtiyag
halinde 5-6 kat arttirabilir®>. Koroner dolagimin miyokarda, ilave oksijenli kan
saglama kapasitesine koroner vaskller rezerv denir. Koroner kan akimi (KKA)
70-90 ml/100gr/dk, O» tuketimi 8-10 ml/100g/dk’dir. Koroner sinlds O; igerigi 5
ml/100 ml kan, %0, satlrasyonu %30, pO, 18-20 mmHg’dir. Oz istegindeki artis
KKA artisiyla karsilanir®

2.2.1. Koroner Kan Akimini Etkileyen Fiziksel Faktorler

KKA’nin major belirleyicileri arteryel basin¢ gradiyenti (aortik-sol ventrikdl
diastolik basing farki) ve diyastol stresidir. Bununla birlikte asiri ylksek diyastolik
basing, otoregilasyondan dolayl gereksiz perflizyona neden olmaz. Diger bir
deyisle, perflizyon basinci ¢ok disik oldugu zaman koroner dolagim maksimal
dilatedir ve KKA lineer olarak perfiizyon basinci ile iliskilidir** KKA, miyojenik
degisikliklerle saglanan otoregllasyon ile oldukga genis bir perflizyon basinci

araliginda devam eder. KKA, ateroskleroz, konjenital anomaliler, tromboz ve
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vazokonstriksiyon gibi efektif perflizyon basincini azaltan bazi faktérlerle
azalabilir®®

Ventrikdl sistolU sirasinda, sol ventriktl (SV) intramiyokardiyal basinci, SV
kavite basincini veya sistolik aort basincini asar ve miyokard icine penetre olan
damarlar belirgin sekilde kompresyona ugrarlar, ileri akim engellenir; hatta bazen
geri akim olusur®. Sistol sirasinda koroner damarlarin kivriima hareketi yapmasi
(twisting) ile olusan siyriima (shear) stresinin artisi ile de KKA engellenir®’.
Bunlarin sonucunda SV, kan akiminin ¢ogunlugunu diyastolde alir; oysa sag
ventrikll sistol ve diyastolde hemen hemen esit derecede kanlanir (Sekil-2).
Metabolik otoregilasyondan bazi metabolik vazodilatérler ve medyatérler
sorumludur. AMP’nin yikim GrGnd ve gucli vazodilatér 6zelligi olan adenozin
koroner direncin metabolik kontroliinde major rol oynar® Diger potansiyel
medyatorler, diger niikleotidler, CO,, EDRF ve pH konsantrasyonudur®. Koroner
dolasimin normal kontrolinde medyatér olarak K*, Ca** veya osmolalite rol
almaz. pO2'nin dusmesi, koronerlere direkt etkiden ziyade diger medyatérlerinin
salinimini etkileyerek koroner rezistansi etkiler. Lokal olarak Uretilen Agll,
inotropik ve koronotropik etkilerinin yaninda koroner akimi da modiile eder®®
Endotel, NO ve endotelin gibi maddeleri salarak koroner tonusun
modiilasyonunda énemli rol alir*®*. Cogu prastaglandinler koroner vazodilatasyon
yapmalarina ragmen koroner dolagimin normal kontroliinde bir rolleri olup
olmadigi bilinmemektedir. Tromboksan A, (TxAz), seratonin ve vazopresin
vazokonstriktdr etki yaparlar®®. Lokal ateroskleroz, bu vazokonstrikidr etkileri
arttirabilir'’ Lokal olarak endotel kaybi veya endodel fonksiyonu kaybi EDRF
mekanizmasini bozar; bu durumda Ach paradoks etkiyle vazokostriksiyon
yapar*.

2.2.2. Koroner Kan Akimini Etkileyen Humoral Faktorler

KKA’ni etkileyen bircok humoral faktér vardir. Katekolaminlerden NE ve
epinefrin (E) koroner damarlarda direkt etkiyle vazokonstriksiyon, inotropi ve
kronotropiyi artirarak indirekt etkiyle de vazodilatasyon yapar. Dopaminin etkileri
doza baglh olarak degisir, genelde hafif vazodilatasyon yapar. Agll direkt
vazokonstriktor etki gdsterirken protaglandin (PG) Ez ve F salinimini arttirarak bu

etkisini bir miktar azaltir.
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Sekil-2: Sol ve sag koroner arterlerdeki fazik koroner kan akiminin

karsilastiriimasi®

Vazopressinin ylksek konsantrasyonlari direkt koroner vazokonstriksiyon
yaparken tiroid hormonlari ve glukagon indirekt etkiyle vazodilatasyon yaparlar®,
Adenozin ve asetilkolin belirgin koroner vazodilatasyon yaparlar. Polipeptidler de
olasilikla KKA regulasyonunda ©&nemlidirler. Bradikinin, Substans P ve
vazointestinal peptid (VIP) vazodilatér etkiyle akimi arttirirlar. Néropeptid tirozin
Y, sinir uclarindan NE ile birlikte salinir; bazi durumlarda koroner spazmda
6nemli rol oynar. Kalsitonin gen iligkili peptid (CGRP), endotel bagiml
vazodilatasyon yapar; ancak bu peptidin rolii tam olarak bilinmemektedir®®+44°,
Prostaglandinlerden TxA, vazokonstriksiyon yaparken prostasiklin (PGly)
vazodilatasyon yapar*®

2.2.3. Koroner Kan Akimini Etkileyen Noronal Faktorler

Sempatik sinirler yaygin olarak koroner arter ve venlerde sonlanirlar. BlyUk
damarlarda a ve a, kiigik damarlarda dominant olarak a, adrenerjik reseptérler
vardir, a; reseptdér icermezler®®. Sempatik sinirlerin uyarimasi direkt

vazokonstriktdr etki gdOsterir; ancak bu etkileri pozitif inotropik ve kronotropik
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etkiyle olusan miyokard metabolizma artisina sekonder vazodilatasyonla yok
edilir¥. Deneysel olarak parasempatik liflerin uyariimasi Ach aracili
vazodilatasyon olusturmasina ragmen intakt organizmada negatif inotropik ve
kronotropik etkiyle sekonder vazokonstriksiyona neden olur. Ancak vaskiler
parasempatik innervasyon ¢ok az oldugu icin bu etkisi de cok kiiciktir®’.

2.2.4. Koroner Kollateral Dolagim

Koroner kollateral dolagsimin gelisiminin mekanizmasi ve uyaricilari kesin
olarak bilinmemektedir®® Hipoksinin major etkisi vardir. Hipoksi, vazodilatér
metabolitlerin salinimina yol acar. Onceden var olan, diiz kas igermeyen,
mikroskopik Kkollateral damarlarda duvar stresi ve basing artar ve damar
duvarinda hasar meydana gelir. Bu baslangi¢c hasar, onarim progesleri ve
konstrikte ve dilate edici ajanlara cevap verebilen diiz kas hiicrelerine sahip genis
[Gmenli, kalin duvarl damarlarin gelismesiyle takip edilir. Fibroblast uyarici faktor,
bu kollateral akimi arttirici etki gdsterir. Onceden hipoksi ile olusan kollateraller,
sonradan akimda yeterli diizelme olsa bile devam edebilirler.

2.2.5. Koroner Kan Akiminin Dagihimi

Son kanitlar, SV’e olan kan akiminin O, istegiyle yakin ilgkili oldugunu
gOstermistir. Hayvan deneylerinde, subendokardiyumun subepikardiyumdan %
10-30 daha fazla O, tikettigi ve bu ylzden daha fazla kan aldigini
gdsterilmistir®®. Ancak miyokard Oz ihtiyacinin artti§i durumlarda bu oran esitlenir.
insanda olan KKA, istirahatte her tabakada esit orandadir. O, ihtiyaci arttiginda
(tasikardi, hipertrofi, yaslanma, diyastolik basin¢ artisi gibi) ise subendokardiyal
miyokard tehlikeye diser.

2.3. Yavas Koroner Akim Fenomeni

2.3.1. Giris ve Etyopatogenez

Koroner anjiyografi yapilan bazi hastalarda tikayici bir koroner lezyon
olmadigi halde verilen opak maddenin distal vaskuler yapilara ge¢ ulasmasi nadir
olmayan bir durumdur. ilk kez 1972’de Tambe ve arkadaslari tarafindan normal
koroner anatomiye ragmen kontrast maddenin koroner arterler icinde yavas
ilerledigi fark edilmig, bu durum koroner yavas akim (KYA) olarak adlandirilmis
ve bunun koroner mikrosirkilasyondaki anormalliklere bagli olabilecedi 6ne
sUrilmistir®. Kigik damarlar tutan, sklerodermasi olan bir hastada yavas
akimin goriilmesi bu durumu desteklemistir®®. Tebbe ve arkadaslari, transseptal
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sol atriyum kateterizasyonu esnasinda anjina ve ST elevasyonu gelisen bir
hastaya yaptiklari anjiografide KYA tespit etmigler ve mevcut durumu refleks
arteriyoler rezistans artisina baglamislardir’’. Ancak Van Lierde ve arkadaslari,
KYA olan bir hastada ektazik koroner arterler ve normal koroner akim rezervi
saptamiglar ve her hastada mikrosirkilasyonda bozukluk olmadigi, tromboz gibi
faktdrlerin de bu duruma yol acabilecedi fikrini ortaya atmislardir®.

Mangieri ve arkadaslari, tespit ettikleri 20 KYA hastasindan yaptiklari sol
ventrikll endomiyokardiyum biyopsisi sonucunda limen boyutunda azalmaya
neden olan damar duvari kalinlagmasi, mitokondriyel anormallikler ve glikojen
iceriginde azalma tespit etmigler; ayni hastalarda akim yavaglamasinin
nitrogliserin ile dizelmedigini, dipridamol ile tim etkilenen damarlarda akimin
normalize oldugunu gérmislerdir™. Yine, mikrovaskiiler vazodilatér 6zelligi olan
bir T-tipi kalsiyum kanal blokeri olarak bilinen mibefradil, KYA'll hastalarda
koroner akimi  belirgin  6lclide  dizeltmistir™. Bu calismalar ile
mikrosirkUlasyondaki bozukluk acgik olarak ortaya ¢ikarilmistir.

Bu bulgulardan yola g¢ikarak, sonralart KYA'In, yine patogenezinde
mikrovaskuler bir bozukluk oldugu distnUlen kardiyak sendrom X'in bir alt grubu
oldugu fikri dne strdimistir'2.

Koroner arterlerin yapisi ve fonksiyonlarini detayli olarak gdésterebilen
intravaskuller ultrasonografi (IVUS) teknidi, fraksiyone akim rezervi (FFR) ve
intrakoroner basing (pressure-wire) Olgiimlerinin gelismesi ile normal koroner
arter anatomisi olarak yorumlanan vakalarin bazilarinin, gergekte limen
daralmasi ve diizensizligine yol agmayan koroner arter lezyonlarina sahip oldugu
gosterilmistir’™® Bu baglamda, KYA’I olan hastalarda yapilan arastirmalarda
epikardiyal koroner arterlerde, boylu boyunca, I[Gmeni daraltmayan yaygin
kalsifikasyon, diffiz intimal kalinlasma ve damar duvarinda aterom plaklari

oldugu saptanmistir®'.

Yine bu calismalarda, mikrosirkilasyondaki direng
artisini gdsteren proksimal-distal koroner arter basinci arasinda (15.84+12.11
normal deger 1-10 mmHg) ve FFR degerleri (0.83+0.13 vs normal deger 1.0)
arasinda kontrol grubuna gére anlamli farklihk saptanmistir®”°®. Sonugcta, bu
calismalar ile KYA’in kiglk ve blylk damarlari tutan ve mikrovaskliler direngte

artiga sebep olan aterosklerotik bir stire¢ oldugu kanaatine variimistir.
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Bilindigi Uzere koroner dolasimin dizenlenmesinde, daha cok kigcuk arter
ve arteriyoller dizeyinde olan, endotel aracili metabolik otoregilasyon c¢ok
énemlidir ve bu regiilasyonun en dnemli aracilari NO ve endotelindir?®%383,
Koroner arter hastalarinda endotel foksiyonlarinin bozuldugunu gdésteren cok
sayida calisma vardir. Bu distnceden yola gikarak Sezgin ve arkadaslarinin
yaptigi calismada, brakiyal arterde akim aracili dilatasyonun KYA’lI hastalarda
kontrol grubuna gbre belirgin bicimde bozuk ve nitrogliserine olan dilatér yanitin
azalmis ve bu disfonsiyonun akimin yavaslama derecesi ile direkt iligkili oldugu
bulunmustur®.

Pekdemir ve arkadaglari ile Camsari ve arkadaglari, istirahatte, atrial
“pacing” ve egzersiz ile olusturulan stres sonrasinda, periferik kan ve koroner
sindste endotelin-1 (ET-1) konsantrasyonlarini yiksek, NO konsantrasyonlarini
distk bulmuslar ve endotel fonksiyonlarinin bozuldugunu desteklemislerdir>®®'.
KYA’ll hastalarda, tim bu patogenetik olaylarin gdsterdigi gibi, iskeminin ve
bunun klinik yansimasi olan anjina pektorisin olmasi kaginiimazdir. Miyokardiyal
laktat olusumu ve O, kullanimi gibi metabolik progesler®®®, egzersiz
EKG'si*%®%%* ve Talyum-201 ile yapilan miyokard perflizyon sintigrafisi
(MPS)'1:628588jja by hastalarin %30-80’inde iskeminin varhgr kanitianmistir.

2.3.2. Klinik Prezentasyon

Tikayici koroner arter hastalarinda oldugu gibi KYA'll hastalar, efor

anginas I 11,55,59,60,62,64,65

, stabil olmayan anijina pektoris (USAP), ST elevasyonsuz
MI®” ve ST elevasyonlu MI®®®® seklinde prezente olabilirler. Bazen de
kateterizasyon islemi esnasinda refleks yollarla olusabilir”. Bu hastalar genellikle
verilen antiiskemik tedaviye iyi yanit verirler. Hastalarin %84’Unde 2 yil iginde
g6gls agrisi tekrarlar®”. Bu hastalarda QT dispersiyonu anlamli olarak yiiksek
bulunmasina ragmen kardiyak mortalitenin diisiik oldugu gériimistir”. Bu
hastalarin genel demografik 6zellikleri hakkinda yeterli bilgi yoktur. Yazici ve
arkadaglari, 46 Kkisilik calisma grubunda kontrole gére anlamli fark
bulamamislardir®. Bu konu hakkinda daha kapsamii bir calismaya ihtiyag vardir.

2.3.3. Tani

Anjiografik olarak koroner akimin degerlendirilmesi, Onceleri, koroner
arterlerin tamamen dolmasi igin gecen surenin kag¢ kalp atimi kadar olduguna
bakilarak yapilirdi®®. 1985'te TIMI calisma grubunun olusturdugu TIMI akim
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derecelendirmesi (TIMI flow grading), trombolitik tedavi yapilan hastalarda
sorumlu arterdeki akimi degerlendirmek igin kullanilmaya baslanmistir (Tablo-
)”®. Trombolitik ajanin etkinligi ve kot sonuclar agisindan yiilksek riskli olan
hastalari secmek icin bu derecelendirme kullanilmistir.”*”® Ancak gorsel
degerlendirme yapilmasi nedeniyle kigiler arasi degiskenlik fazlaca
olabilmektedir. Bu nedenle, koroner akimi standardize etmek icin TIMI-4
calismasinda TIMI kare sayisi (The TIMI frame count) kavrami gelistirilmistir®.
Sonrasinda, Gibson ve arkadaslari, objektif ya da kantitatif olarak
degerlendirilecek sekilde bunu diizenlemislerdir®’. Bir koroner arterin kontrastla
dolmaya baslamasindan distalde belirlenmis bir noktaya ulagmasi igin gereken
zaman sine-kare sayisi (cine-frame) olarak hesaplanmistir. Sekil-3’'te géruldugu
gibi ilk kare, arter orijinini tamamiyle doldurup her iki kenarina dokunmasi ve
ilerlemeye baslamasi olarak; son kare ise, her bir koroner igin belirleyici bir distal
damara ulasmasi olarak belirlenmistir. Sol 6n inen arter (LAD) igin biyik
(moustache) olarak adlandirilan distal bifurkasyon, sirkumfleks arter (Cx) igin
sorumlu lezyonu kapsayan en uzun dalin distal bifurkasyonu, sag koroner arter
(RCA) icgin posterolateral arterin (PL) ilk yan dalinin ilk gérindigi noktadir.

2.3.4. TEDAViI

KYA icin oturmus bir tedavi protokolii yoktur. Kurtoglu ve arkadaslari®, oral
dipridamol tedavisinin etkili bir sekilde hastalarin yakinmalarini azalttigi ve
anjiografik dizelme sagladigini géstermislerdir. Demirkol ve arkadaslar ise
egzersiz MPS’de iskemik olarak degerlendirilen KYA’lI hastalara dipridamol ile
MPS vyapmiglar ve 17 Kkisinin hepsinde de perflzyonun ddzeldigini
gdstermislerdir®®. Vazodilatér dzellige sahip bir T-tipi kalsiyum kanal blokérii olan
mibefradil, anjiografi esnasinda cignendikten 30 dakika sonra koroner akimi
dlzeltmis, oral kulaniminda ise angina sikhdini azaltarak hayat kalitesini
arttirmistir>®. Bu hastalarda rutin onaylanmis bir tedavi olmamasina ragmen,
antiiskemik tedaviye ilaveten statinler, antiinflamatuar ve antitrombotik pleotropik
etkileri nedeni ile endotel fonksiyonlarini diizeltmek amaciyla verilebilir®.
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2.4. SOL VENTRIKUL DiYASTOLIK FONKSIYONU
2.4.1. Tanim

Diyastolin degisik tanimlamalari yapiimakla beraber, klinik olarak genellikle
aort kapaklarinin kapanmasindan mitral kapaklarin kapanmasina kadar olan
dénem diyastol olarak tanimlanmaktadir. Sol ventrikGlin normal diyastolik
fonksiyonu, kalbin istirahatte ve egzersizde normal diyastol sonu volimin(
diyastolik basinci artirmadan (12 mmHg ‘nin Gzerine ¢ikarmadan) saglayabilmesi

olarak tanimlanir®,

Tablo I: TIMI akim derecelendirmesi

TIMIO Perflizyon yok; oklizyon noktasinin étesinde antegrad akim yok

TIMI 1 Perflizyon olmadan penetrasyon; kontrast madde obstriksiyonun
Otesine gecer, fakat sine c¢ekimi esnasinda obstiksiyona distal
tim koroner yataga ulasamaz.

TIMI 2 Parsiyel perfizyon; kontrast madde obstriksiyonu geger, koroner
yatak distaline ulasir. Bununla birlikte, obstriksiyona distal
damara kontrast maddenin girisi, ilerlemesi ve/veya distal
yataktan temizlenme hizi diger koronerlere kiyasla daha yavastir.

TIMI 3 Komplet perflizyon; obstriksiyona distal antegrad akim ve
temizlenme hizi, proksimal akim ve diger koronerler kadar ¢cabuk

olur.

2.4.2. Diyastolik fazlar

izovoliimik Gevseme Fazi: Sistollin ge¢ ejeksiyon fazinda, ventrikiil iginde
hizla basing dismesi olur. Ventrikil i¢i basin¢ aort sistolik basincinin altina
indiginde aortik kapak kapanir. Ancak bu esnada ventrikdl i¢i basing hala sol
atriyum basincindan yuksek oldugu i¢in mitral kapak kapalidir. Ventrikdl i¢i hacim
sabit kalirken miyokardin relaksasyonu ile basing azalmasi devam eder ve bir
slire sonra ventrikdl i¢i basing sol atriyum basincinin altina disip mitral kapagin

acllmasina neden olur. Aort kapaginin kapali oldugu ve mitral kapagin
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acllmasina kadar devam eden bu dbneme izovolimik veya izovolimetrik
gevseme fazi denir. Mitral kapagin tam aciimasina kadar stren bu dénem normal

insanlarda 90—110 msn arasindadir.

Firsl Frarme Last Frame
Dafinition Definition
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pneiernlatera
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or No Borders

Lawi branch of

" Frame 21:
Dye First
Enters Landmark

p )
=]

L]
iy

Frama 1: Dy T
“Wrale's 1w =
Touches Both ar “aihfok
Borders & oo or most i MNormal Floaw in the

Moves Forward

branch LA 1"

Absence of Mi:
21.0 + 3.1 Frames

Sekil 3: TIMI kare sayisi metodu. ilk ve son kare tanimlamasi ve distal

belirleyici noktalar gériilmektedir®’

Hizli Dolus Fazi: Erken diyastolik hizli dolus fazi mitral kapak aciimasi ile
baslar ve ventrikil i¢i basing sol atriyum basincina esitlendiginde veya bunu
gectiginde sona erer. Mitral kapagin aciimasi ile birlikte sol ventrikile hizla kan
dolusu olur. Bu dolum birka¢c mmHg atriyoventrikller basing farki ile pasif olarak
gerceklesir. Ancak atriyoventrikller kan akiminin hizi; atriyoventrikiler basing
farki yaninda, her iki boslugun kompliyanslarina/esneyebilirligine ve ventrikil
gevsemesine baglidir ve bu faktdrler sol ventrikll erken diyastolik dolusunda sol
atriyum basincindan ¢ok daha énemli yere sahiptir. Her ne kadar pasif dolus fazi
olarak adlandirilsa da ventrikil gevsemesi enerji gerektiren bir surectir ve bu
fazda ATP harcanir.
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Sol atriyum basinci kanin sol ventrikile gegmesi ile azalir ancak ventrikdl
gevsemesi sayesinde, ventrikll basincida kan dolugunun baslamasinin hemen
sonrasinda birka¢ mmHg diser, en distk degerlerine ulasir ve hizli dolus devam
ettirilir. Kan sol ventrikile gectikce ventrikil i¢i basing artmaya baslar.
Baslangicta dengelenebilen basing degeri miyokard gevsemesinin de azalmasi
ile hizla yidkselmeye baslar. Sol atriyum basincindaki disis, sol ventrikdl
basincindaki artis sonucunda atriyoventrikller basing farki ve dolayisiyla kanin
sol ventrikile dolusu giderek azalir. Normalde sol ventrikll diyastolik dolusunun
yaklasik olarak %80’ i bu safhada olmaktadir.

Diyastazis: Bu fazda sol atriyum ve sol ventrikll basin¢lari hemen hemen
esittir, atriyoventrikiler basing farki ortadan kalkmistir ve pulmoner venlerden sol
atriyuma gelen kanin sol ventriklle akmasi ile ilave sol ventrikll dolusu gézlenir.

Ge¢ Dolum Fazi: Sinls ritminde sol atriyal elektriksel uyari sonrasi sol
atriyal kasilma olusur. Atriyal kasilma yeni bir transmitral basing farki olusturup,
diyastazis fazinda yari acik konuma gecisini saglar. Bu dénem ge¢ dolum fazi
olarak adlandirilir ve normal kalplerde tim sol ventrikdl dolusunun %15-20’ si bu
dénemde gercgeklesir. Atriyum kasiimasinin olmadigi atriyal fibrilasyon varliginda
bu katki ortadan kalkar.

2.4.3. Sol Ventrikil Diyastolik Fonksiyonunun Konvansiyonel
Ekokardiyografi ile Degerlendirilmesi

2.4.3.1. Diyastolik Disfonksiyon

Diyastolik disfonksiyon icin degdigik tanimlamalar vardir.

a) ventrikdlin dolus kapasitesinin sol atriyum basincinda kompansatuar
artis olmadan saglanamamasi.

b) ortalama pulmoner kapiller basincinin 12 mmhg ‘nin altinda olmasi
durumunda ventrikil dolusunun bozulmasina bagl kardiyak debide azalma.

c) bir veya her iki ventrikilin dolusuna rezistans varhg ile birlikte basing-
volim egrisinin yukariya dogru kaymasi (ayni volimin dolmasi igin daha ylksek
basincin gerekmesi).

Bu tanimlamalarin ortak 6zelligi, ventrikll dolusunun engellenmesi ve
ventrikdl i¢i basincin artarak konjesyona neden olmasidir. Diyastolik disfonksiyon

ventrikllin gevsemesinin bozulmasi (erken diyastoli kapsar), kompliansin
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azalmasi (erken ve gec diyastol boyunca dolusu etkiler) ve perikardiyal sinirlama
ile olmaktadir®*

Konvansiyonel ekokardiyografi ile sol ventrkdl diyatolik disfonsiyonu
progresyonuna goére baslica 4 evreye ayrilir. Bu evreler sirasi ile su sekilde tarif
edilir:

Evre 1 (Uzamis Relaksasyon): Uzamis gevsemeye neden olan tipik
drnekler; sol ventrikdl hipertrofisi, hipertrofik kardiyomiyopati ve miyokard
iskemisidir. Uzamis gevseme érneginde IVRZ ve DZ uzar. E hizinda azalma A
hizinda artma olur ve E/A orani 1 den kagUk olur (Sekil 4). A hizindaki artma
atriyum katkisinin arttiginin géstergesidir. E/A orani 1 den kigik oldugunda
daima bozulmus ve uzamig gevseme vardir. Ancak ileri yas icin fizyolojiktir.
Uzamis gevseme o6rneginde pulmoner ven diyastolik dalgasi (pvd), E hizi ile
benzerdir ve azalir, pvs (pulmoner ven sistolik dalgasi) artar pvs/pvd orani artar.
Pulmoner ven geri akim (Pv-ra) dalga hizi ve slresi genellikle normaldir, ancak
sol ventrikil diyastol sonu basinci yikseldiginde artmaya baslar. Kalp
kateterizasyonu ile es zamanl yapilan g¢alismalarda, sol ventrikdl diyastol sonu
basinci normal degerlerde bulunmustur. Uzamis gevseme &6rnegi grade 1
diyastolik fonksiyon bozuklugunda izlenir.

Evre 2 (Ps6donormal Patern): Uzamis gevseme &6rneginin goérildigu
grade 1 diyastolik fonksiyon bozuklugundan daha ileri diyastolik fonksiyon
bozukluklarina gegiste, transmitral akim pulsed wave Doppler analizinde normal
diyastolik dolus érnegine benzeyen kayitlarin alindigi bir dénemle karsilasilir E/A
orani 1 ile 1.5 arasindadir ve DZ (deselerasyon zamani) normaldir (160- 200). Bu
durum sol atriyum basincindaki orta diizeyde olan artisin gevseme bozukluguna
eklenmesi ile olusur. Burada yalanci normal érnekte SV dolus basinci normalin
dst sinirlarint agsmis olup genelde bu deger 15 mmHg nin Gstld olarak
belirlenmistir®®. Yalanci normal érnegin birbirinden ayrilmasi oldukga énemlidir.
Bu noktada en 6nemli yardimcilardan biri pulmoner ven akimi PW Doppler
egrisidir. Sol atriyum dolus basincindaki artma durumunda pvs dalga hizi azalir,
pvd dalga hizi artar ve pvs/pvd orani tersine déner. Pvra dalga hizinda artma ve
slresinde uzama olur. Hastalarda SV anormal boyutlari, sistolik fonksiyon
bozuklugu veya artmig duvar kalinlidi ile birlikte tespit edilen normal E/A orani sol
atriyum basinci ile maskelenen bozulmus gevsemeden siphelenmemizi
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saglayabilir. ilave olarak ayirimin yapilabilmesi icin 6n yiikii diisiiriici veya
ylUkseltici cesitli testle gelistirilmistir. Valsalva manevrasi ve nitrogliserin, yalanci
normal érnekte altta yatan sol ventrikil gevseme bozuklugunu ortaya ¢ikarabilir.
E hizinda anlamli derecede disme olur, A hizinda disme olmaz veya artma
vardir ve sonugta E/A orani < 1.0 olur. Bdylece yalanci normal érnek uzamig
gevseme drnegine dbéner. Oysa gercek normal érnekte E ve A hizlarinda birlikte,
orantili bir disiis meydana gelir. E/A orani 1-2 arasinda seyreder.

Evre 3 (Geri donusumli restriktif patern): Restriktif diyastolik dolug terimi
veya restriktif fizyoloji, restriktif kardiyomyopati’den ayrilmalidir. Restriktif fizyoloji
sol ventrikll kompliyansinda azalma ve sol atriyum basincinda belirgin artis
yapan herhangi bir kalp hastaligi sonucu gérilebilir. Dekompanse konjestif kalp
yetersizligine ilerlemis restriktif kardiyomiyopati, ciddi koroner arter hastaligi, akut
ciddi aort yetersizligi 6érnek sayilabilir. Sol atriyum basincinda meydana gelen
artis sonucunda mitral kapak daha erken acilir, IVRZ kisalir ve biylk bir
baslangi¢ transmitral basing farki ile ylksek E hizi gelisir. Erken diyastolik dolus,
esneyemeyen sol ventriklle oldugundan erken diyastolik basin¢ hizli bir artis
gOsterir, sol atriyum ve sol ventrikll basinglari ¢cabuk esitlenir ve bu da kisa bir
DZ’ye neden olur. Atriyal kasilma sol atriyum basincini arttirir, ancak A hizi ve
stresi kisadir, clinkd sol ventrikll basinci édnceden hizli bir sekilde ylkselmigtir.
Sol ventrikll diyastolik basinci belirgin yikseldiginde, diyastol ortasinda veya
atriyal gevseme aninda diyastolik mitral kacak goérulebilir. Sonugta restriktif
fizyoloji; artmis E hizi (> 1 m/sn ) , azalmig A hizi ( A<E ) ve kisalmis DZ (< 160 )
ve IVRZ ( <70 msn ) ile karakterizedir. Tipik olarak E/A orani > 2 dir ve bazen 5
den biylk olabilir bu dénemdeki bulgular testlerle geri gevrilebilir oldugundan
geri dénusumlu restriktif érnek olarak adlandirlir ve grade 3 diyastolik fonsiyon
bozuklugunu gésterir (Sekil 5).

Evre 4 (Geri donlisumsuz restriktif patern): Mevcut kalp hastaliginin
ilerlemesi sol ventrikil kompliyansinin daha da azalmasi ve sol atriyum
basincindaki artis neticesinde saptanan bulgular testlere cevap vermez hale
gelir. Geri déntsumsiz restriktif érnek olarak adlandirilan bu dénem grade 4
diyastolik disfonksiyon bozuklugunu gdésterir. Bu bulgu sol ventrikil sistolik
fonksiyon bozukluguna baglh olmaksizin kétl prognozun isaretidir. Fonksiyonel
kapasite NYHA sinif 4 ile uyumludur. Restriktif 6rnekte dolus basinci cesitli
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calismalarda 25 mmhg ‘nin (izerinde tespit edilmistir®. Geri ddniisimsiiz restriktif
ornekte, yuksek sol atriyum basinci belirgin olarak azalmig sol ventrikdl
kompliyansinda hizli ve kisa slreli dolugsa neden olur ve yikselen sol ventrikdl
basinci A hiznin ileri derecede azalmasina neden olur. Ayni zamanda artmis art
yUk nedeniyle pva ters akim kaybolmasida izlenir. Bu dénemde atriyum fibrozuna
bagh atriyum fonsiyon bozuklugu ve atriyal sistolik yetersizlik tespit edilmistir.
Bazen saglikli genglerde hizli gevseme ve hizli emme nedeniyle ylksek sol
ventrikdl dolus basingli restriktif 6rnegdi taklit eden normal érneklere rastlanabilir.

Mormal Delayed Relaxation Restrictive Filling

! ve

Sekil -4: Farkli diyastolik fonksiyon derecelerinde transmitral akimlarinin

karsilastiriimasi®®. A: Geg diyastolik dalga, E: Erken diyastolik dalga

2.4.4. Sol Ventrikil Diyastolik Fonksiyonunun Doku Doppler
Ekokardiyografi ile Degerlendirilmesi

2.4.4.1. Giris

Ekokardiyografi, kalbin ¢odu vyapisal ve fonksiyonel &zelligini
degerlendirmeye yarayan noninvazif, kolay uygulanabilen ve nispeten ucuz bir
yébntemdir. Son zamanlarda diger tOm tip alanlarinda oldugu gibi
ekokardiyografide de édnemli ilerlemeler kaydedilmis, yeni teknikler gelistiriimistir.
Doku Doppler ekokardiyografi de son zamanlarda kullanima giren, oldukca
fazlaca kullaniimasa da ventrikllerin global veya bélgesel, sistolik ve diyastolik
fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde kullanilabilecek bir tekniktir.
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Doku Doppler gérintileme teknigi, konvansiyonel pulsed wave Doppler’in
modifiye seklidir ve miyokardiyal hizlari analiz ederek kardiyak fonksiyonlarin
arastinimasini saglar. Ilk olarak 1989'da tarif edilmistir®’. Konvansiyonel Doppler
tekniginde, kalp igerisinde ylksek hiz ve distk amplittid ile hareket eden kanin
akim hizi elde edilirken, disik hiz ve ylksek amplitidi olan duvar hareketleri
filtre edilmektedir. Doku Doppler gérintileme tekniginde bu filtrasyon en alt
dizeye indirilerek ve kazang ayari kan akim sinyalleri kaybolana kadar
dusurUlerek, miyokarda ait olan ylksek amplitid ve disUk hizli hareketler
gorintilenmektedir®. Temelde ayni prensip olmasina ragmen doku Doppler
gb6runtileme teknigi iki ayrn kategoride incelenir: renkli doku Doppler ve pulsed
wave doku Doppler gérinttleme

2.4.4.2. Renkli Doku Doppler Goruntileme (RDDG)

iki boyutlu RDDG ve renkli M-mod doku Doppler olmak (zere iki farkli
sekilde kullaniimaktadir. Bu tekniklerde duvar hareketleri hiz ve yénlerine gére
farkli renklerle kodlanirlar. Transdusere dogru hareket eden kardiyak dokular
kirmizi, transduserden uzaklasan dokular ise mavi renkle kodlanir. Elde edilen
gbruntindn kaydi yapilarak daha sonra post-processing teknigi ile doku hizlari
kantitatif olarak degerlendirilir®®. Renkli M-mod doku Doppler &zellikle
endokardiyal ve epikardiyal hizlarin farklihgini ortaya koymada kullanim alani
bulmustur®.

2.4.4.3. Pulsed Wave Doku Doppler Goruntileme (PW-DDG)

Sample volim miyokardda incelenecek segment (zerine yer pozitif veya
negatif Doppler dalgalari elde edilir. YUksek temporal rezollisyon elde etmek icin
sample volim genigligi 2 ile 5 mm araligina ayarlanmalidir. Miyokardiyal hizlar
distk oldugundan dolayr Nyquist limitleri —20 cm/sn ile +20 cm/sn araligina
ayarlanmalidir.  Monitér hizinin  50-100 mm/sn olmasi, hizlarin spektral
ayrisiminin optimal olmasini saglayacaktir. Elde edilen veriler sadece sample
voliumin yerlestirildigi bdlgeye ait oldugu icin miyokardin sistolik ve diyastolik
fonksiyonlari her segment icin ayri ayri degerlendirilebilir. Doppler dalgalarinin
dlciimi yapilarak miyokardin hareketi kantitatif olarak degerlendirilebilir®.

2.4.4.3.1. Normal Pulsed Wave Doku Doppler Paterni

PW-DDG teknigi ile miyokarda ait sistolik ve diyastolik dalgalar elde edilir.
Bu teknikte de, konvansiyonel Doppler tekniginde oldugu gibi, agi
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degerlendiriimesi mimkiin olmamaktadir. incelemenin yapildi§i pencereye gore
PW-DDG ile kalbin uzun eksen veya kisa eksen boyunca olan hareketi
degerlendirilir. Parasternal pencereden yapilan incelemede sadece anteriyor
septum ve posteriyor duvarin kisa eksen boyunca olan hareketleri Doppler
dalgalarina paraleldir. O sebeple parasternal pencereden PW-DDG ile sadece bu
iki duvarin kisa eksen Uzerindeki hareketleri degerlendirilebilir. Uzun eksen
boyunca olan hareketlerin degerlendirilmesi i¢in uygun olan ise apikal penceredir.
Gunku apikal incelemede kalbin uzun eksen boyunca olan hareketleri Doppler
dalgalarina paraleldir. Apikal 4 bosluk, 2 bogluk ve uzun eksen gérintilemelerde,
tim sol ventrikil duvarlarinin ve mitral annulusun uzun eksen boyunca olan
hareketleri degerlendirilebilir. Bu degerlen ventrikil apeksinin pozisyonu rolatif
olarak sabit oldugu icin, apikal segmentlere ait hareket hizlarinin elde edilmesi
codu kez mimkin olmamaktadir®. Sekil-5de apikal pencereden elde edilen,
posteriyor septum bazal segmentine ait olan normal bir PW-DDG kaydi
g6rilmektedir. PW-DDG ile sistolde ardisik iki dalga elde edilir. Bunlar izovolimik
kontraksiyon fazinda ve ejeksiyon fazinda olusan dalgalardir;

1-izovoliimik kontraksiyon (IVK) fazinda diisik hizli, cok kisa sireli, unifazik
veya bifazik bir dalga gérintllenir. Bu dalga kalbin rotasyonel hareketi ile izah
edilmektedir. GUnkd izovolimik kontraksiyon sirasinda ventrikil volimi sabit
olup, miyokard uzun eksen veya kisa eksen boyunca hareket etmemektedir. Bu
fazda ventrikill ici basing artarken kalp rotasyonel hareket eder®. izovoltimik
kontraksiyon PW-DDG ile bélgesel olarak degerlendirildigi icin “Bélgesel iVK”
olarak ifade edilir.

2-Ejeksiyon fazinda apikal incelemede pozitif bir dalga kaydedilir. Bu sistolik
dalga (Sm) semilliner kapaklarin acilmasiyla baglar ve ikinci kalp sesinden énce,
yani semillner kapaklarin kapanmasindan énce sonlanir.

Diyastolde ise PW-DDG ile (¢ dalga kaydedilir;

1- izovolimik relaksasyon (iVR) sirasinda disik hizh, kisa sireli, unifazik
veya bifazik bir dalga elde edilir. Bu dalga da kalbin rotasyonel hareketine
baglidir. PW-DDG ile her segment icin ayri 6lgildigiinden dolay! “bélgesel iIVR”
olarak isimlendirilir. Bolgesel IVR zamani (iVRZ), mitral akimdan élgiilen global
IVRZ'den daha kisadir®®. Cilinkii erken diyastolde sol ventrikill dolusu pasif
olmayip aktif miyokardiyal relaksasyon sayesinde baslatilir. izovoltimik
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relaksasyonu takiben, sol ventrikil dolusunu baslatan erken diyastolik
miyokardiyal relaksasyon hareketi, transmitral erken akimdan daha &nce
basladigindan dolay! bélgesel IVRZ global iVRZ’den daha kisadir. Saglikli
kisilerde bélgesel IVRZ farkli miyokard segmentlerinde farkli bulunmustur. Bu da
sol ventrikiilde erken diyastolik asenkroni varligini géstermektedir.*

2- Erken diyastolik dolugla birlikte izlenen dalga (Em) apikal incelemede
negatiftir.  izovolimik relaksasyonu takiben baglar. Baslama zamani
elektrokardiyografide T dalgasindan kisa bir slire sonraya isabet eder. Em
dalgasi, erken diyastolik dolus fazinda kalbin hizla genislemesiyle meydana
gelen hareketin olusturdugu dalgadir. Burada olusan Em dalgasi direkt olarak
miyokardiyal relaksasyona bagl olup ény(ikten kismen bagimsizdir.%*

Saglkli  kalpte, erken diyastolde aktif sol ventrikil miyokardiyal
relaksasyonundan dolay! sol ventrikll basinci, sol atriyum basincinin altina iner.
Bunun sonucu olarak mitral kapagin aciimasi ile transmitral erken akim olusur.
Yani miyokardiyal relaksasyon ile olugan hareket, transmitral akimdan daha énce
baslar. Bu sebeple saglikl kalplerde PW-DDG ile kaydedilen Em dalgasi,
transmitral erken diyastolik E dalgasindan daha dnce baslar. Erken diyastolik
dolus sonrasinda ventrikuler dolusun durdugu veya olduk¢a yavasladig! diyastaz
fazinda ise miyokardda herhangi bir hareket olusmadigi icin PW-DDG ile
herhangi bir dalga elde edilemez.

3- Gec¢ diyastolde, elektrokardiyografideki P dalgasindan sonra baslayip
birinci kalp sesinden énce sonlanan ve apikal incelemede negatif olan bir dalga
(Am) olusur. Bu, atriyal kontraksiyonla atilan kanin ventrikilde yaptigi genisleme
hareketinin olusturdugu dalgadir®’. Am dalgasi, pasif olarak meydana gelir ve
miyokardin relaksasyonu ile direkt iligkili degildir. CUnki atriyal sistolde ventrikdl
genislemesi pasiftir. Bu sebeple PW-DDG ile elde edilen Am dalgasi, transmitral
akimdan kaydedilen A dalgasindan daha sonra baslar. Miyokardiyal hizlar
saglikh insanlarda segmentler arasi farklihk goésterirler. Bircok ¢alismanin
verilerinin degerlendirilmesi ile elde edilen Sm hizinin bazal seviyede normal
degerleri; lateral duvarda 10.6+2.3 cm/sn ile en ylUksek, anteriyor duvarda
9.2+1.8 cm/sn ile en distUk bulunmustur. Genel olarak Sm degerlerinin 9
cm/sn’den buyldk olmasi normal oldugunu gdésterir. Em hizi ise bazal
segmentlerde 14.3+3.6 cm/sn ile posteriyorda en ylksek ve 11.5+2.6 cm/sn ile
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septumda en disuk bulunmustur. Am hizi bazal segmentlerde 11.6+£2.6 cm/sn ile
yine posteriyorda en yiksek ve 9.5£2.4 cm/sn ile septumda en dusUktir. Mid
seviyeden elde edilen degerler bazal seviyeye gére daha dislk, apeksden elde

edilenler ise en diistkt(ir®.

!! i !K!.ﬁ CAIN 75 COMP 46
CH

Hewlett~Packard

16C
PROC B/8/E/F3
BSEM
E 3:10:52

INTERVAL MS
Sekil-5: Apikal 4 bosluktan kaydedilen, posteriyor setpum, bazal
segmentine ait normal PWDD 6rnedi. (A; Geg diyastolik miyokardiyal hiz, E:
Erken diyastolik miyokardiyal hiz iVK;izovoliimik kontraksiyon, IVR; [zovolimik

relaksasyon, S; Sistolik miyokardiyal hiz)

2.4.43.2. Pulsed Wave Doku Doppler Goruntileme ile Diyastolik
Disfonksiyon

Yaglanmayla birlikte diyastolik fonksiyon bozuklugu gelistidi bilinmektedir.
PW-DDG ile elde edilen sol ventrikll miyokardiyal hareket hizlari da transmitral
akim hizlan gibi artan yasla birlikte degisir. Yaslanmaya bagli sol ventrikdl
diyastolik fonksiyon azalmasi, aktif miyokardiyal relaksasyon bozukluguna bagli
oldugu gibi, sol ventrikil miyokardiyal katihgindaki artisa da baghdir.
Yaglanmayla birlikte PW-DDG ile elde edilen Em ve Em/Am’nin kiguldagu,
bdlgesel IVRZ'nin uzadigi gdsterilmistir® Diyastolik fonksiyonun incelenmesi, sol

ventrikdl relaksasyonunu, katihgini ve dolug basincini degerlendirmek amaciyla
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yapilir. Bu parametreler sadece tani amacl degil, prognozu tahmin etmek ve
tedavinin etkilerini degerlendirmek igin de kullanilir. Ancak transmitral akimla
yapilan diyastolik fonksiyon degerlendirmelerinde kullanilan E hizinin ve E/A
oraninin belirleyicileri, sadece sol ventrikll relaksasyonunun hizi degil, ayni
zamanda OnyUk, sistol sonu volim ve sol ventrikil diyastol sonu minimal
basincidir. Bu sebeple E ve E/A degerlerindeki degisiklikler sadece sol ventrikil
diyastolik fonksiyonlarindaki degisikliklere bagli degildir. Relaksasyon bozuklugu
bulunan ventrikillerde E ve E/A degerleri relaksasyon bozuklugunun artan siddeti
ile birlikte giderek kigUlmesi gerekirken, relaksasyon bozuklugunun ileri
asamalarinda sol atriyum basincinin yiUkselmesi, dolus paterninin yalanci
normalizasyonu ile sonuclanir. E hizi ve E/A orani, sol atriyum basincinin artmig
oldugu yalanci normal ve restriktif dolus paternlerinde tekrar ytkselir. Bu da
teshis, tedavi ve prognostik tahminde kiymetli rolt olan diyastolik fonksiyonlarin,
transmitral akim incelemesi ile belilenmesinde 6énemli kisitlamalar getirir®®®’.
Pulsed wave doku Doppler ekokardiyografinin bu kisitlamalari yoktur ve baslica
kullanim alanlarindan biri yalanci normal ve restriktif dolus paternlerinin, normal
dolus paterninden ayriimasidir. Diyastolik fonksiyon bozuklugu olan hastalarda
Em normalden énemli élclide daha disutktdr. Em hizi, transmitral akimdan farkli
olarak, yalanci normal ve restriktif paternlerde tekrar yUkselmeyip, diyastolik
disfonksiyonun artan derecesi ile giderek daha da kiicilir®. Em/Am orani da sol
ventrikdl diyastolik fonksiyonlarindaki bozulma ile birlikte progressif olarak
kaculdr.

Em hizinin, erken diyastolde sol ventrikdl basinci azalma hizi ile dogrusal
iligkili oldugu gosterilmistir. Bu da Em hizinin direkt olarak sol ventrikil
relaksasyonu ile iliskili oldugu anlamina gelmektedir®. Em hizi, atriyal fibrilasyon
varliginda dahi sol ventrikilin diyastolik fonksiyon bozuklugunun tespit
edilmesinde degerli bulunmustur '%.

Sol ventrikll hipertrofisinde diyastolik disfonksiyon gelistigi, klasik
yéntemlerle daha énceden yapilan calismalarda gésterilmistir. Ancak, PWDD ile
elde edilen diyastolik fonksiyon parametreleri, sol ventrikll kitle indeksi ile daha

kuvvetli korelasyon gdstermistir'®’

. Bu sonug, sol ventrikdl hipertrofisine bagli
diyastolik fonksiyon bozuklugunun tespitinde PWDD’nin klasik yontemlere karsi
daha Ustlin oldugunu ortaya koymustur.
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PW-DDG teknigi ve transmitral akim incelemesi birlikte degerlendirilerek sol
ventrikll diyastol sonu basinci hesaplanabilmektedir. Mitral akim erken diyastolik
hizinin, mitral annulustan PW-DDG ile elde edilen erken diyastolik hiza orani
(E/Em), invazif olarak o&lgulen sol ventrikdl diyastol sonu basinci ile korele
bulunmustur. E/Em orani 10’dan fazla ise sol ventrikll diyastol sonu basinci %85
duyarlilik ve %77 6zgiilliikle 15 mmHg’dan bilylik bulunmustur'®.

Kalp transplant alicilarinin rejeksiyon agisindan takibinde de PW-DDG
yénteminden yararlanilmistir. Orta dereceli rejeksiyonda mitral annuler hiz,
Ozellikle diyastolde olmak Uzere sistolde de etkilenmistir. Akut rejeksiyonda
diyastolik relaksasyon zamanlarinda énemli oranda uzama olmustur. Em hizi
dnemli oranda azalmis olarak bulunmustur'®.

PW-DDG’'nin genis kullanim alanlari yaninda bazi kisittamalari da
bulunmaktadir. Baslica kisittamasi, hedef miyokardiyal segmentin hizinin, komsu
miyokardiyal segmentin hareketinden ve kalbin rotasyonel hareketinden de
etkilenmesidir. Bu kisitlama, strain ve strain rate gibi yeni ydntemlerle gideriimeye
calisiimaktadir'®. Bir diger kisittamasi, kalbin apeksinin kismen sabit olmasindan
dolayr PW-DDG ile yeterli kalitede incelenememesidir. Ayrica, tim Doppler
ybntemlerinde oldugu gibi PW-DDG yéntemi de ag¢i bagimhdir. Ultrason
dalgalarinin miyokardiyal harekete paralel ayarlanmasi geregdi, bazen ydntemi
zorlastirmaktadir. Yine yéntemin agi bagimli olmasi nedeni ile kalbin uzun eksen
ve kisa eksen boyunca olan hareketlerinin birlikte degerlendiriimesi de mimkin
olmamaktadir. Sekil 6’da konvansiyonel ve doku Doppler teknikleri kullanilarak
sol ventrikul diyastolik disfonksiyonunun evrelendirilmesi gésterilmistir.

Sonug olarak, PW-DDG teknigi, bazi kisittamalari olmasina ragmen genis
kullanim alanlari olan yeni bir ekokardiyografik tekniktir. Ozellikle miyokardin
bblgesel olarak kantitatif incelenebilmesi bu teknigin en 6énemli UstlnlGgu
olmustur. Bu 6zelligi, basta iskemik kalp hastaliklari olmak Uzere, birgok hastalik
grubunda PW-DDG teknigini oldukca populer kilmigtir. Ayrica bu teknik, daha
farkli hasta gruplarinda veya daha farkli amaclara yénelik olarak kullanilabilecek,
ufku acgik olan bir ekokardiyografik tekniktir.
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Sekil 6: Sol ventrikil diyastolik disfonksiyonunun ekokardiyorafi ile
derecelendiriimesi’®. A:transmitral ge¢ diyastolik velosite, Adur: A dalgasini
sdresi, ARdur: atriyal geri akimin sdrsi, E: transmitral erken diyastolik velosite,
Ea: mitral anulusun erken diyastolik miyokardiyal velositesi, D: pik diyastolik
pulmoner ven velositesi, DT: deselerasyon zamani, LV: sol ventrikil, S: pik

sistolik pumoner ven velositesi.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Popiilasyonu ve Arastirmaya Dahil Edilme Kriterleri

Calismaya, prospektif olarak Kahramanmaras Sitcl imam Universitesi
Kardiyoloji Ana Bilim Dalinda Eylil 2007- Mart 2008 tarihleri arasinda yapilan
koroner anjiogafiler icerisinde, Gibson ve arkadaslarinin belirledigi kriterlere
gore®! en az bir koroner arterinde KYA saptanan 32 hasta ve koroner anjiografisi
normal olan 30 saglikli birey dahil edildi. Her bir denegin, hastanemizin etik
komitesi tarafindan onayh yazili izinleri alinip galisma hakkinda bilgilendiriimeleri
saglandi.

Bu kisiler arasinda,

1-SinUs ritminde olmayan

2-Kalp kapak hastaligi olanlar

3-Tansiyonu 140/90 mmHg’nin Gzerinde olanlar

4-Vicut kitle indeksi 230 olanlar

5-Diabetes melitus olanlar

6-Ek sistemik bir hastaligi olanlar

7-En az bir koroner arterinde tikayici koroner arter hastaligi olanlar, calisma
disi birakildi.

3.2. Anjiografi

Koroner anjiografiler standart judkin’s teknigi kullanilarak femoral arter
yoluyla yapildi. Kontrast madde olarak lopremide (Ultravist 370/100 ml) kullanildi
ve her poz igin 6-8 ml kontrast madde manuel olarak enjekte edildi. Koroner
arterler sag ve sol oblik planda, kraniyal ve kaudal acilardan saniyede 12 kare
hizda (12 fps) géruntllendi ve DICOM programiyla CD’ye aktarildi.

Koroner kan akiminin kantitatif élcim0 icin TIMI kare sayisi metodu
kullanildi®'. Her bir koroner arter icin distal belirleyici noktalara kontrastin
ulasmasi icin gecen zaman kare sayisi olarak ifade edildi. Baslangi¢c noktasi
olarak, kontrast maddenin arterin her iki kenarina degip ilerlemeye basladigi an;
son nokta olarak, kontrast maddenin LAD icin moustache (biyik ) denilen distal
dallanma noktasina ulastigi, RCA i¢in posterolateral arterin ilk yan dalini verdigi,
ve Cx i¢in en uzun dalin distal bifurkasyonu gértntilendigi an alindi. LAD
digerlerinden daha uzun seyirli oldugu igin bulunan deger 1.7’ye bélinerek
standardize edildi. 12 fps hizda yapilan ¢ekimle elde edilen kare sayilari, Gibson
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ve arkadaslarinin yaptiklar arastirmada 30 fps hizda ¢ekim yapmalari nedeniyle
2.4 sabit sayisi ile ¢arpildi. LAD igin 36.2+2.6, Cx igin 22.2+4.1, RCA icin
20.4+3.0 degerlerinin verilen standart sapmalar Uzerinde kare sayisina sahip en
az bir koroner arteri olan hastalar, diglama kriterleri géz dnine alinarak, KYA
olarak belirlendi. Pratik olmasi agisindan LAD igin 40’in Uzeri, Cx i¢in 28’in Uzeri,
RCA icin 24’Un Gzeri kare sayisi yavas akim olarak alindi.

3.3. Ekokardiyografik inceleme

Tiim hastalara, ekokardiyografi laboratuvarimizda bulunan Acuson-Aspen ©
(Acuson Computer Sonography, Mountain View, California) marka
ekokardiyografi cihazi ile 3,5 Mhz transducer kullanilarak doku Doppler
g6rantileme (DDG)’yi iceren iki boyutlu ve Doppler ekokardiyografik inceleme
yapildi. Tim bireylerde sol lateral dekubit pozisyonunda c¢aligildi ve oélcimler
standart parasternal ve apikal gértntllerden kayit edildi. Her bir hasta icin M-mod
ve pulsed wave Doppler kayitlari elde edildi. Tim &élcimler Amerikan
Ekokardiyografi Toplulugu standartlari temel alinarak yapildi.'®

Sol Ventrikiil ve Sol Atriyum M-Mod Olciimleri

Elde edilen ¢aligsmalardan, SV diyastol sonu ¢api (SVDSC), SV sistol sonu
capl (SVSSC), SV interventrikiler septum (iVS) ve posterior duvar (PW)
kalinhklari ve sol ventrikiler fraksiyonel kisalma o&lglleri parasternal uzun
eksenden, klrsor mitral yaprakgiklarin hemen ucuna gelecek sekilde M-mod
yéntemi kullanilarak belirlendi. SV ejeksiyon fraksiyonu Teicholz metodu
kullanilarak hesaplandi. Sol atriyum 6&lcimleri alinirken parasternal uzun
eksenden, kirsér sol atriyumun ortasindan gecgecek sekilde vyerlestirildi ve
buradan sol atriyumun en genis ¢api alindi.

Sol Ventrikiil Mitral Giris Akimi Velositeleri

Transmitral akis hizlar, pulsed-wave Doppler yéntemi ile érneklem hacim
mitral yaprakgiklarin uglari arasina gelecek sekilde apikal 4-bosluktan kayit edildi.
Transmitral akim taramalarindan 3 atimin ortalamasi alinarak erken diyastolik
dolumun zirve hizi (E), ge¢ dolumun zirve hizi (A) ve E dalgas! deselerasyon
zamani ( EDZ) élculerek, E/A orani hesaplandi.

Sol Ventrikiil Doku Doppler Goruntuleri

PW-DDG oél¢cimleri apikal 4 bosluk gérintllerden, en iyi sinyallerin alinmasi
icin mimkin oldugu kadar en dustk optimal kazang ile 5 mm &rneklem hacim

33



kullanilarak elde edildi. PW-DDG kuirsérinin mitral annuler hareketlere paralel
diismesi saglandi. Orneklem hacim apikal 4 bosluk gériintii kullanilarak SV mitral
annulusun; septal, lateral, anteriyor ve inferiyor bdlgelerine yerlestirildi ve bu
bélgelerden erken diyastolik (Em) ve gec¢ diyastolik (Am) miyokardiyal hizlar
6lctldl ve Em/Am oranlari hesaplandi. Mitral annulusun dért bdlgesinden alinan
6lcimler toplanip dérde bélinerek sol ventrikilin ortalama Em, Am ve Em/Am
degerleri bulundu.

3.4. istatiksel Analiz

Her iki gurubun sirekli degiskenleri ortalama + standart sapma olarak,
kategorik degiskenler ise ylzde (%) olarak ifade edildi. Normal dagilim gésteren
surekli degiskenler eslenmemis student t testi ile analiz edildi. Normal dagilim
g6stermeyen sirekli degiskenler ise Mann-Whitney testi ile degerlendirildi.
Sayisal olmayan degerlerin karsilastiriimasinda ki-kare veya Fischer’s exact testi
uygulandi. P < 0.05 istatiksel olarak anlamli kabul edildi. istatiksel analizler SPSS

11.5 programi kullanilarak yapildi.
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4. BULGULAR

Calismaya yas ortalamasi 54.47+13 olan 32 KYA hastasi (18 erkek, 14

kadin) ve kontrol grubu olarak yas ortalamasi 49.97+10 olan normal koroner

anatomiye sahip 30 hasta (15 erkek, 15 kadin) alindi. Yas, cinsiyet, bazal kalp

hizi, sistolik ve diyastolik kan basinci ve diger klinik dzellikler bakimindan iki grup

arasinda anlaml bir fark yoktu (tablo Il). Hastalarin %80’nine stabil angina

pektoris sebebiyle koroner anjiyografi yapildi. Hastalarin %65nin EKG’sinde

iskemi bulgulan (T dalga inversiyonu, ST depresyonu) mevcuttu. Digerlerinin

bazal EKG’si normaldi.

Tablo lI: Calisma grubunun temel klinik ézellikleri

KYA Grubu Kontrol Grubu | P degeri
(n=32) (n=30)
Yas (yil) 54.47+13 49.97+10 AD
Cinsiyet (Erkek/Kadin) 18/14 15/15 AD
Boy (m) 1.67+0.9 1.67+0.9 AD
Kilo (kg ) 78.1£13 78.316 AD
Sistolik KB ( mmHg ) 120.1+£10 118.618 AD
Diyastolik KB ( mmHg ) 76.718 75.118 AD
Nabiz ( vuru/dk ) 73.019 75.315 AD
VKIi ( kg/m?) 27.343 28.0+2 AD
KB; Kan basinci, VKI: Viicut Kitle indeksi
Calisma grubunun TIMI kare sayilari Tablo llI'de g&sterilmistir.
Tablo lll: Calisma grubunun TIMI kare sayisi
KYA Grubu Kontrol P degeri
Grubu
Sol 6n inen arter DTKS 63.0+24 33.0+2 <0,01
Sirkiimfleks arter DTKS 30.848 21.6+2 <0.01
Sag koroner arter DTKS 29.0£10 20.0+1 <0.01

DTKS:; Diizeltilmis TIMI Kare Sayisi
Hastalarin anjiografilerinin degerlendirilmesi ile elde edilen TIMI kare sayisi,
beklendigi gibi KYA grubunda belirgin olarak daha fazlaydi. KYA grubunda 27
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hastada LAD arterde, 15 hastada Cx arterde ve 19 hastada RCA’ de yavas akim
vardi.

Tablo [V'te
gosterilmistir. SV DSC ve 1VS kalinhigi KYA grubunda anlamli olarak daha fazla

Hastalarin konvansiyonel ekokardiyografi parametreleri
bulundu (p< 0.01). SV DSC, PD kalinliklari, ejeksiyon fraksiyonlari, fraksiyonel
kisalmalar ve sol atriyum caplari her iki grup arasinda benzer 6&zellikler
gOsteriyordu. Transmitral Doppler indekslerinde KYA grubunda kontrol grubuna
gbre E/A oraninda azalma ve EDZde uzama tespit edildi (p< 0.01). KYA
grubunda konvansiyonel Doppler indekslerine gére daha fazla hastada SV

diyastolik fonksiyon bozuklugu tespit edildi (p<0.05).

Tablo IV: Calisma Grubunun Konvansiyonel Ekokardiyografik degerleri

KYA Grubu Kontrol P degeri
(n=32) Grubu
(n=30)

SV DSG (mm) 48.41+4 45.0+3 <0.01
SV SSC (mm) 31.115 27.316 AD
SA capi (mm) 35.116 32.414 AD
IVS kalinhigr (mm ) 11.1+1 9.7+1 <0,01
PD kalinligi (mm) 9.0+1 8.9+1 AD
Ejeksiyon fraksiyonu ( % ) 65.518 66.317 AD
Fraksiyonel Kisalma 36.516 37.215 AD
Mitral E dalgasi (cm/sn ) 67.0£16 79.4+14 <0,01
Mitral A dalgas! (cm/sn ) 70.9+19 64.4+15 AD
Mitral E/A orani 0.9940,3 1.33+0,5 <0,01
EDZ (msn) 237.2+50 201.4+34 <0,01
SV ortalama kitlesi (gr) 222.43+48 182.11£50 <0.01

DSC; Diyastol Sonu Cap,

EDZ; E Dalgasi Deselerasyon Zamani,

IVS;

Interventrikiiler Septum, PD; Posteriyor Duvar, SA; Sol Atriyum, SSC; Sistolik Sonu Cap,

SV; Sol Ventrikdl
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Tablo V: Mitral annulusun iki ve dért bosluk gérintilerden alinan kesintili

doku Doppler degerleri.
KYA (n=32) Kontrol P degeri
(n=30)

Inferiyor Em (cm/sn) 9.8+2 13.042 <0.01
Inferiyor Am (cm/sn) 12.942. 11.8+1 AD

Inferiyor Em/Am 0.78+0.2 1.1240.2 <0,01
Septal Em (cm/sn) 10.2+2 12.7+3 <0.01
Septal Am (cm/sn) 12.5+2.3 11.412 0.029
Septal Em/Am 0.8210,2 1.1210.2 <0,01
Anteriyor Em (cm/sn) 11.5+2 13.3+2 <0.01
Anteriyor Am (cm/sn) 12.7+2 11.7+2 AD

Anteriyor Em/Am 0.931#0.2 1.1610.2 <0.01
Lateral Em(cm/sn) 11.9+2 14.343 <0.01
Lateral Am (cm/sn) 13.712 11.7+1 <0.01
Lateral Em/Am 0.91+0.3 1.26+0.3 <0.01
SV ortalama Em(cm/sn) 10.8+2 13.312 <0.01
SV ortalama Am(cm/sn) 12.9+1 11.6x1 <0.01
SV ortalam Em/Am 0.8410.2 1.1510.2 <0.01
SV ortalama E/Em 6.31+1.7 6.0+1.0 AD

Am; Gec diyastolik miyokardiyal velosite, Em; Erken diyastolik miyokardiyal
velosite, SV; Sol ventrikdl

Hastalarin SV mitral annuler bdlgeden alinan doku Doppler
ekokardiyografik parametreleri Tablo V’te gdsterilmistir. Doku Doppler ile mitral
annuler septal ve lateral bazal duvarlari ile inferiyor ve anteriyor bazal duvarindan
elde edilen Em velositesi KYA olan grupda kontrol grubuna gére anlamli olarak
azalmis bulundu (p<0.01). Ortalama SV Em degeri de KYA olan grupda kontrol
grubuna goére anlamli olarak azalmis olarak bulundu (p<0.01). Doku Doppler ile
inferiyor ve anteriyor duvarlarin mitral annuler bélgesinden alinan Am degerleri
her iki grup arasinda anlamli bir fark géstermedi. Septum ve lateral duvardan
alinan Am degerleri KYA olan grupta kontrol grubuna gére anlaml olarak arttig

g6rildi (p<0.01). Ortalama SV Am velositesinin KYA grubunda anlamli derecede
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arttigr gézlendi (p<0.01). Ayrica ortalama SV Em/Am degeri KYA olan grupda
kontrol grubuna gbére anlamli olarak azalmis olarak bulundu (p<0.01). Sol
ventrikdl dolus baginglarinin noninvazif bir prediktéri olan E/Em orani her iki

grupta benzer olarak bulundu.
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5. TARTISMA ve SONUC

Koroner yavas akim, fizyopatolojisi ve Kklinigi tam olarak acikliga
kavusturulamamis bir fenomendir. Klinik olarak genellikle tipik gégus agrisi ile
beraber efor testi pozitifligi ve miyokard perflzyon sintigrafisinde iskemi ile
uyumlu perfliizyon defektlerinin varligi ile kargsimiza ¢ikar. Koroner anjiyografide
koroner arterlerde gérinUr bir aterosklerotik lezyon yoktur, ancak pressure-wire
teknigi ile 6lgllen intrakoroner basing dlglimlerinde proksimal-distal koroner arter
basinci normalin olduk¢a Uzerinde bulunmus ve sonucta artmig mikrovaskuler
direng varligi tespit edilmistir”. Son zamanlarda yapilan intrakoroner ultrasound
calismalarinda KYA hastalarinin koronerlerinde aterosklerotik degisikliklerin
oldugu, bu lezyonlarin limenden ziyade media tabakasina dogru ilerledigi ve
damar duvarinda yaygin kalsifikasyonlarin oldugu gézlenmistir. Bu yeni bilgiler
IsiIginda KYA’In aterosklerotik koroner arter hastaliginin erken bir procesi oldugu
kanaati dogmustur.

Koroner yavas akimi olan hastalarin genellikle iyi bir prognoza sahip oldugu
distntlmekle birlikte semptomlarin devam etmesi ve akut koroner sendroma
aday olabilmeleri nedeniyle cok da masum olmadiklarina inaniimaktadir®”'%7-1%,
Przybojewski ve Becker koroner yavas akimi olan hastalarda miyokard infarkttst
gelisebilecegini bildirmislerse de koroner yavas akimin trombozisi artirici bir

199 iteratirde KYA'In; kararli angina

etkisinin olup olmadigi bilinmemektedir
pectoris, kararsiz angina pectoris, ST elevasyonsuz miyokard enfarktlst, ST
elevasyonlu miyokard enfarktist gibi énemli klinik olaylara sebeb oldugu vakalar
gosterilmistir® .

Koroner arter hastaliginda sol ventrikll sistolik fonksiyonu bozulmadan
énce diyastolik fonksiyonda bozulma olustugu birgok calismada gdsterilmistir.'®
Tikayici koroner arter hastaligi olmasa da KYA, mikrovaskuiler dizeyde iskemi
yaparak istenmeyen bazi kardiyak olaylara neden olmaktadir®®. Literatiirde
KYA'In sol ventrikdl diyastolik fonksiyonu Uzerine etkileri ile ilgili yeterince veri
mevcut degildir. Biz, KYA'In asikar iskemi veya enfarktlise yol acmasa da
koroner arter hastaligina benzer sekilde sol ventrikiil diyastolik fonksiyonunu
etkileyebilecegi hipotezinden yola ¢ikarak bu hastalarda sol ventrikil diyastolik
fonksiyonunu hem konvansiyonel hem de doku Doppler gérintileme teknigi ile
inceledik.
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Arastirmamizda calisma gruplari arasinda yas, vicut kitle indeksi, sistolik
ve diyastolik kan basinci, cinsiyet ve dakikadaki nabiz sayisi arasinda anlamli bir
fark olmamasi iki grup arasindaki istatiksel karsilastirmalarin degerini artirmasi
agisindan 6nemlidir. iki grup arasinda parasternal uzun akstan alinan M-mod
kayitlarinda; sol ventrikll sistol sonu caplari, arka duvar kalinliklar, ejeksiyon
fraksiyonu ve fraksiyonel kisalmalari arasinda istatiksel olarak anlamh bir fark
yoktu. Parasternal uzun aks kullanilarak él¢lilen sol atriyum g¢apl, istatiksel olarak
anlaml bir fark olmasa da, KYA grubunda daha fazla 6lgtldi. Bu durum KYA'In
olusturdugu sol ventrikll diyastolik disfonksiyonuna sekonder olarak sol atriyum
basincinin artmasina baglanabilir. ilging olarak calismamizda sol ventrikil
diyastol sonu ¢apl, interventrikiler septum kalinhgi ve sol ventrikil kitlesi koroner
yavas akim grubunda kontrol grubuna gére, anlamli olarak daha ytksek bulundu.
KYA grubundaki bu morfolojik degisikligin fizyopatolojisini net olarak
aciklayamadik, ancak yas, sistolik ve diyastolik kan basinci degerlerinin istatiksel
olarak anlamli olmasa da KYA grubunda daha yilksek olmasi sol ventrikil
kitlesinin ve diyastol sonu ¢apinin bu grupta daha yiksek olmasinda rol oynamig
olabilir. Bununla beraber literatlirde koroner yavas akim ile sol ventrikdl ¢caplari ve
kitlesi ile ilgili yapilmig bir calisma yoktur.

Sol ventrikdlin diyastolik fonksiyon bozuklugu iskeminin erken dizeydeki
bir bulgusu olarak karsimiza cikar. Gudnimizde sol ventrikil diyastolik
fonksiyonunu noninvazif olarak degerlendirmek icin rutinde pulsed wave Doppler
ekokardiyografi ve son zamanlarda yaygin olarak doku Doppler gérintileme
teknigi kullaniimaktadir.

Konvansiyonel Doppler parametrelerinden, mitral E velositesi KYA
grubunda kontrole gére anlamli olarak daha disitk bulundu (p<0.01). Yine
koroner yavas akim grubunda A velositesi kontrol grubuna oranla daha ylUksek
bulunmasina ragmen iki gurup arasinda anlamli bir fark yoktu. Ayrica koroner
yavas akim olan gurupta E/A orani kontrol grubuna oranla istatiksel olarak
anlaml olacak sekilde daha disik bulundu (p<0.01).

KYA grubunda E/A<1 olan 17 kigi (%53), kontrol gurubunda E/A<1 olan 7
kKisi (%23) vardi (p<0.01). KYA grubunda 6zellikle LAD koroner arterde yavas
akim olan hastalarda E/A<1 olan daha fazla hasta vardi. LAD arterdeki yavas
akim ile diyastolik disfonksiyon arasindaki bu iligki LAD arterin sol ventrikilde
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daha genis bir alani beslemesi ile iligkili olabilir. Calismamizda KYA gurubundaki
32 hastanin 28’inde LAD arterde yavas akim vardi. Bundan dolayr Cx arterdeki
ve RCA’deki yavas akim ile E/A arasindaki iligkiyi incelememiz sinirlanmistir.

Deselerasyon zamani sol ventrikil kompliyansi azaldik¢a kisalir. Ortalama
sol atriyum basinci ile deselerasyon zamani arasinda ters bir iligki mevcuttur.
Saglikli insanlarda normal degeri 200+32 msn iken relaksasyon bozuklugunda
>240 msn ve restriktif bozuklukta<160 msn’dir. Bizim calismamizda, her iki
grubun ortalama EDZ normal sinirlarda olmasina ragmen, koroner yavas akim
olan grupta kontrol grubuna kiyasla istatiksel olarak anlamli olacak sekilde daha
fazla 6lglldi (p<0.01). Literatirde Sezgin ve arkadaslarinin calismasi diginda,
KYA’I olan hastalarin sol ventrikil diyastolik fonksiyonlarini konvansiyonel
Doppler ile inceleyen bagka bir calisma bulamadik. Bu calismada KYA’In
konvansiyonel Doppler ile sol ventrikil diyastolik fonksiyonlarini bozdugu
gosterilmistir’®. Biz de calismamizda KYA olan hastalarda konvansiyonel Doppler
ile sol ventrikil diyastolik disfonksiyonun gelistigini tespit ettik.

Yaglanma, iskemi ve miyokardiyal hastaliklar ile birlikte relaksasyon,
dolayisiyla sol ventrikil emme etkisi azalir, E velositesi diser, A velositesinde
kompansatuvar artis olur (E/A<1) ve EDZ uzar (EDZ> 240 msn). Bu patern
bozulmus relaksasyon ve ya tip 1 diyastolik bozukluk olarak bilinir ve genelde
dolus basinclari normaldir'™®. Bizim calismamizda KYA grubunda yalnizca 3
hastada tip 1 diyastolik disfonksiyon mevcuttu. Kontrol grubunda tip 1 diyastolik
disfonksiyona uyan hasta yoktu. Bununla birlikte KYA grubunda E/A<1 olan 17
(%53) kisi, EDZ>240msn olan 14 kisi (%43) mevcuttu. Kontrol grubunda ise
E/A<1 olan 7 kisi (%23) , EDZ>240 msn olan 6 kisi (%20) mevcuttu. Bu degerler
bu hastalarin uzun dénemde tip 1 diyastolik disfonksiyona aday olmalari
acisindan énemlidir. Ayrica diyastolik fonksiyonunun bu parametrelerini kombine
olarak degerlendirmek klinik agidan ©6nemlidir. CuUnkl tip 1 diyastolik
disfonksiyonu olan hastalar ginlik aktivitelerinden daha fazla egzersizde efor
dispnesi yasarlar.

Sol ventrikll kompliyansi azalip sertligi arttikca kardiyak outputu sirdirmek
igin sol atriyuim basinci artar. Sonucta E velositesi artar, E/A>1 (E/A=1-1.5) olur
ve EDZ (EDZ=160-240 msn) buna pseudonormal patern veya tip 2 diyastolik
disfonksiyon denir''°. Bizim calismamizda bu krirterlere uyan herhangi bir hasta
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yoktu. Tip 2 diyastolik disfonksiyonu olan hastalar klinik olarak gunlik fiziksel
aktivitelerde efor dispnesi ile karsimiza ¢ikarlar.

Konvansiyonel Doppler ile mitral giris akimlarindan elde edilen indeksler sol
ventrikll diyastolik fonksiyonunu degerlendirmek amaci ile rutinde sik olarak
kullanilir. Fakat bu teknikte kullanilan mitral akim velositeleri yUklenme
durumlarindan, ileri yas ve kalp hizindan etkilenir. Ayrica diyastolik
disfonksiyonun ilerlemesi ile sol ventrikil dolus ve ortalama sol atriyum
basincindaki artisa bagli olarak, konvansiyonel Doppler ile 6l¢lilen E velositesi
arttigi icin E/A orani yanhslikla normal olarak kabul edilir. Son zamanlarda klinik
kullanima giren doku Doppler gérintileme ydntemi ise daha az yiuk bagimli
olmakla birlikte kalp hizindan etkilenmemektedir. Ayrica sol ventrikil relaksasyon
bozuklugu artikga konvansiyonel Doppler ile dl¢ilen mitral Envelositesi artarken
doku Doppler ile dlcilen Em dalgasi diyastolik disfonksiyonun siddeti ile paralel
olarak azalir. Tim bu avantajlari sayesinde doku Doppler gérlintileme yéntemi
diyastolik fonksiyonun degerlendirmesinde konvansiyonel Doppler tekniginden
daha Gstlndur.

Mitral annuler halkanin septal ve lateral bdlgelerinden alinan Em
velositeleri, kontrol grubuna gére istatiksel olarak anlamli olacak sekilde disik
bulunundu (p<0.01). Bu bdlgelerin Am velositeleri KYA grubunda kontrol
grubuna goére daha yiUksek bulundu (p<0.01). Septal bélgeden alinan kayitlarda
KYA grubunda 22 kiside (%67) Em/Am <1 iken kontrol gurubunda 10 kiside
(%33.3) Em/Am <1 olarak tespit edildi (p<0.01). Literatirde iskemik kalp
hastaliginda diyastolik disfonksiyonun ilk olarak septal bdlgede basladigi
belirtiimektedir'®. Lateral bélgenin &lciimlerinde KYA grubunda 19 kiside (%59)
Em/Am <1 iken, kontrol grubunda 6 kiside (%20) Em/Am <1 olarak bulundu
(p<0.01).

Mitral annulus anteriyor ve inferiyor bdlgelerinin Em velositeleri KYA
grubunda kontrol grubuna gére istatiksel olarak anlamli olacak sekilde disik
bulunurken (p<0.01), bu bdlgelerden alinan Am velositeleri acisindan iki grup
arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark yoktu. KYA grubunda mitral annulusun
anteriyor bélgesinde 19 kiside (%59) Em/Am <1 iken kontrol grubunda 7 kiside
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(%23) Em/Am <1 olarak bulundu (p<0.01). inferiyor bélgede KYA grubunda 27
kiside (%84) Em/Am <1 iken kontrol grubunda 10 kiside (%33.3) Em/Am <1
olarak bulundu (p<0.01).

Sol ventrikdl ortalama Em velositesi, KYA grubunda kontrol grubuna gére
anlamli derecede dislk bulundu (p<0.01). Sol ventrikll ortalama Am velositesi,
KYA grubunda kontrol grubuna gére anlamli olarak ylksek bulundu (p<0.01).
KYA grubunda 22 kiside (%68) sol ventrikil ortalama Em/Am<1 iken, kontrol
grubunda sadece 7 kiside (%23) ortalama Em/Am<1 idi (p<0.01). Tekin ve
arkadaslarinin yaptigi calisma, KYA’1 olan hastalarin sol ventrikil diyastolik
fonksiyonunu doku Doppler ile arastiran literatiirdeki tek calismadir'’’.  Bu
calismada mitral annulusiin sadece lateral ve septal bélgelerinden diyastolik
velositeler alinmig ve bu bélgelerde KYA'In doku dlzeyinde sol ventrikil
diyastolik fonksiyonlarini bozdugu gésterilmistir. Biz calismamizda mitral annuler
halkanin doért bdélgesinden de diyastolik parametreleri aldik ve KYA’In dért
bdlgede ayri ayri olarak doku diizeyinde diyastolik fonksiyonlari bozdugunu tespit
ettik. Ayrica sol ventrikll ortalama Em/Am<1 olmasi, klinik 6zellikler agisindan
birbirine ¢ok benzer bu iki grup arasinda diyastolik fonksiyon agisindan belirgin
farkhlik bulundugunu géstermektedir.

Koroner yavas akim olan grupta konvasiyonel Doppler ile 17 kiside (%53)
E/A<1 olarak bulunurken doku Doppler goérintileme ile 22 kiside (%68)
Em/Am<1 olarak bulundu. Bu bulgular KYA olan hastalarda diyastolik
disfonksiyonun tespitinde doku Dopplerin degerini artirmaktadir.

Doku Doppler yontemi ile elde edilen sol ventrikdl ortalama Em degeri ve
konvansiyonel Doppler yéntemi kullanilarak elde edilen E degeri kullanilarak sol
ventrikdl dolus basinglari ve pulmoner kapiller wedge basinglari (PCWP)
hesaplanabilir. Mitral akim velositelerine kiyasla Em sol atriyal basing ve prelop
degisikliklerinden daha az etkilenir. Bir ¢ok calismada E/Em orani ile PCWP
arasinda iyi korelasyonlar g06sterilmistir. E/Em’nin sinlzal tasikardi, AF ve
HCKMP gibi bir ¢ok klinik durumda dolum basinglarinin hesaplamasini dogru bir
sekilde yaptigi gbésterilmistir. Nagueh ve arkadaslari E/Em oraninin > 10
oldugunda ortalama PCWP nin >15 mmHg oldugunu %97 sensivite ve %78
spesifite ile gbstermistir. Bu oran<8 ise %9’dan fazla prediktif deger ile PCWP
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normal araliktadir denebilir. Ayrica oran = 15 ise %90'nin (zerinde predikitif
degerle PCWP de = 15 mmHg’dir. Oran 9-14 ise dolum basinglarinin tahmini net
degildir ve sinirda yikselmigtir. Bu durumlarda sol atriyum buydkligu, pulmoner
arter sistolik basinci, pulmoner ven ve mitral A slreleri gibi diger ekokardiyografi
parametreleri kullaniimalidir’”.

Bizim c¢alismamizda iki grubunun E/Em degeri birbirine benzer olup < 8
olarak bulundu. Bu sonuglar neticesinde her iki grupta ortalama sol ventrikll
dolus basicinin, ortalama sol atriyum basincinin ve dolayisi ile ortalama
PCWP’nin normal sinirlarda oldugu ve koroner yavas akimin dolug basinglarini
olumsuz yénde etkilemedigi séylenebilir.

Sonuc

Koroner yavas akimin patofizyolojisi tam bilinmemekle beraber artmis
mikrovaskuler rezistans ve azalmis koroner rezervin yol agtigi mikrovaskiler
iskeminin sol  ventrikil  diyastolik  fonksiyonunu etkileyebilecegini
distnddrmektedir. Galismamizin sonuclarina gére koroner yavas akim, sol
ventrikdl diyastolik fonksiyonunu hem bélgesel hem de global olarak bozmaktadir
ve bu bozulma doku dizeyinde daha belirgindir. Doku Doppler gérintileme
yéntemi, bircok kardiyovaskiler hastalikta oldugu gibi, KYA’da da asemptomatik
sol ventrikll diyastolik disfonksiyonunun erken dénemde tespit edilmesinde
konvansiyonel parametrelere ilaveten degerli, noninvazif ve kolay uygulanabilir
bir ydontemdir.

Calismamizin Kisithliklar

Calismadaki hasta sayisi az olup, bulgular daha genis gruplara
uygulanamayabilir. Sol ventrikll diyastolik disfonksiyonunun degerlendirmesinde,
6lcimdeki zorlugu nedeni ile, pulmoner ven akimlari kullaniimadi. Koroner yavas
akimin iskemiye neden olup olmadigi, normal istirahat EKG’si olan stabil anginal
her hastada noninvasif testlerle (eforlu strest testi, miyokard perflizyon
sintigrafisi) dékimante edilmedi.
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