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1. GIRIS ve AMAC

Miyokard iskemisini diigiindiiren anjinal yakinmalar1 olan ve anjiografide
koroner arterleri normal saptanan hastalarda gogilis agrisinin nedenini agiklamak
klinikte sik karsilasilan bir sorundur. Gogiis agrisi nedeniyle koroner anjiografi
yapilan ve koroner arterleri normal tespit edilen hastalarin efor testinde ve miyokard
perfiizyon sintigrafisinde iskemi tespit edilmesi, arastirmacilar tarafindan bir hastalik
olarak degerlendirilmistir. Bu hastaligt da ‘kardiyak sendrom X’ olarak
isimlendirilmisler (1). Yapilan ¢alismalarda, semptomlar1 ve laboratuar bulgularini
aciklayacak mekanizma olarak koroner akim rezervinde yetersizlik oldugu, sonugta
mikrovaskiiler rezistansin arttigr tespit edilmistir (2,3). Papaverin, pacing ile
miyokardiyal stres, asetilkolin, dipiridamol ve adenozin gibi mikrovaskiiler
vazodilatorlerle yapilan caligmalarla bu hastalarda koroner akim rezervinin kisith
oldugu bildirilmistir (2-5). Sendrom X’in bir alt grubu olarak tanimlanan yavas
koroner akim (YKA), énemli epikardiyal koroner hastalik olmaksizin distal damar

goriintiilemesinde gecikmeyle karakterize anjiografik bir bulgudur (6-8).

Koroner anjiyografide normal koroner anotomiye ragmen opak maddenin
koronerlerin distaline daha ge¢ ulastigi durumlar, YKA ya da Yavas Koroner Akim
Fenomeni (YKAF) olarak isimlendirilmistir (9). Bu anjiografik bulgunun nedeni tam
olarak belirlenememekle birlikte, yapilan calismalarda altta yatan fizyopatolojik
neden olarak, endotel disfonksiyonu, vazomotor disfonksiyon, mikrovaskiiler
bozukluk veya diffiiz okluzif hastalik olabilecegi gosterilmistir (9-13). Son yillarda
yapilan c¢alismalarda, YKA hastalarinin 6nemli bir kisminda koroner arterlerde
intimal kalinlasma, yaygin kalsifikasyon ve liimen diizensizligi yapmayan aterom
plaklar1 oldugu saptanmistir (14-16). Bunlara dayanarak daha onceleri kardiyak
sendrom X’in bir alt grubu olarak degerendirilen YKA’1, koroner arter hastaligi

(KAH) olarak degerlendirmek daha dogru olacaktir (7).

Ekokardiyografi, sol ventrikiil sistolik ve diyastolik fonksiyonlarin
degerlendirilmesinde kolay uygulanabilen, noninvaziv ve nispeten ucuz bir tekniktir.
Ekokardiyografi ile tespit edilen diyastolik disfonksiyon koroner arter hastaliginin
erken bir bulgusu olarak ortaya ¢ikabilmektedir (17). Koroner arter hastaligi,

hipertansiyon, otonomik noropati, mikroanjiyopati, dislipidemi ve insiilin rezistansi



diyastolik disfonksiyonun olas1 nedenleri arasindadir (18). Doku Doppler
ekokardiyografi son yillarda yagin olarak kullanilan, olduk¢a faydali ve kolay
uygulanabilir bir yontemdir. Ik kez 1989°da tarif edilen doku Doppler gériintiileme
(DDGQ) teknigi, konvansiyonel pulse Dopplerin modifiye yontemidir. Miyokardiyal
hizlar analiz edilerek kardiyak fonksiyonlarin arastirilmasini saglar. Rutin klinik
kullanima heniiz girmese de ventrikiillerin global veya boélgesel, sistolik ve diyastolik
fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde kullanilabilecek kolay uygulanabilir ve
noninvaziv bir tekniktir. Doku Doppler yontemi 6n yiik ile kalp hizindan daha az
etkilenen bir yontemdir (19). Mitral annulustan alinan pulse doku Doppler
indekslerinin konvansiyonel Doppler metodlarindan daha duyarli oldugu ve dolum

basin¢larindan daha az etkilendigi bildirilmistir (20-22).

Iskemik kalp hastaliginda sol ventrikiil diyastolik fonksiyonu sistolik
fonksiyondan daha 6nce bozulur ve bu fonksiyon bozuklugu globalden ziyade
bolgeseldir. YKA’in sol ventrikiil fonksiyonlar1 iizerine olan etkisi yeterince

bilinmemektedir.

Bu calismada YKA olan hastalarda sol ventrikiil fonksiyonlarinin ve
miyokard performans indeksinin (Tel indeksi) konvansiyonel ve doku Doppler

ekokardiyografi ile degerlendirmeyi amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Bolgesel Kan Akimi Regiilasyonu
2.1.1. Kan Akimi Dinamigi

Viicudun herhangi bir organina giden kan akiminin miktar: arteryel ve venoz
basing farki ve organdaki vaskiiler direng ile belirlenir. Yemek yeme, emosyonel
stres ve egzersiz gibi bircok durumda, arteriyovenéz (A-V) basing farkinin
degismesine ragmen kan akimi dagilimindaki degisikliklerin ¢ogu organin vaskiiler
direncindeki degisimler ile belirlenir (23). Vaskiiler direnci belirleyen major
mekanizmalar damar capinda degisim ve yeni vaskiiler kanallarin agilmasidir.
Vaskiiler direncin ¢ogu kiiciik arter ve arteriyoller seviyesinde belirlenir ve kan
akimina karsi olan direng (Resistance): R=80x Iki nokta arasindaki ortalama basing
farki (AP) / Iki nokta arasindaki ortalama kan akimi (F) formiilii ile hesaplanir ve
birimi dyn.sn.cm” tir(24). Diger bir deyisle bir organa gelen kan akimi, akima kars1

olan diren¢ ve A-V basing farkina baglidir (F= AP/R).

Iletkenlik, damarda belli bir basing farkiyla akan kan miktarinin dlgiisiidiir ve

genellikle ml/sn/mHg olarak ifade edilir. Iletkenlik damar direncinin tersidir.
fletkenlik (I) =1/ direng (R)

Iletkenlik damar capi ile dogru orantili olarak belirgin bicimde artar
(iletkenlik o r*). Damar i¢inde laminer akim vardir. Bu, uzun, diiz bir damardan sabit
bir hizda akig olarak tanimlanir. Damara degen tabakadaki sivi molekiilleri, ¢eperle
arasindaki adezyon kuvveti nedeniyle zor hareket ederken ortadaki sivi daha hizli
hareket eder, ¢iinkii orta boliimle ¢eper arasinda birgok molekiil tabakas1 vardir ve
bunlar birbiri tizerinden kayarak akarlar. Kii¢iik damarlarda hemen biitiin kan kitlesi
cepere yakin oldugu i¢in ¢ok yavas akar, orta kesimde hizli akig yoktur. Damar igi

total kan akiminin ortalama hizi;
V (hiz)= APxr*/8xnx1
Formiilii ile hesaplanir.

AP, basing farki (mmHg); r, damar yarigapi; n, viskozite (poise); I, damar

uzunlugunu gostermektedir.



Yine buradan yola ¢ikarak, belli bir zamandaki kan akimi miktar1 (Q), hizin

(v), enine kesit alani (nr?) ile ¢arpimina esit oldugu bulunur.
Q (akim)=vxmxr’=nx APxr*/8xnxI
Bu, poiseulle yasasi olarak bilinen esitligi verir.

Burada, kan akim hizinin yarigapin dordiincii kuvvetiyle orantili olusu, kan

akiminin en 6nemli belirleyicisinin damar yarigap1 oldugunu gostermektedir.

Normal kan damarlarinin tiimii bir miktar genisleyebilme 6zelligine sahiptir.
Artan intraliiminal basing, damar duvarindaki transmural basincit ve damar ¢apini
arttirir. Bu etki sekil 1°de goriilmektedir. Akim genis bir perflizyon basinci araliginda
sabit tutulmaktadir. 20 mmHg civarlarinda akim tamamen kesili, bu nokta kritik
kapanma basinct ya da kritik akim basinct olarak adlandirilir. Genisleyebilme
miktari, damarin sertlik (stiffness) ve intraluminal-external basing farki olan
genigleme basincina baglidir. Sertlik, damarin geometrisi ve damar duvarinin
mekanik 06zelliklerine baglidir. Damarin gerilmesine bagli olarak diiz kaslarin
kasilmasina miyojenik tonus denir. Bu kan akiminin lokal otoregiilasyonunda 6nemli

rol oynar.

Akim luzy(ml/dk) Rijd

| tiip
/ Damar yatag
/Damar yatagi
i Doppler akim i P R
/ paterni | 5
/ } If f
/ I I
f/ i| Hi | 7 3
/ C ) /" Maksimum
/ 1 f (|l N - V. e e
FAR (| (O T konstriksiyon
o e 4
/ Otoregiilasyon
/' /# Maksimum
f! /" dilatasyon
/ o
20 50 200
Perfiizvon basmei(mmHg)
Kritike kapanma

basinct

Sekil 1. Damar yatag: ve rijid tiipteki akim iizerine perfiizyon basincinin etkisi (25).



Vaskiiler tonusun regiilasyonu, vasomotion (damar dinamigi) olarak

adlandirilir (25). Bu regiilasyonda rol alan major faktorler:

a. Metobolik, kimyasal ve hormonal maddeler (kanda taginan ve lokal olarak

yapilan)
b. Basing (duvar gerilimi)
c. Akim (shear) stresi

d. Kan damarlarini innerve eden otonom sinir sistemi ve lokal olarak salinan

norepinefrin (NE ) ve asetilkolin (Ach)’dir (26).

Cogu sistemik arterde ve olasilikla venlerde, hipoksiye ve/veya parsiyel
karbondioksit basinci (Pco;) artisina, vasodilatasyon ile cevap verilir. Hipoksiye
yanit olan vazodilatasyon potasyum (K') konsatrasyonundaki artisla 6nemli oranda
arttirthir. Nitrik oksit (NO) olarak da bilinen endotel kaynakli gevsetici faktor
(Endothelium derived relaxing factor) (EDRF) (27), endotelin (28), noropeptidler ve
diger vasoaktif peptidler, prostaglandinler, laktik asid, histamin ve bilinmeyen bazi
metobolik iirlinler damar dinamiginin lokal kontroliinde cok Onemlidir. Beyin
damarlar1 Pco,’ye, koroner damarlar ise parsiyel oksijen basincina (Po,) daha
duyarhidirlar (29). Hipoksi ¢ok asirt olmadigi miiddetge, hipoksiye olan vasodilator
yanit, direkt Po, etkisinden ziyade metobolit adenozin araciligi ile olur. Bu metobolik

etkenler, ¢ogu dokuda otonom sinir sistemi ile sinerjistik olarak calisirlar (30).
2.1.2. Kan Damarlarinin Endotelyal Kontrolii

Endotel, arteryel ve arterioler tonusun modiilasyonunda aktif bir rol oynar.
NO, siklik GMP (cGMP) aracilig1 ile hiicre ici serbest kalsiyumu (Ca'™") azaltarak
vazodilatasyona neden olur (31). NO, Ach, AMP, ADP, ATP (adenozin mono-di-tri
fosfat), Substans P, histamin, bradikinin ve serotonin gibi bir¢ok vazoaktif maddeye
olan lokal vaskiiler cavabin 6nemli bir modiilatoriidiir. Cogu damar yataginda artmis
akimla olusan siyrilma (shear) stresine cevap olarak endotelden NO salinir ve

vazodilatasyona sebep olur.

Prostasiklin (PGI,) endotelde 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 vazokonstriksiyona neden olan endotelin ve endotel kaynakli kasici
faktor (endothelium derived constrincting factor) (EDCF) salgilar. Anjiotensin II
(Ag II), epinefrin, antidiiiretik hormon (ADH), trombin gibi koagiilasyon iiriinleri,
sitokinler, serbest oksijen (O,) radikalleri ve doniistiiriicii biiylime faktorii-beta
(transforming growth factor-beta) (TGF-f) gibi aktive trombosit {irlinleri ile

endotelin salinmasi artar (32).
2.1.3. Kan Damarlarimin Noronal Kontrolii

Kan damarlarinin kontroliinde 3 ana sinir lifi 6nemlidir:
a-Sempatik vazokonstriktor lifler

b-Sempatik vazodilator lifler

c-Parasempatik vazodilator lifler

Sempatik vazokonstriktor lifler, tiim arter ve venlerde bulunurken kapillerde
bulunmaz. NE, a-1 reseptorlere baglanarak vazokonstriksiyona neden olur. Bu lifler,
lokal kontrolde ¢ok onemlidir. Egzersiz esnasinda, ¢alisan kaslar ve vital organlara
kan akimini yonlendirmek ig¢in, c¢alismayan kaslarda, bu liflerin etkisiyle
vazokonstriksiyon olur. Ek olarak bu lifler, karotid sinlis ve aortik arkus gerim
reseptorleri, karotid kemoreseptorler, intratorasik vaskiiler yatagin diisiik basing
alanlarindaki gerim reseptorleri araciligi ile olan refleks degisiklikler i¢cin major yol

olusturur (33).

Sempatik vazodilator lifler, Ach aracilig1 ile egzersiz sirasinda iskelet
kaslarinin damarlarinda vazodilatasyona neden olur. Parasempatik vazodilator lifler,
dil, tiikriik bezleri ve genital organlarin erektil fonksiyonlu damarlarint innerve

ederler.

Vazokonstriksiyon, genelde, sempatik aktivitenin artist sonucu meydana
gelir, vazodilatasyon ise sempatik inhibisyon ve lokal vazodilator etkenler ile

gergeklesir.



2.2. Koroner Arter Fizyolojisi

Normal koroner dolasim, kalbe O, saglamakla gorevlidir ve akimi ihtiyag
halinde 5-6 kat arttirabilir (34). Koroner dolasimin miyokarda, ilave oksijenli kan
saglama kapasitesine [koroner vaskiiler rezervl] denir. Koroner kan akimi (KKA)
70-90 ml/100gr/dk, O, tiiketimi 8-10ml/100gr/dk’dir. Koroner siniis O, igerigi 5
ml/100 ml kan, O, satiirasyonu %30, Po, 18-20 mmHg’dir. O, istegindeki artis KKA
artistyla karsilanir (35).

Koroner arterlerde kan akimini belirleyen iki faktor; sistemin iki ucu
arasindaki basing farki ve akima karsi olan direngtir. Koroner yatakta sistemin bir
ucunda aort, diger ucunda ise koroner akimin koroner siniis araciligi ile drene oldugu

sag atrium vardir. Bu iki u¢ arasindaki basing farki koroner perfiizyon basinci olarak

bilinir (36).

Koroner perfiizyon basincindaki degisikliklere ragmen miyokardin bolgesel
kan akimi sabit seviyede tutulabilmektedir. KKA’nin otoregiilasyonu denen bu

fenomen, arterioller ve prekapillerin vazodilatasyonu tarafindan saglanir (37).
2.2.1. Fiziksel Faktorler

KKA’nin major belirleycileri arteryel basing gradiyenti (aortik-sol ventrikiil
basing farki) ve diyastol siiresidir. Bununla birlikte asir1 yliksek diyastolik basing,
otoregiilasyondan dolay1 gereksiz perfiizyona neden olmaz. Diger bir deyisle,
perfiizyon basinci ¢ok diisiik odugu zaman koroner dolasim maksimal dilatedir ve
KKA lineer olarak perfiizyon basinci ile iliskilidir (38). KKA, miyojenik
degisikliklerle saglanan otoregiilasyon ile olduk¢a genis bir perfiizyon basinci
araliginda devam eder. KKA, ateroskleroz, konjenital anomaliler, tromboz ve
vazokonstriksiyon gibi efektif perflizyon basincini azaltan baz1 faktorlerle

azaltilabilir (39).

Ventrikiil sistolii sirasinda, sol ventrikiil (SV) intramiyokardiyal basinci, SV
kavite basincini veya sistolik aort basincin1 asar ve miyokard icine penetre olan
damarlar belirgin sekilde kompresyona ugrarlar, ileri akim engellenir, hatta bazen
geri akim olusur (40). Sistol sirasinda koroner damarlarin kivrilma hareketi yapmasi

(twisting) ile olusan siyrilma (shear) stresinin artis1 ile de KKA engellenir (41).



Bunlarin sonucunda SV, kan akiminin c¢ogunlugunu diyastolde alir, oysa sag

ventrikiil (RV) sistol ve diyastolde hemen hemen esit derecede kanlanir (sekil-2).

1303 | — R
120 i \
- —
Aort basimeci B S
(munHg) E™ \\._\
TN Aorta o
80 — S ~
100+ N\
. ‘.’II II"\
—\\K‘ " /\\ { ‘\\
| S 3 .‘," "‘. ." \‘\.._ .
Fazik koroner | / Y Sol koroner
\l/
kan akima O — \/
(ml/dk)
]. 5 — /J,-’ T '\\‘ P
|
10—~ / "]/ N
- i S — |/ _ s S
2 Sag koroner
Zaman(sn)

Sekil 2. Sag ve sol koroner arterlerdeki fazik koroner kan akiminin karsilagtirilmasi (40).

Doku basinct ve dzellikle SV diyastolik basinci koroner kan akimini etkiler
ve azaltabilir. Ozellikle SV fonksiyonu bozulmus ve beraberinde arteryel
hipertansiyonu olan hastalarda subendokardiyal kan akimi azalabilir. Koroner siniis
veya sag atrium basincinin yiikselmesi de KKA’n1 etkileyebilir ancak koroner arter
hastaligi olmayanlarda belirgin bir etkisi yoktur. Kan viskositesi de KKA’ni
etkileyebilen fiziksel faktorlerden birisidir (42). Metobolik otoregiilasyondan bazi
metobolik vazodilatorler ve mediatorler sorumludur. AMP ‘un yikim {iriinii ve giiglii
vazodilator 6zelligi olan adenozin koroner direncin metobolik kontroliinde major rol
oynar (43). Diger potansiyel mediatorler, diger niikleotidler, CO,, EDRF ve pH
konsatrasyonudur (35). Koroner dolasimin normal kontroliinde mediatér olarak K,
Ca"" veya osmolalite rol almaz. Po,nin diismesi, koronerlere direkt etkiden ziyade
diger mediatdrlerinin salinimini etkileyerek koroner rezistansi etkiler. Lokal olarak

tiretilen Ag II, inotropik ve kronotropik etkilerinin yaninda koroner akimi da regiile



eder (44). Endotel, NO ve endotelin gibi maddeleri salarak koroner tonusun
modiilasyonunda 6nemli rol alir (45). Cogu prostaglandinler koroner vazodilatasyon
yapmalarina ragmen koroner dolagimin normal kontroliinde bir rolleri olup olmadg:
bilinmemektedir. Tromboksan A, (TxA;), serotonin ve vazopresin vazokonstriktor
etki yaparlar (45). Lokal ateroskleroz, bu vazokonstriktor etkileri arttirabilir (46).
Lokal olarak endotel veya endotel fonksiyonu kayb1 EDRF mekanizmasini1 bozar, bu

durumda Ach paradoks etkiyle vazokonstriksiyon yapar (47).
2.2.2. Humoral Faktorler

KKA’n1 etkileyen bir¢ok humoral faktoér vardir. Katekolaminlerden NE ve
epinefrin (E) koroner damarlardaki alfa reseptdrleri uyarirlar ve direkt koroner
vazokonstriksiyon, inotropi ve kronotropiyi artirarak indirekt etkiyle de
vazodilatasyon yapar. Fakat artan miyokardiyal kontraktilite ve oksijen tiiketimine
bagli olarak, NE ve E’nin dolasim {izerine etkisi kana salinan dozla degisiklik
gosterir. Isoproterenol beta adrenerjik vazodilatdr reseptorleri uyarir ve hayvanlarda
koroner vendz oksijen satlirasyonunda artisa neden olur. Dopaminin etkileri doza

bagli olarak degisir, genelde hafif vazodilatasyon yapar.

Ag II direkt vazokonstriktor etki gosterirken, ayni zamanda sistemik basinci,
SV duvar stresini, kalp hizim1 ve miyokardiyal kontraktiliteyi artirarak miyokardiyal
O, tiiketimin artirir. Ayrica koroner vazodilatasyon olusturan protaglandin E, (PG E,)
ve PGF saliniminida neden olur. Vazopressinin yiiksek konsatrasyonlari direk koroner

vazokonstriksiyon olusturur (48).

Tiroid hormonu kontraktilite ve kalp hiz1 artisina bagh olarak O, tliketimini
artirir ve bunun sonucu olarak indirek koroner vazodilatasyon olusturur. Adrenal
steroidler, sistemik hipertansiyon ve sol ventrikiil hipertrofisi olusturarak koroner
rezistanst ve kan akimini olumsuz etkilerler. Glukagon kalp hizi ve kontraktilite

artisina bagl sekonder koroner vazodilatasyon yapar (48).

Adenozin ve Ach belirgin koroner vazodilatasyon olusturur. Koroner
aterosklerozlu ve endotel disfonksiyonlu hastalarda Ach paradoksal olarak koroner

vazokonstriksiyon olusturabilir. Histamin hem direk ve hem de indirek olarak
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koroner vazodilatasyon olusturur. Serotonin ise esas olarak direk, kismen indirek

olarak koroner vazodilatasyon olusturur.

Muhtemelen polipeptidlerde KKA regiilasyonunda 6nemlidir. Bradikinin
prostaglandinler araciligr ile KKA’n1 artirir (49). [JSubstance P” orta derecede
endotel bagimli koroner vazodilatasyon olusturur, fakat KKA diizenlenmesindeki
rolii bilinmemektedir. Vazoaktif intestinal polipeptid (VIP) direk olarak yada dolayl
olarak koroner vazodilatasyona neden olabilmektedir (50). Noropeptid Tirozin Y,
koroner damarlarindaki sinir hiicreleride dahil olmak iizere periferik sinir
hiicrelerinde NE ile birlikte bulunan olduk¢a yaygin bir maddedir. Bu madde koroner

spazmda 6nemli rol oynar.

Prostaglandinlerin ¢ogu 6zellikle endotelyal hiicreler tarafindan sentez edilen
PG I, koroner vazodilatasyon olusturur, ayrica PG I, platelet agregasyonunu da inhibe
etmektedir (51). Tx A, plateletlerden salinan giiclii bir vazokonstriktordiir ve ataklar

seklinde vazospazm yaparak koroner kan akiminin azalmasina neden olabilir.
2.2.3. Noronal Faktorler

Kalp ve koroner damarlarin sempatik innervasyonu son ii¢ servikal ve ilk dort
torakal sempatik gangliondan kaynaklanir. Sempatik adrenerjik lifler hem
epikardiyal hem de intramural arter ve venleri innerve eder. Biiylik koroner
damarlarda alfa ve beta reseptorlerin her ikisi de bulunurken, kii¢iik damarlarda esas
olarak beta-2 reseptorler daha fazladir. Koroner damarlarda beta-1 adrenerjik

reseptor yoktur (48).

Sempatik sinirler yaygin olarak koroner arter ve venlerde sonlanirlar. Biiyiik
damarlarda o ve oy, kiigiikk damarlarda dominant olarak o, adrenerjik reseptorler
vardir, a; reseptdor icermezler (52). Sempatik sinirlerin uyarilmasi direkt
vazokonstriktdr etki gosterir, ancak bu etkileri pozitif inotropik ve kronotropik
etkiyle olusan miyokard metabolizma artisina sekonder vazodilatasyonla yok edilir
(53). Deneysel olarak parasempatik liflerin uyarilmasi Ach aracili vazodilatasyon
olusturmasina ragmen intak organizmada negatif inotropik ve kronotropik etkiyle
sekonder vazokonstriksiyona neden olur. Ancak vaskiiler parasempatik innervasyon

cok az oldugu icin bu etkisi de ¢ok kiiciiktiir (53).
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2.2.4. Koroner Refleksler

Koroner vaskiiler rezistans primer olarak metabolik otoregiilasyonla
saglanmasina ragmen, siniis karoticus’taki baroreseptorler tarafindan algilanan
arteryel basing degisikliklerine yanit olarak sempatik sinir sistemi tarafindan da
kismen ayarlanir. Karotis reseptorleri asidoz, hipoksi veya hiperkapni durumunda
uyarilirlar ve koroner direnci de etkilerler. Predominant etkisi vagal sistem
araciligiyla olan vazodilatasyondur. Ayrica sempatik sinir sistemi araciligiyla olan ve
ancak vagal refleks bloke oldugunda ortaya ¢ikan hafif vazokonstriksiyon etkisi de
vardir. Bezold-Jarish refleksi olusturan veratridin, Na kanallarin1 tikayan ve sinirsel
iletiyi engeller bir lokal anesteziktir. Veratridinin intrakoroner verilmesiyle Bezold-
Jarish refleksi sonucu bradikardi ve hipotansiyon olusur. Baz1 hastalarda koroner
arterin tikanmasini takiben bazi periferik vaskiiler yataklarda vazodilatasyon olurken
ayni zamanda kalp hiz1 ve kontraktilitesinde de degisiklikler olur (54). Diger taraftan
gastrit ve kolesistit gibi kalp dis1 hastaliklarin refleks koroner vazokonstriksiyon
olusturdugu iddia edilmis olmasina ragmen bu konuda ¢ok az delil vardir. Santral
solunum sistemi kontroliiniin refleks inhibisyonlarindan en iyi bilineni Hering-Breuer
pulmoner inflasyon refleksidir. Derin inspiryum yapmak bu refleksi aktive ederek
solunum uyarisinin bir slire i¢in olusmamasina neden olur. Bu refleks koroner
vazodilatasyon olusturan bir refleksdir ve sempatik tonusun kismen azalmasina
neden olur (55). Kalpte bulunan kardiyak mekanoreseptorlerin koroner vaskiiler
regiilasyondan sorumlu olduguna dair goriisler bulunmasina ragmen bu teoriler

heniiz kesinlik kazanmamustir.
2.2.5. Koroner Kollateral Dolasim

Koroner kollateral dolasimin gelisiminin mekanizmasi ve uyaricilart kesin
olarak bilinmemektedir (56, 57). Hipoksinin major bir rolii oldugu sanilmaktadir.
Hipoksi, vazodilatdr metabolitlerin salinimina yol acar. Onceden var olan, diiz kas
icermeyen, mikroskopik kollateral damarlarda duvar stresi ve basing artar ve damar
duvarinda hasar meydana gelir. Bu baslangi¢c hasar, onarim islemi ve konstrikte ve
dilate edici ajanlara cevap verebilen diiz kas hiicrelerine sahip genis liimenli, kalin
duvarli damarlarin gelismesiyle takip edilir. Bu yapilanmayla kollateraller konstriktor

ve dilator uyarilara yanmit verebilir durumdadir (58). Fibroblast uyaric1 faktor, bu
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kollateral akimi arttiric1 etki gosterir. Onceden hipoksi ile olusan kollateraller,
sonradan akimda yeterli diizelme olsa bile devam edebilirler. Primer akim kaynaklari
yeterli duruma geldiginde kollateraller belirginligini kaybeder fakat bazen

kapanmay1p dolasimina devam edebilir.
2.2.6. Koroner Kan Akiminin Dagilimi

Son kanitlar, SV’e olan kan akiminin O, istegiyle yakin iliskili oldugunu
gostermistir. Hayvan deneylerinde, subendokardiyumun, subepikardiyumdan % 10-
30 daha fazla O, tiikettigi ve bu yiizden daha fazla kan aldigin1 gdsterilmistir (59).
Ancak miyokard O, ihtiyacinin artti§i durumlarda bu oran esitlenir. Insanda olan
KKA, istirahatte her tabakada esit orandadir. O, ihtiyac1 arttifinda (tasikardi,
hipertrofi, yaslanma, diyastolik basin¢ artis1 gibi) ise subendokardiyal miyokard
tehlikeye diiser.

2.3. Kardiyak Sendrom X

Ik kez 1973 yilinda Kemp tarafindan tanmimlanan Sendrom X, tipik egzersiz
anginasi ve pozitif egzersiz testi olup, koroner anjiografisi normal olan ve koroner
spazm bulgusu olmayan hastalar grubundan olugsmaktadir (60-62). Sendrom X‘li bazi
hastalarda koroner anjiografide epikardiyal arterlerde yavas akim gozlenmistir ve bu

hastalik YKA olarak adlandirilmistir (63).

Sendrom X tanis1 konulan hastalarin yaklasik %70’1 kadin olup ortalama yas
50 civarindadir. Gogiis agrist sikayeti koroner hastalii olan hastalara benzemekle
beraber genelde atipik karakterdedir ve sikayet olusturacak egzersiz diizeyi de
degiskendir. Sendrom X tanis1 alan ve talyum perfiizyon anormalligi olan hastalarda
egzersize anormal ventrikiiler yanit yani ejeksiyon fraksiyonunda azalma, bolgesel
duvar hareket anormalligi olasilig1 artmistir (64). Single foton emisyon sintigrafisiyle
(SPECT) hastalarda %13 ile %98 oraninda miyokardiyal perfiizyon anormallikleri
bildirilmis ve bu farklilk hasta secimindeki hassasiyetsizlikten olabilecegi
diisiiniilmistiir (65-67). Rosano ve ark. yapmis olduklar1 bir ¢aligmada %17 geri
doniistimlii talyum-201 heterojen perfiizyon defekti bildirmislerdir (68).
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Sendrom X’in patogenezinden agirlikli olarak mikrovaskiiler disfonksiyon,
daha az siklikla anormal kardiyak agri sensitivitesi sorumlu tutulmaktadir (69).
Sendrom X’deki mikrovaskiiler disfonksiyon, tiim hastalarda ayni1 olmasi

gerekmeyen, birden ¢ok mekanizmaya bagli olabilir. Bunlar arasinda;
= Fibroz ve mediyal hipertrofi gibi yapisal bozukluklar
= Endotel bagimli veya endotelden bagimsiz vazodilatasyonda bozukluk

= Membran Na-H degistirici kanal aktivitesinde artisa bagh diiz kas

hiicrelerinde konstriktor cevabin artmasi

= Endotelin ve anjiotensin gibi lokal vazokonstriktor maddelerin daha fazla

salinmasi
= Anormal ndral uyarilar
= Kardiyak sempatik disfonksiyon sayilabilir (69).

Varsayilan bu mekanizmalarin her biri farkli prearteriyel damari etkileyebilir.
Dolayisiyla mikrovaskiiler disfonksiyonun oldukea kiiciik alanlarda kalmasi veya tiim
kiigiik koroner damarlardaki degisikliklerin bir araya eklenmesi ile biiyiik alanlarin

etkilenmesi s6z konusu olabilir.

Maseri ve ark tarafindan, sendrom X, genis epikardiyal arterler ve arterioller
arasindaki prearteriollerde (100-500 mikron c¢apinda) mikrovaskiiler disfonksiyon
seklinde tanimlanmistir. Mikrovaskiiler disfonksiyon nedeniyle, prearterioler
dilatasyonda bozukluk veya uygunsuz kontraksiyon cevab1t sonucu, kii¢iik
miyokardiyal alanlarda iskemi olugmaktadir. Bu iskemik bolgeler normal alanlar
kusatmistir. Normal bolgelerdeki miyokard, kontraktilitede kompansatuar artis
yapmakla beraber, bolgesel kontraktilite anormalligi olugmaktadir. Ayrica kiiclik
miyokardiyal alanlarda iskemi sonucu olusan metabolik markirlar salinmakta
(prearterioler disfonksiyon olan bolge) fakat bu maddeler normal miyokardiyal
alanlardaki kan akimi tarafindan diliie edilmektedir. Geleneksel teknikler ile bu

markirlar tesbit edilememektedir (70).

Prearteriollerde uygunsuz kontraksiyon sonucu miyokarddan kompansatuar
olarak adenozin salinimi ile yeterli kan akimi elde edilmeye caligilir. Adenozin,

kardiyak A1 agr reseptoriine etki ederek gogiis agrisi, miyokardiyal fibriler yapidaki
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Al reseptdr stimiilasyonu nedeniyle ST segment degisikliklerine ve c¢alma

mekanizmasi nedeniyle de subendokardiyal iskemiye neden olabilir (70).

Yapilan caligmalarda normal koroner arterlere sahip anginali hastalarda gogiis
agrist algilamasinda artis oldugu gosterilmistir. Bu agrinin genel bir agri m1 veya

kalpten kaynaklanan bir agr1 m1 oldugu kesinlik kazanmamustir.

Anginasi olup normal koroner arterlere sahip hastalarda ¢ogu zaman anginal
semptomlar direngli ve kotiilesir vasifta olmasina ragmen prognoz iyidir. Bu
hastalarda amag, anginal semptomlari kontrol altina almak, yasam kalitesini
yiikseltmeye c¢alismaktir. Genellikle Beta blokerler adrenarjik tonusun artmis oldugu

bu hastalarda ilk basamak tedaviyi olusturmaktadir (71).
2.4. Yavas Koroner Akim
2.4.1. Giris ve Etyoloji

Angina pektoris nedeniyle koroner anjiografi yapilan bazi hastalarda, tikayici
epikardiyal koroner arter lezyonu olmadigi halde verilen opak maddenin distal
vaskiiler yapilara ge¢ ulasmasi nadir olmayan bir durumdur. ilk kez 1972 yilinda
Tambe ve arkadaglar1 tarafindan normal koroner anotomiye ragmen kontrast
maddenin koroner arterler i¢inde yavas ilerledigi fark edilmis, bu durum YKA olarak
isimlendirilmistir. Bunun koroner mikrosirkiilasyondaki anormalliklere baglh
olabilecegi oOne siirlilmiistiir (9). Kiiclik damarlar1 tutan, sklerodermasi olan bir
hastada yavas akimin goriilmesi bu durumu desteklemistir (72). Sendrom X tanis1
konulmus hastalarla yapilan ¢aligsmalarda koroner yavas akim tesbit edilmis ve bu da
YKA’1n, sendrom X’in bir alt grubu olup olmadigini tartismaya agmustir (73). Tebbe
ve arkadaslari, transseptal sol atriyum kateterizasyonu esnasinda anjina ve ST
elevasyonu gelisen bir hastaya yaptiklar: anjiografide YKA tespit etmisler ve mevcut
durumu refleks arteriyoler rezistans artisina baglamislardir (74). Ancak Van Lierde
ve arkadaslari, YKA olan bir hastada ektazik koroner arterler ve normal koroner
akim rezervi saptamiglar ve her hastada mikrosirkiilasyonda bozukluk olmadigi,
tromboz gibi faktorlerin de bu duruma yol agabilecegi fikrini ortaya atmiglardir (75).
Bu hastalikta TIMI kare sayma yontemi ile incelendiginde, koroner arterlerin opak

maddeden temizlenme siiresi uzamaktadir (9). Giliniimiizde etyopatogenezde
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tizerinde durulan esas mekanizma mikrovaskiiler rezerv anormalligi olup, endotelyal
fonksiyonlarda bozukluk, vazokonstriktor yanitin artmasi (76), endotelinin fazla
salinmasi (77, 78), NO seviyesinin azalmasi (78) intrensek faktor bozukluklar1 veya

adrenerjik hiperaktivasyonda ileri siiriilen diger mekanizmalardir.

YKA sekonder olarak da gelisebilmektedir. Akut koroner sendromlar,
trombolitik tedavi ve perkiitan koroner girisimler sonucu ortaya ¢ikabilir. Bu durum,
distal mikrovaskiiler embolizasyona ve mikrovaskiiler inflamasyona baglanmaktadir
(79). Akut koroner sendrom tanisiyla (siklikla anstabil angina), koroner anjiografi
yapilan hastalarin %1’inde YKA goézlenmektedir (80). TIMI-IIIA (Thrombolysis In
Myocardial Infarction) caligmasinda anstabil angina pektoris tanisiyla koroner
anjiografi yapilan hastalarin %@4’linde koroner arterleri normal ve/veya Onemsiz
koroner arter hastaligi tesbit edilmisti. Bu hasta grubunun anjiografik doluslar

anlamli bir sekilde yavas gozlenmistir (81).

Cannon ve arkadaslar1 tarafindan vazodilatatdr rezervin azalmasindan SV
diyastol sonu basincinin sorumlu olabilecegi ileri siiriilmiistiir (82). Przybojewzki ve
arkadaslar1 YKA’I1 6 hastalik olgu sunumunda biitiin hastalarda sol ventrikiil diyastol
sonu basincinin dénemli derecede yiiksek oldugunu bildirmislerdir (73). Omek ve
arkadaglar1 sol ventrikiil diyastol sonu basinglar1 yiiksek olan sendrom X’li hastalarin

ateroskleroz yoniinden daha riskli olduklarini belirtmislerdir (83).

YKA sigara kullanan erkeklerde daha sik gozlenmektedir (84, 85). YKA olan
hastalarda Sendrom X‘in aksine gogiis agris1 daha ¢ok kararsiz angina 6zelligindedir.
YKA’I1 hastalar siklikla istirahat sirasinda olan gogiis agrist ile klinige basvururlar.
YKA’l1 hastalarda Sendrom X’ten farkli olarak efor testinde iskemik ST depresyonu
ve efor anginast her zaman klinige eslik etmeyebilir. Normal koroner akima sahip
hastalar ile karsilastirildiginda ise YKA’l1 hastalarda anormal EKG bulgular1 ve
pozitif eforlu EKG goriilmektedir.

Hastalarin 9%30-75 oraninda miyokard perflizyon sintigrafisinde reversibl
perfiizyon anormallikleri goriilmiistiir (86). YKA’l1 hastalarda miyokard perfiizyon
sintigrafisinde iskemi tesbit edilebilirken metabolik diizeyde iskemi olup olmadigi
kesinlik kazanmamuistir. Arteriovendz oksijen farki ve laktat birikimi miyokardiyal

iskeminin biyokimyasal yanitlaridir ve yapilan bir ¢alismada, YKA olan hastalarda
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atrial pacing yontemi ile pacing Oncesi ve sonrasinda laktat seviyesine ve
arteriovendz oksijen igerigine bakilmistir. Sonug olarak sadece hastalarin %17’ sinde
metabolik olarak iskemi bulgusu saptanmistir (87). Davutoglu ve ark. YKA saptanan
hastalarda koroner siniisteki laktat diizeylerini incelemis ve hesaplanan laktat diizeyi,
istirahat ve maksimum kalp hizinda anlaml1 bir fark gostermemistir. Bu da YKA’in
metabolik agidan miyokard iskemisi ile iligskili olmadigini gdstermektedir (88).
Dagdelen ve ark. YKA saptanan hastalarda, TIMI kare sayis1 ile miyokardiyal iskemi
arasinda herhangi bir iliski olup olmadigini intrakoroner ultrason ile incelemislerdir.
Bu calismada YKA olan olgularda koroner liimen degisiminin azaldig1 gosterilmistir.
Ancak YKA olup koroner iskemisi olanlar ile YKA olup koroner iskemisi olmayan
hastalarin koroner liimen degisimi yoniiyle her iki grup arasinda farklilik tesbit
etmemislerdir. Calismanin sonucu olarak YKA olanlarda iskeminin koroner alan ve
akim degisikligi ile ilgili olmadig1, temel patolojinin mikrovaskiiler seviyede oldugu

ve mikrovaskiiler dolagim bozuklugunun iskemiye yol agtig1 diistiniilmiistiir (89).

YKA ile ilgili yapilan caligmalar, hasta sayisi az, kii¢iik capli ¢aligmalar
oldugundan hastaligin tedavisi ve prognozu hakkinda yeterli bilgi bulunmamaktadir.
Yapilan c¢alismalarda semptomlarin tekrarladigi fakat prognozun iyi oldugu
yoniindedir. Fakat yinede miyokard infaktiisii gelisme olasiliginin saglikli bireylere

nazaran daha fazla oldugu bildirilmistir (90).

YKA’ll hastalar i¢in kesinlesmis bir tedavi protokolii yoktur. Klasik
antianginal ilaglarin bu hastalarin tedavisindeki degeri smirlidir (91). Genellikle
ilaglar ile yapilmis kii¢iik ¢apli yayinlar mevcuttur. Mangieri ve ark’nin (12) yaptigi
bir calisma YKA’in intrakoroner dipiridamol infiizyonu ile normale dondiigiinii
gostermistir. Bu c¢aligmada nitrogliserinin ise koroner yavas akimi diizeltmedigi
gosterilmistir. Bunun nedeni nitrogliserin ancak 200 mikrondan biiyiik capli koroner
arterleri dilate etmesidir. Oysa dipiridamol 200 mikrondan kiiciik arteriollere etki
edebilmektedir. Bu bulgular YKA’ll hasta grubunda patolojinin mikrovaskiiler
diizeyde oldugunu ve mikrovaskiiler direncin artmis oldugunu desteklemektedir.
Kurtoglu ve ark. (13) yaptiklart bir ¢alismada, 25 YKA’l1 hastaya uygulanan oral
dipiridamol tedavisinin yavas akimi belirgin derecede diizelttigini ve hastalarin
2/3’linde semptomlarin tamamen gegtigini, 1/3’liikk geri kalanlarin ise sikayetlerinin

azaldigin1 gozlemlemiglerdir. Bu ¢alisma dipiridamoliin oral olarak tedavi amaciyla
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kullanilabilecegini gostermektedir. Dipiridamol YKA’I1 hastalarda fonksiyonel bir
diizelme saglasa da mikrovaskiiler seviyedeki histopatolojik degisiklikleri
diizeltmemektedir. Beltrame ve ark’nin (92) yaptig1 bir ¢calismada dipiridamol verilen
YKA’I1 hastalarin tekrarlanan koroner anjiografilerinde TIMI kare sayisinda azalma
gbzlenmig fakat kontrol grubuna goére anlamli derecede gecikmenin devam ettigi
gozlenmistir. Stabil angina tedavisi i¢in kullanilan kalsiyum T-kanal antagonisti
mibefradille de ilgili ¢alismalar mevcuttur. Mibefradil kullanimi ile koroner akim
hizinda belirgin diizelme elde edilmistir. Ayrica bu ilacin uzun dénem kullanimiyla

anginada azalma sagladig1 gdzlenmistir (91).

Koroner arterlerin yapisi ve fonksiyonlarini detayli olarak gosterebilen
intravaskiiler ultrasonografi (IVUS) teknigi, fraksiyone akim rezervi (FFR) ve
intrakoroner basing (pressure-wire) Slgiimlerinin gelismesi ile normal koroner arter
anatomisi olarak yorumlanan vakalarin bazilarinin, gercekte limen daralmasi ve
diizensizligine yol agmayan koroner arter lezyonlarina sahip oldugu gosterilmistir
(93, 94). Bu baglamda, YKA’1 olan hastalarda yapilan arastirmalarda epikardiyal
koroner arterlerde, boylu boyunca, liimeni daraltmayan yaygin kalsifikasyon, diffiiz
intimal kalinlagma ve damar duvarinda aterom plaklar1 oldugu saptanmustir (14-16).
Yine bu ¢alismalarda, mikrosirkiilasyondaki direng artisini1 gésteren 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 goére anlamli
farklilik saptanmustir (95, 96). Sonugta, bu ¢aligmalar ile YKA’In kiguk ve blyuk
damarlari tutan ve mikrovaskiler direncte artisa sebep olan aterosklerotik bir siirec

oldugu kanaatine varilmistir.
2.4.2. Klinik

Tikayict koroner arter hastalarinda oldugu gibi YKA’l1 hastalar, efor anginasi
(16, 86, 87, 93, 97-99), stabil olmayan anjina pektoris (USAP), ST elevasyonsuz MI (84) ve
ST elevasyonlu MI (100, 101) seklinde prezente olabilirler. Bazen de kateterizasyon
islemi esnasinda refleks yollarla olugabilir. Bu hastalar genellikle verilen antiiskemik
tedaviye iyi yanit verirler. Hastalarin %84’iinde 2 yil icinde gogiis agrisi tekrarlar
(84). Bu hastalarda QT dispersiyonu anlamli olarak yiiksek bulunmasina ragmen

kardiyak mortalitenin diisiik oldugu goriilmiistiir (102). Bu hastalarin genel
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demografik 6zellikleri hakkinda yeterli bilgi yoktur. Yazici ve arkadaslari, 46 kisilik
calisma grubunda kontrole gore anlamli fark bulamamiglardir (6). Bu konu hakkinda

daha kapsamli bir ¢calismaya ihtiyag vardir.
2.4.3. Yavas Koroner Akim Tanis1

Anjiografik olarak koroner akimin degerlendirilmesi, Onceleri, koroner
arterlerin tamamen dolmasi i¢in gegen silirenin ka¢ kalp atimi kadar olduguna
bakilarak yapilirdi (100). 1985°te TIMI calisma grubunun olusturdugu TIMI akim
derecelendirmesi (TIMI flow grading), trombolitik tedavi yapilan hastalarda sorumlu
arterdeki akimi degerlendirmek i¢in kullanilmaya baglanmistir (Tablo-1) (83).
Trombolitik ajanin etkinligi ve kotii sonuclar acgisindan yiiksek riskli olan hastalari
tespit etmek icin bu derecelendirme kullanilmistir (103-108). Ancak gorsel
degerlendirme yapilmasi nedeniyle kisiler arasi1 degiskenlik fazlaca olabilmektedir.
Bu nedenle, koroner akimi standardize etmek i¢in TIMI-4 ¢alismasinda TIMI kare
sayis1 (The TIMI frame count) kavrami gelistirilmistir (109). Sonrasinda, Gibson ve
arkadaslari, objektif ya da kantitatif olarak degerlendirilecek sekilde bunu
diizenlemiglerdir (110). Bir koroner arterin kontrastla dolmaya baslamasindan
distalde belirlenmis bir noktaya ulagsmasi i¢in gereken zaman sine-kare sayisi (cine-
frame) olarak hesaplanmistir. Sekil-3’te goriildiigii gibi ilk kare, arter orijinini
tamamiyle doldurup her iki kenarina dokunmasi ve ilerlemeye baslamasi olarak, son
kare ise, her bir koroner i¢in belirleyici bir distal damara ulasmasi olarak
belirlenmistir. Sol 6n inen arter (LAD) icin biyik (moustache) olarak adlandirilan
distal bifurkasyon, sirkumfleks arter (Cx) i¢in sorumlu lezyonu kapsayan en uzun
dalin distal bifurkasyonu, sag koroner arter (RCA) icin posterolateral arterin (PL) ilk

yan dalinin ilk goriindiigli noktadir.
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Tablo 1. TIMI akim derecelendirmesi
TIMI 0: Perflizyon yok; okliizyon noktasinin distaline antegrad akim yok

TIMI 1: Perflizyon olmadan penetrasyon, kontrast madde obstriiksiyonun
Otesine geger, fakat sine ¢ekimi sirasinda obstriiksiyona distal tiim koroner yataga

ulasamaz.

TIMI 2: Parsiyel perflizyon, kontrast madde obstriiksiyonu geger, koroner
yatak distaline ulasir. Bununla birlikte, obstriikksiyona distal damara kontrast
maddenin girisi, ilerlemesi ve/veya distal yataktan temizlenme hizi diger koronerlere

kiyasla daha yavastir.

TIMI 3: Komplet perfiizyon, obstrilksiyona distal anterograd akim ve

temizlenme hizi, proksimal akim ve diger koronerler kadar ¢cabuk olur.
2.4.4. Yavas Koroner Akim Tedavi

YKA icin oturmus bir tedavi protokolii yoktur. Kurtoglu ve arkadaslar1 (13),
oral dipridamol tedavisinin hastalarin yakinmalarmi etkili bir sekilde azalttig1r ve
anjiografik diizelme sagladigimi gostermislerdir. Demirkol ve arkadagslari ise egzersiz
MPS’de iskemik olarak degerlendirilen YKA’ll hastalara dipridamol ile MPS
yapmuglar ve 17 kisinin hepsinde de perfiizyonunun diizeldigini gostermislerdir
(111). Vazodilator 6zellige sahip bir T-tipi kalsiyum kanal blokorii olan mibefradil,
anjiografi esnasinda cignendikten 30 dakika sonra koroner akimi diizeltmis, oral
kulaniminda ise angina sikligini1 azaltarak hayat kalitesini arttirmistir (91). Bu
hastalarda rutin onaylanmis bir tedavi olmamasina ragmen, antiiskemik tedaviye
ilaveten statinler, antiinflamatuar ve antitrombotik pleotropik etkileri nedeni ile

endotel fonksiyonlarini diizeltmek amaciyla verilebilir (112).
2.5. Diizeltilmis TIMI Frame Sayis1 ve Sayma Yontemleri

1985 yilinda TIMI (Thrombolysis in Myocardial Infaction) ¢alisma grubu
TIMI akim derecelendirme yontemini yayinladi (83). Yaymlanan bu TIMI akim
derecelendirme yontemi birgok yoOnden yetersizdir. Bu yontem kigiler arasi
degiskenlikten etkilenmektedir. Bu degiskenlikleri 6nlemek i¢in Gibson ve ark (110)
diizeltilmis TIMI kare sayisi (corrected TIMI frame count-CTFC) metodunu
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tanimladilar. CTFC metodu TIMI akim derecelerinin standardizasyonunu
saglamaktadir. Bu yontemle kisiler arasi degerlendirme degiskenliginin iistesinden
gelinmis ve koroner akim derecelendirilmesinde kantitatif ve standardize bir asamaya
ulasilmustir. Ozellikle uygulanabilirligi ¢ok kolay olan bu yontem zaman zaman daha
invaziv bir yontem olan intrakoroner Doppler 6l¢timleri kadar giivenilir bulunmustur
(113). CTFC metodunda amag, koronere verilen kontrast maddenin Onceden
belirlenen distal sinira ulasana kadar gecen film karesi sayisini hesaplamaktir. ilk
karenin belirlenmesinde koroner ostiumunun boya ile doldugu déneme uyan kare

kullanilir. Ik TIMI karesini belirlemede 3 kriter kullanilir. Bunlar:
= Koroner arter ostiumunun kontrast boya ile tam olarak dolmas1 gereklidir.

=  Kontrast madde arter ostiumunun her iki kenarina tam olarak temas

etmelidir.

= Kontrast madde distale dogru harekete baglamalidir (Sekil-3 ve Sekil- 4).

First Frame Last Frame Disral
Definition Definition Landmark

197 pramen off

postemisters

: )
AN N\

Frame 0: Dye
Touches One
or No Borders

: * Las| bransh o1
( Frame 21: stpeant D
Dye First e
Enters Landmark

Frame 1: Dye
Touches Both
Borders &
Moves Forward

-
v

Normal Flow in the
Absence of Mi:
21.0+ 3.1 Frames

Sekil 3. TIMI kare say1 metodu. ilk ve son kare tanimlamas ve distal belirleyici noktalar
(110). Anjiografik goriintiiler.
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Sekil 4. i1k TIMI karesinin belirlenmesi (-3,-2, ve -1. Karelerde koroner ostiumu tam
doldurmamigstir. Kare 0 da yine tam dolmus bir koroner ostium yokken kare 1 de ostiumun
kontrastla doldugu ve kontrastin ileri dogru harekete bagladig: goriilmektedir. Kare 1
baslangic karesi olarak segilir.

Ik karenin belirlenmesinden sonra kontrast maddenin kriterlere gére
belirlenmis distal dala ulagsmas1 i¢in gegen TIMI kare sayist hesaplanir. Distaldeki
dalin kontrast madde ile tam olarak dolmasi gerekli degildir. Kontrast maddenin

ulasmasi beklenen distal dallar;
=  Sol 6n inen arter (LAD)’in distal ¢atali
= Sirkumfleks (Cx) arterde en uzun segmentinin distal ¢atali

= Sag koroner arter (RCA)‘de posterolateral arterin ilk dali (Sekil-5).

| é\‘\\

L.AD Cy

RCA

Sekil 5. Her koroner arterin distal markirlari.
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LAD ve Cx de TIMI kare sayisini belirlemek i¢in kaudal agili sag ve sol
anterior oblik goriintiiler, RCA da ise hafif kraniyal acil1 sol anterior oblik goriintii en

uygun olanidir.

Gibson ve arkadaglar1 akut miyokard infaktiisii (MI) olmayan 78 hastada
TIMI kare sayilarini hesaplamislar ve RCA (20,4+3,0 kare) ile Cx (22,2+4,1 kare)
arasinda TIMI kare sayilarini birbirine benzer bulmuslardir. LAD‘de proksimalden
distal catala kadar olan mesafe diger koroner arterlerden daha uzun oldugundan LAD
TIMI kare sayisi RCA ve Cx‘in TIMI kare sayisindan anlamli sekilde yiiksek
cikmistir. Bu nedenle diger koroner arterlerle birlikte standardize edilebilmesi
amaciyla bir sabit katsay1 ile diizeltilmesi gere8i olmustur. Tiim koroner arterlerin
standardize edilmesi i¢in Gibson, LAD kare sayisin1 Cx ve RCA’den elde edilen kare
sayilarinin ortalamasina bdlmiis sonug olarak 1.7 sabit sayisint elde etmistir. LAD
kare sayisint 1.7 ile boldiigimiizde elde edilen say1 diizeltilmis TIMI kare sayisidir

(110).
2.6. Sol Ventrikiil Fonksiyonlarinin Belirlenmesinde Ekokardiyografi
2.6.1. Tanim

Ekokardiyografi klinik kardiyoloji de kolay uygulanabilir, tekrar edilebilir,
hastaya ac1 vermeyen, ucuz, teshis ve takipte hizla sonuca gotiiren non-invaziv bir
tan1 yontemidir. Sistolik fonksiyonlarin belirlenmesinde daha ¢ok M-mode ve iki
boyutlu, diyastolik fonksiyonlarin belirlenmesinde ise pulse-wave (PW) Doppler

kullanilir.

Sistolik fonksiyonlarin belirlenmesinde kantitatif degerlendirme: Sol
ventrikiil sistolik fonksiyonlar1 sistol sonu ve diyastol sonu endokardiyal sinirlar
belirlenerek bir ya da birden fazla tomografik planda degerlendirilebilir. Bu
hesaplamada modifiye Simpson teknigi en ¢ok kullanilan tekniklerden biridir. Bu
tekniklerle diyastol sonu ve sistol sonu voliimler hesaplanarak atim voliimii
(ejeksiyon fraksiyonu) bulunabilir. Deneyimli bir arastirmaci ejeksiyon fraksiyonunu

(EF) diger kantitaf degerlendirme teknikleriyle uyumlu olarak hesaplayabilir (114).

Son zamanlarda ventrikiiler fonksiyonu degerlendirmede miyokard

performans indeksi (MPI) ya da Tei indeksi denilen Doppler dlgiimlerine dayali
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kolay ve kullanigh bir teknik gelistirilmistir. Tei indeksi kalbin sistolik ve diyastolik
fonksiyonlarini birlikte degerlendirerek ventrikiiliin global fonksiyonu hakkinda bilgi
vermektedir (115). Bu indeksin onyiik, ard yiik, kalp hiz1 ve trikiispit kapak
yetmezligi gibi degisikliklerden bagimsiz oldugu da gosterilmistir (116).

Transmitral akimin pulse wave Doppler analizi: Pulse wave Doppler
mitral kapak akim paternini kaydetmek i¢in en uygun pozisyon Doppler dalgalarina
paralel diismesi nedeniyle apikal 2-4 bosluk olup, mitral kapak bdlgesinde sample
voliimiin aniiler bolgeye veya 0.5 cm altinda sol atriyum igine veya aniiler ¢izginin
0.5-1 cm iistiine yerlestirilmesiyle elde edilebilir. Aniiler ¢izgiden sol ventrikiil igine
dogru gidildikge mitral E akim hizinda artis goriiliir. Mitral kapak¢ik ucglarindan
alan trasede E akim hizinin daha fazla olmasi kapak¢ik uglarindan gecen kesitte

diyastolik gevseme ve emme gliciiniin en fazla olmasiyla agiklanabilir.

Diyastoliin degisik tanimlamalar1 yapilmakla beraber, klinik olarak genellikle
aort kapaklarinin kapanmasindan mitral kapaklarin kapanmasina kadar olan donem
diyastol olarak tanimlanmaktadir. Sol ventrikiiliin normal diyastolik fonksiyonu,
kalbin istirahatte ve egzersizde normal diyastol sonu voliimiinii diyastolik basinci

artirmadan (12 mmHg‘nin {izerine ¢ikarmadan) saglayabilmesi olarak tanimlanir

(117, 118) (Sekil-6).
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ECG

LV pressure

LA pressure
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Sekil 6. Konvansiyonel Doppler ile yazdirilan mitral diyastolik akim ve eszamanli EKG,
Pulmoner ven akimi traseleri, sol ventrikiil ve atriyum i¢i basing traseleri (LV: sol ventrikiil,
Ac: aort kapagi kapanisi, Mo: mitral kapak acilisi, Mc: mitral kapak kapanisi,
IVRT: izovolumetrik relaksayon dénemi, DT: deselerasyon siiresi, MVF: mitral valv akimi,
PVF: pulmoner ven akimu).

2.6.2. Diyastolik Fazlar

Izovoliimik Gevseme Fazi: Sistoliin ge¢ ejeksiyon fazinda, ventrikiil iginde
hizla basing diismesi olur. Ventrikiil i¢i basing aort sistolik basincinin 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 miyokardin relaksasyonu ile basing azalmasi devam eder ve bir silire sonra
ventrikiil i¢i basing sol atriyum basincinin altina diisiip mitral kapagin acilmasina
neden olur. Aort kapaginin kapali oldugu ve mitral kapagin acilmasina kadar devam
eden bu doneme izovoliimik veya izovoliimetrik gevseme fazi denir. Mitral kapagin

tam ag¢ilmasina kadar siiren bu donem normal insanlarda 90—110 msn arasindadir.
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Hizh Dolus Fazi: Erken diyastolik hizli dolus faz1 mitral kapak agilmasi ile
baslar ve ventrikiil i¢i basing sol atriyum basincina esitlendiginde veya bunu
gectiginde sona erer. Mitral kapagin agilmasi ile birlikte sol ventrikiile hizla kan
dolusu olur. Bu dolum birkag mmHg atriyoventrikiiler basing fark: ile pasif olarak
gergeklesir. Ancak atriyoventrikiiler kan akiminin hizi, atriyoventrikiiler basing farki
yaninda, her iki boslugun kompliyanslarina/esneyebilirlifine ve ventrikiil
gevsemesine baglhidir ve bu faktorler sol ventrikiil erken diyastolik dolusunda sol
atriyum basincindan ¢ok daha onemli yere sahiptir. Her ne kadar pasif dolus fazi
olarak adlandirilsa da ventrikiil gevsemesi enerji gerektiren bir siirectir ve bu fazda

ATP harcanir.

Sol atriyum basinct kanin sol ventrikiile gecmesi ile azalir ancak ventrikiil
gevsemesi sayesinde, ventrikiil basincida kan dolusunun baslamasinin hemen
sonrasinda birkag mmHg diiser, en diisiik degerlerine ulasir ve hizli dolus devam
ettirilir. Kan sol ventrikiile gectik¢e ventrikiil i¢i basing artmaya baslar. Baslangicta
dengelenebilen basing degeri miyokard gevsemesinin de azalmasi ile hizla
yiikselmeye baslar. Sol atriyum basincindaki diisiis, sol ventrikiil basincindaki artis
sonucunda atriyoventrikiiler basing farki ve dolayisiyla kanin sol ventrikiile dolusu
giderek azalir. Normalde sol ventrikiil diyastolik dolusunun yaklasik olarak %80’ i

bu sathada olmaktadir.

Diyastazis: Bu fazda sol atriyum ve sol ventrikiil basinglari hemen hemen
esittir, atriyoventrikiiler basing farki ortadan kalkmistir ve pulmoner venlerden sol

atriyuma gelen kanin sol ventrikiile akmasi ile ilave sol ventrikiil dolusu gozlenir.

Ge¢ Dolum Fazi: Siniis ritminde sol atriyal elektriksel uyar1 sonrast sol
atriyal kasilma olusur. Atriyal kasilma yeni bir transmitral basing farki olusturup,
diyastazis fazinda sol atrium ile SV‘iin yar1 acik olmasini saglar. Bu donem geg
dolum faz1 olarak adlandirilir ve normal kalplerde tiim sol ventrikiil dolusunun %15-
20’si bu donemde gergeklesir. Atriyum kasilmasinin olmadigi atriyal fibrilasyon

varliginda bu katki ortadan kalkar.
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2.6.3. Sol Ventrikiil Fonksiyonunun Konvansiyonel Ekokardiyografi ile

Degerlendirilmesi
2.6.3.1. Diyastolik Disfonksiyon

Diyastolik disfonksiyon i¢in degisik tanimlamalar vardir.

a) Ventrikiilin dolus kapasitesinin sol atriyum basincinda kompansatuar

artis olmadan saglanamamasi.

b) Ortalama pulmoner kapiller basimncinin 12 mmHg‘nin altinda olmasi
durumunda ventrikiil dolusunun bozulmasina bagli kardiyak debide

azalma.

c) Bir veya her iki ventrikiiliin dolusuna rezistans varligi ile birlikte basing-
voliim egrisinin yukariya dogru kaymasi (ayni voliimiin dolmasi i¢in daha

yiiksek basincin gerekmesi).

Bu tanimlamalarin ortak o6zelligi, ventrikiil dolusunun engellenmesi ve
ventrikiil i¢i basincin artarak konjesyona neden olmasidir. Diyastolik disfonksiyon
ventrikiiliin gevsemesinin bozulmas1 (erken diyastolii kapsar), kompliansin azalmasi
(erken ve ge¢ diyastol boyunca dolusu etkiler) ve perikardiyal sinirlama ile

olmaktadir (119).

Konvansiyonel ekokardiyografi ile sol ventrikiil diyastolik disfonsiyonu
progresyonuna gore baslica 4 evreye ayrilir. Bu evreler sirasi ile su sekilde tarif
edilir:

Evre 1 (Uzams Relaksasyon): Uzamis gevsemeye neden olan tipik
ornekler; sol ventrikiil hipertrofisi, hipertrofik kardiyomiyopati ve miyokard
iskemisidir. Uzamis gevseme drneginde izovolumetrik gevseme zamam (IVGZ) ve
deselerasyon zamani (DZ) uzar. E hizinda azalma A hizinda artma olur ve E/A oram
1 den kigiik olur (Sekil-7). A hizindaki artma atriyum katkisinin arttiginin
gostergesidir. E/A orani 1 den kiigiik oldugunda daima bozulmus ve uzamis gevseme
vardir. Ancak ileri yas icin fizyolojiktir. Uzamis gevseme 6rneginde pulmoner ven
diyastolik dalgasi (pvd), E hiz1 ile benzerdir ve azalir, pvs (pulmoner ven sistolik

dalgasi) artar pvs/pvd orani artar. Pulmoner ven geri akim (Pv-ra) dalga hizi ve siiresi
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genellikle normaldir, ancak sol ventrikiil diyastol sonu basinci yiikseldiginde artmaya
baslar. Kalp kateterizasyonu ile es zamanli yapilan c¢alismalarda, sol ventrikiil
diyastol sonu basinci normal degerlerde bulunmustur. Uzamis gevseme 0rnegi grade

1 diyastolik fonksiyon bozuklugunda izlenir.

Moxrmal Delayed Relaxation Resiviciive Filling
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Sekil 7. Farkli diyastolik fonksiyon derecelerinde transmitral akimlarinin karsilastirilmasi
(120). A: Geg diyastolik, E: Erken diyastolik dalga.

Evre 2 (Psodonormal Patern): Uzamis gevseme 6rneginin goriildiigii grade
1 diyastolik fonksiyon bozuklugundan daha ileri diyastolik fonksiyon bozukluklarina
gegciste, transmitral akim pulsed wave Doppler analizinde normal diyastolik dolus
ornegine benzeyen kayitlarin alindigi bir donemle karsilasilir E/A orami 1 ile 1.5
arasindadir ve DZ normaldir (160- 200 msn). Bu durum sol atriyum basincindaki orta
diizeyde olan artisin gevseme bozukluguna eklenmesi ile olusur. Burada yalanci
normal 6rnekte sol ventrikiil (SV) dolus basinci normalin iist sinirlarini agsmis olup
genelde bu deger 15 mmHg’ nin iistii olarak belirlenmistir (120). Yalanci normal
Oornegin birbirinden ayrilmasi olduk¢a Onemlidir. Bu noktada en 6nemli
yardimcilardan biri pulmoner ven akimi PW Doppler egrisidir. Sol atriyum dolus
basincindaki artma durumunda pvs dalga hiz1 azalir, pvd dalga hiz1 artar ve pvs/pvd
orani tersine doner. Pvra dalga hizinda artma ve siiresinde uzama olur. Hastalarda SV
anormal boyutlari, sistolik fonksiyon bozuklugu veya artmis duvar kalinligi ile
birlikte tespit edilen normal E/A orani sol atriyum basinci ile maskelenen bozulmus
gevsemeden siiphelenmemizi saglayabilir. Ilave olarak ayirimin yapilabilmesi icin 6n

yiikili disiirlicii veya ylikseltici gesitli testle gelistirilmistir. Valsalva manevrasi ve
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nitrogliserin, yalanci normal drnekte altta yatan sol ventrikiil gevseme bozuklugunu
ortaya ¢ikarabilir. E hizinda anlamli derecede diisme olur, A hizinda diisme olmaz
veya artma vardir ve sonucta E/A oran1 < 1.0 olur. Boylece yalanci normal 6rnek
uzamig gevseme Ornegine doner. Oysa gercek normal Ornekte E ve A hizlarinda

birlikte, orantil1 bir diisiis meydana gelir. E/A orani 1-2 arasinda seyreder.

Evre 3 (Geri doniisiimlii restriktif patern): Restriktif diyastolik dolus
terimi veya restriktif fizyoloji, restriktif kardiyomyopati’den ayrilmalidir. Restriktif
fizyoloji sol ventrikiil kompliyansinda azalma ve sol atriyum basincinda belirgin artis
yapan herhangi bir kalp hastaligi sonucu goriilebilir. Dekompanse konjestif kalp
yetersizligine ilerlemis restriktif kardiyomiyopati, ciddi koroner arter hastaligi, akut
ciddi aort yetersizligi ornek sayilabilir. Sol atriyum basincinda meydana gelen artis
sonucunda mitral kapak daha erken agilir, IVGZ kisalir ve biiyiik bir baslangig
transmitral basing farki ile yiksek E hizi gelisir. Erken diyastolik dolus,
esneyemeyen sol ventrikiile oldugundan erken diyastolik basing hizli bir artis
gosterir, sol atriyum ve sol ventrikiil basinglar1 ¢abuk esitlenir ve bu da kisa bir
DZ’1na neden olur. Atriyal kasilma sol atriyum basincini arttirir, ancak A hizi ve
stiresi kisadir, ¢iinkii sol ventrikiil basinct dnceden hizli bir sekilde yilikselmistir. Sol
ventrikiil diyastolik basinci belirgin yiikseldiginde, diyastol ortasinda veya atriyal
gevseme aninda diyastolik mitral kagak goriilebilir. Sonugta restriktif fizyoloji;
artmis E hiz1 (> 1 m/sn), azalmis A hiz1 (A<E) ve kisalmis DZ (< 160) ve IVGZ (<70
msn) ile karakterizedir. Tipik olarak E/A orani > 2 dir ve bazen 5 den biiyiik olabilir
bu donemdeki bulgular testlerle geri cevrilebilir oldugundan geri doniisiimlii
restriktif 6rnek olarak adlandirilir ve grade 3 diyastolik disfonsiyon bozuklugunu

gosterir (Sekil-8).



29

.5 ORAIN 75 CONP 4¢

16CM
PROC !/i/!/ﬁ
TISSUE DOPPLER dsep
1.0 4:10:82

Mew lett-Packard

INTERVAL HERNE

Sekil 8. Apikal 4 bosluktan, posterior septum, bazal segmentine ait normal PWDD (121).
A; Geg diyastolik hiz, E; Erken diyastolik hiz, IVK; Izovolumetrik kontraksiyon, TVR;
Izovolumik relaksayon, S; Sistolik hiz

Evre 4 (Geri doniisiimsiiz restriktif patern): Mevcut kalp hastaliginin
ilerlemesi sol ventrikiil kompliyansinin daha da azalmasi ve sol atriyum basincindaki
artis neticesinde saptanan bulgular testlere cevap vermez hale gelir. Geri doniisiimsiiz
restriktif 6rnek olarak adlandirilan bu donem grade 4 diyastolik disfonksiyon
bozuklugunu gosterir. Bu bulgu sol ventrikiil sistolik fonksiyon bozukluguna baglh
olmaksizin kotli prognozun isaretidir. Fonksiyonel kapasite NYHA sinif 4 ile
uyumludur. Restriktif Ornekte dolus basinci ¢esitli c¢aligmalarda 25 mmHg‘nin
iizerinde tespit edilmistir (121). Geri doniistimsiiz restriktif ornekte, yiiksek sol
atriyum basinc belirgin olarak azalmis sol ventrikiil kompliyansinda hizli ve kisa
stireli dolusa neden olur ve yiikselen sol ventrikiil basinct A hiznin ileri derecede
azalmasma neden olur. Ayni zamanda artmis art yiik nedeniyle pva ters akim
kaybolmasida izlenir. Bu donemde atriyum fibrozuna bagli atriyum fonksiyon
bozuklugu ve atriyal sistolik yetersizlik tespit edilmistir. Bazen saglikli genglerde
hizli gevseme ve hizli emme nedeniyle yiiksek sol ventrikiil dolus basingl restriktif

ornegi taklit eden normal 6rneklere rastlanabilir.
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Normal Gecikmis Gevseme Pseudonormalizasyon Restriksiyon

Sekil 9. Normalden restriksiyona kadar olan diyastolik fonksiyon bozuklugu evrelerinin
mitral akim Doppler goriintiileri ile mitral anulus doku Doppler goriintiileri.

2.6.4. Sol Ventrikiill Diyastolik Fonksiyonunun Doku Doppler

Ekokardiyografi ile Degerlendirilmesi
2.6.4.1. Giris

Ekokardiyografi, kalbin c¢ogu yapisal ve fonksiyonel 0&zelligini
degerlendirmeye yarayan noninvaziv, kolay uygulanabilen ve nispeten ucuz bir
yontemdir. Son zamanlarda diger tiim tip alanlarinda oldugu gibi ekokardiyografide
de onemli ilerlemeler kaydedilmis, yeni teknikler gelistirilmistir. Doku Doppler
ekokardiyografi de son zamanlarda kullanima giren, olduk¢a fazlaca kullanilmasa da
ventrikiillerin global veya bolgesel, sistolik ve diyastolik fonksiyonlarinin

degerlendirilmesinde kullanilabilecek bir tekniktir.

Doku Doppler goriintileme teknigi, konvansiyonel pulse wave Doppler’in
modifiye seklidir ve miyokardiyal hizlar1 analiz ederek kardiyak fonksiyonlarin
aragtirilmasini saglar. {1k olarak 1989°da tarif edilmistir (118). Konvansiyonel Doppler
tekniginde, kalp icerisinde yiiksek hiz ve diislik amplitiid ile hareket eden kanin akim
hiz1 elde edilirken, diisiik hiz ve yiliksek amplitiidii olan duvar hareketleri filtre
edilmektedir. Doku Doppler goriintiileme tekniginde bu filtrasyon en alt diizeye
indirilerek ve kazang ayari kan akim sinyalleri kaybolana kadar disiiriilerek,
miyokarda ait olan yiiksek amplitiid ve diisiikk hizli hareketler goriintiilenmektedir

(122). Temelde ayn1 prensip olmasina ragmen doku Doppler goriintiileme teknigi iki
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ayr1 kategoride incelenir: renkli doku Doppler ve pulse wave doku Doppler

goriintiilleme.
2.6.4.2. Renkli Doku Doppler Goriintiilleme (RDDG)

iki boyutlu RDDG ve renkli M-mod doku Doppler olmak iizere iki farkli
sekilde kullanilmaktadir. Bu tekniklerde duvar hareketleri hiz ve yonlerine gore
farkl1 renklerle kodlanirlar. Transdusere dogru hareket eden kardiyak dokular
kirmizi, transduserden uzaklasan dokular ise mavi renkle kodlanir. Elde edilen
goriintiiniin kaydi yapilarak daha sonra post-processing teknigi ile doku hizlar
kantitatif olarak degerlendirilir (123). Renkli M-mod doku Doppler ozellikle
endokardiyal ve epikardiyal hizlarin farkliligimi ortaya koymada kullanim alam

bulmustur (124).
2.6.4.3. Pulsed Wave Doku Doppler Goriintilleme (PW-DDG)

Sample voliim miyokardda incelenecek segment iizerine konarak pozitif veya
negatif Doppler dalgalar1 elde edilir. Yiiksek temporal rezoliisyon elde etmek igin
sample voliim genigligi 2 ile 5 mm araligina ayarlanmalidir. Miyokardiyal hizlar
diisiik oldugundan dolayr Nyquist limitleri -20 cm/sn ile +20 cm/sn araligina
ayarlanmalidir. Monitor hizinin 50-100 mm/sn olmasi, hizlarin spektral ayrigiminin
optimal olmasim1 saglayacaktir. Elde edilen veriler sadece sample voliimiin
yerlestirildigi bolgeye ait oldugu i¢in miyokardin sistolik ve diyastolik fonksiyonlari
her segment i¢in ayr1 ayr1 degerlendirilebilir. Doppler dalgalarinin dl¢iimii yapilarak

miyokardin hareketi kantitatif olarak degerlendirilebilir (124) (Sekil 10).
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Sekil 10. Doku Doppler ile yazdirilan miyokardiyal velositelerin sematizasyonu ve es
zamanli EKG trasesi EKG: Elektrokardiyografi, TDI: Doku Doppler, Sm: miyokardiyal
sistolik hareket, Em: miyokardiyal E dalgasi, Am: miyokardiyal A dalgasi,
EmDT: miyokardiyal deselarasyon time

2.6.4.3.1. 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, aci degerlendirilmesi
miimkiin olmamaktadir. incelemenin yapildig1 pencereye gére 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 iizerindeki hareketleri
degerlendirilebilir. Uzun eksen boyunca olan hareketlerin degerlendirilmesi igin
uygun olan ise apikal penceredir. Ciinkli apikal incelemede kalbin uzun eksen
boyunca olan hareketleri Doppler dalgalarina paraleldir. Apikal 4 bosluk, 2 bosluk ve
uzun eksen goriintiillemelerde, tiim sol ventrikiil duvarlarinin ve mitral annulusun
uzun eksen boyunca olan hareketleri degerlendirilebilir. Bu degerler ventrikiil
apeksinin pozisyonu rolatif olarak sabit oldugu igin, apikal segmentlere ait hareket
hizlarinin elde edilmesi ¢ogu kez miimkiin olmamaktadir (125). Sekil 8’de apikal

pencereden elde edilen, posteriyor septum bazal segmentine ait olan normal bir PW-
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DDG kayd: goriilmektedir. PW-DDG ile sistolde ardisik iki dalga elde edilir. Bunlar

izovoliimik kontraksiyon fazinda ve ejeksiyon fazinda olusan dalgalardir;

1-Izovolumik kontraksiyon (IVK) fazinda diisiik hizli, ¢ok kisa siireli,
unifazik veya bifazik bir dalga goriintiilenir. Bu dalga kalbin rotasyonel hareketi ile
izah edilmektedir. Ciinkii izovolumik kontraksiyon sirasinda ventrikiil voliimii sabit
olup, miyokard uzun eksen veya kisa eksen boyunca hareket etmemektedir. Bu fazda
ventrikiil ici basing artarken kalp rotasyonel hareket eder (126). Izovoliimik
kontraksiyon PW-DDG ile bolgesel olarak degerlendirildigi igin “Bolgesel IVK”

olarak ifade edilir.

2-Ejeksiyon fazinda apikal incelemede pozitif bir dalga kaydedilir. Bu sistolik
dalga (Sm) semiliiner kapaklarin acilmasiyla baslar ve ikinci kalp sesinden once,

yani semiliiner kapaklarin kapanmasindan dnce sonlanir.
Diyastolde ise PW-DDG ile ii¢ dalga kaydedilir;

1- izovolumik relaksasyon (IVR) sirasinda diisiik hizli, kisa siireli, unifazik
veya bifazik bir dalga elde edilir. Bu dalga da kalbin rotasyonel hareketine baghdir.
PW-DDG ile her segment icin ayr1 dlgiildiigiinden dolayr “bolgesel IVR” olarak
isimlendirilir. Bélgesel IVGZ, mitral akimdan 6lgiilen global IVGZ’dan daha kisadir
(127). Cinkii erken diyastolde SV dolusu pasif olmayip aktif miyokardiyal
relaksasyon sayesinde baslatilir. izovoliimik relaksasyonu takiben, sol ventrikiil
dolusunu baslatan erken diyastolik miyokardiyal relaksasyon hareketi, transmitral
erken akimdan daha &énce basladigindan dolayr bolgesel IVGZ global 1VGZ’dan
daha kisadir. Saglikli kisilerde bolgesel IVGZ farkli miyokard segmentlerinde farkli
bulunmustur. Bu da sol ventrikiilde erken diyastolik asenkroni varligmi

gostermektedir (127).

2- Erken diyastolik dolusla birlikte izlenen dalga (Em) apikal incelemede
negatiftir.  Izovolumik  relaksasyonu takiben baslar. Baslama zamam
elektrokardiyografide T dalgasindan kisa bir silire 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 bagli olup dnyiikten kismen bagimsizdir (128).
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Saglikli kalpte, erken diyastolde aktif sol ventrikiill miyokardiyal
relaksasyonundan dolay1 sol ventrikiil basinci, sol atriyum basincinin altina iner.
Bunun sonucu olarak mitral kapagin agilmasi ile transmitral erken akim olusur. Yani
miyokardiyal relaksasyon ile olusan hareket, transmitral akimdan daha 6nce baslar.
Bu sebeple saglikli kalplerde PW-DDG ile kaydedilen Em dalgasi, transmitral erken
diyastolik E dalgasindan daha once baglar. Erken diyastolik dolus sonrasinda
ventrikiiler dolusun durdugu veya olduk¢a yavagladigi diyastaz fazinda ise
miyokardda herhangi bir hareket olusmadig1 icin PW-DDG ile herhangi bir dalga

elde edilemez.

3- Geg diyastolde, elektrokardiyografideki P dalgasindan sonra baslayip
birinci kalp sesinden once sonlanan ve apikal incelemede negatif olan bir dalga
(Am) olusur. Bu, atriyal kontraksiyonla atilan kanin ventrikiilde yaptig1 genisleme
hareketinin olusturdugu dalgadir (125). Am dalgasi, pasif olarak meydana gelir ve
miyokardin relaksasyonu ile direkt iligkili degildir. Ciinkii atriyal sistolde ventrikiil
genislemesi pasiftir. Bu sebeple PW-DDG ile elde edilen Am dalgasi, transmitral
akimdan kaydedilen A dalgasindan daha sonra baslar. Miyokardiyal hizlar saglikli
insanlarda segmentler arasi farklilik gosterirler. Birgok c¢alismanin verilerinin
degerlendirilmesi ile elde edilen Sm hizinin bazal seviyede normal degerleri; lateral
duvarda 10.6+2.3 cm/sn ile en yiiksek, anteriyor duvarda 9.2+1.8 cm/sn ile en diisiik
bulunmustur. Genel olarak Sm degerlerinin 9 cm/sn’den biiyiik olmasi normal
oldugunu gosterir. Em hizi ise bazal segmentlerde 14.3+3.6 cm/sn ile posteriyorda en
yuksek ve 11.542.6 cm/sn ile septumda en diisiik bulunmustur. Am hiz1 bazal
segmentlerde 11.6+£2.6 cm/sn ile yine posteriyorda en yliksek ve 9.5+2.4 cm/sn ile
septumda en diisliktiir. Mid seviyeden elde edilen degerler bazal seviyeye gore daha

diisiik, apeksden elde edilenler ise en diistliktiir (124).

2.6.4.3.2. Pulsed Wave Doku Doppler Goriintilleme ile Diyastolik

Disfonksiyon

Yaslanmayla birlikte diyastolik fonksiyon bozuklugu gelistigi bilinmektedir.
PW-DDG ile elde edilen sol ventrikiil miyokardiyal hareket hizlar1 da transmitral
akim hizlar1 gibi artan yasla birlikte degisir. Yaslanmaya bagli sol ventrikiil

diyastolik fonksiyon azalmasi, aktif miyokardiyal relaksasyon bozukluguna bagh
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oldugu gibi, sol ventrikiil miyokardiyal katiligindaki artisa da baghdir. Yaslanmayla
birlikte PW-DDG ile elde edilen Em ve Em/Am’nin kiiciildiigii, bolgesel IVGZ’ nin
uzadigr gosterilmistir (129). Diyastolik fonksiyonun incelenmesi, sol ventrikiil
relaksasyonunu, katiligini ve dolus basincini degerlendirmek amaciyla yapilir. Bu
parametreler sadece tant amacli degil, prognozu tahmin etmek ve tedavinin etkilerini
degerlendirmek i¢in de kullanilir. Ancak transmitral akimla yapilan diyastolik
fonksiyon degerlendirmelerinde kullanilan E hizinin ve E/A oraninin belirleyicileri,
sadece sol ventrikiil relaksasyonunun hizi degil, ayni zamanda 6n yiik, sistol sonu
voliim ve sol ventrikiil diyastol sonu minimal basincidir. Bu sebeple E ve E/A
degerlerindeki degisiklikler sadece sol ventrikiil diyastolik fonksiyonlarindaki
degisikliklere bagl degildir. Relaksasyon bozuklugu bulunan ventrikiillerde E ve E/A
degerleri relaksasyon bozuklugunun artan siddeti ile birlikte giderek kiiglilmesi
gerekirken, relaksasyon bozuklugunun ileri asamalarinda sol atriyum basincinin
ylkselmesi, dolus paterninin yalanci normalizasyonu ile sonuglanir. E hizi ve E/A
orani, sol atriyum basincinin artmis oldugu yalanci normal ve restriktif dolus
paternlerinde tekrar yiikselir. Bu da teshis, tedavi ve prognostik tahminde kiymetli
rolii olan diyastolik fonksiyonlarin, transmitral akim incelemesi ile belirlenmesinde
onemli kisitlamalar getirir (130). Pulse wave doku Doppler ekokardiyografinin bu
kisitlamalar1 yoktur ve baslica kullanim alanlarindan biri yalanci normal ve restriktif
dolus paternlerinin, normal dolus paterninden ayrilmasidir. Diyastolik fonksiyon
bozuklugu olan hastalarda Em normalden dnemli Ol¢lide daha diistiktiir. Em hizi,
transmitral akimdan farkli olarak, yalanci normal ve restriktif paternlerde tekrar
yiikselmeyip, diyastolik disfonksiyonun artan derecesi ile giderek daha da kiiciiliir
(131). Em/Am oram1 da sol ventrikiil diyastolik fonksiyonlarindaki bozulma ile

birlikte progressif olarak kiigiiliir.

Em hizinin, erken diyastolde sol ventrikiil basincit azalma hiz1 ile dogrusal
iligkili oldugu gosterilmistir. Bu da Em hizinin direkt olarak sol ventrikiil
relaksasyonu ile iliskili oldugu anlamina gelmektedir (132). Em hizi, atriyal
fibrilasyon varliginda dahi sol ventrikiiliin diyastolik fonksiyon bozuklugunun tespit

edilmesinde degerli bulunmustur (133).

Sol wventrikiil hipertrofisinde diyastolik disfonksiyon gelistigi, klasik

yontemlerle daha Onceden yapilan ¢alismalarda gosterilmistir. Ancak, PWDD ile
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elde edilen diyastolik fonksiyon parametreleri, sol ventrikiil kiitle indeksi ile daha
kuvvetli korelasyon gostermistir (134). Bu sonug, sol ventrikiil hipertrofisine baglh
diyastolik fonksiyon bozuklugunun tespitinde PWDD’nin klasik yontemlere karsi

daha {istiin oldugunu ortaya koymustur.

PW-DDG teknigi ve transmitral akim incelemesi birlikte degerlendirilerek sol
ventrikiil diyastol sonu basinci hesaplanabilmektedir. Mitral akim erken diyastolik
hizinin, mitral annulustan PW-DDG ile elde edilen erken diyastolik hiza orani
(E/Em), invazif olarak oOlciilen sol ventrikiil diyastol sonu basinci ile korele
bulunmustur. E/Em oran1 10’dan fazla ise sol ventrikiil diyastol sonu basinct %85

duyarlilik ve %77 6zgiilliikle 15 mmHg’dan biiyiik bulunmustur (135).

Kalp transplant alicilarinin rejeksiyon acisindan takibinde de PW-DDG
yonteminden yararlanilmistir. Orta dereceli rejeksiyonda mitral annuler hiz, 6zellikle
diyastolde olmak {izere sistolde de etkilenmistir. Akut rejeksiyonda diyastolik
relaksasyon zamanlarinda 6nemli oranda uzama olmustur. Em hizi1 6nemli oranda

azalmis olarak bulunmustur (136).

PW-DDG’nin genis kullanim alanlar1 yaninda baz1 kisitlamalar1 da
bulunmaktadir. Baslica kisitlamasi, hedef miyokardiyal segmentin hizinin, komsu
miyokardiyal segmentin hareketinden ve kalbin rotasyonel hareketinden de
etkilenmesidir. Bu kisitlama, strain ve strain rate gibi yeni yontemlerle giderilmeye
calisiimaktadir (137). Bir diger kisitlamasi, kalbin apeksinin kismen sabit olmasindan
dolay1 PW-DDG ile yeterli kalitede incelenememesidir. Ayrica, tiim Doppler
yontemlerinde oldugu gibi PW-DDG yontemi de ag1 bagimlhidir. Ultrason
dalgalarimin miyokardiyal harekete paralel ayarlanmasi geregi, bazen yontemi
zorlastirmaktadir. Yine yontemin ag¢1 bagimli olmasi nedeni ile kalbin uzun eksen ve
kisa eksen boyunca olan hareketlerinin birlikte degerlendirilmesi de miimkiin
olmamaktadir. Sekil.11’de konvansiyonel ve doku Doppler teknikleri kullanilarak sol

ventrikiil diyastolik disfonksiyonunun evrelendirilmesi gosterilmistir.

Sonug olarak, PW-DDG teknigi, bazi1 kisitlamalar1 olmasina ragmen genis
kullanim alanlar1 olan yeni bir ekokardiyografik tekniktir. Ozellikle miyokardin
bolgesel olarak kantitatif incelenebilmesi bu teknigin en onemli iistiinliigli olmustur.

Bu o6zelligi, basta iskemik kalp hastaliklar1 olmak iizere, bir¢ok hastalik grubunda
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PW-DDG teknigini oldukga popiiler kilmistir. Ayrica bu teknik, daha farkli hasta
gruplarinda veya daha farkli amaclara yonelik olarak kullanilabilecek, ufku agik olan

bir ekokardiyografik tekniktir.

SV diyastolik disfonksiyonunun ekokardiyografik degerlendirmesi sekil-

11°de gosterilmistir.
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Sekil 11. Sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonun ekokardiyografi ile derecelendirilmesi
(138). A: Transmitral geg diyastolik velosite, Adur: A dalgasinin siiresi, ARdur: Atrial geri
akimin siiresi, E: Transmitral erken diyastolik velosite, Ea: mitral annulusun erken
diyastolik miyokardiyal velositesi, D: pik diyastolik pulmoner ven velositesi,

DZ: deselarasyon zamani, SV: sol ventrikiil, S: pik sistolik pulmoner ven velositesi
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3. GEREC ve YONTEM

Calismamiza, Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
kardiyoloji poliklinigine gdgiis agrisi ile bagvuran, tani i¢in uygulanan efor stres testi
pozitif olan hastalara yapilan koroner anjiografide TIMI frame count (TFC)
yontemiyle koroner yavag akim tespit edilen 40-70 yas arasi1 goniillii 51 hasta dahil
edilmistir. Karsilagtirma icin aym1 demografik 6zelliklere sahip anjiografisi, normal
koroner akimi olan 40 kisi ile de kontrol grubu olusturulmustur. Tiim hastalardan ve
kontrol grubu olgularindan aydinlatilmis onam belgesi alinmistir. Bu g¢alismada
amacimiz, YKA olan hastalar ile normal koroner akimi olan bireylerin sol ventrikiil
sitolik ve diyastolik fonksiyonlar1 ile MPI (yada Tel indeksi)’ni konvansiyonel ve

doku Doppler ekokardiyografi ile incelemeyi diistindiik.
3.1. Dislanma Kriterleri

Diyabetes mellitus,

Akut koroner sendromlar,

Periferik arter hastaligi,

Sol ventrikiil disfonksiyonu (EF<%50),

Sol ventrikiil hipertrofisi (LVH) ,

Orta-ciddi kalp kapak hastaliklari,

Obstriiktif koroner arter hastaligi (KAH) (>%30),
Hipertrofik kardiyomiyopati,

Kontrolsiiz hipertansiyon (>180/110 mmHg),
Renal yetmezlik (kreatinin>1,8),

Ciddi hepatik yetmezlik, hipertiroidi, hipotiroidi,

Herhangi bir kronik inflamatuar-otoimmun hastalik (kronik osteomyelit,

kronik hepatit, SLE ...),

Tibbi tedavi gerektiren psikiyatrik hastaligt bulunanlar ve kognitif

fonksiyonlar1 bozuk olan hastalar.
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Calisma Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim

Dal1 Ekokardiyografi ve Koroner Anjiografi laborotuvarlarinda gergeklestirilmistir.
3.2. Efor Stres Testi

Bruce protokolii ile “treadmill” egzersiz testi yapilan hastalarda tipik anjinal
yakinmasi olanlar ve J noktasindan 80 msn sonra >1mm horizontal veya
“downslopping” (asag1 egimli) ST depresyonu ve anlamli ST elevasyonu olanlarin

efor testi pozitif kabul edilmistir.
3.3. Koroner Anjiografi

Hastalarin koroner anjiografileri Shimadzu Digitex 2400 cihazi ile yapildu.
Anjiografi femoral arter ponksiyonu ile standart 6F Judkins sag ve sol kateterler
kullanilarak yapildi. Radyo-opak olarak lopamidol (Iopamiro 370 flakon) kullanilda.
Koroner arterler sag ve sol oblik planda, kranial ve kaudal a¢ilarda 35-mm cine film
saniyede 25 kare hizda (25 fps) goriintiillenmistir. Koroner kan akiminin kantitatif
Olctimii i¢in TIMI kare sayis1 metodu kullanilmistir (138). Daha once tanimlandigi
gibi, her bir koroner arter i¢in distal belirleyici noktalara kontrastin ulagsmasi icin
gecen zaman kare sayisi olarak ifade edilmistir. Baslangi¢c noktasi olarak, kontrast
maddenin arterin her iki kenarina deyip ilerlemeye bagladigi an, son nokta olarak,
kontrast maddenin LAD i¢in moustache (biyik) denilen distal dallanma noktasina
ulastig1 an, RCA i¢in posterolateral arterin ilk yan dalin1 verdigi an, Cx i¢in en uzun
dalin distal bifurkasyonu goriintiilendigi an alinmistir. LAD digerlerinden daha uzun
seyirli oldugu icin bulunan deger 1.7°ye boliinerek standardize edilmistir. LAD igin
36.2+2.6, Cx i¢in 22.24+4.1, RCA igin 20.4+3.0 degerlerinin verilen standart sapmalari
lizerinde kare sayisina sahip en az bir koroner arteri olan hastalar, dislama kriterleri

g6z Online alinarak, YKA olarak belirlendi.
3.4. Ekokardiyografik Inceleme

Tiim ekokardiyografik incelemeler transtorasik ekokardiyografi (TTE) islemi
3.5mHz transduser ve GE Vingmed System V (Horten, Norway) ekokardiyografi
sistemi ile yapildi. Standart M Mode, 2D ve doku Doppler ekokardiyografi

kullanilarak sol lateral dekiibit pozisyonunda yatirilan hastalarda yapilmistir. Once
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standart M-mode ve iki boyutlu goriintiileme ile kapak hastalar1 ve duvar hareket

kusuru olan hastalar saptanarak ¢alisma disinda birakilmistir.
3.4.1. Sistolik Fonksiyonlar

Hastalarin ejeksiyon fraksiyon (EF)’lar1 apikal 4 bosluk kesitlerde modifiye
Simpson yontemi kullanarak yapilmis ayrica Doppler goriintiileme ile sample voliim
mitral kapakeik uclarma gelecek sekilde yerlestirildikten sonra transducer SV ¢ikis
yoluna dogru yonlendirilerek izovolumetrik gevseme zamani1 (IVGZ), izovolumetrik
kontraksiyon (IVKZ) ve ejeksiyon zamani (EZ) dl¢iimleri ve bu olgiiler alinarak da

MPI: IVGZ+IVKZ/ EZ formiilii ile Tei indeksi hesaplanmistir.
3.4.2. Diyastolik Fonksiyonlar

Diyastolik fonksiyonlarin saptanmasi asamasinda PW Doppler kiirsorii apikal
dort bosluk kesitlerde mitral aniiler ¢izginin lecm iistiine konularak transmitral akim
ornekleri 100 mm/s hizinda yazdirilmistir. Ekspiryum sonundaki en az 3 farkli akim

orneklerinin ortalamasi alinarak 6l¢iimler yapilmistir.
3.4.3. Diyastolik Fonksiyon Parametreleri

E-velosite, A velosite, E/A orani, EZ, DZ, IVGZ ve IVKZ alinmistir. Mitral
kapak E ve A akim velositelerinin en yliksek degerleri tespit edilerek E/A orani
hesaplandi. E-area adi1 verilen ve erken diyastolik dolus dalgasinin altinda kalan alan
velocity-time integral (VTI) olarak cihazin elektronik planimetresi ile 6lgiilmiis A-
area’da yine ayn1 yontemle A-dalgasinin altinda kalan alan olarak olgiilmiistiir.
Akselerasyon zamani erken diyastolik dolusun baslangici ile peak yaptigir nokta (E
dalga) arasinda kalan zaman olarak ve DZ peak E dalga noktas1 ile erken dolusun
sonlandig1 nokta arasinda kalan zaman araliklarinda m/s olarak 6l¢ililmiistiir. Aort ve
mitral kapagin ayni anda dual olarak yazdirilan goriintiilerinden IVGZ hesaplamalari
yapilmistir. IVGZ: Aort Doppler akimi goriildiigiinde aort akiminin bittigi nokta ile

mitral akimin basladig1 nokta arasi dl¢iilerek hesaplanmistir.

Diyastolik dolumun smiflanmasindaki parametrelerden IVGZ ve DZ’mm

normal degeri ise soyledir. IVGZ 70-90 msn ve E/A:1-2, DZ 160-240 msn (ancak



41

ozellikle geng bireylerde daha diisiik olabilir) ise normal diyastolik dolumu gosterir

(139).
3.4.4. Doku Doppler inceleme

Cihaz TDI moduna c¢evrilerek apikal 4 bosluk kesitlerde ‘transducer’a paralel
gelecek sekilde uygun agilanma saglanarak sample voliim mitral anulus-lateral duvar
kosesine getirilmistir. Ayni kardiyak siklusta bolgesel izovolumetrik kontraksiyon
zaman1 (bIVKZ), bolgesel ejeksiyon zamani (bEZ), bolgesel izovolumetrik
relaksasyon zamani (bIVRZ), miyokardiyal E dalgas1 (Em), miyokardiyal A dalgas1
(Am), Em/Am PWDD kayitlar1 alinmigtir. Modifiye MPI indeksi i¢in bIVGZ ile
bIVKZ toplanarak bEZ zamanina boliinmiistiir. Son olarak sol atriyum basinci i¢in
prediktdr olan E/Em oranlar1 hesaplanmistir. MPI normal degeri SV igin 0.39+0.05
(140) ve RV i¢in 0.28+0.04 (141).

3.5. istatiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS 16.0 bilgisayar istatistik programi kullanilarak
degerlendirilmistir. Tamimlayic1 istatistikler ortalamat+standard sapma olarak
gosterilmistir. Normal dagilim gosteren siirekli degiskenler student t testi ile analiz

edildi. Istatiksel anlamlilik olarak p<0.05 kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya yas ortalamasi1 55+8 olan 51 YKA hastas1 (24 erkek, 27 kadin) ve
kontrol grubu olarak yas ortalamasi 56+5 olan normal koroner anatomiye sahip 40
hasta (19 erkek, 21 kadin) alind1. Yas, cinsiyet, bazal kalp hizi, viicut kitle indeksi
(VKI), sistolik ve diyastolik kan basinci ve diger klinik dzellikler bakimindan iki
grup arasinda anlamli bir fark yoktu (Tablo 2).

Tablo 2. Caligmaya katilanlarin Temel klinik 6zellikleri

Yavas Koronfr Akim Normal Kgroner P Degeri
Grubu (n=51) grubu(n=40)

Yas (yil) 55+8 56+5 0.62
Cinsiyet (Erkek/Kadin) | 24(%47.1)/27(%52.9) 19(%44.2)/21(%52.5) 0.96
VKI (kg/m?) 29.5+3.5 27.7+3.2 0.61
Sistolik KB (mmHg) 130.3+15.4 130.9£17.5 0.85
Diyastolik KB (mmHg) 82.3£10.9 82.5+10.7 0.80
Nabiz (vuru/dk) 78.1£13.9 76.7+11.1 0.60

KB: Kan Basinci, VKIi: Viicut kitle indeksi

Yavas koroner akim grubunda; her {i¢ major epikardiyal koroner arterdeki
TIMI kare sayilar1 ve bunlarin ortalamasi alinarak hesaplanan ortalama TIMI kare

sayilar1 kontrol grubuna gore belirgin olarak daha fazlaydi (tlimii p<0,001) (Tablo 3).

Tablo 3. YKA ve kontrol grubunun TIMI kare sayilart

YKA Kontrol, P dederi

(n=51) (n=40) g
LAD 57+14 2743 <0,001
X 28+10 18+3 <0,001
RCA 2145 16+2 <0,001
Ortalama TIMI Kare 2746 1742 <0,001
Sayisi

LAD: Sol 6n inen koroner arteri, Cx: Sirkumfleks koroner arteri, RCA: Sag koroner arteri.

Hastalarin anjiografilerinin degerlendirilmesi ile elde edilen TIMI kare sayisi,
beklendigi gibi YKA grubunda belirgin olarak daha fazlaydi. Hastalarin
konvansiyonel ekokardiyografi parametreleri Tablo 4’de gosterilmistir. Sol ventrikiil

sistol sonu ¢ap1 (SVSSC), sol ventrikiil diyastol sonu ¢apt (SVDSC), interventrikiiler
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septum (IVS) kalinlig1, posterior duvar (PD) kalmligi, sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu (SVEF) ve pulmoner arter basinci (PAB) degerleri agisindan, YKA grubu
ile kontrol grubu arasinda istatiksel olarak anlamli bir farklilik yoktu. Hastalarin
konvansiyonel ekokardiyografi parametrelerinden sol atrium diyastol sonu capi
(SADC) ve sol atrium sistol sonu ¢ap1 (SASC) degerleri YKA grubunda, kontrol
grubuna gore istatiksel olarak anlamli derecede yiiksekti (sirasiyla 29.9+3.4 vs.
28.243.2; p<0.05 ve 34.843.2 vs. 32.843.8; p<0.05). Transmitral Doppler
indekslerinden, mitral E ve A dalgasi, mitral E/A, IVGZ, IVKZ, DZ, EZ degerleri,
YKA grubu ile kontrol grubu arasinda istatiksel olarak anlamli olacak bir farklilik
gostermiyordu. YKA ve kontrol grubunda E/A < 1 idi (swrasiyla 0.82+0.21 ve
0.85+0.24). YKA grubunda ve kontrol grubunda IVGZ > 90 msn idi (sirasiyla
117.9+14.9 ve 112.2+14.2). Transmitral Doppler indekslerinde YKA grubunda daha
fazla olmak iizere, her iki grupta mitral E/A ve IVGZ degerleri evre 1 diyastolik
disfonksiyon ile uyumlu idi. SV’iin global olarak sistolik ve diyastolik
fonksiyonlarini degerlendiren MPI veya Tel indeksi normal degeri (SV igin
0.39+0.05), konvansiyonel Doppler ekokardiyografi ile yapilan 6l¢iimler de YKA ile
kontrol grubunda normal degerlerden daha yiiksek idi (sirasiyla 0.62+0.90 ve
0.59+0.61). Her iki grup arasinda istatiksel olarak anlaml farklilik tespit edilmedi.
Bizim calismamizda, MPI’nin normalden daha yiiksek c¢ikmasi, YKA’m SV
fonksiyonlarini etkiledigini diisiindiirmektedir. Kontrol grubunda da yiiksek olmasini

bu grubun yas ortalamisinin yliksek olmasina bagladik.
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Tablo 4. Caligma grubunun konvansiyonel ekokardiyografik degerleri

Yavas Koroner Akim Normal Koroner P Degeri
Grubu (n=51) grubu (n=40)
SVSSC (mm) 26.9£2.7 25.942.8 0.94
SVDSC (mm) 46.1£3.3 45.0+3.7 0.17
IVS (mm) 11.4+1.2 11.2+0.92 0.47
PD (mm) 10.3+1.0 10.3+£0.7 0.85
SADC (mm) 29.9+3 .4 28.2+3.2 0.01
SASC (mm) 34.843.2 32.8+3.8 0.01
AOSS (mm) 31.9+£2.6 39.0+4.8 0,29
AODD (mm) 30.5+£2.7 30.2+2.7 0.54
SVEF(%) 65.8+3.1 65.0+£2.5 0.19
PAB 23.6+8.2 22.8+8.1 0.62
Mitral E dalgas1 (cm/sn) 75.9+18.1 76.6+20.9 0.86
Mitral A dalgasi (cm/sn) 91.7420.2 91.3+17.5 0.90
Mitral E/A 0.82+0.21 0.85+0.24 0.55
IVGZ (m/sn) 117.9+14.9 112.2+14.2 0.06
IVKZ (m/sn) 59.9+5.9 59.6+£7.4 0.84
EZ (m/sn) 290.1+£30.9 289.6+27.5 0.93
DZ (m/sn) 202.3+47.8 207.6+45.6 0.59
Konvansiyonel MPI (%) 0.62+0.90 0.59+0.61 0.15

SVSSC: Sol Ventrikiil Sistol Sonu Cap, SVDSC: Sol Ventrikiil Diyastol Sonu Cap, IVS:
Interventrikiiler Septum, PD: Posterior Duvar, SADC: Sol Atrium Diyastol sonu ¢ap, SASC: Sol
Atrium Sistol sonu ¢ap, EF: Ejeksiyon Fraksiyonu, PAB: Pulmoner Arter Basinci, IVGZ:
izovolumetrik Gevseme Zamani, IVKZ: Izovolumetrik Kontraksiyon Zamani, EZ: Ejeksiyon
Zamani, DZ: Deselerasyon Zamani, MPI: Miyokard Performans Indeksi.
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Tablo 5. Mitral annulusun apikal dort bosluk septal goriintiilerden alinan kesintili

doku Doppler degerleri
Yavasg Koronfr Akim Normal Kgroner P degeri
Grubu (n=51) grubu(n=40)

Septal S (cm/sn) 7.43£1.20 7.60+1.60 0.55
Septal Em (cm/sn) 7.43£1.92 8.10+2.06 0.11
Septal Am (cm/sn) 10.41+2.18 10.65+1.96 0.59
Septal Em/Am 0.75+0.25 0.78+0.24 0.58
Septal IVGZ(m/sn) 107.3£13.05 106.9+14.97 0.89
Septal IVKZ(m/sn) 55.746.04 59.1+8.26 0.02
Septal EZ(m/sn) 295.7£28.71 292.7+25.93 0.60
Septal E/Em 10.4+2.7 9.7+£2.7 0.22
Septal MPI 0.55+0.08 0.57+0.08 0.24

Am: Geg diyastolik miyokardiyal velosite, Em: Erken diyastolik miyokardiyal velosite, IVGZ:
Izovolumetrik Gevseme Zamani, IVKZ: Izovolumetrik Kontraksiyon Zamani, EZ: Ejeksiyon
Zamani, MPI: Miyokard Performans indeksi.

Hastalarin SV apikal dort bosluk goriintiiden, doku Doppler ile mitral annuler
septal bazal duvardan elde edilen doku Doppler ekokardiyografik parametreleri
Tablo-5’te gosterilmistir. Doku Doppler ile mitral annuler septal bazal duvarlarindan
elde edilen, septal S dalgasi, septal Em ve Am velositesi, septal Em/Am, septal
IVGZ, septal EZ degerleri, YKA ile kontrol grubu arasinda istatiksel olarak anlamli
degildi. YKA ve kontrol grubunda septal Em/Am < 1 idi (sirasiyla 0.75+£0.25 ve
0.78+0.24). YKA grubunda ve kontrol grubunda septal IVGZ > 90 msn idi (sirasiyla
107.3£13.05 ve 106.9£14.97). SV dolus basin¢larinin noninvaziv bir prediktorii olan
E/Em orani agisindan (Doku Doppler ekokardiyografi ile mitral annuler septal bazal
duvardan elde edilen degeri), YKA grubu ile kontrol grubu arasinda istatiksel olarak
anlaml bir farklilik yoktu. E/Em oran1 10’dan fazla ise sol ventrikiil diyastol sonu
basinct %85 duyarlilik ve %77 6zgiillikle 15 mmHg’dan biiylik bulunmustur (135,
142). Doku Doppler ekokardiyografi ile mitral annuler septal bazal duvardan elde
edilen E/Em degeri YKA grubunda (10.484+2.72) idi. Doku Doppler ile mitral annuler
septal bazal duvardan elde edilen MPI, YKA grubunda, normal koroner arter grubuna
gore, istatiksel anlamlilik yoktu. Septal annulustan alman IVKZ degerinin, YKA
grubunda normal arter grubuna gore istatiksel olarak anlamli olarak diisiik tespit

edildi (55.7+6.04 vs. 59.148.26; p<0.05).
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Tablo 6. Mitral annulusun apikal dort bosluk lateral goriintiilerden alinan kesintili

doku Doppler degerleri,
Yavas Koroner Akim Normal Koroner -
Grubu (n=51) grubu(n=40) P degeri
Lateral S (cm/sn) 7.92+1.95 7.80+1.90 0.76
Lateral Em (cm/sn) 9.08+2.42 9.28+2.03 0.68
Lateral Am (cm/sn) 10.73+£2.37 9.88+2.48 0.09
Lateral Em/Am 0.88+0.35 0.97+0.28 0.20
Lateral IVGZ (m/sn) 105.6+12.54 105.6+13.33 0.95
Lateral IVKZ (m/sn) 54.224+6.83 57.15+7.09 0.04
Lateral EZ (m/sn) 297.7+£30.19 292.7+28.93 0.42
Lateral E/Em 8.72+2.54 8.48+2.43 0.65
Lateral MPI (%) 0.54+0.08 0.56+0.72 0.22

Am: Geg diyastolik miyokardiyal velosite, Em: Erken diyastolik miyokardiyal velosite, IVGZ:
Izovolumetrik Gevseme Zamani, IVKZ: Izovolumetrik Kontraksiyon Zamani, EZ: Ejeksiyon
Zamani, MPI: Miyokard Performans indeks.

Hastalarin SV apikal dort bosluk goriintiiden, doku Doppler ile mitral annuler
lateral bazal duvardan elde edilen doku Doppler ekokardiyografik parametreleri
Tablo 6’da gosterilmistir. Doku Doppler ile mitral annuler lateral bazal duvarlarindan
elde edilen lateral S dalgasi, lateral Em ve Am velositesi, Em/Am, lateral IVGZ,
lateral EZ degerleri, YKA ile kontrol grubu arasinda istatiksel olarak anlamli olacak
bir farklilik yoktu. YKA ve kontrol grubunda lateral Em/Am < 1 idi (sirasiyla
0.88+0.35 ve 0.97+0.28). YKA grubunda ve kontrol grubunda lateral IVGZ > 90
msn idi (sirastyla 105.6£12.54 ve 105.6+13.33). Lateral IVKZ degeri YKA grubunda
kontrol grubundan anlamli derecede daha diisiiktii (54.22+6.83 vs. 57.15+7.09;
p=0.04). Sol ventrikiil dolus basin¢larinin noninvazif bir prediktorii olan E/Em orani
acisindan (Doku Doppler ekokardiyografi ile mitral antiler lateral bazal duvardan elde
edilen degeri) YKA grubu ile kontrol grubu arasinda istatiksel a¢idan anlamli bir
farlilik yoktu. Doku Doppler ile mitral aniiler lateral bazal duvardan elde edilen MPI,
YKA grubu ile kontrol grubu arasinda istatiksel anlamlilik yoktu. Ama her iki
gruptada MPI degeri normalden yiiksekti. Septal annulustan alinan IVKZ’1 gibi
lateral annulustan alman IVKZ degerinin, YKA grubunda normal arter grubuna gore

istatiksel olarak anlamli olacak sekilde diistiktii (54.224+6.83 vs 57.15+7.09, p<0.05).
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5. TARTISMA ve SONUC

Yavas koroner akim, fizyopatolojisi ve klinigi tam olarak acikliga
kavusturulamamis bir fenomendir. Klinik olarak genellikle tipik go6gilis agrist ile
beraber efor testi pozitifligi ve miyokard perfiizyon sintigrafisinde iskemi ile uyumlu
perfiizyon defektlerinin varligi ile karsimiza g¢ikar. Koroner anjiyografide koroner
arterlerde goriiniir bir aterosklerotik lezyon yoktur, ancak pressure-wire teknigi ile
Olciilen intrakoroner basing Olclimlerinde proksimal-distal koroner arter basinci
normalin oldukga {izerinde bulunmus ve sonucta artmis mikrovaskiiler direng varligi
tespit edilmistir (95). Son zamanlarda yapilan intrakoroner ultrasound ¢aligmalarinda
YKA hastalarinin  koronerlerinde aterosklerotik — degisikliklerin  oldugu, bu
lezyonlarin liimenden ziyade media tabakasina dogru ilerledigi ve damar duvarinda
yaygin kalsifikasyonlarin oldugu gozlenmistir. Bu yeni bilgiler 1s18inda YKA’1n

aterosklerotik koroner arter hastaliginin erken bir progesi oldugu kanaati dogmustur.

YKA olan hastalarin genellikle iyi bir prognoza sahip oldugu diisiiniilmekle
birlikte semptomlarin devam etmesi ve akut koroner sendroma aday olabilmeleri
nedeniyle ¢cok da masum olmadiklarina inanilmaktadir (84, 143, 144). Przybojewski ve
Becker koroner yavas akimi olan hastalarda miyokard infarktiisii gelisebilecegini
bildirmislerse de koroner yavas akimin trombozisi artirict bir etkisinin olup olmadigi
bilinmemektedir (73). Literatiirde YKA’1n, kararli angina pectoris, kararsiz angina
pectoris, ST elevasyonsuz miyokard enfarktiisii, ST elevasyonlu miyokard enfarktiisii

gibi 6nemli klinik olaylara sebeb oldugu vakalar gdsterilmistir (74, 101).

Koroner arter hastaliginda sol ventrikiil sistolik fonksiyonu bozulmadan 6nce
diyastolik fonksiyonda bozulma olustugu birgok calismada gosterilmistir (22).
Tikayic1 koroner arter hastaligt olmasa da YKA, mikrovaskiiler diizeyde iskemi
yaparak istenmeyen bazi kardiyak olaylara neden olmaktadir (145). Literatiirde
YKA’1n sol ventrikiil diyastolik fonksiyonu {izerine etkileri ile ilgili yeterince veri
mevcut degildir. Biz, YKA’1n asikar iskemi veya enfarktiise yol agmasa da koroner
arter hastaligina benzer sekilde sol ventrikiil diyastolik fonksiyonunu etkileyebilecegi
hipotezinden yola ¢ikarak bu hastalarda sol ventrikiil diyastolik fonksiyonunu ve
birlikte sistolik fonksiyonlarini hem konvansiyonel hem de doku Doppler

goriintiileme teknigi ile inceledik.
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Aragtirmamizda caligma gruplari arasinda yas, cinsiyet, sistolik ve diyastolik
kan basinci, dakikadaki nabiz sayis1 ve VKI, arasinda anlaml bir fark olmamasi iki
grup arasindaki istatiksel karsilagtirmalarin degerini arttirmasi agisindan 6nemlidir.
Iki grup arasinda parasternal uzun akstan alinan M-mod kayitlarinda, SVSSC ve
SVDSC, IVS kalinhigi, PD kalinliklar1 ve EF arasinda istatiksel olarak anlamli bir
fark yoktu. Parasternal uzun aks kullanilarak olgiilen SADC ve SASC istatiksel
olarak anlaml olacak sekilde, YKA grubunda daha fazla 6l¢iildii. Bu durum YKA’in
olusturabilecegi muhtemel bir sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonuna sekonder
olarak SA basincinin artmasina baglanabilir. Daha 6nce az sayida hastalarla yapilan
caligmalar da, ornegin Cannon ve arkadaslarinin yaptig1 calismada, vazodilatator
rezervin azalmasindan SV diyastol sonu basincinin sorumlu olabilecegi ileri
stiriilmiistiir (82). Yine Erdogan ve arkadaslarinin yaptigi 25 hastadan olusan bir
calismada, YK A ‘da vazodilatator rezervin azalmasindan SV diyastol sonu basincinin
sorumlu olabilecegini belirtmislerdir (147). Przybojewzki ve arkadaslar1t YKA’l1 6
hastalik olgu sunumunda biitiin hastalarda sol ventrikiil diyastol sonu basincinin
onemli derecede yiiksek oldugunu bildirmislerdir (73). Omek ve arkadaslar1 sol
ventrikiil diyastol sonu basinglar yiiksek olan sendrom X’li hastalarin ateroskleroz
yoniinden daha riskli olduklarini belirtmiglerdir (83). Bizim calismamizin diger
calismalardan Onemli bir farki, hasta sayimizin daha Onceki calismalarin hasta
sayisindan fazla olmasidir. Ayrica biz c¢aligmada sol ventrikiil fonksiyonlarini
degerlendirmek i¢in hem konvansiyonel hem de doku Doppler ekokardiyografiyi
kullandik. YKA grubunda SADC ve SASC’1 ile ilgili bu morfolojik degisikligin
fizyopatolojisini net olarak aciklayamadik, ama c¢alismamizdaki YKA’l1 bu hastalar
SV diyastolik disfonksiyonu agisindan daha yiiksek riskli grupta olabilir. Bununla
beraber literatiirde YKA ile sol ventrikill ¢aplar1 ve kitlesi ile ilgili yapilmis bir
calisma yoktur. YKA’da SV diyastolik fonksiyon bozuklugu olabilecegi ile ilgili

daha cok sayida hastalarin alindig1 ¢aligmalara ihtiyag vardir.

DZ, SV kompliyansi azaldik¢a kisalir. Ortalama sol atriyum basinci ile DZ’1
arasinda ters bir iliski mevcuttur. Saglikli insanlarda normal degeri 200+32 msn iken
relaksasyon bozuklugunda >240 msn ve restriktif bozuklukta<160 msn’dir.
Calismamizda, her iki grubun ortalama DZ n1 normal sinirlardaydi ve her iki grup

arasinda istatiksel olarak anlamli olacak sekilde bir fark izlenmedi. Literatiirde
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Sezgin ve arkadaslarimin calismasi disinda, YKA’1 olan hastalarin sol ventrikiil
diyastolik fonksiyonlarin1 konvansiyonel Doppler ile inceleyen bagska bir ¢alisma
bulamadik. Bu ¢alismada, YKA’11 hastalarda konvansiyonel Doppler ile sol ventrikiil
diyastolik fonksiyonlarini bozuldugu gosterilmistir (19). Bizim c¢alismamizda,
konvansiyonel Doppler ekokardiyografiye ilave olarak doku Doppler
ekokradiyografi ile de SV  diyastolik fonksiyonlarmi  degerlendirdik.
Ekokardiyografik inceleme sonucunda YKA ile kontrol grubu arasinda diyastolik
fonksiyonlar agisindan istatiksel olarak anlamli farklilik izlenmedi. Ama bazi
bulgular her iki druptada SV diyastolik disfonksiyonu isaret etmekteydi. Literatiirde
yapilan tiim ¢alismalar, daha az sayida hasta ve kontrol grubu ile yapilmistir. Bizim
calismamiz da ise hasta ve kontrol sayis1 daha fazla idi. Belki hasta ve kontrol grubu
arttirilsa idi ve yas ortalamasi daha diisiik hasta ve kontrol grubu alinsa idi YKA ile

kontrol gruplart arasinda diyastolik fonksiyonlar agisindan fark ¢ikabilirdi.

Yasglanma, iskemi ve miyokardiyal hastaliklar ile birlikte relaksasyon,
dolayistyla sol ventrikiill emme etkisi azalir, E velositesi diiser, A velositesinde
kompansatuvar artig olur (E/A<I) ve DZ uzar (DZ > 240 msn). Bu patern bozulmus
relaksasyon veya tip 1 diyastolik bozukluk olarak bilinir ve genelde dolus basinglari
normaldir (146). Bizim ¢alismamizda YKA grubunda yalnmizca 8 (%15.7) hastada tip
1 diyastolik disfonksiyon mevcuttu. Normal koroner arter grubunda 4 (%10) hastada
tip 1 diyastolik disfonksiyona mevcuttu. Bununla birlikte YKA grubunda E/A<1 olan
43 kisi (% 84.5), DZ>240msn olan 10 kisi (%19.6) mevcuttu. Normal koroner arter
grubunda ise E/A<1 olan 30 kisi (%75), DZ>240 msn olan 6 kisi (%15) mevcuttu.
Bu degerler bu hastalarin uzun dénemde tip 1 diyastolik disfonksiyona aday olmalari
acisindan 6nemlidir. Ayrica diyastolik fonksiyonunun bu parametrelerini kombine
olarak degerlendirmek klinik agidan 6nemlidir. Ciinkii tip 1 diyastolik disfonksiyonu
olan hastalar gilinliik aktivitelerinden daha fazla egzersizde efor dispnesiyle

karsilasirlar.

Sol ventrikiil kompliyanst azalip sertligi arttik¢a kardiyak outputu siirdiirmek
i¢in sol atriyum basinci artar. Sonucta E velositesi artar, E/A>1 (E/A=1-1.5) olur ve
DZ (DZ=160-240 msn) buna pseudonormal patern veya tip 2 diyastolik disfonksiyon
denir (146). Bizim ¢alismamizda YKA grubunda E/A>1 olan 8 (%15.7) hasta,

DZ=160-240 msn arasinda olan 5 (%?9.8) hasta mevcuttu. Normal koroner arter
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grubunda ise E/A>1 olan 10 (%25) hasta, DZ=160-240 msn arasinda olan 7 (%17.1)
hasta mevcuttu. YKA olan hastalar disinda da, normal koroner arter grubunda olan
kisilerde diyastolik disfonksiyonun diger nedenleri sebebiyle Tip 2 diyastolik
disfonksiyonu gelisebilir. Tip 2 diyastolik disfonksiyonu olan hastalar klinik olarak

giinliik fiziksel aktivitelerde efor dispnesi ile karsimiza ¢ikarlar.

Konvansiyonel Doppler ile mitral giris akimlarindan elde edilen indeksler sol
ventrikiil diyastolik fonksiyonunu degerlendirmek amaci ile rutinde sik olarak
kullanilir. Fakat bu teknikte kullanilan mitral akim velositeleri yiiklenme
durumlarindan, ileri yas ve kalp hizindan etkilenir. Normal miyokardiyal
relaksasyonda longutidinal mitral annulus diyastolik velosite paterni, normal mitral
giris akiminin ayna goriintiisiidiir: Erken diyastolik velosite (E), ge¢ diyastolik
velositeden (A) yiiksekdir. Lateral annulus velositesi, her zaman septal E’den
yiiksekdir. Ayrica diyastolik disfonksiyonun ilerlemesi ile sol ventrikiil dolus ve
ortalama sol atriyum basincindaki artisa bagli olarak, konvansiyonel Doppler ile
Olciilen E velositesi arttig1 icin E/A orani yanliglikla normal olarak kabul edilir. Son
zamanlarda klinik kullanima giren doku Doppler goriintiileme yontemi ise daha az
yiik bagimli olmakla birlikte kalp hizindan etkilenmemektedir. Ayrica sol ventrikiil
relaksasyon bozuklugu artik¢a konvansiyonel Doppler ile 6l¢iilen mitral E velositesi
artarken doku Doppler ile 6l¢iillen Em dalgas1 diyastolik disfonksiyonun siddeti ile
paralel olarak azalir. Tiim bu avantajlar1 sayesinde doku Doppler goriintiileme
yontemi diyastolik fonksiyonun degerlendirmesinde konvansiyonel Doppler

tekniginden daha {istiindiir.

Mitral aniiler halkanin septal ve lateral bolgelerinden alinan Em ve Am
velositeleri, her iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli fark yoktu. Septal
bolgeden alinan kayitlarda YKA grubunda 43 kiside (%84.3) Em/Am <1 iken
kontrol gurubunda 32 kiside (%80) Em/Am <1 olarak tespit edildi (p=0.587).
Literatiirde iskemik kalp hastaliginda diyastolik disfonksiyonun ilk olarak septal
bolgede basladigi belirtilmektedir (22). Lateral bolgenin Olglimlerinde YKA
grubunda 36 kiside (% 69.6) Em/Am <1 iken, kontrol grubunda 25 kiside (%62.5)
Em/Am <1 olarak bulundu (p; 0.201).
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Tekin ve arkadaslarinin yaptigi ¢alisma, YKA’1 olan hastalarin sol ventrikiil
diyastolik fonksiyonunu doku Doppler ile arastiran literatiirdeki tek ¢alismadir (147).
Bu calismada mitral annulusiin sadece lateral ve septal bolgelerinden diyastolik
velositeler alinmis ve bu bolgelerde YKA’1in doku diizeyinde sol ventrikiil diyastolik
fonksiyonlarini bozdugu gosterilmistir. Biz de ¢alismamizda mitral annulusiin sadece
lateral ve septal bolgelerinden diyastolik velositeler aldik. Her iki gruptada septal ve
lateral bolgede ayr1 ayrt olarak doku diizeyinde diyastolik fonksiyonlari
degerlendirdik, her iki gruptada septal ve lateral bolgede doku diizeyinde diyastolik
disfonksiyon oldugunu tespit ettik, ama her iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli
farklilhik bulamadik. Bu durum, kontrol grubunun yas ortalamasinin yiiksek
olmasindan dolay1 bu gruptada diyastolik disfonksiyon gelismis olabileceginden

olabilir.

Yavas koroner akim olan grupta konvansiyonel Doppler ile 43 kiside (%
84.5) E/A<1 olarak bulunurken doku Doppler goriintiileme ile 43 kiside (% 84.3)
Em/Am<1 olarak bulundu. Bizim bu ¢alisgmamizda YKA olan hastalarda diyastolik
disfonksiyonun tespitinde konvansiyonel Doppler ile doku Dopplerin yaklasik olarak
esit degerde tespit yaptigini gozlemledik.

Doku Doppler yontemi ile elde edilen sol ventrikiil ortalama Em degeri ve
konvansiyonel Doppler yontemi kullanilarak elde edilen E degeri kullanilarak sol
ventrikiil dolus basinglari ve pulmoner kapiller wedge basinglart (PCWP)
hesaplanabilir. Mitral akim velositelerine kiyasla Em sol atriyal basing ve preload
degisikliklerinden daha az etkilenir. Birgok ¢alismada E/Em orani ile PCWP arasinda
1yi bir korelasyon gosterilmistir. E/Em’nin siniizoidal tagikardi, AF ve HOKMP gibi
birgok klinik durumda dolum basinglarinin hesaplamasini dogru bir sekilde yaptigi
gosterilmistir. Nagueh ve arkadaslari E/Em oraninin > 10 oldugunda ortalama PCWP
nin >15 mmHg oldugunu %97 sensivite ve %78 spesifite ile gdstermistir. Bu oran<8
ise %9’dan fazla prediktif deger ile PCWP normal araliktadir denebilir. Ayrica oran
> 15 ise %90'n1n iizerinde prediktif degerle PCWP de > 15 mmHg’dir. Oran 9-14 ise
dolum basinglarinin tahmini net degildir ve sinirda yiikselmistir. Bu durumlarda sol
atriyum biiytikliigli, pulmoner arter sistolik basinci, pulmoner ven ve mitral A siireleri

gibi diger ekokardiyografi parametreleri kullanilmalidir (21).
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Bizim calismamizda YKA olan grupta septal E/Em degeri (10.48+2.72),
kontrol grubunun da ise E/Em degeri (9.79+2.72) olup istatiksel anlamli farklilik
yoktu (p=0.228). Fakat E/Em degeri YKA grubunda oran > 10 idi (10.48+2.72).
Lateral E/Em hem YKA hemde kontrol grubunda <10 idi. Bu sonuglar neticesinde
her iki grupta ortalama sol ventrikiil dolus basicinin, ortalama sol atriyum basincinin
ve dolayis1 ile ortalama PCWP’nin normal simirlarda oldugu ve YKA’in dolus
basinglarint olumsuz yo6nde etkilemedigini kesin olarak sdyleyemeyiz. Sol
ventrikiiliin sistolik hem de diyastolik performansinin birlikte degerlendirilmesine
imkan veren MPI veya Tei indeksinin konvansiyonel Doppler ve doku Doppler
ekokardiyografi ile degerlendirmede her iki gruptada normal degerden daha yiiksek
¢ikt1, ama her iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi. Yine bu
durum da her iki grubun yas ortalamasinin yiiksek olmasindan kaynaklanabilecegini
diistindiirmektedir. YKA grubundaki global disfonksiyonun ileri yastan mi yoksa

YKA dan dolay1 m1 oldugunu sdylemek miimkiin degildir.

Tebbe ve arkadaslari, transseptal sol atriyum kateterizasyonu esnasinda anjina
ve ST elevasyonu geligsen bir hastaya yaptiklar1 anjiografide YKA tespit etmigler ve
mevcut durumu refleks arteriyoler rezistans artigina baglamiglardir (74). Ancak Van
Lierde ve arkadaslari, YKA olan bir hastada ektazik koroner arterler ve normal
koroner akim rezervi saptamislar ve her hastada mikrosirkiilasyonda bozukluk
olmadigi, tromboz gibi faktorlerin de bu duruma yol agabilecegi fikrini ortaya
atmiglardir (75). Bizim ¢alismamiz da YKA ile kontrol grubu arasinda diyastolik
fonksiyon parametreleri arasinda fark bulamadik. Ama doku Doppler
ekokardiyografide mitral annulus septal ve lateral bazal duvarindan alinan IVKZ
degerleri, YKA’da kontrol grubuna gore istatiksel olarak daha diisiiktii (p<0.05).
Fakat diyastolik parametreleri tek tek inceledigimizde belirttigimiz bazi

parametrelerin YKA da diyastolik disfonksiyon lehine oldugunu bulduk.

YKA’in patofizyolojisi tam bilinmemekle beraber artmis mikrovaskiiler
rezistans ve azalmig koroner rezervin yol actigi mikrovaskiiler iskeminin sol
ventrikiil diyastolik fonksiyonunu etkileyebilecegini gdstermektedir. Daha once az
sayida YKA’l1 hastalarla yapilan caligmalarda SV diyastolik disfonksiyonu oldugu
gosterilmistir, bizim ¢alisgmamizda YKA’l1 hastalarda SV diyastolik disfonksiyonun

oldugunu tespit ettik. SV diyastolik disfonksiyonlart agisindan kontrol grubuna gore
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istatiksel olarak anlamli farklilik gozlemlemedik. Belki, daha fazla sayida hasta ve
kontrol grubu ile uzun siireli takiplerle bu gosterilebilir. Calismamizda YKA ile
kontrol grubu arasinda SV sistolik fonksiyonlari arasinda anlamli bir farklilik
gozlenmedi. MPI degerlendirmede pulse Dopplere, alternatif bir yontem olarak doku

Doppler ekokardiyografi gosterilmektedir (148).
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6. SONUC

YKA’1in patofizyolojisi tam bilinmemekle beraber artmis mikrovaskiiler
rezistans ve azalmis koroner rezervin (149) yol ac¢tigi mikrovaskiiler iskeminin sol
ventrikiil diyastolik fonksiyonunu etkileyebilecegini diisiindiirmektedir. Fakat yavas
koroner akimda iskeminin varligi ve bunun sistolik fonksiyonlar iizerine etkisi
konusunda yapilmis kantitatif bir ¢alisma yoktur. Calismamizda konvansiyonel ve
doku Doppler ekokardiyografi ile sistolik ve diyastolik fonksiyon parametreleri
degerlendirdik. Sonugta YKA ile normal koroner arter grubu arasinda
ekokardiyografide diyastolik fonksiyonlar1 agisindan istatiksel olarak anlamli bir
farklilik tespit edemedik. Fakat tek tek diyastolik parametreleri inceledigimizde her
iki gruptada da diyastolik fonksiyonlarda bozulma vardi. Kontrol grubunda ileri yas
olmasindan dolay1 ekokardiyografide diyastolik fonksiyonlarinin bozulabilecegini
diistindiik. YKA’da ekokardiyografide diyastolik disfonksiyonu tespit ettik (E/A,
IVGZ degerleri diyastolik disfonksiyonla uyumlu idi). Ama bu diyastolik
disfonksiyonun YKA’a m1 bagli olustugunu, yoksa yas nedeni ile mi olustugunu
ayirt edemedik. Bunun ayirt edilebilmesi i¢in daha c¢ok sayida hastalarla
konvansiyonel ekokardiyogarafiye ilave olarak doku Doppler ekokardiyogarafiye
yapilan caligmalara ihtiya¢ vardir. Ayrica daha diisiik yas ortalamasina sahip
gruplarda karsilastirma yapilmasi probleme agiklik getirebilir. Sistolik fonksiyonlarin
ise her iki grupta korundugunu gozlemledik. SV hem sistolik hem de diyastolik
performansimin birlikte degerlendirilmesine imkan veren Tei indeksinin veya
MPi’nin konvansiyonel Doppler ve doku Doppler ile degerlendirmede her iki grup
arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Ama Tei indeksi veya MPI, her iki
gruptada normal degerlerinden daha yiiksek olarak tespit ettik. Yani her iki gruptada
global disfonksiyon vardi. Bu durumuda korunmus sistolik fonksiyonu olan
hastalarda, diyastolik disfonksiyon bozukluguna bagli olabilecegini diisiindiik. Doku
Doppler goriintiileme yontemi, bircok kardiyovaskiiler hastalikta oldugu gibi,
YKA’da da asemptomatik sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonunun erken donemde
tespit edilmesinde konvansiyonel parametrelere ilaveten degerli, noninvazif ve kolay
uygulanabilir bir yontem gibi goziikmektedir. YKA’da SV diyastolik fonksiyon
bozuklugu olabilecegi ile ilgili daha ¢ok sayida hastalarin alindig1 ¢aligmalara ihtiyag

vardir.
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7. CALISMAMIZIN KISITLILIKLARI

Calismadaki hasta sayist az olup, bulgular daha genis gruplara
uygulanamayabilir. Her iki grubun yas ortalamas: yiiksekti. Sol ventrikiil diyastolik
disfonksiyonunun degerlendirmesinde, 6l¢limdeki zorlugu nedeni ile pulmoner ven

akimlar1 kullanilmadi.
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OZET

Yavas Koroner Akimi Olan Hastalarda Sol Ventrikiil Fonksiyonlarinin ve
Miyokard Performans Indeksinin (Tel indeksi) Konvansiyonel ve Doku
Doppler Ekokardiyografi ile Degerlendirilmesi

Bu c¢alismada YKA hastalar1 ve normal koroner akim bireyleri arasinda
konvansiyonel ve doku Doppler ekokardiyografi ile sistolik ve diyastolik
fonksiyonlar ve MPI degerlendirildi. Bu amagla c¢alismaya, gogiis agris1 ile
kardiyoloji poliklinigine bagvuran ve tani i¢in yapilan efor stres testi pozitif olan
hastalara yapilan koroner anjiografide TIMI frame count (TFC) yontemiyle koroner
yavag akim tespit edilen 35-70 yas arasi goniillii 51 hasta dahil edilmistir. Normal
koroner arterleri olan 40 kisi de kontrol grubunu olusturmustur.

Tiim hastalarin, sol ventrikiil sistolik fonksiyonlar1 3.5mHz transduser ve GE
Vingmed System V (Horten, Norway) ekokardiyografiyle iki boyutlu, apikal 4
bosluk pencerede modifiye Simpson yontemi kullanilarak, diyastolik fonksiyonlar
ise pulse ve doku Doppler goriintiileme kullanarak degerlendirilmistir.

Calismamizda YKA ve normal koroner akim olan hastalarda,
ekokardiyografik sistolik ve diyastolik parametrelerle, MPI’ni degerlendirdik. YKA
ile kontrol grubu arasinda demografik 6zellikleri arasinda bir fark yoktu. Hastalarin
konvansiyonel ekokardiyografi parametrelerinden SVSSC, SVDSC, IVS kalinlig,
PD kalinligi, SVEF ve PAB degerleri agisindan, iki grup arasinda istatiksel olarak
anlamli bir farklilik yoktu. Ama SADC ve SASC degerleri YKA grubunda, kontrol
grubuna gore istatiksel olarak anlamli derecede yiiksekti (p<0.05). Transmitral
Doppler indekslerinden, mitral E ve A dalgasi, mitral E/A, IVGZ, IVKZ, DZ, EZ
degerleri, YKA grubu ile kontrol grubu arasinda istatiksel olarak anlamli olacak bir
farklilik gostermiyordu. YKA ve kontrol grubunda E/A < 1 idi (sirasiyla 0.82+0.21
ve 0.85+0.24) ve IVGZ > 90 msn idi (swrasiyla 117.9€14.9 ve 112.2+14.2).
Transmitral Doppler indekslerinde YKA grubunda daha fazla olmak {izere, her iki
grupta mitral E/A ve IVGZ degerleri evre 1 diyastolik disfonksiyon ile uyumlu idi.
SV’iin global olarak sistolik ve diyastolik fonksiyonlarim1 degerlendiren MPI veya
Tel indeksi normal degeri (SV igin 0.39+0.05), Konvansiyonel Doppler
ekokardiyografi ile yapilan Olgiimler de YKA ile kontrol grubunda normal
degerlerden daha yiiksek idi (sirasiyla 0.62+0.90 ve 0.59+0.61). Her iki grup
arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik tespit edilmedi. Bizim c¢alismamizda,
MPI’nin normalden daha yiiksek ¢ikmasi, YKA’m SV fonksiyonlarmi etkiledigini
diisiindiirmektedir. Kontrol grubunda da yiiksek olmasint bu grubun yas
ortalamasinin yliksek olmasina bagladik.

Hastalarin SV apikal dort bosluk goriintiiden, doku Doppler ile mitral annuler
saptal ve lateral bazal duvardan elde edilen doku Doppler ekokardiyografik
parametrelerinden, septal ve lateral S dalgasi, Em ve Am velositesi, Em/Am, IVGZ,
EZ degerleri, YKA ile kontrol grubu arasinda istatiksel olarak anlamli degildi. YKA
ve kontrol grubunda septal ve lateral Em/Am < 1 idi (Septal sirastyla 0.75+0.25 ve
0.78+0.24 ve lateral sirastyla 0.88+0.35 ve 0.97+0.28 ) ve IVGZ > 90 msn idi (Septal
sirastyla  107.3+13.05 ve 106.9+14.97 ve lateral sirasiyla 105.6+£12.54 ve
105.6+13.33). Septal ve lateral annulustan alinan IVKZ degerinin, YKA grubunda,
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normal arter grubuna gore istatiksel olarak anlamli olarak diisiik tespit edildi
(p<0.05). Doku Doppler ile mitral annuler septal ve lateral bazal duvardan elde
edilen MPI, YKA grubunda, normal koroner arter grubuna gore, istatiksel olarak
anlamli farklilik yoktu.

Sonug olarak; YKA ile kontrol grubu Kkarsilagtirildiginda, sistolik ve
diyastolik parametrelerle, MPI degerleri, her iki grup arasinda istatiksel olarak
anlamli farklilik tespit edilmedi.

Anahtar kelimeler: Yavag koroner akim, diyastolik ve sistolik fonksiyon,
ekokardiyografi, Miyokard performans indeksi
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SUMMARY

Evaluation of Left Ventricular Functions and Myocardial Performance Index
(Tel 1index) by Conventional and Tissue Doppler Echocardiography in Patients
With Slow Coronary Flow.

The aim of the study was to evaluate echocardiographic systolo-diastolic
parameters and myocard performance index (MPI) in between patients slow coronary
flow (SCF) and normal coronary flow (NCF). 51 volonteers aged between 35 and 70
who had been referred to the cardiology outpatient clinic for investigation of chest
pain were enrolled in the study. They all had positive treadmill stress test and
coronary angiogaphy revealing slow coronary flow assessed by TIMI frame count.
40 people with normal coronary arteries had been taken as the control group.

Their left ventricular systolic function were assessed using the Standard M-
mode, two dimensional GE Vingmed System V (Horten, Norway) with a 3.5 mHz-
phased-array probe echocardiography on apical four chamber view using modified
Simpson method. Diastolic functions were evaluated with pulsed and tissue Doppler
technics.

The aim of the study was to evaluate the systolic-diastolic parameters and
MPI by echocardiography in between patients SCF and NCF. There was no
difference between SCF and NCF groups in respect to demographic parameters. Left
ventricular end-systolic diamater (LVESD), left ventricular end- diastolic diamater
(LVEDD), interventricular septum (IVS), posterior wall (PW), left ventricular
ejection fraction and pulmonary artery pressure (PAP) measured with conventional
echocardiography showed no significant difference between two groups. However,
the values of left atrial diastolic diamater (LADD) and left atrial systolic diamater
(LASD) were significantly higher among SCF groups when compared with NCF group
(p<0.05). Mitral E and A wave and mitral E/A, isovolumic relaxation time (IVRT),
isovolumic contraction time (IVCT), deceleration time (DT), ejection time (ET)
values evaluated with transmitral Doppler index showed no statistically significant
difference in both groups. E/A ratio and IVRT values in transmitral Doppler index
were compatible with stage I diastolic dysfunction in both groups. The results of SCF
group were more compatible with stage I diastolic dysfunction. MPI or Tei index
showing the left ventricular systolic and diastolic dysfunction globally which was
evaluated with conventional Doppler echocardiography (normal value is 0.39+0.05)
was higher in SCF and control groups (0.62+0.90 and 0.59+0.61 respectively). There
was no statistically significant difference in both groups. The higher value of MPI
was considered that SCF affects the LV function. Furthermore, we thought that
higher MPI in control group was due to high average age in this group.

S wave at septal and lateral wall, Em and Am velocity, Em/Am, IVRT, ET
values evaluated with tissue Doppler on view of mitral annuler septal and lateral
basal wall showed no significant difference between SCF group and control group.
Septal and lateral Em/Am <1 in SCF and control group (septal 0.75+0.25 and
0.78+0.24; lateral 0.88+0.35 and 0.97+0.28 respectively) and IVRT was >90 msn in
both groups. The value IVCT in SCF groups detected from lateral and septal basal
wall was statistically lower than NCF (p<0.05). There was no statistically significant
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difference between groups in MPI values obtained from mitral septal and lateral
basal walls via the tissue Doppler.

The study was to evaluate echocardiographic systolo-diastolic parameters and
MPI in between patients SCF and NCF. The patients with SCF was no statistically
significant difference systolic and diastolic functions and MPI compared to the
control group.

Keywords: slow coronary flow, diastolik and systolic function, echocardiography,
myocardial performance index
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