T.C.
YUZUNCU YIL UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI

COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIM DALI

KONJENITAL KALP HASTALIKLI COCUKLARDA SERUM NT-PROBNP,

TROPONIN-I VE HS-CRP DUZEYLERININ DEGERLENDIRILMESI

DR. METIN AY

(UZMANLIK TEZI)

TEZ DANISMANI

PROF. DR. ABDURRAHMAN UNER

VAN-2011



KISALTMALAR

AHA: Amerikan Kalp Cemiyeti
AK: Aort koarktasyonu

ANP: Atrial natritiretik peptid
AS: Aort stenozu

ASD : Atriyal septal defekt

A-V : Atriyoventrikiiler

BAT : Biiyiik arter transpozisyonu
BA : Bikiispit aorta

BNP: Brain natritiretik peptid
CNP: C tip natritiretik peptid
¢Tnl: Kardiyak troponin I

CRP : C-reaktif protein

DKMP: Dilate kardiyomyopati
EKG : Elektrokardiyografi

EKO : Ekokardiyografi

HKMP: Hipertrofik kardiyomyopati
Hs : High sensitif

Hs-CRP : High sensitif C-reaktif protein
IL-6: Interlokin 6

K : Potasyum

KKH : Konjenital kalp hastaligi
KKY : Konjestif kalp yetersizligi
MYVP : Mitral valv prolapsusu

MY : Mitral yetersizlik
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NT: N terminal

NPR A: Natritiretik peptid reseptor A
NPR B : Natriiiretik peptid reseptor B
NPR C: Natritiretik peptid reseptor A
Qp: Pulmoner debi

Qs: Sistemik debi

PDA : Patent duktus arteriyozus

PFO : Patent foramen ovale

PH : Pulmoner hipertansiyon

PS : Pulmoner stenoz

SVAD : Supravalviiler aort darlig

S2 : ikinci kalp sesi

S4 : Dordiincii kalp sesi

FT : Fallot tetralojisi

TPVDA : Total pulmoner vendz doniis anomalisi

VSD : Ventrikiiler septal defekt
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OZET

Konjenital kalp hastaliklari; gelismis tan1 ve tedavi yontemlerine ragmen, halen
dogum sonrasi ilk bir yil i¢erisindeki 6liim nedenleri arasinda 6nemli yer tutan bir hastalik
grubudur. Bundan dolay1 bu hastalarin tan1 ve takibinde ¢esitli prognostik faktorlere ihtiyag
duyulmustur. Son yillarda kardiyovaskiiler sistemin ¢esitli patolojilerinde prognostik olarak
natriliretik peptidler, kardiyak troponinler ve high sensitif C-reaktif protein (Hs-CRP)
diizeylerinin ol¢iimiine dayali arastirma ¢alismalar1 giderek artmaktadir.

Bu tez calismasinda yaslar1 3ay—16 yas arasinda degisen toplam 66 konjenital kalp
hastas1 ve kontrol grubu olarak herhangi bir kronik hastalifi olmadig1 bilinen 38 saglikli
cocuk dahil edilerek serum kardiyak troponin I (¢cTnl), Hs-CRP ve NT-proBNP diizeyleri
incelendi. Calismaya alinan konjenital kalp hastalikli olgulardan 16’s1 siyanotik ve 50’si
asiyanotik grupta degerlendirildi. Solunum sikintisi, siyanoz, pulmoner hipertansiyon,
kardiyomegali ve kalp yetmezligi gibi sikayet ve klinik bulgular1 olan hastalar semptomatik
grupta (n=23), herhangi bir sikayet ve klinik bulgusu olmayan hastalar asemptomatik grupta
(n=43) degerlendirildi. Sadece 3 semptomatik ve 2 asemptomatik hasta digoksin tedavisi
almaktaydi. Ayrica izole olarak VSD bulunan hastalar VSD grup, izole olarak ASD bulunan
hastalar ASD grup olarak ayrildi. Calisma sonucundaki veriler kullanilarak siyanotik grup
asiyanotik grup ile, semptomatik grup asemptomatik grup ile ve VSD grup ASD grup ile
istatistiksel olarak karsilastirildi.

Yas ortalama olarak siyanotik grupta 3,34 + 3,43 asiyanotik grupta 2,89 + 3,72 kontrol
grubunda 4,44 + 2,82; semptomatik grupta 2.03 £+ 3.39 asemptomatik grupta 3,51 + 3,68;
VSD grubunda 3,47+3,72 ASD grubunda 2,53 + 3,23 bulundu. NT-proBNP ortalama olarak
siyanotik grupta 1535,42 + 2887,28 asiyanotik grupta 715,60 £ 1247,84 kontrol grubunda
45,29 + 46,11; semptomatik grupta 2016,26 + 2572,03 asemptomatik grupta 324,94 + 708,57,

VSD grubunda 555,41 + 1283,05 ASD grubunda 417,60 = 561,26 bulundu. Troponin I
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ortalama olarak siyanotik grupta 0,04 £ 0,12 asiyanotik grupta 0,08 + 0,14 kontrol grubunda
0,01 £ 0,04; semptomatik grupta 0,053 + 0,111 asemptomatik grupta 0,080 + 0,145; VSD
grubunda 0,050 + 0,079 ASD grubunda 0,061 + 0,076 bulundu. Hs-CRP ortalama olarak
siyanotik grupta 1,017 £+ 0,801 asiyanotik grupta 1,458 + 2,357 kontrol grubunda 0,32 + 0,43;
semptomatik grupta 1,84 + 2,43 asemptomatik grupta 1,07 + 1,84; VSD grubunda 1,08 + 2,14
ASD grubunda 1,03 £ 0,88 bulundu. Siyanotik, asiyanotik ve kontrol gruplari arasinda;
semptomatik ve asemptomatik gruplar arasinda; VSD ve ASD gruplar arasinda yas acisindan
anlamli fark bulunmadi (p>0,05). NT-proBNP sirasiyla siyanotik grupta asiyanotik ve kontrol
grubuna gore, asiyanotik grupta kontrol grubuna gore, semptomatik grupta asemptomatik
gruba gore, hasta grupta saglikli kontrollere gére anlamli yiiksek bulunurken (p<0,05) VSD
ile ASD gruplar1 arasinda fark yoktu (p>0,05). Troponin I sirasiyla siyanotik grup ile
asiyanotik grup, semptomatik grup ile asemptomatik grup, VSD ile ASD gruplar1 arasinda
anlamli fark yok iken (p>0,05), hasta grupta kontrol grubuna gore anlamli olarak yiliksek
bulundu (p<0,05). Hs-CRP sirasiyla siyanotik grup ile asiyanotik grup, semptomatik grup ile
asemptomatik grup, VSD ile ASD gruplar1 arasinda anlamli fark yok iken (p>0,05), hasta
grupta kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksek bulundu (p<0,05).

Sonuglar istatistiksel olarak degerlendirildiginde Ozellikle hasta grupta sonuglar
saglikli kontrollere gore anlamli yliksek bulunmustur. Bu sonug literatiir 1518inda hipoksi ile
iligkilendirilmistir. NT-proBNP 6zellikle siyanotik ve semptomatik gruplarda anlamli olarak
yiiksek bulundugu i¢in bu sonug net olarak goriilmekteyken Hs-CRP ve troponin I i¢in daha
fazla calisma ve daha fazla hastaya ihtiya¢ oldugu goriilmistiir. Gelecekte KKH’ nin klinik
yonetiminde NT-proBNP, Hs-CRP ve troponinin mevcut stratejileri degistirebilecegi ancak
bu parametrelerin tan1 ve tedavi girisimleri sirasinda yol gosterici olarak kullanilabilmeleri
icin de daha fazla ¢aligmaya ihtiyag¢ oldugu goriilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Konjenital kalp hastaliklari, NT-proBNP, ¢Tnl, Hs-CRP



SUMMARY

Congenital heart disease, although advanced diagnostic and treatment methods, is a
group of disease that holds an important place among the causes of death within the first year
after birth. Therefore, several prognostic factors are needed for diagnosis and monitoring of
these patients. In recent years, research studies that based on the measurement of natriuretic
peptides, cardiac troponins and high sensitive C-reactive protein levels in various pathologies
of the cardiovascular system are increasing.

In this study that includes 66 congenital heart desease patients that their ages were
from 3 months to 16 years and 38 healty children that were any known chronic disease as a
group of control, their serum cardiac troponin I (¢Tnl), Hs-CRP and NT-proBNP levels were
analyzed. 16 cases with congenital heart disease were cyanotic and 50 cases were acyanotic in
the study. The patients who have complaints and clinical findings such respiratory distress,
cyanosis, pulmonary hypertension, cardiomegaly and heart failure were evaluated as
symptomatic group (n = 23), the patients who have any complaints and any clinical findings
were evaluated as asymptomatic group (n = 43). Only 3 symptomatic and 2 asymptomatic
patients were being treated with digoxin therapy. In addition, the patients with isolated VSD
and the patients with isolated ASD were divided into groups as VSD group and ASD group.
Cyanotic group were statistically compared with acyanotic group, symptomatic group were
statistically compared with asymptomatic group and VSD group were statistically compared
with ASD group by using datas resulting from the study.

The average age was 3,34 + 3,43 in the cyanotic group; 2,89 + 3,72 in the acyanotic
group; 4,44 + 2,82 in the control group; 2.03 £ 3.39 in the symptomatic group; 3,51 + 3,68 in
the asymptomatic group; 3,47+3,72 in the VSD group; 2,53 + 3,23 in ASD group. The
average value of NT-proBNP was 1535,42 + 2887,28 in the cyanotic group; 715,60 = 1247,84

in the acyanotic group; 45,29 + 46,11 in the control group; 2016,26 + 2572,03 in the
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symptomatic group; 324,94 + 708,57 in the asymptomatic group; 555,41 £ 1283,05 in the
VSD group; 417,60 + 561,26 in the ASD group. The average value of troponin I was 0,04 +
0,12 in the cyanotic group; 0,08 £ 0,14 in the acyanotic group; 0,01 + 0,04 in the control
group; 0,053 £ 0,111 in the symptomatic group; 0,080 £+ 0,145 in the asymptomatic group;
0,050 £+ 0,079 in the VSD group; 0,061 = 0,076 in the ASD group. The average value of Hs-
CRP was 1,017 £ 0,801 in the cyanotic group; 1,458 + 2,357 in the acyanotic group; 0,32 +
0,43 in the control group; 1,84 £ 2,43 in the symptomatic group; 1,07 £ 1,84 in the
asymptomatic group; 1,08 £ 2,14 in the VSD group; 1,03 + 0,88 in the ASD group. Between
in the groups of cyanotic, acyanotic and control groups; between in the groups of
symptomatic and asymptomatic; between in the groups of VSD and ASD, significant
difference wasn't showed for age (p>0,05). NT-proBNP was found significantly higher in the
cyanotic group than acyanotic and control group; was found significantly higher in the
symptomatic group than asymptomatic group; was found significantly higher in the patient
group than healthy control group (p<0,05). Between the goups of VSD and ASD, significant
difference wasn't showed (p>0,05). Between in the groups of cyanotic and acyanotic; between
in the groups of symptomatic and asymptomatic; between in the groups of VSD and ASD,
significant difference wasn't showed for troponin I (p>0,05). Troponin I was found
significantly higher in the patient group than healthy control group (p<0,05). Between in the
groups of cyanotic and acyanotic; between in the groups of symptomatic and asymptomatic;
between in the groups of VSD and ASD, significant difference wasn't showed for Hs-CRP
(p>0,05). Hs-CRP was found significantly higher in the patient group than healthy control
group (p<0,05).

Results were significantly higher in the patient group than healthy control group in
statistically evaluation of results. This result is associated with hypoxia in the literature. This

result is clear for NT-proBNP that was significantly higher in the cyanotic and symptomatic
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groups; much more studies and patients are needed for Hs-CRP and troponin 1. In the future,
in the clinical management of CHD; NT-proBNP, Hs-CRP and troponin will be able to
modify existing strategies, but much more studies are needed for these parameters can be used
as a guide during diagnostic and therapeutic interventions.

Key Words: Congenital heart disease, NT-proBNP, cTnl, Hs-CRP
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1. GIRIS ve AMAC

Konjenital kalp hastaliklari; gelismis tan1 ve tedavi yontemlerine ragmen, halen
dogum sonrasi ilk bir yil i¢erisindeki 6liim nedenleri arasinda 6nemli yer tutan bir hastalik
grubudur (1). Bundan dolay1 bu hastalarin tan1 ve takibinde c¢esitli prognostik faktorlere
ihtiya¢ duyulmustur.

Son yillarda kardiyovaskiiler sistemin ¢esitli patolojilerinde prognostik olarak
natriliretik peptidler, kardiyak troponinler ve Hs-CRP diizeylerinin dl¢iimiine dayali arastirma
caligmalar1 giderek artmaktadir. Ancak konjenital kalp hastalikli cocuklarda bu parametrelerin
degerlendirilmesi ile ilgili ¢alisma ¢ok azdir.

Natriiiretik peptitler kan basinci, elektrolit dengesi ve sivi voliimiinii diizenleyen
hormonlara ait bir siniftir. BNP (Brain-tip natriiiretik peptit) bir kardiyak nérohormondur.
Voliim ya da basing artisindaki gerilmeye bagli hiicre yaniti olarak ventrikiiler myositler
tarafindan sekrete edilir. BNP disinda atriyal natriuretik peptit (ANP), C tip natriiiretik peptit
ve dendroapsis natriiiretik peptit natritiretiklerin diger tiyeleridir (2,3).

Son yillarda bir kalp hormonu olan BNP’nin miyokard fonksiyonu ve prognoz
hakkinda bilgi verdigi kabul edilmektedir. BNP’nin kalpteki ana kaynaginin ventrikiiller
oldugu ileri stiriilmekte ve bu nedenle de ventrikiil bozukluklarinda diger natritiretiklere gore
daha duyarli ve daha spesifik oldugu ileri siirtilmektedir (4,5,6).

Plazma BNP diizeylerinin 6l¢iimii, konjestif kalp yetmezlikli erigkin hastalarin tani,
tedavi ve takibinde son derece yararli bir biyokimyasal belirte¢ olarak yerini almis olmasina
ragmen, konjenital kalp hastaliklarina bagli olarak diizeylerinin nasil degistigi hakkindaki
bilgilerin yetersiz olmasi bu parametrenin klinik kullanimini sinirlandirmaktadir (3).

Konjenital kalp hastalikli ¢cocuklarda plazma BNP diizeylerinin tespit edilmesi, bu

hastaliklarda meydana gelen fizyopatolojik degisikliklere organizmanin verdigi cevaplarin



degerlendirilmesini  saglarken, BNP’nin kalp yetmezligi disindaki kardiyovaskiiler
patolojilerde kullanimu ile ilgili veriler saglayacaktir (7).

CRP ge¢miste sadece doku hasari ve enflamasyonun teshisinde yararlanilan bir
parametre olmasina ragmen, son Yyillarda kardiyovaskiiler hastaliklarin teshisinde de
kullanilmaktadir. Yetiskinlerde yapilan ¢aligmalarda aterosklerotik kardiyovaskiiler hastalik,
diabet, kronik kalp yetmezligi ile serum Hs-CRP konsantrasyonlari arasinda direk iligki
bulundugu gosterilmis. Baz1 ¢alismalarda obez ¢ocuk ve adolesanlar ile Kawasaki hastaligi
Oykiisii olan hastalarda Hs-CRP yliksekligi gosterilmis ancak konjenital kalp hastaliklarindaki
klinik 6nemi ile ilgili az bilgi vardir (8).

Troponinler, iskelet kas1 ve kardiyak myositlerde aktin ve myozin arasindaki iliskiyi
diizenleyen yapisal proteinlerdir. Troponin I (cTnl) , Troponin T ve Troponin C alt gruplari
vardir. Bunlardan Troponin I normal sartlar altinda myokard hasari olmadan serumda tespit
edilemez veya ¢ok diisiik dilizeylerde saptanabilirken akut miyokard enfarktiisii, akut
myokardit, kiint kardiyak travma gibi myokard hasar1 olusturan durumlarda kardiyak hasari
gostermede oldukga spesifiktir (9). Literatiirde konjenital kalp hastaliginda serum troponin T
diizeyleri ile ilgili sinirli sayida calisma bulunmasina ragmen serum troponin I ile ilgili
caligmaya rastlamadik.

Bu tez calismasinda Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve
Hastaliklar1 Ana Bilim Dali, Pediatrik Kardiyoloji Polikliniginde tan1 alan ve takibi yapilan
yaslar1 3ay—16 yas arasinda degisen toplam 66 konjenital kalp hastasi ve kontrol grubu olarak
herhangi bir kronik hastalig1 olmadig: bilinen 38 saglikli cocuk dahil edilerek cTnl, Hs-CRP
ve NT-proBNP diizeylerini saptamay1 ve bu parametreler arasinda bir korelasyon bulunup

bulunmadigini tespit etmeyi amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. KONJENITAL KALP HASTALIKLARI

2.1.1. Tanim

Konjenital kalp hastaligi, dogumdan 6nce gelisen kardiyovaskiiler sistemdeki yapisal
veya fonksiyonel anomalileri ifade eder (10).
2.1.2. insidans ve Epidemiyoloji

Konjenital kalp hastaliklar1 (KKH) her 1000 canli dogumda 6-8 gibi yiiksek bir
insidans ile ortaya ¢ikan ve en sik goriilen konjenital malformasyonlardir. insidans 6lii
dogumlarda (% 3-4), abortuslarda (% 10-25) ve prematiire bebeklerde (%2 civarinda patent
duktus arteriozus hari¢) yiiksektir. Bu insidansin geneli, mitral valv prolapsusu, preterm
bebeklerin PDA’s1 ve bikiispid aortik kapagi (erigskinlerin % 1-2’sinde bulunur)
kapsamamaktadir. Konjenital kalp hastaliklar1 semptomlar1 itibariyle genis bir spektruma
sahiptir. 1000 yenidogan bebekten 2-3 tanesi yasamin 1. yilinda kalp hastalig1 agisindan
semptomik olacaktir. Konjenital kalp hastalig1 olan hastalarin % 40-50’ sinde 1. haftaya
kadar ve hastalarin % 50-60’1nda 1. aya kadar tan1 konur. Son 20 yilda gerek palyatif, gerekse
diizeltici cerrahideki ilerlemelerle eriskin ¢aga kadar canli kalan konjenital kalp hastalikli
cocuklarin sayist dramatik olarak artmistir. Teshis ve tedavideki gelismelere ragmen
konjenital kalp hastaligi, konjenital malformasyonlu c¢ocuklarda 6nde gelen 6liim nedeni
olmaya devam etmektedir. Tiim infant 6liimlerinin % 3’{inden ve 6liime neden olan konjenital
malformasyonlarin % 46’sindan sorumludur. Tablo 1.1 en yaygin goriilen konjenital kalp

defektlerinin rolatif frekansini1 6zetlemektedir (11-13).



Tablo 1.1: Major konjenital kalp hastaliklarinin rolatif sikligi

- |
Lezyon Tiim lezyonlarin %’si

Ventrikiiler septal defekt

Atriyal septal defekt (sekundum)
Patent duktus arteriyozus

Aort koarktasyonu

Fallot tetralojisi

Pulmoner kapak stenozu

Aort kapak stenozu

Biiylik damar d-transpozisyonu
Hipoplastik sol ventrikiil
Hipoplastik sag ventrikiil
Trunkus arteriozus

Total anormal pulmoner ven6z doniis
Trikiispid atrezisi

Tek ventrikiil

Cift ¢ikish sag ventrikiil
Digerleri
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2.1.3. Etyoloji

Konjenital kalp defektlerinin ¢ogunun nedeni bilinmemektedir, fakat ¢ogu konjenital
kalp lezyonunun genetik temelini belirlemede hizli bir ilerleme kaydedilmistir. Konjenital
kalp hastaligi vakalarmin ¢ogunun multifaktoriyel oldugu ve genetik predispozisyon ile
cevresel uyaranin bir bilesimi nedeniyle ortaya ¢iktiklart diisiiniilmektedir (12).

Konjenital kalp hastaliklarinin % 3’iinden fazla bir boéliimiinde etiyoloji tek gen
mutasyonlarina baglanmaktadir. Ullrich-Noonan, Holt-Oram, Ellis van Creveld, Apert,
Duchenne muskuler distrofisi gibi ¢esitli sistem anomalileriyle belirlenen nadir hastaliklar tek
gen mutasyonu (otozomal dominant, otozomal resesif ya da X’e bagli) sonucu olusan kalp
anomalilerine 6rneklerdir. Konjenital kalp defektlerinin % 5’ine yakin bir oran1 kromozomal
anomalilerle, 6zellikle trizomi 21, 23 ve 18 ve Turner sendromu ile iliskilidir. Trizomi 21 de
(Down sendromu) konjenital kalp hastalig1 goriilme siklig1 % 40 iken, trizomi 13 ve 18 de bu
oran % 100’e yakindir. Bu defektler endokardiyal yastik defektinden, VSD ve PDA ya kadar

yaygmn bir dagilim gosterirler. Yine % 3’line yakin bir boliimii g¢evresel faktorlerle



(trikloretilen, dikloretilen ile kontamine su igilmesi, rubella vs) agiklanirken geri kalan % 90’
a yakini1 multifaktoryel olarak agiklanmigtir (12—14).
2.1.4. Risk Faktorleri

Diisiik dogum agirligr ile kardiyak anomali arasindaki iliski iyi tanimlanmistir. Fallot
tetralojisi, atriyoventrikiiler septal defekt, hipoplastik sol kalp sendromu, pulmoner stenoz,
aort koarktasyonu, atriyal ve ventrikiiler septal defekt gibi kalp defekti ile dogan bebeklerin
ayni gestasyon haftasinda dogan normal bebeklere kiyasla diisiik dogum agirliginda olmasi
daha olasidir (Tablo 1.2) (15).

Gebelik esnasinda alinan bazi ilaglar kalp defektleriyle iligkili bulunmus. Bunlardan
talidomid konotrunkal defektler ile, lityum trikiispid atrezisi ile, folat metabolizmasini
engelleyen ilaglar (valproik asit, trimetoprim gibi) konotrunkal defektler ile antiepileptik
ilaglar tiim kalp defektleri ile baglantili bulunmuslardir (16-19).

Annedeki diyabet hastaligi cift c¢ikish sag ventrikiil, fallot tetralojisi, biiyilkk damar
transpozisyonu ve ventrikiiler septal defekti igine alan konotrunkal defektlerle iliskilidir.
Annedeki fenilketontiri, romatoid artrit ve sistemik lupus eritematozus gibi kollajen vaskiiler
hastaliklar, koagiilopati ve sferositozis gibi hematolojik bozukluklar ¢ocuklar i¢in konjenital
kalp defekti riskini yiikselten diger hastaliklardir (20,21).

Annenin hamileliginin ilk 3 ayinda kizamik¢ik enfeksiyonu ile karsilagsmis olmast,
kalp defektli bir bebege sahip olmasi i¢in yiiksek bir risk faktoriidiir. Bununla birlikte diger
viral enfeksiyonlar da konjenital kalp hastaliklarinin olusmasinda katkida bulunabilirler (22).

Gebelikte kokain ve alkol kullanimi konjenital kalp hastaliklarinin olugma riskini
arttirmaktadir. Ozellikle gebeliginde yiiksek oranda alkol kullanan kadinlarin dogumlarinin %
4,9 gibi bir oraninda eslik eden kalp anomalileri (fetal alkol sendromu) bilinmektedir. Yine

gebelikte nnnedeki sigara kullanimi trunkus arteriyozus, patent duktus arteriyozus ve atriyal



septal defekt gibi yapisal defektlerin olusmasinda Onemli oranda risk faktorii olarak
goriinmektedir (23,24).

Tablo 1.2: Konjenital kalp hastaliklarinin etyolojisinde siipheli veya bilinen risk faktorleri

Annenin saghgi veya hamilelikle ilgili faktorler

Diisiik dogum tartisi

Stresli yasam

Insiilin bagiml diyabet

Fenilketoniiri

Kollajen vaskiiler hastaliklar

Koagiilopati veya sferositozis

Enfeksiyon (rubella, toksoplasmosis, Coxsackie B, Epstein-Barr, kabakulak)

Annenin ila¢ kullanimi

Talidomid

Lityum

Folik asit antagonistleri
Antiepileptik ilaglar

Annenin beslenme durumu

Folik asit igeren multivitamin kullanma (diisiik risk)
Her giin >10.000 U retinol alma

Cevresel

Trikloretilen, dikloretilen ile kontamine su i¢ilmesi
Tehlikeli atik yerlere yakin yasama
Bazi herbisidler

Annenin kotii ahskanhklari

Agir alkol kullanimi
Kokain kullanma
Sigara icmek

2.1.4. Smiflandirma
Konjenital kalp hastaliklar1 asiyanotik ve siyanotik olmak ftizere iki ana grupta

incelenebilir. Asiyanotik konjenital kalp hastaligi sistemik arteriyel doygunlugunun normal



oldugu durumlardir. Bu grupta artmis hacim yiikiine sebep olan sol-sag santli lezyonlar
(ventrikiil septum defekti, atriyal septal defekt, patent duktus arteriyozus) ve sagda veya solda
artmig basing yiikiine neden olan obstriiktif lezyonlar (aort stenozu, aort koarktasyonu,
pulmoner stenoz) vardir. Siyanotik konjenital kalp hastaliklarinda sistemik vendz kanin,
heniiz akcigerlerde oksijenlenmeden direkt olarak sistemik arteriyel dolasima karigmast
sonucu olusan sag sol sant mevcuttur. Sag-sol santin neden oldugu sistemik arteriyel
desatiirasyonun klinik sonucu siyanoz olusur. Bu hastaliklarda pulmoner kan akimi azalmis
(Fallot tetralojisi, pulmoner atrezi, trikiispid atrezisi, pulmoner stenoz ve ventrikiil septum
defekti ile birlikte olan biiyiik arter transpozisyonu) veya artmis (biiyiik arter transpozisyonu,
trunkus arteriyozus, tek ventrikiil, total pulmoner vendz donilis anomalisi) olabilir. En sik
saptanan asiyanotik konjenital kalp hastalig1 ventrikiiler septal defekt (VSD) ve atriyal septal
defekt (ASD) iken, siyanotik hastaliklar arasinda en sik fallot tetralojisi ve biiyiikk arter

transpozisyonu bulunmustur (Tablo 1.3) (12,13).

Tablo 1.3: Konjenital kalp hastaliklarinin siniflandirilmasi

Asiyanotik Konjenital Kalp Hastaliklar:

Sol-Sag Santh

Patent duktus arteriyozus
Ventrikiiler septal defekt
Atriyal septal defekt

Obstriiktif Lezyonlar
Aort stenozu

Aort koarktasyonu
Pulmoner stenoz

Siyanotik Konjenital Kalp Hastahklar:

Pulmoner Kan Akimi Azalmis
Fallot tetralojisi

Pulmoner atrezi

Trikuspit atrezisi

Pulmoner stenoz ve ventrikiil septum
defekti ile birlikte olan biiyiik arter
transpozisyonu

Pulmoner Kan Akimi Artmis

Biiytik arter transpozisyonu

Trunkus arteriyozus

Tek ventrikiil

Total pulmoner vendz doniis anomalisi

__________________________________________________________________________________________________________________________________________|
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2.1.4.1. Asiyanotik Konjenital Kalp Hastaliklar::
2.1.4.1.a. Patent Duktus Arteriyozus

Fetal yasam siiresince pulmoner arteryal kanin ¢ogu duktus arteriozus araciligiyla
aorta sant yapar. Duktusun fonksiyonel kapanmasi, normalde dogumdan hemen sonra
gerceklesir, fakat eger pulmoner vaskiiler direng diistiigli zaman, duktus acik kalirsa, aort kani
pulmoner artere sant yapar. Bu sekilde duktus arteriozusun agik kalmasina patent duktus
arteriozus denir. PDA kizlarda 2 kat fazla goriiliir ve tiim kalp hastaliklar1 iginde % 6—8
oraninda rastlanir. Ciddi hemodinamik bozukluklara ve g¢esitli major sekellere neden
olabildigi prematiire bebeklerde yaygin bir problemdir (12).

Klinik belirtiler: Soldan saga santin miktarina yani duktusun ¢apina ve pulmoner
basinca bagli olarak degisir. Kiiciik PDA’da genellikle kendisiyle iligkili semptomlar
bulunmaz. Tek bulgu sol klavikula altinda, 1-2. interkostal aralikta duyulan sistolo-diyastolik
devamli iifiiriimdiir. Ufiiriim sistol sonuna dogru giderek kuvvetlenir, diyastol sonuna dogru
ise giderek azalir. Bu nedenle makine iifiirimii de denir. Biiylik PDA’ da ise biiylik kalp
yetersizligi bulgulari, bliyiime gelisme geriligi, sik alt solunum yolu enfeksiyonu oykiisii
bulunur. Muayenede nabiz basinci artmistir (canli, sigrayici nabiz). Sol ventrikiil aktivitesi
artmigtir. Sol 1-2. interkostal aralikta tril ile birlikte sistolo-diyastolik iiflirlim duyulur.
Pulmoner hipertansiyon (PH) gelisirse ikinci kalp sesi (S2) sertlesir ve iiflirlimiin diyastolik
kism1 hafifler veya kaybolur. Mitral odakta mitral akim fazla oldugundan, middiyastolik
rulman da duymak miimkiindiir (25).

Gogiis radyografisi: Kiiciik PDA’da normal, biiyik PDA’da kardiyomegali,
pulmoner konusta belirginlesme, pulmoner vaskiiler golgelenmede artis gibi klasik sol-sag

sant bulgular1 goriiliir (26).



Elektrokardiyografi: Eger soldan saga sant kiiciikse normaldir. Eger duktus biiyiikse
sol aks deviasyonu ve sol ventrikiil hipertrofisi vardir. Pulmoner hipertansiyon gelisirse
biventrikiiler hipertrofiye doniisiir (12).

Ekokardiyografi: Kiiciik PDA’da odaciklarin ekokardiyografik goriiniimii normaldir.
Biiyilk PDA’da ise sol atriyum, sol ventrikiil ve pulmoner arter genistir. Duktus suprasternal
centikten eko ile goriilerek g¢api1 oOlgiilebilir. Doppler inceleme ile ana pulmoner arterde
devaml tlirbiilan akim alinir (12,27).

Kalp Kkateterizasyonu ve anjiyokardiyografi: Sag atriyum ve ventrikiille
karsilastirildiginda pulmoner arterdeki satiirasyon santin boyutuna gore artmistir. Genis bir
duktusu olanlarda pulmoner arter ve sag ventrikiil basinglart yiikselmistir (28).

Prognoz ve komplikasyonlar: Kiigilk PDA’l1 hastalar az veya hi¢ kardiyak semptom
olmaksizin normal bir yasam siirebilirler, ancak ge¢ belirtiler ortaya ¢ikabilir. Tek riski
enfektif endokardit/endarterittir. Prematiire PDA’s1 disinda genellikle spontan kapanma
goriilmez. Biiyiik PDA’da pulmoner arterler hem yiiksek voliime, hem de yiiksek basinca
maruz kaldig1 i¢in hizla pulmoner hipertansiyon gelisir ve eisenmenger sendromuna doniigiir
(25).

Tedavi: PDA tanis1 almis yenidoganda kalp yetersizligi varsa antikonjestif tedavi
verilmelidir. Prematiirede ise kalp yetersizligi bulgusu varsa destek tedavisi, sivi kisitlamasi
ve diiiretik verilmesi genellikle sorunu ¢ézer. Ilk 5 giin i¢inde % 1-2 kilo kayb1 olacak sekilde
stvi  kisitlamast uygundur. Duktus kapanmamigsa 3. giinden sonra intravendz (IV)
indometazin 0,2 mg/kg/doz 1224 saat arayla 3 doz verilebilir. Bunun i¢in hastada duktusa
bagli bir kalp hastaliinin olmadiginin gosterilmesi gerekir ve trombositopeni (<
50.000/mm’), kanama diyatezi, aktif kanama, nekrotizan enterokolit ve oligiiri (< Iml/kg/saat)
olmamalidir. Ayrica oral veya IV ibuprofen 1224 saat arayla 3 doz verilebilir. ilk doz 10 mg,

sonrakiler 24 saat arayla 5 mg/kg/doz seklindedir. Ibuprofen kullanma sartlar1 da indometazin



gibidir. Yapilan karsilastirmali ve ¢ift kor ¢aligmalarda her iki ilacin yararlilig1 yaklagik olarak
benzer bulunmustur. Miadinda bebeklerde bu yontem genellikle etkili degildir. Bu dnlemlerle
kapanmamigsa PDA kiiciik bile olsa, enfektif endokardit riski nedeniyle tercihen 1 yas iginde,
en ge¢ okul ¢agindan once kapatilmalidir. PH gelismisse ve medikal tedavi ile kalp
yetersizligi diizeltilemez ise yenidogan donemi dahil her yasta acil ameliyat Onerilir. Artik
cogu vakada ameliyatsiz, kateter ile PDA’a coil denilen tikaglar konularak kapatilabilmektedir
(25).

2.1.4.1.b. Ventrikiiler Septal Defekt

Ventrikiiler septal defekt (VSD) en yaygin kardiyak malformasyondur ve konjenital
kalp hastaliginin % 25’inden sorumludur (12). Sag ve sol ventrikiiller arasindaki septumda
defekt vardir. VSD’ler degisik biiyiikliikte, septumun herhangi bir yerinde ve nadiren de
septumun tamamen yoklugu biciminde olabilir. VSD’ler perimembrandz defektler
(membrandz septum ve civari), inlet, outlet ve miiskiiler (trabekiiler) defektler olmak {izere
dorde ayrilir. Bu defektlerin yaklasik % 80’1 perimembrandzdiir. VSD’ler diger konjenital
kalp defektleriyle birlikte veya tek basina goriilebilir. Fallot tetralojisi, ¢ift ¢ikislt ventrikiil,
trunkus arteriyozus gibi dogustan kalp malformasyonlarinda kompleksin bir parcasi olarak;
biiylik damarlarin transpozisyonu gibi bazi hastaliklarda ise eslik eden anomali olarak bulunur
(29-31).

Klinik belirtiler: VSD’li hastalarin klinik bulgular1 defektin biiyiikliigiine ve
pulmoner kan akimi ve basincina gore ve her iki parametrenin yas ile degisimine baglidir.
Onemsiz soldan saga sant ile birlikte olan kiigiik VSD’ler genellikle asemptomatiktir ve
kardiyak lezyon genellikle rutin fizik muayene sirasinda bulunur. Karakteristik olarak;
giiriiltiilii, sert, veya tifleme tarzinda holosistolik {ifiiriim bulunur ve en iyi sol sternal alt sinir
tizerinde duyulur ve buna siklikla bir trill eslik eder. Juguler vendz distansiyon, hepatomegali

ve 6dem yoktur. Akcigerler fizik muayeneyle temizdir. Asirt pulmoner kan akimiyla birlikte
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olan biiylik VSD’ler ve pulmoner hipertansiyon, erken infantil donemdeki dispne, beslenme
giicliikleri, yetersiz biiylime asir1 terleme, tekrarlayan pulmoner enfeksiyonlar ve kardiyak
yetersizlikten sorumludur. Prekordiyal aktivite sag parasternal ve sol ventrikiiler apikal
bolgeye kadar uzanir. Bliylik santhi hastalarda 4-6 ay veya daha uzun bir donemde, sol 6n
toraks duvar1 disariya dogru kabarir. Ufiiriim tril ile birlikte duyulan pansistolik hasin
tabiattadir. Birinci kalp sesi normal, ikinci kalp sesi giic duyulur. Isitildiginde dar ¢ift ve
pulmoner komponenti hafifce siddetlenmistir. Karaciger genellikle ele gelirken splenomegali
gozlenmez. Akcigerlerde duyulan raller konjestif kalp yetmezligi ya da pndmoninin
gostergesidir. Tasipne, tasikardi, boyun ven distansiyonu ve hepatomegali saptanir.
Prekordiyal vuru sol parasternal kaldirict etkisiyle birlikte artmistir (12,32,33).

Gogiis radyografisi: Kiicilk defektlerde minimal kardiyomegali ve pulmoner
damarlanmada sinirda bir artis gozlenebilmekle birlikte genellikle normal goriiliir. Biiyiik
defektlerde gogiis radyografisi her iki ventrikiiliin, sol atriyumun ve pulmoner arterin
belirginlesmesi ile birlikte gros kardiyomegaliyi gosterir. Biiyiikk defektlerde pulmoner
vaskiiler golgeler artmistir ve plevral efiizyonlar1 kapsayan pulmoner 6dem bulunabilir (12).

Elektrokardiyografi (EKG): Kiiciik defektlerde ekg genellikle normaldir. Sag
ventrikiiler hipertrofinin varligi, defektin kiigiik olmadigina ve hastanin pulmoner
hipertansiyonu veya pulmoner stenoz gibi iligkili bir lezyonu bulunduguna dair bir uyaridir.
Biiyiik defektlerde kombine ventrikiiler hipertrofi sol atriyum hipertrofisi ile birlikte ya da
birlikte olmadan gozlenir (12).

Ekokardiyografi: VSD’nin yeri, genisligi, iki ventrikiil arasindaki basing farki, kalp
bosluklarinin boyutlari, sag ventrikiil basinci, Qp/Qs (pulmoner debi/sistemik debi) orani,
VSD ile birlikte diger patolojilerin tespiti ve VSD’nin ayirici tanisinin kesinlestirilmesi igin

mutlaka gereklidir (34).
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Kalp kateterizasyonu ve anjiyokardiyografi: Yalnizca kompleks anatominin
degerlendirilmesi, pulmoner vaskiiler obstriiktif hastalik sliphesinin kesinlestirilmesi ve
transkateter girisimsel tedavi i¢in gerekmektedir (30).

Prognoz ve komplikasyonlar: Bir VSD’nin dogal seyri, biiyilk ol¢iide defektin
bliylikliigiine baglidir. Kiiciik defektlerin belirgin bir miktart (%30-50), en sik yasamin ilk 2
yili sirasinda kendiliginden kapanir. Kiiciik muskiiler VSD’ler (%80’e kadar) membrandz
VSD’lerden (%35’e kadar) daha fazla kapanma egilimindedir. Kapanan defektlerin biiytik
cogunlugu (eriskinlerde spontan kapanma bildirilmis olmakla birlikte) bunu 4 yasindan 6nce
gerceklestirir. Kiiciik defektleri bulunan g¢ocuklarin ¢ogu, kalp biiyiikliigiinde, pulmoner
arteriyel basingta veya direngte bir artisa dair kanit olmaksizin asemptomatik kalirlar (12).
Kiiciik defektlerden subarteriyel olanlarda aort kapak prolapsusu ve aort yetersizligi; bazi
VSD’lerde sol ventrikiil ¢ikis yolu obstritksiyonu (subaortik ridge) gelisebilir (13,35).
Konjestif yetersizlik, biiyiik bir VSD’nin tehlikeli ve kaginilmaz bir sonucudur. Konjestif
yetmezlikli VSD’lerde olim riski % 11 dolayindadir. Bu bireylerin yaklagik % 3’iinde
subvalviiler stenoz gelisir (36). Tibbi olarak tedavi edilen komplikasyonsuz VSD’si olan
hastalarda enfektif endokardit riski yasamin ilk 30 yili i¢in % 4-10 arasindadir (37). Genis
defektli vakalarin bir kisminda pulmoner damar direncinin fazla artmig olmasi sonucu
Eisenmenger sendromu gelisir. Eisenmenger sendromu, pulmoner arter basincinin sistemik
diizeye ulasmasi, pulmoner vaskiiler obstriiktif hastalik gelismesi ve sant akiminin sagdan
sola donmesi ya da iki yonlii olmasiyla karakterizedir (13,38).

Tedavi: Kiiclik defektlerde aort valv prolapsusu ve aort yetersizligi gibi 6zel durumlar
disinda ameliyat endikasyonu yoktur. Bu tip hastalara ameliyat gerekmedigi anlatilmali ve
hi¢bir kisitlama olmaksizin normal yagamin siirdiirmesi anlatilmalidir. 1-2 y1l ara ile kontrol
edilmeleri ve agiz/dis temizligi, dental ve cerrahi girisimlerde enfektif endokarditten

korunmak i¢in antibiyotik kullanmalar1 onerilmelidir. Orta defektlerde ise kalp yetersizligi
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bulgular1 varsa kalp yetersizligi tedavisi ile yakin izlem gerekir. Defekt kapanmaz ve akimlar
orani >2/1 ise okul Oncesi donemde ameliyat Onerilir. Biiyiikk defektlerde, yogun kalp
yetersizligi tedavisi yapilir. Hasta medikal tedavi ile 6 ay veya 1 yasin {izerine ¢ikarilmaya
calisilir ve agik kalp ameliyati ile VSD primer siitiir veya yama ile kapatilir. Eger kalp
yetersizligi kontrol altina alinamaz ise, pulmoner hipertansiyon gelismisse, agir biiyiime
gelisme geriligi varsa, sik akciger enfeksiyonu nedeniyle yasami tehlikeye giriyorsa, yasina
bakilmaksizin acilen ameliyat edilir. Eger hasta prematiire, defekt birden fazla, hastanin klinik
durumu agik kalp ameliyatini tolere edemeyecek kadar bozuk ise veya ilave defektler varsa,
once pulmoner artere bant konularak daraltilir ve sol-sag sant azaltilir. Hasta 1 yasimi
gectikten sonra ise bant c¢ikarilir ve defekt tamir edilir. Hastada Eisenmenger sendromu
gelismisse VSD kapatilamaz. Medikal tedavi ile izlenir ve kalp-akciger transplantasyonu
planlanir (39).
2.1.4.1.c. Atriyal Septal Defekt

Atriyal septal defektler (ASD’ler), hangi embriyonik yapinin normal olarak
gelisemedigine bagli olarak, atriyal septumun herhangi bir bolimiinde meydana gelebilirler.
Sag ve sol atriyumlar arasindaki septumun tam olarak kapanmamasi ile karakterize, sik
goriilen bir konjenital kalp hastaligidir. Sekundum ASD, primum ASD, siniis venozus tipi
ASD, patent foramen ovale, koroner siniis tipi ASD seklinde olabilir. Sekundum ASD; Fossa
ovalis bolgesini tutan ASD’nin en sik rastlanan formudur ve yapisal olarak normal
atriyoventrikiiler (AV) kapaklar ile iliskilidir. Primum ASD; atriyal septumun alt bdliimiinde
yerlesmistir ve mitral ve trikiispit kapaklarin {izerinde uzanir. Siniis venozus tipi ASD;
superior vena cava giris yeri ile yakin iligki igerisinde olup, atriyal septumun iist kisminda
yerlesmistir. Koroner siniis tipi ASD; normalde koroner siniis tarafindan isgal edilen
pozisyona yerlesen nadir bir ASD tipidir. Patent foramen ovale; Sag atriyumu sol atriyumdan

ayiran septumun (interatriyal septum) ortasinda fossa ovalis adin1 alan hafif bir ¢ukurluk ve
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bunun hemen altinda, kimi zaman dogumdan sonrada acik kalabilen foramen ovale bulunur.
Izole foramen ovale agikligi genellikle hemodinamik agidan anlamli degildir ve bir ASD
olarak kabul edilmez; ancak diger yapisal kalp defektleri mevcut oldugu takdirde, bir patant
foramen ovale (PFO) 6nemli rol oynayabilir. ASD olgularinin ¢ogu sporadiktir; ancak Hold-
Oram sendromu gibi bazi sendromlarin bir pacasi olarak kalitimsal olabilirler (12,13, 40—42).
Klinik belirtiler: ASD’li infantlarin ¢ogu asemptomatiktir ve fark edilmezler.
Oncelikle 6 ile 8. haftada duyulan sistolik ejeksiyon iifiiriimii ve muhtemelen genis ve sabit
cift olarak isitilen ikinci kalp sesi ile ortaya c¢ikarilabilirler. Orta derecedeki sol-sag santa
sahip ¢ocuklarda hafif yorgunluk ve dispne gozlenebilir. Daha biiyiik cocuklarda ve biiyiik
santlarda bu semptomlar daha belirgindir. Biiyiime geriligi genellikle nadirdir. Go6gsiin
inspeksiyonuyla 6zellikle sol-sag santin fazla oldugu daha biiylik ¢ocuklar ve yetigkinlerde
prekordiyal c¢ikintt ve kalbin hiperdinamik uyaris1 gosterilebilir. Prekordiyumun
palpasyonuyla dilate sag ventrikiile bagli belirgin sistolik uyar1 alinir. Oskiiltasyonla {i¢
onemli &zellik vardir. a) Tipik genislemis ve sabit ¢iftlesmis ikinci kalp sesi, b) Ikinci sol
interkostal aralikta isitilen sistolik ejeksiyon {iflirimii, c¢) sol alt sternal kiyida erken
middiyastolik iifiirim. Sistolik ejeksiyon ifiirimii pulmoner kapaktan gegen artmis kan
akimma bagli duyulan siddetlenip-hafifleyen (crescendo-decrescendo) seklindedir.
Middiyastolik iifiirim santa bagl artmis kan volliimiiniin trikiispid kapaklardan geg¢isinin bir
sonucudur. Pulmoner hipertansiyonun gelistigi durumlarda sant miktarinin azalmasina baglh
olarak tflirimlerin giddeti azalir, ikinci sesin pulmoner komponenti siddetlenir. Pulmoner
yetmezlik iifiirimii duyulabilir. Primum ASD’de major mitral kapak yetersizligi ve multipl
kardiyak defektlerle birlikte oldugu zaman; infant déoneminde kalp yetmezligi semptom ve
bulgular1 meydana gelebilir. Dispne, yorgunluk, tekrarlayan solunum yolu enfeksiyonlari
erkenden ortaya ¢ikabilir. Biiyiime geriligi primum ASD’de sekundum ASD’ye gore daha

yaygindir. Aort koarktasyonu ek lezyon olarak bulunabilir (13,52). Komplet AV septal defekt
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varliginda bulgular1 primum ASD’ye benzer. Ancak tek kapagin yetersizligi belirgindir ve
birinci kalp sesi tek isitilir. Pulmoner hipertansiyon erken gelistiginden ikinci ses sabit ve
yakin ¢ift igitilir. Pulmoner komponenti de siddetlenmistir. Bu defektlerin yakin takibi esastir
(43-45).

Gogiis radyografisi: Sag ventrikil ve sag atriyumda genisleme, akciger
damarlanmasinda artma, pulmoner arter ve dallarinda genisleme goriiliir (13).

Elektrokardiyografi: Sag eksen sapmasi +90 ile + 180 derece arasinda degisir. Sag
dal blogu ile birlikte olabilen rsR’ veya rSR’ paterninde sag ventrikiil hipertrofisi goriiliir
(13).

Ekokardiyografi: Sag atriyum genislemesi, sag ventrikiil diyastol sonu boyutlarinin
genislemis oldugu saptanir. Interventrikiiler septumun paradoks hareketi, defektin yeride
goriiliir. Qp, Qs ve sant hesaplanabilir. ilave defektler aranir. (13).

Kalp kateterizasyonu ve anjiyokardiyografi: Sag kalp kateterizasyonu; oksimetri
yontemiyle santin siddeti ve lokalizasyonu saptanir. Defektin yeri, boyutlari, basing gradienti
ve kalp bosluklarinin basinglari, kalp debisi, santin debisi ve diger anomalilerin olup olmadig:
saptanir (12,13).

Prognoz ve komplikasyonlar: Zamaninda ameliyat edilen olgularda normal bir
yagam siiresi ve kalitesi beklenir. Olgularin ¢gogunda pulmoner hipertansiyon ve buna bagh
bulgu ve belirtiler yirmili yaslarda veya daha gec ortaya ¢ikar. Oliimler en ¢ok eisenmenger
sendromunu takiben konjestif kalp yetmezligi gelismesi sonucunda meydana gelir. Diger
basta gelen O6liim nedenleri; tromboemboliler, pulmoner vaskiiler tromboz, beyin abseleri,
enfeksiyonlar ve benzeridir (34,40).

Tedavi: Sekundum defektler yasamin ilk 2 yilina kadar kapanabilir (54). Medikal
tedavi palyatif ve mevcut komplikasyonlara gore yapilir. Atriyal aritmileri olmayan, sag

ventrikiil yiiklenmesi olmayan, trikiispid yetmezligi olmayan olgularda 5 ile 10 yas arasinda
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cerrahi tedavi yapilmalidir. Semptomatik olgularda, pulmoner arter / aorta akim orani 1,5’in
iizerinde ise veya pulmoner hipertansiyon varsa ASD kapatilmalidir. ASD kiigiikse primer
olarak orta boy veya genisse, perikard yamasi veya sentetik yama ile onarilir. Son yillarda,
cerrahiye alternatif olarak, secilmis olgularda septal okliider (semsiye vs) ile perkiitan olarak
ASD kapatilabilmektedir (34,40).
2.1.4.1.d. Aort Stenozu (Darhgr)

Konjenital aort stenozu (AS) c¢ocukluk c¢aginda karsilasilan  kardiyak
malformasyonlarin yaklasik % 5’inden sorumludur. Sol ventrikiiliin ¢ikis yolundaki
obstriiksiyon en sik aort kapagi hizasinda (valviiler) ve daha seyrek olarak kapak altina
(subvalviiler) veya tistiinde bulunur (12).

Valviiler aort stenozu: Konjenital valviiler aort stenozu erkeklerde 3 kat oraninda daha
siktir. Kiigiik cocukta aort darlig1 genellikle asemptomatiktir. Bu nedenle tani ¢ogu kez geng
eriskin yasta konulur. En ¢ok bikiispit kapak sonucu olusan aort darligina rastlanir. Kapaklar
kalinlagmistir. Komisstirler birbirleriyle birlesmistir. Deformite ve obstriiksiyon zamanla
ilerler. Obstriiksiyonu asmak ve yeterli kardiyak debiyi saglamak i¢in sol ventrikiil basincinin
artmasi1 gerekmektedir. Bu nedenle sol ventrikiil hipertrofisi gelisir (13)

Subvalviiler aort stenozu: Lezyon aort kapaginin altinda, sol ventrikiil c¢ikisin
cevreleyen membrandz diyafragma veya fibroz halka ya da daha seyrek olarak goriilen diffiiz
bir daralma seklindedir. Subaortik darligin neden oldugu sol ventrikiil jet akimi ile aort
kapaklar1 hasara ugrar ve aort yetersizligi gelisebilir (13).

Supravalviiler aort stenozu: (Cikan aortanin lokal veya diffiiz sekilde olabilen
konjenital darligidir. Aort darliginin diger tiplerine gore daha nadir goriilen supravalviiler aort
stenozu klinik olarak {i¢ sekilde ortaya ¢ikar. Williams sendromu ile birlikte goriilen sekil

(%28-50), normal yiiz goriiniimii ve zeka diizeyi ile giden, otozomal dominant gegis gosteren
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ailesel sekil (%20), ve yine normal yiiz goriinimii ve zeka diizeyine sahip sporadik vakalar
seklinde (%50) olabilir (13,46).

Klinik belirtiler: Aort stenozlu hastalarda semptomlar obstriiksiyonun siddetine
baghidir. Hafif darligi olan olgularda genellikle semptom izlenmez. Semptomlar ortaya
ciktiginda ise genellikle kritik aort stenozu saptanir. Soluk goriiniim, ¢abuk yorulma, diigiik
amplitiidlii nabiz basinct ve kan basinci, gz kararmasi ve senkop, anjina, efor dispnesi,
aritmiler, ani 6liim ve son donemde sol kalp yetmezligi goriiliir. Fizik bulgular sol ventrikiil
¢ikis yolundaki darligin derecesiyle iliskilidir. Orta derecedeki stenozlarda nabiz, kalp boyutu
ve apikal vuru normaldir. Stenozun siddeti arttik¢a nabiz zayiflar, sol ventrikiil apikal vurusu
ile birlikte kalp genisler. En iyi sag 2. interkostal aralikta, parasternal bolgede duyulan ve
karotislere yayilan, siddetlenip-hafifleyen (crescendo-decrescendo) sistolik bir ejeksiyon
ifiirimii duyulur. Hafif stenozlarda sistolik ejeksiyon kligi ve klikten sonra baslayan ve kisa
stiren bir ejeksiyon {ifiiriimi duyulurken ilerlemis aort stenozunda {ifiiriim geg sistolik devreye
kadar yayilir. Klik, ileri aort stenozu ve subvalviiler darlikta olagan degildir. Ileri aort darlig
olan olgularda 1. kalp sesi hafifler ve bazen duyulamayabilir. fleri aort stenozlu olgularda 2.
kalp sesinde solunumla paradoks c¢iftlesme duyulur. Dordiincii kalp sesi (S4) darlik
siddetlendiginde duyulabilir. Subvalviiler darlikta iifiiriim sol sternal kiy1 boyunca ve apekste
duyulur. Ayrica aort yetersizligini gosteren yumusak, giderek azalan (decrescendo) diyastolik
tfiirimii siklikla mevcuttur (12,47).

Gogiis radyografisi: Siklikla belirgin bir ¢ikan aort goriiliir, fakat aort topuzu
normaldir. Bu bulgu valviiler stenozda gozlenirken, subvalviiller ve supravalviiler de
gozlenmez. Kompanse devrede normal biiyiikliikte kalp, terminal donemde dilatasyona bagli
kardiyomegali saptanir (12,13).

Elektrokardiyografi: Eger aortik kapaktaki basing gradienti hafif ise,

elektrokardiyogramin normal olmasi beklenir. Elektrokardiyogram bazen daha ciddi
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obstriikksiyonla bile normal olabilir, ancak ciddi stenoz uzun zamandir varsa genellikle sol
ventrikiiler hipertrofi ve zorlanmaya (sol prekordiyal derivasyonlarda ters donmiis T
dalgalar1) dair kanit bulunur. Sol anterior hemiblok veya sol dal blogu goriilebilir. T
negatifligi olan aort stenozlularda genellikle kapaktaki gradient (basing farki) 50 mmHg'dan
fazladir. Yetmezlik ve darligin bir arada oldugu olgularda voliim yiiklenmesi ile birlikte
oldugu i¢in, kiiciik Q dalgalar1 goriliir (12,47).

Ekokardiyografi: Obstriiksiyonun hem yerini hem de siddeti saptanir. Iki boyutlu
goriintiileme sol ventrikiil hipertrofiyi, kalinlasmis ve kubbelesmis aort kapagini, kapak
yaprakeiklarinin sayisint ve eger varsa subaortik ya da supraaortik membran saptanir. Ek
anomaliler olarak aort arki ve mitral kapak anomalileri aranir. Sol ventrikiiler yetersizlik
yoklugunda sol ventrikiiliin kisalma fraksiyonu ventrikiiliin hiperkontraktil olmasina bagh
artmis olabilir. Kritik aort stenozunda ise kalp yetersizligi ve olas1 endokardiyal fibroelastozis
ile kisalma fraksiyonu azalmistir. Doppler EKO ile basing gradientindeki artis hesaplanir.
Aort stenozu ile birlikte aort yetmezliginin olup olmadig1 degerlendirilir (12,47).

Kalp kateterizasyonu ve anjiyokardiyografi: Cogu kez kalp kateterizasyonuna
gerek kalmaz. Aort valviiloplastisisine karar verilirse ya da stenozu agmak iizere valviiloplasti
icin kateterizasyona gerek duyulur. Sol ventrikiil kateterizasyonu ile sol ventrikiil ile aorta
arasindaki basing gradientinin biiyiikligii gosterilir (12,13).

Prognoz ve komplikasyonlar: Aort stenozu olan olgular semptomlar ortaya
cikmadan Once yillarca asemptomatik yasayabilirler. Ancak semptomlar ortaya ciktiktan
sonra prognoz kotiidiir. Asemptomatik ciddi aort darlig1 olan olgularda ani 6lim riski yilda
%?2 civarindadir (12).

Tedavi: Omiir boyu enfektif endokardit profilaksisi gereklidir (12). Kalp yetmezligi
semptomlart gelismis ve /veya sol ventrikiil dilatasyonu ile birlikte ejeksiyon fraksiyonu

azalmasi olan olgularda diiiretik (dikkatle) ve dijital preparatlar1 uygulanir. Aritmisi olan
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olgularda antiaritmik tedavi, atriyal fibrilasyon gelisen olgularda kardiyoversiyon yapilir.
Ciddi aort darlig1 olan asemptomatik olgularda sportif faaliyetler ve agir bedensel aktiviteler
kisitlanmali ve hastalara her 6 ile 12 ayda bir ekokardiyografik inceleme yapilmali ve
ozellikle sol ventrikiil fonksiyonlarindaki degisikliklere dikkat edilmelidir. Aortik kapak alan1
< 0,8 cm? veya 0,5 cm’/m” ve semptomatik olan tim hastalarda valviiloplasti veya kapak
replasmani endikedir. Ciddi aort darlig1 ile birlikte sol ventrikiil fonksiyonlarinda bozulma
olan tiim olgularda semptom olsun veya olmasin operasyon endikasyonu vardir (47).

2.1.4.1.e. Aort Koarktasyonu

Aortun konjenital darlifidir ve tiim konjenital kalp hastaliklarinin %5'ini olusturur.
Aortun degisen derecelerdeki koarktasyonu transvers arktan iliyak bifurkasyona kadar
herhangi bir noktada meydana gelebilir, ancak %98’1 duktus arteriozusun baslangi¢ yerinde
sol subklavian arterin baslangic yerinin hemen altinda meydana gelir (jukstaduktal
koarktasyon). Erkeklerde kadinlara oranla 2 kat daha fazla goriiliir. Preduktal tipinde lezyon
duktustan 6ncedir ve duktus hemen daima aciktir. Postduktal tipinde ise darlik sol subklavian
arterin ayrildigr noktanin distalinde ve duktusun aortaya baglandigi seviyenin altinda olup
biitiin aort koarktasyonlarinin yaklasik % 75’ini olusturur (12,48).

AK’lu olgularin % 46’sinda aort kapag: bikiispittir. Ayrica bu hastalarda sik goriilen
diger anomalilerin basinda arkus aortanin tiibiiler hipoplazisi, PDA ve VSD gelir (34).

Klinik belirtiler: Hipertansiyona, sol kalp yetmezligine ve alt ekstremite perfiizyon
bozukluguna bagli; efor dispnesi, basagrisi, burun kanamasi, ¢abuk yorulma, cladicatio gibi
semptomlar vardir. Fizik incelemede sicak el-soguk ayak bulgusu saptanabilir. Karotid
arterlerde belirgin ve sigrayict nabiz palpe edilirken, alt ekstremite nabizlar1 zayif ve
gecikmelidir. Ust ve alt ekstremiteler arasinda sistolik kan basmci farki 20 mmHg dan

fazladir. Dinamik sol ventrikiil apeks vurular palpe edilir. En iyi sirtta, interskapular alanda
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duyulan sistolik bir {ifiiriim vardir. Ayrica gogilis 6n duvarinda kollateraller olabilir ve bunlara
bagli devamli bir tifiiriim duyulabilir (34).

Gogiis radyografisi: Semptomatik ¢ocuklarda kardiyomegali, akciger konjesyonu
bulgular1 gozlenirken; asemptomatik ve daha biiylik ¢ocuklarda kalp normal, normalin st
hududunda veya normalden genis olabilir. Aortanin sol kenarinda 3 konfigiirasyonu (3
bulgusunun {ist yarisi genislemis sol subklavian artere, alt yaris1 da poststenotik aort
dilatasyonuna baglidir) ve kostalarin inferior yiiziinde ¢entiklenme (6zellikle 4.-8. kostalarda)
vardir. Kosta centiklenmeleri, genislemis interkostal arterlerin pulsasyonlarinin kostalarda
yaptig1 erozyonlara bagli olarak gelisir (34).

Elektrokardiyografi: Cocuklarda 6zellikle ilk 3 ay sag veya biventrikiiler hipertrofi,
sol prekordiyal derivasyonlarda T inversiyonu, biiyliklerde sol ventrikiil hipertrofisi (V-1’de
derin S, V-5’te biiyiik R dalgasi) gozlenir (34).

Ekokardiyografi: En iyi suprasternal degerlendirilir. Koarktasyonun yeri, gradienti,
sol ventrikiil fonksiyonlar1 ve varsa birlikte olan diger lezyonlarin tespiti ve arastirmasi yapilir
(34).

Kalp Kkateterizasyonu ve anjiyokardiyografi: Selektif sol ventrikiilografi ve
aortografi ile hastalarda ilave anomaliler ve kollateral kan dolasim1 gosterilebilir (12).

Prognoz ve Komplikasyonlar: Ameliyat olmayan hastalarda en fazla yasam
beklentisi 30—35 yasina kadardir. 1 yasindan 6nce ameliyat olmus hastalarda 7 yil igine %54
oraninda tekrarlayabildigi bildirilmistir. izole AK’I1 hastalarda 5 yillik ameliyat sonrasi1 yasam
orani %100 iken, assosiye anomalileri olanlarda %75 civarindadir. Bu hastalarda subaraknoid
kanama (Willis poligonunda konjenital anevrizma siktir), aort riiptiirii, aort disseksiyonu sol
kalp yetmezligi, enfektif endokardit ve miyokart enfarktiisii gibi komplikasyonlar gozlenebilir

(34).
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Tedavi: Enfektif endokardit profilaksisi, varsa kalp yetmezliginin tedavisi gerekir.
Asemptomatik cocuklarda 4 yasinda operasyon (ameliyat en ge¢ okul doneminden Once)
yapilmalidir. Semptomatik olan biitiin hastalarda derhal cerrahi tedavi uygulanmalidir (34).
2.1.4.1.f. Pulmoner Stenoz (Darhk)

Pulmoner stenoz (PS) genellikle konjenital nedenli olup; konjenital kalp
hastaliklarinin ~ yaklasitk % 7-12’sini  olusturur. Olgularin  %80’inde darlik kapak
seviyesindedir ve erkeklerde daha sik goriiliir. Tek basina veya VSD gibi diger problemlerle
beraber olabilir. Sag ventrikiil ¢ikis yolu obstriiksiyonunun en sik nedenidir. Darlik valviiler,
subvalviiler (infundibuler) veya supravalviiler olabilir (49-51).

Valviiler PS; Pulmoner kapak yaprakc¢iklarin flizyonu veya yoklugu ile kalinlagmigtir.
Displastik kapaklar siklikla Noonan sendromunda goriiliir.

Infundibuler PS; izole seyrek olarak goriiliir. Genellikle genis VSD ile iliskilidir.

Supravalviiler PS; pulmoner arterin darlig1 i¢in isimlendirilir. Bazen rubella ve
williams sendromu ile gézlenir (49,50).

Klinik belirtiler: Cocuklar hafif PS’ da tamamiyla asemptomatiktir. Efor dispnesi ve
cabuk yorulma orta siddetteki hastalarda mevcut olabilir. Siddetli vakalarda kalp yetmezligi
ve efor gogilis agris1 gelisebilir. Hastalarin ¢ogu asiyanotik ve iyi gelismistir. Kritik PS’ lu
yenidoganlar tasipneik ve siyanotiktir. Sag ventrikiil vurusu ve sistolik tril sol iist sternal
kiyida almabilirken, sistolik ejeksiyon kligi valviiler stenozda duyulabilir. 2. kalp sesi genis
ciftlesmis ve pulmoner komponenti hafiflemis olabilir. 2—-5/6 siddetindeki sistolik ejeksiyon
tflirtimii sol ikinci interkostal aralikta en iyi isitilir. Konjestif kalp yetersizligi gelisenlerde
hepatomegali saptanir.

Gogiis radyografisi: Pulmoner kapak dar oldugu i¢in sag ventrikiilden yiliksek
basingla pulmoner artere atilan kan ana pulmoner arterde dilatasyona yol acar. Buna

poststenotik dilatasyon denir. Bu hastalarda pulmoner konus genislemistir ama soldan saga
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santl hastaliklardan farkli olarak kardiyomegali ve akciger damarlanmasinda artis yoktur
(52).

Elektrokardiyografi: Hafif pulmoner stenozda normal olabilir. Pulmoner gradient 50
mmHg’dan fazlaysa sag aks deviasyonu, sag atriyal hipertori, sag ventrikiil hipertrofisi
(anterior derivasyonlarda ¢ok yiiksek R dalgasi), komplet veya imkomplet sag dal blogu gibi
bulgular olabilir (34).

Ekokardiyografi; iki boyutlu Eko’da kalin pulmoner kapak yaprakciklari sistolde
kisitlanmis hareketleri ile gozlenir. Pulmoner kapak anulusunun boyutu hesaplanabilir. Ana
pulmoner arter siklikla dilatedir (49).

Kalp Kkateterizasyonu ve anjiyokardiyografi: Sag ventrikiil ve sag atriyum
basincinda artis ile sag ventrikiil ¢ikis yolundaki basing farkinin derecesi, atriyal diizeyde sag-
sol sant olup olmadig1, anjiyokardiyografi ile de pulmoner orifisin daralmis oldugu, kapagin
kubbe goriiniimii, ¢ok defa var olan infundibuler obstriiksiyon, varsa VSD veya ASD saptanir
(13).

Prognoz ve komplikasyonlar: Hafif ve orta pulmoner stenozlarda genellikle iyidir.
Agir obstriiksiyon yillar icinde sag ventrikiili bozarak yetmezlige, aritmilere ve erken
olimlere yol agabilmektedir. Sagdan sola sant gelisen olgularda beyin apsesi riskinde artis
olur. Enfektif endokardit yoniinden risk artis1 anlamlidir (34).

Tedavi: 1 yasin altindaki olgularda sik takip, hafif ve orta valviiler pulmoner stenozda
6 ayda bir periyodik kontrol yapilmalidir. Kritik aort darlig1 olan kalp yetmezlikli ve siyanozu
olan olgularda kalp yetmezligi tedavisi yapilir. Asemptomatik ve sag ventrikiil sistolik basinci
70 mmHg’y1 aganlarda veya kapak gradienti 70 mmHg’y1 asanlarda elektif girisimsel tedavi
(balon valviilotomi veya cerrahi kapak onarimi/ infundibuler myomektomi) uygulanir. Kritik
aort darlig1 olan yenidoganlarda prostaglandin E (PGE)-1 inflizyonuyla duktus arteriyozusun

acitk kalmasinin saglanmasi yararli olabilir. Enfektif endokardit profilaksisi (cerrahi
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sonrasinda da) gereklidir. Cerrahi kararin verilmesi i¢in; stenoza bagli semptomlarin olmasi,
intermittan siyanoz olmasi ve/veya sag ventrikiil sistolik basincinin 70 mmHg’dan fazla

olmasi ve gradientin 50 mmhg’dan fazla olmasi yeterlidir (34).

2.1.4.2. Siyanotik Konjenital Kalp Hastalhiklari:
2.1.4.2.a. Fallot Tetralojisi (FT)

Fallot tetralojisi bir yasindan sonra en sik goriilen siyanotik konjenital kalp
hastaligidir.  Fallot tetralojisi dort bilesenden olusur: VSD, PS, ata-biner tarzda
dekstrapozisyonlu aorta ve sag ventrikiil hipertrofisi. Eger bunlarla birlikte ASD’de varsa
buna Fallot pentalojisi denmektedir. Pulmoner stenoza bagl olarak; sag ventrikiil hipertrofisi,
akciger perfiizyonunda azalma, sagdan sola sant ve santral siyanoz gelismektedir. Eger
pulmoner stenoz hafif olursa sant soldan saga olabilir. Bu durumda siyanoz izlenmez ve bu
hastalara pembe Fallot ad1 verilir (34,52).

Klinik belirtiler: Semptomlarin siddeti pulmoner stenozun derecesi ile iligkilidir.
Siyanoz dogumda mevcut olabilir ya da daha ge¢ infant donemi boyunca veya c¢ocukluk
caginda pulmoner stenozun artmasina bagli olarak gozlenebilir. Tipik olarak 6 hafta ile 6
ayarasinda siyanoz fark edilir. Fark edildiginde miik6z membranlarda, agiz ve tirnak uglarinda
gozlenir. Efor dispnesi, ¢omelme ve hipoksik nobetler olusabilir. Cocukluk c¢agi sirasinda
anemi veya enfektif endokardit gibi {izerine binen bir hastalik olmadig: siirece konjestif kalp
yetersizligi bulgular1 ortaya ¢ikmaz. Siirekli siyanoza sahip hastalarda el ve ayak
parmaklarinda ¢omaklagsma (6 ayliktan Once olduk¢a seyrek) goriiniir. Sag ventrikiil
aktivitesinin arttig1 gozlenir. Sol orta sternum sinirinda sistolik bir tril palpe edilebilir. Aorta
kaynakli ejeksiyon klik isitilebilir. 2. kalp sesi sadece aortik komponente ait olarak tek isitilir.
Pulmoner kapaktan kaynaklanan 3-5/6 siddetinde sistolik ejeksiyon iiflirlimii sternumun sol

kenarinda 2—4. interkostal araliklar arasindadir ve sol omuza yayilir. Sag ventrikiil ¢ikis yolu
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darhigr arttikca Uftirim hafifler ve kisalir. Nadiren PDA mevcudiyetinde siyanotik
yenidoganlarda siirekli iifiirlim alinabilir (pulmoner atrezi ile birlikte olan FT) (53).

Gogiis radyografisi: Kalp bliylik degil, sag ventrikiil hipertrofisi nedeniyle apeks
yukari kalkmistir. Bu goriiniime tahta pabug goriiniimii ad1 verilir. Sagdan sola sant nedeniyle
pulmoner artere ve akcigere giden kan azaldigi i¢in, pulmoner konus ¢okiik ve akciger
damarlanmasi azalmistir. Hastalarin yaklagik % 25°de sag arkus aortada bulundugu i¢in sag
iist kontur belirgin olabilir (54).

Elektrokardiyografi: Sag aks deviyasyonunu ve sag ventrikiiler hipertrofi bulgularini
gosterir. Genelde frontal QRS aks1 +120 ile +180° arasindadir (12,13).

Ekokardiyografi: Pulmoner stenozun yeri ve derecesi, VSD, aortanin
dekstrapozisyonu, sag ventrikiil hipertrofisi saptanir. Ek anomali arastirilir.

Kalp Kkateterizasyonu ve anjiyokardiyografi: Pulmoner basincin Ol¢iilmesi, sag
ventrikiill ve aort basinglarinin esit oldugunun gosterilmesi, sag ventrikiil ¢ikis yolu
obstriiksiyonunun gosterilmesi, aort anatomisinin ve VSD’nin gosterilmesi, aortada oksijen
satlirasyonunun diigiikligi ( % 75-85) belirlenir (33).

Prognoz ve komplikasyonlar: Siyanozu ciddi olanlarda gelisme geriligi olusabilir.
Hipoksik nobetler gelisebilir. Siyanoza sekonder polisitemi meydana gelir. Demir eksikligi
anemisi yOniinden hastalarin izlenmesi gerekir. Subakut bakteriyel endokardit nadir bir
komplikasyondur. Beyin apsesi ve serebrovaskiiler olaylar seyrek olmakla beraber olusabilir.
Pihtilasma bozuklugu uzun siiren siyanozun gec¢ bir komplikasyonudur. Ameliyat
yapilamayan vakalarin ¢ok biiylik bir boliimii hipoksi ve enfektif endokardit gibi nedenlerle
cocukluk yillarinda kaybedilir (53).

Tedavi: Siyanozu cok siddetli olan bir yenidoganda prostaglandin uygulanmasi
cerrahi yapilana kadar duktusun acik tutulmasi i¢in yararli olacaktir. Hematokrit ve

hemoglobin takip edilmeli ve demir eksikligi anemisi, dehidratasyona ve olasilikla trombolitik
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komplikasyonlara neden olan ates veya baska hastaliklar acilen tedavi edilmelidir. Bir
infanttaki hipoksik ataklar baslangigta diz-gdgiis pozisyonuna getirilerek, yiiksek
konsantrasyonda oksijen ve morfin siilfat uygulanarak tedavi edilmelidir. Eger asidoz varsa ve
hemen diizelmiyorsa intravendz sodyum bikarbonat ve bir alfa-adrenerjik agonist verilmelidir.
Hipoksik ataklarin 6nlenmesinde propranolol yararli olabilir. Fallot tetralojisinde dijital
preparatlarinin ve diiiretiklerin yeri ve yarar1 yoktur. Ozellikle sistemik-pulmoner arter sant1
olanlarda bakteriyel endokardit ciddi bir komplikasyondur. Beyin apsesi gelisebilir. Erken
tan1 ve iyi tedavi sekel olasiligini azaltir (53).

Siyanotik ndbetleri olan olgularda derhal cerrahi, uygun olan olgularda 1 yasindan
sonra cerrahi tedavi uygulanmalidir. Cerrahi tedavi tam ve kiiratif olarak bir seferde yapilir
(VSD onarimi, infundubulumdaki hipertrofik bolgenin rezeksiyonu, valviiler anulus ve
pulmoner arterin desteklenmesi) (53).
2.1.4.2.b. Pulmoner Atrezi

Pulmoner atrezi, ventrikiiler septal defekt veya intakt ventrikiiler septumla birlikte
goriilebilen, nadir ancak morfolojik 6zellikleri ¢ok degisken olabilen kompleks bir konjenital
kalp anomalisidir.

Pulmoner atrezi ve VSD birlikteliginde,; sag ventrikiil ¢ikist tiimiiyle aortaya olur.
Pulmoner kan akim1 PDA veya bronsiyal kollateral dolasimla gerceklesir.

Pulmoner atrezi ve normal ventrikiil septumu; nadir goriiliir. Sag ventrikiil belirgin
sekilde hipoplastiktir. Sag atriyum basinci yiikselir ve kan foramen ovale yolu ile sol atriyuma
gecer. Burada pulmoner vendz kanla birleserek sol ventrikiil ve aortaya pompalanir. Pulmoner
akimin tek yolu PDA’ dur.

Klinik belirtiler: Pulmoner atrezi ve VSD birlikteliginde bulgular Fallot tetralojisinin
ciddi formuna benzer. Siyanoz dogumdan sonraki ilk saatler ya da giinler i¢inde gozlenir.

Tetralojideki sistolik tifiiriim yoktur. 1. kalp sesini genislemis aort kokiine bagl ejeksiyon klik
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izler. 2. kalp sesi orta siddette ve tektir. Tiim prekordiyumda PDA veya bronsiyal kollateral
dolasima bagli devamli iifiirlim duyulabilir. Pulmoner atrezi ve ventrikiil septumu normal olan
yenidogan bebeklerde duktus arteriyozusun kapanmaya bagladigi ilk saatler ya da giinlerde
siyanoz belirginlesir. Tedavi edilmezse hastalarin ¢ogu kaybedilir. Ciddi siyanoz ve solunum
sikintis1 vardir. 2. kalp sesi tek ve siddetlidir. Ufiiriim siklikla isitilmez. Fakat bazen duktal
akima bagli devamli iifiirlim duyulabilir (53).

Gogiis radyografisi: Pulmoner atrezi ve VSD’ de pulmoner kan akiminin derecesi ile
degisiklik gostermek iizere kalp kiiciik veya ¢ok genistir. Saglam ventrikiil septumu ve
pulmoner atrezide akciger vaskiilaritesi azalmis, kalp boyutu degisik boyutlardadir (12,13).

Elektrokardiyografi: VSD ile olan pulmoner atrezide sag ventrikiil hipertrofi
bulgulari; normal ventrikiil septumu durumunda O ile 90° arasinda frontal QRS aksi, sag
atriyal genisleme, sol ventrikiil iistiinliigii veya hipertrofisi saptanir (12).

Ekokardiyografi: Kalin sag ventrikiil duvari, atrezik pulmoner kapak, doppler eko ile
pulmoner kapaktan diga akim olmadigi gosterilir. Sag ventrikiil ve trikiispid kapak anulus
boyutlari dlgiilebilir.

Kalp kateterizasyonu ve anjiyokardiyografi: Oksijen satiirasyon verilerinde atriyum
diizeyinde sag-sol sant belirlenir. Sag ventrikiil basinc1 genellikle sistolik sol ventrikiil ve
aorta basincini gecer. Sag ventrikiil anjiyografisinde trikiispid kapak ve kavite hipoplazisi
goriiliir ve en 6nemlisi, sag ventrikiil siniizoitleri ile koroner arter baglantilar1 goriintiilenebilir
(12).

Tedavi ve Prognoz: Prognoz duktus aracilifi ile saglanan pulmoner dolasima
baglhidir. Cerrahi girisim yapilmayan vakalarin iki aydan fazla yasamalari genellikle
olanaksizdir. Tedavide amag Oncelikle duktusu agik tutmaktir. Bu nedenle cerrahi girisime
kadar prostaglandin E1 infiizyonu yapilmalidir (13). VSD ile olan pulmoner atrezili olgularin

tedavisinde, uygun olgularda transkateter valvotomi veya valviiloplasti cerrahiye tercih
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edilebilecek giivenli ve etkili bir girisimdir (55). Buna karsin sag ventrikiil esnekligindeki
yetersizlik nedeniyle sag atriyum kaninin biiyiik kismi sol atriyuma yonlendigi i¢in, olgularin
cogunda aort ve pulmoner arter arasinda yapay bir baglantinin (6rn, Blalock-Taussig santi)
yapilmasi gerekir (12,13).

2.1.4.2.c. Trikiispid Atrezisi

Trikiispid atrezisi sag atriyum ile sag ventrikiilii birbirinden ayran trikiispid kapagin
yoklugu veya kaynasmasi ile karakterize siyanotik, dogumsal bir kalp hastaligidir. Sag
atriyumdan sag ventrikiile kan akimi olmamaktadir. Sonug olarak sag ventrikiil kiiglik kalir ve
tam olarak gelisemez. Siklikla foramen ovale patensi, ventrikiiler septal defekt, sag
ventrikiiliin gelisim geriligi, sol ventrikiiliin hipertrofisi birlikte bulunur. Vakalarin hayatta
kalmasi atriyumlar ve ventrikiiller arasinda bir delik bulunmasmna baghdir. Bdylece sag
atriyuma geri donen oksijenden fakir venoz kan iki atriyum arasindaki delikten sol atriyuma
gecer. Burada kan akcigerden gelen temizlenmis oksijenden zengin kan ile karisir. Bu
oksijenden fakir kan karisiminin ¢ogu sol ventrikiile geger ve aort ile viicuda taginir. Sol
ventrikiilde kalan kan, iki ventrikiil arasindaki delik ile kiigiik olan sag ventrikiile gecer ve
buradan pulmoner arter ile tekrar akcigere pompalanir (56).

Klinik belirtiler: Siyanoz, pulmoner kan akimmin kisithiliginin derecesine bagl
olmak kosuluyla, genellikle dogumda mevcuttur. Cogu zaman artmig sag ventrikiiler vuru ile
seyreden konjenital kalp hastaliklarinin aksine, artmis sol ventrikiiler vuru tespit edilebilir.
Hastalarin biiyiik bir kisminda, sol sternal sinir boyunca holosistolik iiflirim duyulabilir ve 2.
kalp sesi genellikle tektir. Hastalarin % 85’inde 2 aylik olmadan tanidan siiphelenilir.
Ilerleyen yaslarda, pulmoner kan akiminin bozulmasina bagl olarak, siyanoz, polisitemi,
cabuk yorulma, eforlu dispne ve aralikli hipoksik ataklar goriiliir. Trikiispit atrezisi olan
hastalar, VSD’nin spontan olarak kapanmasi ve bunun sonucu olarak siyanozda belirgin artis

riski altindadir (12).
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Gogiis radyografisi: Goglis grafisinde ya azalmig pulmoner dolasim (genellikle
normal biiyilk damarlar1 olan hastalarda) veya artmis pulmoner dolasim (genellikle transpoze
bliylik damarlar1 olan hastalarda) goriiliir (12).

Elektrokardiyografi: Tipik EKG 06zellikleri; frontal planda QRS aksinin superior ve
sola kaymasi, sag atriyal hipertrofi, sag ventrikiil kuvvetlerinin belirgin azalmasi veya
yoklugudur (57).

Ekokardiyografi: Kiiciik veya hipoplazik sag ventrikiil, biiylimiis sol ventrikiil ve
trikiispid kapagin atrezik yapist goriilebilir. Ayrica VSD’nin genisligi ve pulmoner akim
degerlendirilebilir. Renkli Doppler ile kan akiminin atrezik trikiispid kapak yerine genis bir
ASD yolu ile sol atriyuma, buradan sol ventrikiile gectigi saptanabilir.

Kalp kateterizasyonu ve anjiyokardiyografi: Kateterizasyonda sag atriyumdan sag
ventrikiile gecilemez. ASD yolu ile sol atriyum ve sol ventrikiile girilir. Anjiyokardiyografide
sag atriyum veya vena cava inferiora verilen opak maddenin sol kalp ve VSD yolu ile sag
ventrikiil ve pulmoner arterleri doldurdugu goriiliir (45).

Tedavi ve Prognoz: Pulmoner kan akiminin azaldig1 vakalarda tedavi, acil cerrahi
girisimdir. Duktus arteriyozusun kapanmasi ile 2-3 haftalik yenidoganda ciddi hipoksi
hecmeleri gelisir. Prostaglandin E1 infiizyonu, duktusun agik kalmasini saglayarak hipoksiyi
azaltir. Yenidogan doneminde interatriyal karisim sadece kiigiik bir patent foramen ovale ile
saglaniyorsa, balon atriyal septostomi yapilmalidir. Aortapulmoner santlar palyatif olarak
denenebilir. Vena kava superior sag pulmoner arter anastomozu (Glenn operasyonu)
yapilabilir. Trikiispid atrezisinde ideal ameliyatlardan birisi sag atriyum ile pulmoner arterin
kapaksiz bir kondiiitle anastomozu ve ASD’nin kapatilmasidir (Fontan operasyonu).
Pulmoner arter akiminin arttig1 biiytik arter transpozisyonu ile birlikte kalp yetersizligi gelisen
vakalarda, pulmoner kan akimini azaltmak amaciyla palyatif olarak pulmoner arterin bantla

daraltilmas1 yontemi uygulanir (13,44).
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2.1.4.2.d. Biiyiik Arter Transpozisyonu (BAT)

Yaygin bir siyanotik kalp hastaligi olan biiylik arterlerin transpozisyonu, dogustan
kalp hastaliklarinin yaklasik % 5’ini olusturur. Tam veya diizeltilmis olabilir. Tam
transpozisyon; basit transpozisyon veya atriyo-ventrikiiler konkordans ve ventrikiilo-arteriyel
diskordans (pulmoner arter sol, aorta sag ventrikiilden orijin almaktadir) ile seyreden anomali
olarak tanimlanir. Diizeltilmis transpozisyonda ise atriyo-ventrikiiler ve ventrikiilo-arteriyel
diskordans mevcuttur. Sag atriyum morfolojik sol ventrikiile, sol atriyum ise morfolojik sag
ventrikiile agilirken, pulmoner arter sol, aorta sag ventrikiilden orijin almaktadir (58,59).
Normalde aorta arkada ve pulmoner arterin saginda yer alirken, transpozisyonda dnde ve
pulmoner arterin saginda yer alir. Tam BAT’ da yasam ancak iki dolasim arasinda bir karisim
olmasi ile miimkiindiir. VSD, ASD, PDA gibi baglantilardan higbiri yoksa yasam s6z konusu
olamaz. Yenidogan bebeklerde en sik goriilen siyanozlu lezyondur. BAT diyabetik anne
cocuklarinda ve erkeklerde 3 kat daha fazla goriiliir (12,13).

Klinik belirtiler: Dogumda siyanoz mevcuttur. Dispne ve beslenme giigliigii ile
birlikte konjestif kalp yetersizliginin (KKY) bulgulari, yenidogan dénemi boyunca gelisir.
BAT’li hastada sag ventrikiil, sistemik ventrikiil fonksiyonunu goriir. Bu yiizden
prekordiyumun palpasyonunda altta yatan sag ventrikiil hipertrofisi ve hiperdinamisini
gosteren giiclii parasternal vuru alinir. 2. kalp sesi tek ve siddetlidir. Ventrikiil septumu
normal olan infantlarda Gifiirlim yoktur. VSD oldugu zaman pansistolik {iftiriim sol alt sternal
kenarda duyulur. Siddetli arteriyel hipoksemi asidoz ile birlikte olabilir veya olmayabilir.
Hipoksemi oksijen inhalasyonuyla diizelmez. Nadiren hipoglisemi ve hipokalsemi olabilir.
Kompleks transpozisyonlu hastalarin fizyolojik durumu fallot tetralojisine benzer. Diizeltilmis
BAT’l1 hastalar, ek anomali yoksa asemptomatiktir. Ancak yasamin ilk haftalarinda ilave
defektli hastalarin ¢cogu; VSD+PS veya genis VSD sonucu olarak siyanoz ile semptomatik

hale gelirler (38,60).
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Gogiis radyografisi: Kalp biiyiik, akciger damarlanmasi artmistir ve pulmoner konus
cokiik degildir. Ayrica biiylik damarlarin tam On-arka pozisyonda olmasindan ve hipoksi
nedeniyle timus hipoplazisi bulundugundan, bu hastalarda kalp sap1 da denilen iist mediasten
dardir. Kalbin goriiniimii yatay yerlesimli ve oval oldugundan "yan yatmis yumurta” ya da
benzetilmektedir (61).

Elektrokardiyografi: Hastanin yasina, VSD’nin varligina, varsa PS’ un derecesine
gore degisir. Sag aks sapmasi vardir. Yasamin ilk birka¢ giiniinden sonra sag ventrikiil
hipertrofisi mevcuttur. Genis VSD, PDA veya pulmoner obstriiktif hastalik durumlarindaki
sol ventrikiil hipertrofi neticesi kombine ventrikiiler hipertrofi gdzlenebilir. Nadiren sag
atriyal hipertrofi mevcuttur (45,49).

Diizeltilmis BAT’ da, sol prekordiyal derivasyonlarda Q bulunmamasi ve sag
ventrikiil hipertrofi bulgulari olmaksizin V4R ve Vi’ de Q dalgast bulunmasi tipiktir. Degisik
derecelerde AV blok yaygindir. Atriyal aritmi ve Wolf Parkinson White sendromu bazen
olabilir (13,33).

Ekokardiyografi: Ondeki biiyiik damarin innominate, karotid ve subklavian arterlere;
arkadaki biiyiik arterin ise sag ve sol pulmoner arterlere dallandigin1 gostererek tan1 koydurur.
PS, VSD ve ASD iki boyutlu Eko ile rahat¢a goriilebilir.

Kalp Kkateterizasyonu ve anjiyokardiyografi: Sag ve sol ventrikiil
anjiyokardiyografilerinde biiylik damarlarin yanlis ventrikiillerden ¢iktig1 gosterilir ve diger
kalp anomalileri diglanir. Her iki ventrikiil basinglarinin 6lglimii de cerrahi yaklagimin
belirlenmesi agisindan énemlidir (12,13).

Tedavi ve Prognoz: Kalp yetersizligi ve asidoz genel kurallar i¢inde diizeltilmelidir.
Yenidogan doneminde duktusu acik tutmak icin IV (intravendz) olarak prostaglandin
kullanilabilir. iki sirkiilasyon arasindaki karisimin, sadece PFO ile oldugu vakalarda acilen

balon atriyal septostomi yapilarak yeterli karisim saglanmalidir. Bu gruptaki vakalar tedavi
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edilmezlerse % 90’1 ilk alt1 ayda, % 98’1 iki yasin altinda kaybedilir. BAT’ da degisik
ameliyat teknikleri uygulanmaktadir. Bir grup ameliyatta atriyum igine yerlestirilen bir
perikard yamasi ile pulmoner ven kani sag ventrikiile, sistemik ven kani da sol ventrikiile
yonlendirilir (Mustard). Daha yeni tekniklerde aorta ve pulmoner arterlerin ¢ikis yerleri
degistirilir (arteriyel switch operasyonu) (13,45).

2.1.4.2.e. Total Pulmoner Venoéz Doniis Anomalisi (TPVDA)

TPVDA tiim konjenital kalp hastaliklarinin sadece % 1,5-3’de gozlenen oldukga nadir
bir anomali tipidir. Siklikla diger konjenital kalp hastaliklar1 aspleni veya polispleni ile
birlikte gozlenir. Bu anomalide pulmoner ven ile sol atriyum arasinda direkt baglanti
bulunmaz. Anormal drenaj sistemik venlere ya da direkt sag atriyum igine olmaktadir.
Pulmoner venlerin drene oldugu tarafa bagli olarak; defekt baslica suprakardiyak, kardiyak,
infrakardiyak, miks tip olmak tizere dort ayr1 formda goriilmekte olup bu tipler arasinda en
fazla suprakardiyak tip ( % 45) gozlenir (49,62,63).

Suprakardiyak tip; ortak pulmoner vendz sinilis drenaji sol vertikal ven ve sol
innominat ven yoluyla sag vena kava superiora agilir.

Kardiyak tip; ortak pulmoner vendz sinilis drenaji koroner sinilis yoluyla veya
pulmoner venler ayr1 ayr1 sag atriyuma agilirlar.

Infrakardiyak tip; ortak pulmoner vendz siniis drenaji portal ven, duktus venozus,
hepatik ven veya vena kava inferiora olur. Pulmoner vendz doniis obstriiksiyonu siklikla
degisik derecelerde mevcuttur (49,64).

Miks tip; diger tiplerin kombinasyonudur.

Klinik belirtiler: TPVDA bulunan biitiin hastalarda temel olarak hayatin idamesi i¢in
PFO veya ASD dogum sonrasi gereklidir. Klinik bulgular; interatriyal komiinikasyonun
genisligi, pulmoner vendz obstrilksiyonun derecesi ve pulmoner vaskiiler rezistansa gore

degisiklik gosterir. Dogum sonrasi yasamin ilk birkag haftasindan itibaren genellikle TPVDA

31



bulunan bebekler kardiyomegali, artmis pulmoner kan akimi1 ve orta derecede siyanoz ile karsi
karsiya kalirlar. Hastalarda daha sonradan tagipne, tekrarlayan ciddi pulmoner konjesyon
ataklari, gelisme geriligi ve hepatomegali tabloya eklenir. Fizik muayenede sol sternal kenar
boyunca sistolik ejeksiyon {ifiiriimii, sol alt sternal kenarda trikiispid kapaktan gegen akima
bagli middiyastolik iifiirim duyulur. 2. kalp sesi genis sabit ikilenmis olarak isitilir. 3. ve 4.
kalp sesi duyulabilir (45,62).

Gogiis radyografisi: Kardiyomegali ve pulmoner vaskiiler gélgelerde artma saptanir.
Suprakardiyak tipte pulmoner venler sol atriyuma dokiilmek yerine, bir kese halinde birlesip
kalbin sol st kenarindan yukariya dogru giderek, sol innominat venle birlestigi icin sol st
kontur belirginlesir. Innominat ven de vena kava superiora dokiildiigii i¢in vena kava superior
genisler ve sag list konturu belirginlestirir. Boylece kalp golgesi lizerinde her iki tarafta da
siskinlik goriiliir. Bu goériiniime "kardan adam goriiniimi” veya "8 goriinimii” adi verilir.
Pulmoner venéz obstriiksiyonu olanlarda kalp goélgesi normal veya hafif genisken, akciger
alanlarinda pulmoner 6dem bulgular1 ortaya ¢ikar (49,61).

Elektrokardiyografi: Ikinci veya sag prekordiyal derivasyonlardaki uzun sivri P
dalgas1 sag atriyal genislemesinin karakteristik sabit bir bulgusudur. Sag aks deviasyonu
olagandir. Sag ventrikiil hipertrofisi her zaman mevcuttur (65).

Ekokardiyografi: Pulmoner venlerin sol atriyuma drene olmadiklari, bazi olgularda
ise pulmoner venlerin drenaj yollar1 gosterilir (45).

Kalp kateterizasyonu ve anjiyokardiyografi: Anormal baglanti diizeyinde oksijen
satlirasyonunda artis vardir ve kalbin her iki tarafindaki diger odaciklarda benzer
satlirasyonlar goriliir. Pulmoner arter basinci degisik derecelerde yiikselir, fakat belirgin
pulmoner vendz veya vaskiiler obstriiksiyon varsa sistemik basinci asabilir (28).

Tedavi ve Prognoz: Gelisen kalp yetersizligi ve pulmoner 6dem tedavi edilir. Oksijen

uygulamasi, ditiretikler, bazen respirator ile solunuma yardim gerekebilir. TPVDA bulunan
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hastalarda hayatin ilk yillarinda cerrahi girisim olmaksizin yasamin devami son derece
nadirdir ve genellikle genis bir ASD ile saglanir. TPVDA tanis1 alan ciddi yetmezlik ve
siyanoz bulunan bebeklerde taniy1 takiben acil olarak ameliyat gereklidir. Operasyonda asil
amag ortak pulmoner vendz trunkus ile sol atriyum arasinda kan akimini saglayacak bir
anastomoz yapmak sol sag kalp arasindaki santa yol agan defekti kapatmaktir. Operasyon
sonrast sonuglar genelde yiiz giildiiriicii olmakla birlikte 6liim oranlar1 degisik literatiirlerde %
2-20 arasinda farklilik gostermektedir (13,62,66).

2.1.3.2.f. Trunkus Arteriyozus

Trunkus arteriyozusta tek bir arteriyel trunkus kalpten ¢ikar ve sistemik, pulmoner ve
koroner dolagimlar saglar. Bir VSD her zaman bulunur, trunkus bu defektin lizerinden geger
ve hem sag hem de sol ventrikiilden kan alir. Trunkal kapagin yaprak sayist iki ila alti
arasinda degisir. Pulmoner arterler persistan trunkusun arka sol kenarindan birlikte ¢ikip sonra
sag ve sol pulmoner arterler olmak {izere ikiye ayrilabilirler (Tip I trunkus arteriozus). Tip 11
ve Tip III trunkus arteriozusta ana pulmoner arter yoktur, sag ve sol pulmoner arterler, ayri
deliklerden trunkus arteriozusun posterior (tip II) veya lateralinden ¢ikarlar. Tip IV trunkusta
kalp ile pulmoner arterler arasinda tanimlanabilen bir baglant1 yoktur, pulmoner kan akimi,
transvers ya da desendan aortadan ¢ikan major aortopulmoner kollateral arterlerden saglanir;
bu tip ayn1 zamanda pseudatrunkus olarak adlandirilir fakat aslinda VSD ile birlikte olan
pulmoner atrezinin bir formudur.

Klinik belirtiler: Trunkus arteriozusun klinik bulgulari yas ve pulmoner vaskiiler
direncin seviyesine gore degisir. Yenidogan doneminin hemen baglangicinda kalp yetersizligi
bulgular1 genelde bulunmaz; iifliriim ve minimal siyanoz, baslangigtaki bulgulardir. Daha
biliylik bebeklerin c¢ogunda pulmoner kan akimi ¢ok artmistir ve klinik tabloya kalp
yetersizligi hakimdir. Siyanoz minimaldir. Trunkustan pulmoner dolagima kanin kagisi, genis

nabiz basinci ve sigrayici nabizlara yol agar. Trunkal kapak yetersizligi varsa bu bulgular daha
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abartilidir. Kalp genellikle genislemistir ve prekordiyum hiperdinamiktir. Tkinci kalp sesi tek
ve siddetlidir. Bazen bir trilin de eslik ettigi bir sistolik ejeksiyon {iflirliimii sternumun sol
kenar1 boyunca duyulabilir. Ufiiriimiin éncesinde siklikla bir erken sistolik ejeksiyon kligi
bulunur. Trunkal kapak yetersizliginin varliginda, yiiksek frekansli bir erken diyastolik
dekresendo iifiiriim sternal kenarin sol ortasinda duyulur. Mitral kapaktan gecen kan akiminin
artmas1 nedeniyle apikal, mid-diyastolik, kaba bir iifiirim duyulabilir. Pulmoner vaskiiler
obstriiktif hastaliga bagli olarak pulmoner kan akimi sinirlanmis olan daha biiyilik ¢ocuklarda,
ilerleyici siyanoz, polisitemi ve ¢comaklasma meydana gelir. Trunkus aretriozus DiGeoge
sendromu ile iligkili olabilir. Bu durumda sendrom ile iligkili bulgular beraberinde goriiliir
(12).

Gogiis radyografisi: Orta derecede kardiyomegali, ana pulmoner arter segmentinin
diiz veya konkav olmas1 ve sag aort arkusu ile birlikte kalbin konfigiirasyonu oturan 6rdege
benzetilmistir (66).

Elektrokardiyografi: Sag, sol veya kombine ventrikiiler hipertrofi goriliir (12).

Ekokardiyografi: Genis bir VSD trunkal kapagin direkt altinda izlenir. Tek, genis ve
biiylik bir arter kalpten ayrilir. Trunkus arteriyozusun tipleri belirlenebilir. Pulmoner arterlerin
boyutlar1 tespit edilebilir (39).

Kalp Kkateterizasyonu ve anjiyokardiyografi: Kateter genellikle trunkus
arteriyozustan pulmoner arterlere geger. Sistolik basinglarin esitlendigi her iki ventrikiil
diizeyinde sag-sol ve sol-sag santlar olusur (12).

Tedavi ve Prognoz: Prognoz, pulmoner akim oriintiisiine bagli olarak degiskendir.
Genellikle ameliyat edilmeyen vakalarin % 75°1 ilk 3—12 ayda kalp yetersizligi ile kaybedilir.
Cerrahi girisim, pulmoner damar hastalig1 gelismeden, ilk 3—4 ay icinde yapilmalidir. Kalp

yetersizligi tedavisi ve enfektif endokardit profilaksisi uygulanir. Diizeltme ameliyati
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(Rastelli) her trunkus vakasinda var olan VSD’nin kapatilmasini ve sol ventrikiil ¢ikiginin
trunkusa agilmasini saglayan bir ameliyattir (13).
2.1.4.2.g. Tek Ventrikiil

Tek ventrikiil, mitral ve trikiispid kapaklarin ya da ortak atriyoventrikiiler kapagin tek
bir ventrikiile acildigi anomalidir (13). Hastalar ventrikiil tipi, atriyoventrikiiler kapaklarin
durumu, biliyiik damar patolojileri yoniinden incelenir. Sol ventrikiil tipi % 65-78 vakada
izlenirken, % 10-15 vakada sag ventrikiil tipi izlenir. % 10-20 vakada hem sag hem sol
ventrikiil Ozelligi gosteren ventrikiil tipi saptanir. Hastalarin biiylik bir kisminda biiyiik
arterlerin malpozisyonu, nadir hastada normal ventrikiil biiyiik arter iliskisi gozlenir. Tek
ventrikiilli hastalarda ventrikdil sistolik fonksiyonu, hem pulmoner hem de sistemik dolagimi
saglar. Baslangigta normal olan ventrikiil fonksiyonu, basing, voliim yiikii ve eslik eden
patolojilerin etkisiyle bozulur (67).

Klinik belirtiler: Tek ventrikiillii hastalarda en 6nemli semptom, dogumdan sonra
izlenen siyanozdur. Bunun yaninda ilerleyen donemlerde, senkop, biiyiime geriligi, egzersiz
intolerans1 gibi nonspesifik yakinmalar da izlenebilir. Pulmoner stenozun olmadig: vakalarda,
hafif siyanoz vardir. 2. kalp sesi siddetli ve dar ¢ift isitilir. 3. kalp sesi ve kisa middiyastolik
rulman duyulur (13,67).

Gogiis radyografisi: Pulmoner kan akiminin arttigi durumlarda kardiyomegali ve
pulmoner vaskiilarite artmigtir. Pulmoner kan akimi normal veya azalmis oldugu vakalarda
kalp boyutlar1 normal ve pulmoner vaskiilarite normal veya azalmistir (49).

Elektrokardiyografi: Alisilmisin disinda tiim prekordiyal derivasyonlarda benzer
QRS kompleksleri ile ventrikiiler hipertrofi paterni ve anormal Q dalgalar1 gozlenir. 1. veya 2.
derecede AV blok olabilir. Aritmiler meydana gelebilir (49).

Ekokardiyografi: Ekokardiyografi tan1 koydururken, kalp Kkateterizasyonu ve

anjiyokardiyografi kompleks malformasyonlar1 géstermek i¢in gerekebilir (13).
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Tedavi ve Prognoz: Anatomik oOzellikler dikkate alinarak yapilan takip
caligmalarinda; ¢ift girisli sol ventrikiil, biiyiik arter transpozisyonu ve hafif derecede
pulmoner darlik varliginda prognozun daha iyi oldugu bulunmustur. Vakalarin hemen yarisi
ilk yas i¢inde kaybedilir. Tibbi tedavi olarak kalp yetersizligi tedavisi uygulanir. Hastalara
mutlak sekilde enfektif endokardit profilaksisi yapilir. Aortopulmoner sant, pulmoner artere
band yerlestirilmesi anatomik yapiya gore uygulanacak palyatif girisimlerdir. Diizeltici
cerrahi yontemler olarak, ventrikiiler septasyon, Fontan operasyonu ve modifikasyonlari
gerceklestirilmektedir. Fontan ameliyati ile sag atriyumdan pulmoner artere kan akimi

saglanir. Burada ventrikiil yalnizca aorta kan gonderir (13,67,68).

2.2. KARDIYAK BELIiRTECLER

2.2.1. Brain Natriiiretik Peptid (BNP)

Mikroskobik incelemeler sirasinda atriyal miyositlerde endokrin hiicrelere benzer
graniillerin gosterilmesi bu organin endokrin fonksiyonlarinin olabilecegi fikrini akla
getirmistir (69). Bold ve ark. (70) 1981 yilinda kalbin endokrin fonksiyonunu gostermislerdir.
Bunu 1988 yilinda “B-tip natritiretik”’in tanimlanmasi takip etmistir (71).

Natritiretik peptitler kan basinci, elektrolit dengesi ve sivi voliimiinii diizenleyen
hormonlara ait bir siiftir. B (Brain)- tip natriiiretik peptit disinda atriyal natritiretik peptit
(ANP), C tip natriiiretik peptit ve dendroapsis natriiiretik peptit natriiiretiklerin diger
tiyeleridir (72).

[k olarak domuz beyninde izole edilmesi nedeniyle “Brain Natriiiretik Peptid” adin1
alsa da yiiksek konsantrasyonda miyokardta bulundugu ve ANP ile periferik reseptorleri
paylastig1 gosterilmistir (73). BNP’de bulunan 17 aminoasit yapist iki sistein aminoasidi

arasinda olusmus disulfid bagi ile sekillenmektetir (74).
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BNP’nin genetik ve molekiiler ozellikleri; ANP, BNP ve CNP 6ncii prohormonlarinin
her biri ayr1 genler tarafindan kodlanmistir (74). Insan BNP’si tek kopya gen halinde 3 ekson
ve 2 intron igerecek sekilde kodlanmistir. BNP 6ncii geninin posttranslasyonel islenmesi ANP
oncli geninden farklidir. ANP regiilasyonu depo graniillerden salinarak olusurken, BNP
regiilasyonu gen ekspresyonu sirasinda gerceklesmektedir (75). BNP kodlar1 insan geni
yapisinda 134 aminoasit iceren prepro-BNP Onciisii seklinde kodlanmis olup, bu daha sonra
26 aminoasitin ayrilmasi ile pro-BNP’ye doniisiir (76). Pro-BNP 108 aminoasit icerir ve
kalpten ani patlamalar seklinde iiretilir. Daha ileri islemler ile 32 aminoasit iceren aktif BNP
molekiilii salinir. Geriye kalan 76 aminoasit igeren par¢a N-terminal kismindan ayrilarak ‘NT-
proBNP’ adini alir. 108 aminoasitli pro-BNP, aktif BNP ve NT-proBNP plazmada dolasimda
bulunur ve immunoassay yontemler ile 6l¢iilebilir. Dolagimdaki BNP 32 aminoasit igerir ve
iki sistein kalintis1 arasinda bir disiilfid bag: ile kapanmis, karakteristik halka yapisina, 9
aminoasitten olusan amino terminale ve 6 aminoasitten olusan karboksil terminale sahiptir
(75).

BNP salimimi; BNP’nin O6nemli Olciide kaynagi kardiyak miyozitler olarak kabul
edilmekle birlikte fibroblastlardan da salindig: ileri siiriilmektedir (74). Voliim yiiklenmesi ve
duvar gerilimi ile olusan stres sonucunda ANP (Atrial natriuretik peptid) ve BNP
sekresyonunun arttigi  bilinmektedir (77). Pro-BNP sekretuar graniiller igerisinde
paketlenmez, az miktarda depolanir ve peptit sekresyonunun artist BNP geninin
aktivasyonuna baglidir (76). BNP gen aktivasyonu ANP’ye gore daha hizlidir (98). Siirekli bir
ventrikuler genisleme ve basing artis1 oldugunda pro-BNP kana salinir ve aktif hormon BNP
ve NT-proBNP’ye parcalanir (76). Saglikli kisilerde bu iki par¢anin devamli olarak kalpten
salindig1 ve pikomolar cinsinden venoz kanda saptandig: ileri siiriilmektedir (78). BNP yari
omriiniin yaklasik olarak 22 dakika oldugu, BNP pulmoner kapiller basingtaki degisikliklere

bagli olarak her 2 saatte bir dogru olarak diizeylerini yansitildigr saptanmistir (77). NT-
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proBNP’nin BNP’den farki yar1 Omriinlin daha uzun oldugu ve kanda miktarinin
degerlendirilmesi daha kolay oldugu seklinde ifade edilmektedir (79,80).

BNP’nin fizyolojik etkileri; Natriiiretik peptitler NPR A ve NPR B adli hiicre yiizey
reseptorlerine baglanarak, cGMP’yi ikincil mesajc1 olarak kullanarak etkilerini meydana
getiren hormonlardir. BNP ise daha cok NPR A’ ya baglanarak etki ettigi ileri siiriilmektedir
(74). NPR C’nin ise BNP icin bir yikim reseptorii olarak gorev yaptigina inanilmaktadir (78).
Dolagimdaki natritiretik peptitler vaskiiler hiicreler ve renal tiibiiler hiicrelerde bulunan nétral
endopeptidaz ile inaktive edilmelerine karsin, NT-proBNP’nin endopeptidazlara direngli
oldugu ve renal atilim ile temizlendigi gosterilmistir (81).

Natritiretik peptitler bobrekte glomertiler filtrasyonu arttirip, sodyum geri emilimini
azaltarak dilirez ve natriiireze neden olurlar (82). Ayrica, bu ajanlarin damar duvarindaki diiz
kaslar1 gevseterek arter ve venlerde dilatasyona yol acarak kan basinci ve ventrikiiler 6n yiikii
azalttiklar1 bilinmektedir (83). Damar diiz kaslarin1 ozellikle merkezi ve periferik sempatik
inhibisyonu ile gerceklestirdikleri bu etkileri ile de kardiyak sempatik aktiviteyi bloke ederek
kardiyak dolum basincini azalttiklari ileri siiriilmektedir (84). Bunlarin disinda bu peptidlerin
renin-anjiotensin-aldesteron sistemini inhibe ettikleri (85), 6zellikle BNP’nin kardiyak ve
vaskiiler dokularda antiproliferatif ve antifibrinolitik etkileri oldugu gosterilmistir (86,87).
2.2.2. Kardiyak Troponin

Troponinler, iskelet kas1 ve kardiyak myositlerde aktin ve myozin arasindaki iliskiyi
diizenleyen yapisal proteinlerdir. Troponin kompleksi i¢inde {i¢ alt grup vardir:

Troponin I, troponin T ve troponin C (88). Troponin I, aktine baglanarak aktin-myozin
etkilesimini inhibe eder. Troponin T, tropomiyozine baglanir. Troponin C troponin
kompleksinde kalsiyuma baglanir. Troponin T ve troponin I iskelet kas1 ve kalp kasinda farkli
genler tarafindan kodlandiklar1 i¢in farkli aminoasit dizilimine sahiptirler. Bu nedenle

kardiyak troponin T ve kardiyak troponin I kantitatif ya da kalitatif olarak hizli ve dogru bir
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bicimde Olciilebilmektedir. Buna karsilik kardiyak troponin C diiz kastaki izoformu ile aynm
oldugu i¢in kardiyak 6zgiilliige sahip degildir (89).

Kardiyak troponinler, myosit hiicresi i¢inde iki havuzda bulunurlar. Bunlardan
birincisi, sitozolde serbest olarak bulunduklari havuzdur ve myokard hasarin1 izleyen
donemde bu havuzda bulunan troponinler plazmaya saliverilir. Bu birinci havuz total
troponinlerin %35 kadarini bulundurur ve miktar olarak az oldugu icin erken donemde
plazmaya gecen miktar da azdir. Buna karsilik kontraktil yapiya yapisik durumda bulunan
ikinci havuz, ¢ok daha fazla miktarda troponin bulundurur ve bu troponini ¢ok daha yavas
olarak plazmaya birakir. Bu ikinci havuz nedeniyle, kardiyak hasar olusmasindan sonra
troponin diizeyleri uzun siire yiiksek kalir (90).

2.2.3. C Reaktif Protein (CRP)

CRP karacigerden sentezlenen bir akut faz reaktanmidir ve akut ve kronik
inflamasyonun ¢ok duyarli bir gdstergesidir. Sentez hizinda inflamatuvar prosesde yer alan
sitokinler baslica rolii alirlar. Biyolojik yar1 dmrii ortalama 13-16 saat olup bir akut faz
reaktan1 olarak inflamasyonun baglamasini takiben 24 saat i¢inde salgilanir. Cok hizli
salgilanip yine hizli bir sekilde yikildigr i¢in inflamatuvar ve infeksiyoz hastaliklarda
hastaligin aktivitesini saptamada ve tedaviye yaniti degerlendirmede siklikla kullanilmaktadir.
CRP diizeylerinin belirgin derecede yiikseldigi (genellikle >10 mg/L yiiksek ve hatta 100-500
mg/L’ye kadar ulasabilen degerler) bu akut durumlarda CRP diizeyleri standart testlerle
olgiiliir. Son yillarda CRP’nin 6zellikle kardiyovaskiiler riski belirlemede kullanilabilecegi
saptanmis ve viicuttaki diisiik diizeyli kronik inflamatuvar prosesin 6zellikle aterosklerotik
kalp hastaliginin hem patogenezinde hem de bu hastaliin prognozunda rol aldig
bildirilmektedir (91).

Ancak bu diizeydeki, yani normalin iizerinde ancak standart CRP testlerinin

duyarliligindan diisiik diizeydeki inflamasyonu saptayabilmek i¢in yeni CRP testleri
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gelistirilmistir. Serum 6rnegindeki CRP’yi 0.15 mg/L kadar duyarlilikla 6l¢ebilen bu testlere
yiilksek duyarlikli CRP ya da high sensitive (Hs-CRP) testleri denilmektedir. Yapilan
caligmalar 1s181inda Hs-CRP diizeyleri genellestirilerek Amerikan Kalp Cemiyeti (AHA)
tarafindan kardiyak riski belirlemek amaciyla siniflandirilmistir (91).
Buna gore;
e Img/L’den diisiik CRP diisiik kardiyak riski;
e 1-3 mg/L arasindaki degerler orta diizeyde kardiyak riski,
e 3 mg/L’den daha yiiksek seviyeler ise yiiksek kardiyak riski gostermektedir.
Baglangigta IL-6’ya yanit olarak yalnizca karaciger tarafindan sentez edildigine
inanilmasina ragmen, yeni bulgular CRP’nin insan koroner arter diiz kas hiicrelerinden ve
tercihen hastalikli damardakilerden iiretildigini gostermistir. Aterosklerotik plaktaki CRP
mRNA’s1, karacigerdekinin 7 kati, normal damarlardakinin ise 10 katt bulunmustur. Yillar
stiren aragtirmalar, tek bagina HsCRP o6l¢limiiniin myokard infarktiisii veya kalp hastalig1
mortalitesinin, inmenin, periferik damar hastaliinin, konjestif kalp yetmezliginin, atriyal
fibrilasyonun ve ani kardiyak 6liimiin gii¢lii bir tahmin ettiricisi oldugunu gdstermistir (92).
Kardiyak CRP: Duyarliligi Hs-CRP gibi olan; ancak, klinik c¢alismalar ile kardiyak risk
siniflandirilmasinda kullanilabilecegi onaylanmis yontemlerdir. Su ana kadar bu amagla

Amerika’da FDA onayin1 yalnizca nefelometrik "Dade-Behring BN II" yontemi almistir (93).
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3. GEREC VE YONTEMLER

Bu calisma, Yiiziincii Y1l Universitesi T1p Fakiiltesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Ana
Bilim Dali, Pediatrik Kardiyoloji Polikliniginde tan1 alan ve takibi yapilan yaslar1 3 ay—15 yas
arasinda degisen toplam 66 konjenital kalp hastasi {izerinde yapildi. Tanis1 ekokardiyografik
olarak kesinlestirilen hastalar siyanotik (n=16) ve asiyanotik (n=50) olarak ayrildi.

Solunum sikintisi, siyanoz, pulmoner hipertansiyon, kardiyomegali ve kalp yetmezligi
gibi sikayet ve klinik bulgular1 olan hastalar semptomatik herhangi bir sikayet ve klinik
bulgusu olmayan hastalar ise asemptomatik grup olarak ayrildi. Sadece 3 tane semptomatik
hasta ve 2 tane asemptomatik hasta digoksin tedavisi gormekteydi.

Calismada ayrica izole olarak ASD’si bulunan hastalar ile izole olarak VSD’si
bulunan hastalar da iki grupta degerlendirilmeye alindi.

Kronik bir hastaligt olmayip pediatri poliklinigine basvuran fizik muayene ve
laboratuar testlerinde anormallik bulunmayan (karaciger ve bobrek fonksiyonlari, tam kan
sayimi, elektrolitler) ve hasta grubu ile yas yoniinden benzer 38 saglam ¢ocuk kontrol grubu
olarak alindi. Calismada gruplarin kiz erkek orani ve yas ortalamasi birbirine yakin tutuldu.
Calismaya enfeksiydoz semptomlari olan, obezitesi olan, serum kolesterol diizeyleri >220
mg/dl olan hastalar, diyabeti olanlar, karaciger enzim yiiksekligi olan hastalar alinmadi

Hasta ve kontrol grubundan NT-proBNP ve cTnl icin yaklasik 1 cc vendz kan
potasyum EDTA’ln hemogram tiipiine, hc-CRP icin ise yine yaklasik 1 cc venoz kan
biyokimya tlipiine (jelli kuru tiip) alinip hemen laboratuvara gonderildi. Alinan kanlar 4000
devir/dak.’da 5 dakika santrifiij edilerek serumlar1 ayrildi. Elde edilen serum 6rnekleri analize
kadar -20 °C’ de saklandi. Segilen 6rneklerin hemolizli ve lipemik olmamasina dikkat edildi.
Hedeflenen sayiya ulasilinca, ¢alismadan once biitiin 6rneklerin oda sicaklifina (15-18 °C)
gelmeleri beklenerek dikkatli bir sekilde cevrilerek karistirildi. Biitiin serumlar arasi olasi

farkliliktan kaginmak amaciyla ayni giin incelendi.
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NT-proBNP ve c¢Tnl, Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Biyokimya
Laboratuvar'inda ReLIA Immunoassay Diagnostik Cihaz (SSJ-2) ve ReLIA test kitleri
kullanilarak kantitatif olarak 6l¢ilildii. Sonuglar NT-proBNP i¢in pg/ml, cTnl iginse ng/ml
olarak elde edildi. Kitin 6zelligi nedeniyle NT-proBNP’nin 1.0 pg/ml ve c¢Tnl’'nin 0.001
ng/ml’nin altindaki degerleri kantitatif olarak dlciillemedi.

Testin Prensibi: ReLIA™ cTnl (veya NT-proBNP) testi ¢ift antikor sandvig
formatinda ¢ift yonlii lateral flow immunoassaydir. Test sirasinda stripi 1slatmak amaciyla
Port 1’ buffer A (zararli olmayan kimyasal bir reaktif) eklenir. Port 2’ye numune eklendiginde
numune icindeki analit konjugat pat tlizerindeki anti cTnl (veya anti NT-proBNP)
immunogold konjugat ile reaksiyona girer ve immunokompleks olusturur sonra nitroseliiloz
bant iizerinde ilerler. Immunogold kompleks test bandina ulastiginda énceden nitroseliiloz
izerine sabitlenmis cTnl antikorlar ile reaksiyona girer. Kandaki cTnl arttik¢a test bandina
daha fazla immunogold kompleks baglanir. Test yapilirken kontrol konjugat, kolloid altin
etiketli DNP-BSA, kromatografi tarafindan nitroselilloz lizerine akitilir. DNP-BSA altin,
kontrol band 1 ve kontrol band 2’in yerlerinde nitoseliiloz iizerine kapli anti-DNP’e baglanir
ve nitroseliiloz iizerinde kontrol band 2 kirmizi renk olarak goriiniir. cTnl yoklugunda sadece
kontrol band 1 ve kontrol band 2 olusur. ¢Tnl varliginda, kirmizi bir test bandi olusur.
Reaksiyon tamamlandiginda, ReLIA Immunoassay Diagnostik Cihaz (SSJ-2) bandlarmn
DR’sini (yansima yogunlugu) analiz eder ve RI lar1 (test ve kontrol bandlarinin relative
siddeti) hesaplar. Sonra cihaz iginde programlanan standart egriye dayali analitin
konsantrasyonu cihaz tarafindan belirlenecek ve sonucu (ng/ml) (veya NT-proBNP igin
pg/ml) goriintiilenecektir.

C-Reaktif protein Yiiziincii Y1l Universitesi Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvar'inda

Dade Behring’in BNII cihaz ve kendilerine ait kitleri kullanilarak high sensitif olarak

42



nefelometrik 6l¢iildii. Bu yontemle dlctilebilen en diisiik ve en yiiksek CRP degerleri sirasiyla

0,16 mg/l ve 300 mg/1 idi.

Istatistik Analiz:

Uzerinde durulan 6zellikler icin tanimlayici istatistikler; Ortalama, Standart Sapma,
Minimum ve Maksimum deger olarak ifade edilmistir. Bu degiskenler bakimindan grup
ortalamalar1 arasinda fark olup olmadigini belirlemek amaciyla; Tek- Yonlii Varyans analizi
(One-way ANOVA) yapilmustir. Ozellikler arasindaki iliskiyi belirlemek igin; Gruplarda ayri
ayr1 olmak lizere Spearman korelasyon katsayis1 hesaplanmistir. Bu degiskenlerin hasta ve
Kontrol gruplarint ayirmada etkili olup olmadigini belirlemek amaciyla ROC egrisi
yapilmistir. Hesaplamalarda istatistik anlamlilik diizeyi %5 olarak alinmis ve hesaplamalar
icin SPSS istatistik paket programi kullanilmistir.

Etik:

Bu c¢alisma Helsinki Deklerasyonu Prensiplerine uygun olarak yiiriitiilmiistiir.
Calismaya alinan cocuklarin, goériisme yapilan yakinlari arastirmanin amaci konusunda
bilgilendirildikten sonra olurlar1 alinmig ve arastirmaya dahil edilmistir. Calismanin etik onay1
Van Klinik Arastirmalar1 Etik Kurulu’nun 14.10.2010 tarihli ve 2010/04-06 sayili karariyla

alimmustir.
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4. BULGULAR

Bu calisma, 50°si (29 kiz, 21 erkek) asiyanotik ve 16’s1 (8 kiz, 8 erkek) siyanotik
konjenital kalp hastalikli toplam 66 (37 kiz, 29 erkek) hasta ile 38 (20 kiz, 18 erkek) saglikli
cocukta yapildi. Calismada gruplar arasinda cinsiyet dagilimi agisindan istatistiksel agidan
anlamli bir fark yoktu (p>0,05). Gruplara gore hasta sayilar1 ve cinsiyet dagilimi tablo 2.1° de
gosterildi.

Tablo 2.1: Gruplara gore cinsiyet dagilimi

Grup Kiz Erkek Toplam

Say1 % Say1 % Say1 %
Siyanotik 8 50 8 50 16 100
Kontrol 20 52 18 48 38 100
p >0,05

Asiyanotik konjenital kalp hastalig1 olan grup igerisinde 19 hastada VSD, 10 hastada
ASD, 4 hastada VSD+ASD, 4 hastada PDA, 2 hastada ASD+PDA, 1 hastada
VSD+ASD+PDA, 1 hastada AK, 1 hastada AK+PDA, 1 hastada PS, 1 hastada AS+BA, 1
hastada VSD+PS, 1 hastada VSD+AS+PS, 1 hastada VSD+PDA+AK, 1 hastada AK+PDA, 1
hastada MY, 1 hastada MVP tanis1 vardi. Asiyanotik grupta hastalarin tanilarina gore
dagilimlar1 Tablo 2.2’ de gdsterildi.

Siyanotik konjenital kalp hastalikli gruba dahil edilen hastalardan 10’unda Fallot
tetralojisi (FT), 3’linde Atrio-Ventrikiiler Kanal Defekti (A-V Kanal Defekti), 2’sinde
Kompleks Siyanotik Konjenital Kalp Hastaligt (KSKKH), 1’inde Biiyiikk Arter
Transpozisyonu (TA) tanisi konulmustu. Siyanotik grupta hastalarin tanilarina gore

dagilimlar1 Tablo 2.3’ de gdsterildi.



Tablo 2.2: Asiyanotik grupta hastalarin tanilarina gore dagilimi

Tam Hasta Sayisi

VSD 19
ASD

PDA

VSD+ASD
ASD+PDA
VSD+ASD+PDA
AK

AK+PDA
VSD+PDA+AK
PS

AS+BA

VSD+PS
VSD+PS+AS
MY

MVP

»—Hr—r—a»—»—ar—aw»—ar—l\)hhs
[\SAROS) 3
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Tablo 2.3: Siyanotik grupta hastalarin tanilarina gore dagilimi

Tam Hasta Sayisi %
Fallot Tetralojisi (FT) 10 62
A-V Kanal Defekti (EYD) 3 19
KSKKH 2 15
Biiylik Arter Transpozisyonu (BAT) 1 4

Calismada yas ortalamasi asiyanotik grupta 2,89 + 3,72, siyanotik grupta 3,34 + 3,43
ve kontrol grubunda 4,44 + 2,82 olarak bulundu. Calismaya alinan gruplar arasinda yas
ortalamalar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0,05). Gruplara gore yas

degerleri tablo 2.4’ de gosterildi.
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Tablo 2.4: Gruplara gore yas degerleri

Grup Yas (y1il)

Ort. £ SD (min. — max.)
Asiyanotik (n=50) 2,89 £3,72 (0,25-14,75)
Siyanotik (n=16) 3,34 + 3,43 (0,25-11,00)
Kontrol (n=38) 4,44 £ 2,82 (0,25-12,66)
P 0,106

NT-proBNP diizeyi ortalama olarak asiyanotik grupta 715,60 + 1247,84, siyanotik
grupta 1535,42 + 2887,28 ve kontrol grubunda 45,29 + 46,11 bulundu. NT-proBNP siyanotik
grupta, hem asiyanotik hemde kontrol grubuna gore istatistiksel agidan anlamli olarak yiiksek
bulundu (p<0,05). NT-proBNP asiyanotik grupta siyanotik gruba gore anlamli diisiik
bulunurken (p<0,05) kontrol grubuna gore anlamli yiiksek bulundu (p<0,05). Gruplara gore

NT-proBNP diizeyleri tablo 2.5 ve sekil 1°de gosterildi.

Tablo 2.5: Gruplara gére NT-proBNP diizeyleri

Grup NT-proBNP (pg/ml)

Ort. = SD (min. — max.)
Asiyanotik (n=50) 715,60 + 1247,84 (1,00-5466,03)"
Siyanotik (n=16) 1535,42 +2887,28 (1,00-11436,11)"
Kontrol (n=38) 45,29 £ 46,11 (1,00-163,80)°
P 0,002

* Siyanotik grupla karsilagtirildiginda p<0,05
® Kontrol grupla karsilastirildiginda p<0,05
¢ Asiyanotik grupla kargilagtirildiginda p<0,05
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Sekil 1: Her ii¢ grubun NT-ProBNP diizeyleri sematik olarak gosterildi.

NT-proBNP diizeyi hasta grubunda (siyanotik + asiyanotik) ortalama 914,34 +
1795,24 kontrol grubunda 45,29 + 46,10 olarak bulundu. NT-proBNP diizeyi istatistiksel
acidan hasta grubunda kontrol grubuna gore anlamli yiiksek bulundu (p<0,05). Hasta ve
kontrol gruplarinin NT-proBNP diizeyleri tablo 2.6’da gosterildi.

Tablo 2.6: Hasta ve kontrol gruplarinin NT-proBNP diizeyleri

Grup NT-proBNP (pg/ml)
Ort. = SD (min. — max.)

Hasta (n=66) 914,34 + 1795,24 (1,00-11436,11)
Kontrol (n=38) 45,29 + 46,10 (1,00-163,80)
P 0,004




Troponin I diizeyi ortalama olarak asiyanotik grupta 0,08 + 0,14, siyanotik grupta 0,04
+ 0,12 ve kontrol grubunda 0,01 + 0,04 bulundu. Troponin I hem siyanotik grupta hemde
asiyanotik grupta kontrol grubuna gore istatistiksel acidan anlamli olarak yiiksek bulundu
(p<0,05). Gruplara gore troponin I diizeyleri tablo 2.7 ve sekil 2’ de gosterildi.

Tablo 2.7: Gruplara gore troponin I diizeyleri

Grup Troponin I (pg/ml)
Ort. £ SD (min. — max.)
Asiyanotik (n=50) 0,08 + 0,14 (0,00-0,74)"
Siyanotik (n=16) 0,04 % 0,12 (0,00-0,50)°
Kontrol (n=38) 0,01 + 0,04 (0,00-0,25)°
P 0,015
-
* Siyanotik grupla karsilastirildiginda p<0,05
® Kontrol grupla karsilastirildiginda p<0,05
¢ Asiyanotik grupla karsilastirildiginda p<0,05
0,20
0,150
=
E 0,100
o
=] .
=
-
0,050
0,000
Asiyz:notik Siya:lotik kor:tlol

Sekil 2: Her ii¢ grubun troponin I diizeyleri sematik olarak gosterildi.
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Troponin I diizeyi hasta grupta (siyanotik + asiyanotik) ortalama 0,071 % 0,134 kontrol
grubunda ortalama 0,009 + 0,045 olarak bulundu. Troponin I hasta grupta kontrol grubuna
gore istatistiksel agidan anlamli olarak yiiksek bulundu (p<0,05). Hasta ve kontrol gruplarinin
troponin I diizeyleri tablo 2,8’de gosterildi.

Tablo 2.8: Hasta ve kontrol gruplarinin troponin I diizeyleri

Grup Troponin I (pg/ml)

Ort. = SD (min. — max.)
Hasta (n=66) 0,071 + 0,134 (0,001-0,743)
Kontrol (n=38) 0,009 + 0,045 (0,001-0,254)
p 0,008

Asiyanotik konjenital kalp hastalikli 50 hastanin 26 (%52)’ sinda, siyanotik konjenital
kalp hastalikli 16 hastanin 6 (%37,5)’ sinda ve kontrol grubundaki 38 hastanin 2 (%5,2)’sinde
troponin I pozitif olarak (>0,001 pg/ml) bulundu. Buna gore asiyanotik ve siyanotik konjenital
kalp hastalikl1 grupta, kontrol grubuna gore troponin I’ nin pozitiflik orani istatistiksel olarak
anlamli yiiksekti (p<0,05). Bunun yaninda asiyanotik kkh’likli grupta siyanotik kkh’likli
gruba gore troponin I’ nin pozitiflik oran1 yiiksek ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p>0,05). Gruplara gore troponin I pozitiflik oranlar1 tablo 2.9 da gosterildi.

Hasta grubunda (siyanotik+ asiyanotik) 66 hastanin 34’iinde ve kontrol grubunda 38
hastanin 2’sinde troponin I pozitif olarak (>0,001 pg/ml) bulundu. Buna goére hasta grupta,
kontrol grubuna gore troponin I’ nin pozitiflik orani istatistiksel olarak anlamli yiiksekti

(p<0,05). Hasta ve kontrol gruplarinin troponin I pozitiflik oranlar1 tablo 2.10’da gdsterildi.



Tablo 2.9: Gruplara gore Troponin I pozitiflik oranlari

* Siyanotik grupla karsilastirildiginda p>0,05
® Kontrol grupla karsilastirildiginda p<0,05
¢ Asiyanotik grupla karsilastirildiginda p<0,05

Grup Troponin >0,001 Troponin <0,001 p
(pg/ml) (pg/ml)
Say1 % Say1 %
Asiyanotik (n=50) 26 52° 24 48 <0,05
Siyanotik (n=16) 6 37,5° 10 62.5
Kontrol (n=38) 2 5,2¢ 36 94,8

Tablo 2.10: Hasta ve kontrol gruplarinin troponin I pozitiflik oranlar1

Grup Troponin >0,001 Troponin <0,001 p
(pg/ml) (pg/ml)
Say1 % Say1 %
Hasta (n=66) 34 ‘ 51 32 ‘ 49 <0,05
Kontrol (n=38) 2 5,2 36 94,8

Hs-CRP asiyanotik kkh’likl1 grupta ortalama 1,458 + 2,357, siyanotik kkh’likl1 grupta
ortalama 1,017 + 0,801 ve kontrol grubunda ortalama 0,32 + 0,43 olarak bulundu. Hs-CRP
diizeyleri asiyanotik grupta siyanotik gruba goére daha yiiksek bulunmasina ragmen
istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (p>0,05). Hs-CRP hem siyanotik hemde asiyanotik
grupta kontrol grubuna gore anlamli yiiksek bulundu (p<0,05). Gruplara gére Hs- CRP

diizeyleri tablo 2.11 ve sekil 3” de gosterildi.
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Tablo 2.11: Gruplara gore Hs- CRP diizeyleri

Grup Hs-CRP (mg/l)

Ort. = SD (min. — max.)
Siyanotik (n=16) 1,017 + 0,801 (0,16-2,76)"
Kontrol (n=38) 0,32 +0,43(0,16-2,33)°
p 0,001

e
* Siyanotik grupla karsilastirildiginda p>0,05

® Kontrol grupla karsilastirildiginda p<0,05

¢ Asiyanotik grupla karsilastirildiginda p<0,05

10,009
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5,007 N

Hs-CRP

2,505 ¢

0,005

T T T
Asiy anotik Siyanotik kontwol

Sekil 3: Her ii¢ grubun Hs-CRP diizeyleri sematik olarak gosterildi.

Hs-CRP hasta grupta (siyanotik + asiyanotik) ortalama 1,350 + 2,087 kontrol
grubunda ortalama 0,323 + 0,431 olarak bulundu. Hs-CRP diizeyleri hasta grupta kontrol
gruba gore istatistiksel a¢idan anlamli yiiksek bulundu (p<0,05). Gruplara gore Hs- CRP

diizeyleri tablo 2.12° de gosterildi.
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Tablo 2.12: Hasta ve kontrol gruplarinin Hs- CRP diizeyleri

Grup Hs-CRP (mg/l)

Ort. = SD (min. — max.)
Hasta (n=66) 1,350 +£2,087 (0,16-10,30)
Kontrol (n=38) 0,323 +£0,431 (0,16-2,33)
p 0,004

Asiyanotik grupta yas, NT-proBNP, troponin I ve Hs-CRP arasindaki iliski spearman
korelasyon katsayilar1 kullanilarak incelendi. Asiyanotik grupta yas, NT-proBNP, troponin I
ve Hs-CRP arasindaki iligki tablo 2.13” de verilmistir. Buna gore yas ile NT-proBNP ve yas
ile Hs-CRP arasinda negatif korelasyon bulundu.

Tablo 2.13: Asiyanotik grupta yas ve kardiyak belirteglerin korelasyon bulgulari

|
Ozellik r p
Yas -0,568 <0,01
NT-proBNP
Yas -0,143 >0,05
Troponin |
Yas -0,317 <0,05
Hs-CRP
NT-proBNP -0,113 >0,05
Troponin |
NT-proBNP 0,224 >0,05
Hs-CRP
Troponin I 0,306 >0,05
Hs-CRP

e

Siyanotik grupta yas, NT-proBNP, troponin I ve Hs-CRP arasindaki iliski spearman
korelasyon katsayilar1 kullanilarak incelendi. Siyanotik grupta yas, NT-proBNP, troponin I ve
Hs-CRP arasindaki iligki tablo 2.14° de verilmistir. Buna gore yas ile NT-proBNP ve yas ile
Hs-CRP arasinda negatif korelasyon, NT-proBNP ile Hs-CRP arasinda pozitif korelasyon

bulundu.



Tablo 2.14: Siyanotik grupta yas ve kardiyak belirteglerin korelasyon bulgulari.

Ozellik r B

Yas -0,652 <0,01
NT-proBNP

Yas -0,137 >0,05
Troponin |

Yas -0,586 <0,05
Hs-CRP

NT-proBNP 0,154 >0,05
Troponin I

NT-proBNP 0,623 <0,01
Hs-CRP

Troponin I 0,306 >0,05
Hs-CRP

Kontrol grubunda yas, NT-proBNP, troponin I ve Hs-CRP arasindaki iliski spearman
korelasyon katsayilart kullanilarak incelendi. Kontrol grubunda yas, NT-proBNP, troponin I
ve Hs-CRP arasindaki iligki tablo 2.15° de verilmistir. Buna gore yas ile NT-proBNP ve NT-
proBNP ile Hs-CRP arasinda pozitif korelasyon bulundu.

Tablo 2.15: Kontrol grupta yas ve kardiyak belirteclerin korelasyon bulgulari.

Ozellik r p

Yas 0,445 <0,01
NT-proBNP

Yas -0,084 >0,05
Troponin |

Yas 0,198 >0,05
Hs-CRP

NT-proBNP -0,304 >0,05
Troponin I

NT-proBNP 0,333 <0,05
Hs-CRP

Troponin I 0,153 >0,05
Hs-CRP
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Semptoma gore siniflama:

Asiyanotik grupta bulunan 50 hastanin 13 tanesi ve siyanotik grupta bulunan 16
hastanin 10 tanesi bagvuru sirasinda semptomatikti (tablo 2.16). Basvuru sirasinda siyanotik
grupta asiyanotik gruba gore semptomatik hasta sayist anlamli yiiksekti (p<0,05).

Tablo 2.16: Gruplara gore semptom pozitiflik oranlari

Semptomatik Asemptomatik
Grup p
Say1 % Say1 %
Asiyanotik (n=50) 13 ‘ 26 37 ‘ 74 0,014
Siyanotik (n=16) 10 62,5 6 37,5

Hasta grubundaki asemptomatik ve semptomatik hastalarin yaglari arasinda anlamli
fark yoktu (p>0,05). Kontrol grubuyla karsilastirildiginda ise asemptomatik grupla fark
bulunmazken (p>0,05) semptomatik grupla anlamli fark (p<0,05) vardi (tablo 2.17).

Tablo 2.17: Asemptomatik, semptomatik ve kontrol gruplarinin yas degerleri

Grup Yas (y1l)

Ort. =+ SD (min. — max.)
Asemptomatik (n=43) 3,51 + 3,68 (0,25-13,25)°
Kontrol (n=38) 4,44 + 2,82 (0,25-12,66)°
p >0,05

-
* Asemptomatik grupla karsilastirildiginda p>0,05

® Kontrol grupla karsilastirildiginda p>0,05

¢ Semptomatik grupla karsilastirildiginda p<0,05

Asemptomatik, semptomatik ve kontrol grubunun NT-proBNP diizeyleri

karsilastirildiginda {i¢ grup arasindaki fark anlamli bulundu (p<0,05) (tablo 2.18).
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Tablo 2.18: Asemptomatik, semptomatik ve kontrol gruplarinin NT-proBNP diizeyleri

Grup NT-proBNP (pg/ml)
Ort. = SD (min. — max.)
|
Semptomatik (n=23) 2016,26 +2572,03 (1,00-11436,11)
Asemptomatik (n=43) 324,94 + 708,57 (1,00—4357,0)°
Kontrol (n=38) 45,29 + 46,10 (1,00-163,80)°
p <0,05

* Asemptomatik grupla karsilastirildiginda p<0,05
® Kontrol grupla karsilastirildiginda p<0,05
¢ Semptomatik grupla karsilastirildiginda p<0,05

Asemptomatik, semptomatik ve kontrol grubunun troponin I diizeyleri (tablo 2.19)
karsilastirildiginda asemptomatik ve semptomatik grupta kontrol grubuna gore anlaml fark
bulundu (p<0,05). Asemptomatik grup ile semptomatik grup arasindaki fark anlamli
bulunmadi (p>0,05).

Tablo 2.19: Asemptomatik, semptomatik ve kontrol gruplarinin troponin I diizeyleri

Troponin I (pg/ml)
Grup Ort. =+ SD (min. — max.)
Asemptomatik (n=43) 0,080 + 0,145 (0,001-0,743)"
Kontrol (n=38) 0,009 + 0,042 (0,001-0,254)°
p <0,05

* Asemptomatik grupla karsilastirildiginda p>0,05
® Kontrol grupla karsilastirildiginda p<0,05
¢ Semptomatik grupla karsilastirildiginda p<0,05

Asemptomatik, semptomatik ve kontrol grubunun Hs-CRP diizeyleri (tablo 2.20)
karsilagtirildiginda asemptomatik ve semptomatik grupta kontrol grubuna gore anlamh fark
bulundu (p<0,05). Asemptomatik grup ile semptomatik grup arasindaki fark anlamh

bulunmadi (p>0,05).



Tablo 2.20: Asemptomatik, semptomatik ve kontrol gruplarinin Hs-CRP diizeyleri

Hs-CRP (mg/l)
Grup Ort. = SD (min. — max.)
|
Semptomatik (n=23) 1,84 + 2,43 (0,16-9,30)*
Asemptomatik (n=43) 1,07 £ 1,84 (0,16-10,30)°
Kontrol (n=38) 0,32 +0.43 (0,16-2,33)°
P <0,05

* Asemptomatik grupla karsilastirildiginda p>0,05
® Kontrol grupla karsilastirildiginda p<0,05
¢ Semptomatik grupla karsilagtirildiginda p<0,05

ASD ve VSD’ye gore simiflama:

Konjenital kalp hastaliklar1 icerisinde en sik olarak goriilen ASD’li ve VSD’li
hastalarin verileri degerlendirildiginde ASD’li hastalarda yas ortalamasi 3,47 + 3,72 VSD’li
hastalarda 2,53 + 3,23 bulundu. ASD ve VSD’li grup arasinda yas bakimindan istatistiksel
fark yoktu. ASD ve VSD gruplarinin yas degerleri tablo 2.21°de gosterildi.

Tablo 2.21: ASD ve VSD gruplarinin yas degerleri

Grup Yas (y1) p
Ort. = SD (min.- max.)

ASD (n=10) 3,47£3,72 (0,25-11,83) 0,488

VSD (n=19) 2,53 +3,23 (0,25-12,58)

NT-proBNP, VSD’li hastalarda ortalama 555,41+£1283,05 ASD’li hastalarda ortalama
417,60+561,26 olarak bulundu. ASD ve VSD’li grup arasinda NT-proBNP bakimindan
istatistiksel fark yoktu. ASD ve VSD gruplarinin NT-proBNP diizeyleri tablo 2.22°de

gosterildi.
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Tablo 2.22: ASD ve VSD gruplarinin NT-proBNP diizeyleri

Grup NT-proBNP (pg/ml) p
Ort. £ SD (min.- max.)

ASD (n=10) 417,60 = 561,26 (1,00-1863,58) 0,750

VSD (n=19) 555,41 + 1283,05 (1,00-5466,03)

Troponin I, VSD’li hastalarda ortalama 0,050+0,079 ASD’li hastalarda 0,061+0,076
olarak bulundu. ASD ve VSD’li grup arasinda troponin I bakimindan istatistiksel fark yoktu.
ASD ve VSD gruplarinin troponin I diizeyleri tablo 2.23°de gosterildi.

Tablo 2.23: ASD ve VSD gruplarinin troponin I diizeyleri

Grup Troponin I (pg/ml) p
Ort. = SD (min.- max.)
/|
ASD (n=10) 0,061 £ 0,076 (0,001-0,181) 0,725
VSD (n=19) 0,050 £ 0,079 (0,001-0,243)

Hs-CRP, VSD’li hastalarda ortalama 1,03 + 0,88 ASD’li hastalarda ortalama
1,08+2,14 olarak bulundu. ASD ve VSD’li grup arasinda Hs-CRP bakimindan istatistiksel
fark yoktu. ASD ve VSD gruplarinin Hs-CRP diizeyleri tablo 2.24’de gosterildi.

Tablo 2.24. ASD ve VSD gruplariin Hs-CRP diizeyleri

Grup Hs-CRP (mg/l) p
Ort. = SD (min.- max.)
|
ASD (n=10) 1,03 + 0,88 (0,16-2,85) 0,945
VSD (n=19) 1,08 2,14 (0,16-9,30)
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5. TARTISMA

Konjenital kalp hastaligi dogumdan 6nce gelisen kardiyovaskiiler sistemdeki yapisal
veya fonksiyonel anomalileri igermektedir (10). Siklig1 her 1000 canli dogumda yaklasik 6—8
olarak bilinmektedir (11). Literatiirde konjenital kalp defektlerinde cinsiyet baskinligi
acisindan bir fark bulunmamistir. Buna karsin bazi konjenital kalp defektleri ile cinsiyet
arasinda iliski oldugu bildirilmis. Ozellikle siyanotik ve kompleks kalp defektlerinin
erkeklerde, daha az ciddi defektlerin ise kizlarda daha fazla oldugu goriilmiistiir (94,95).
Yapilan bir ¢alismada ¢ift ¢ikish sag ventrikiil, hipoplastik sol kalp sendromu, biiyiik damar
transpozisyonu ve aort stenozu nerdeyse iki kata yakin, pulmoner atrezisi ve trikiispid atrezisi
yaklasik bir buguk kat erkeklerde daha fazla bulunmustur. Atriyal septal defekt, patent duktus
arteriyozus ve atriyoventrikiiler septal defekti de icine alan daha az ciddi defektler kizlarda
daha yaygindir (96,97).

Konjenital kalp hastaliklarinin kendi i¢inde dagilimina bakildiginda ventrikiiler
septal defekt % 25-30 oraniyla ilk sirada yer almakta, Fallot tetralojisi ise % 5—7 oraniyla bir
yasindan sonraki en sik gdzlenen siyanotik konjenital kalp hastaligi olarak bilinmektedir.
Biiytik arter transpozisyonu yenidogan donemindeki en sik siyanozlu lezyondur (12,13,98).

Bu bilgiler 1s1ginda cinsiyet olarak bakildiginda calismamizda 66 hastanin 37’si kiz
(%56) iken 29°u (%44) erkekti. Bunlardan asiyanotik hastalarin (n=50) 29’ u kiz (% 68.4),
21’1 erkek (% 31,6) ; siyanotik hastalarin (n=16) ise 8’1 kiz (% 50) ve 8’1 erkek (% 50) idi. 66
konjenital kalp hastas1 i¢cindeki 10 Fallot tetralojili ve 3 endokardiyal yastik defektli hasta
disarida tutuldugunda 27 hastada (% 40) izole veya diger konjenital kalp anomalileriyle
beraber olarak ventrikiiler septal defekt en sik gézlenmekteydi. Fallot tetralojisi de 16 kisilik
siyanotik hasta grubunun 10’unda (%62.5) mevcut olup, siyanotik hastalarin basimi
cekmekteydi. Asiyanotik konjenital kalp hastaliklarinin kizlarda daha sik goriilmesini, bu

grupta PDA, ASD gibi kizlarda daha fazla goriilen konjenital kalp hastaliginin bulunmasi ile
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aciklayabiliriz. Siyanotik hasta grubundaki cinsiyet dagiliminin esit olmasi literatiirdeki
siyanotik ve kompleks kalp defektlerinin erkeklerde daha fazla goriilmesi bilgisine
uymamaktaydi. Fakat yine de hastalardan kompleks siyanotik hastalig1 olan 2 hasta ve biiytlik
arter transpozisyonu olan 1 hasta erkekti. Ancak Literatiire benzer sekilde daha az ciddi
defektler kizlarda daha fazla goriildii.

Natritiretik peptidler kan basincini, elektrolit dengesini ve sivi voliimiinii regiile
ederler. B tipi natriliretik peptidler bu ailenin iiyeleridir. Esas olarak artmis duvar stresine
kars1 kardiyak miyositler tarafindan sentezlenmekte, prohormon olarak salgilandiktan sonra
BNP ve NT-proBNP’ye ayrilmaktadirlar (99). Bu c¢alismada konjenital kalp hastaligi tanist
konulmus olan ¢ocuklarda prognostik agidan 6nemini gérmek amaciyla diger yontemlere gore
daha ucuz, hizli, yetismis elemana ihtiyag gerektirmeyen bir yontem olan serumda NT-
proBNP diizeyleri degerlendirildi. Ozellikle kalp yetmezliginde prognostik agidan énemli bir
kardiyak belirte¢ olan NT-proBNP’nin konjenital kalp hastaliklarindaki 6nemi de son yillarda
yapilan ¢alismalarla gdsterilmistir.

Konjenital kalp hastalikli ¢ocuklar ve yenidoganlarda plazma BNP diizeylerinin
degerlendirildigi bir ¢alismada, yenidogan doneminde BNP diizeylerinin de daha sonraki
cocukluk donemlerine gore yiiksek olarak gosterildiginden dolayi, 3 aydan kiigiik ¢ocuklari
calismamiza dahil etmedik (100).

Bir bagka calismada, BNP diizeylerinin saglikli ¢ocuklarda dogumu takiben en yiiksek
seviyelerde oldugu ve yaklasik 3 ayda eriskin seviyelerine yaklastigi gosterilmistir (101). Bu
durum fetal dolasimdan neonatal dolasima gegisle meydana gelen hemodinamik
degisikliklerle ilgili olabilir. Fetal dolasimin sonlanmasiyla birlikte sol ventrikiiler volim
yiikiinde akut bir artis vardir. Dogum sonrast BNP seviyelerindeki hizli artis bu degisimle

aciklanabilir.
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Mir ve arkadaslar1 (102) ise yaslar1 11 giin ile 17 yas arasinda degisen saglikli
cocuklarda yaptiklart bir ¢galigmada yasa bagli olarak serum NT-proBNP diizeylerinde anlaml
bir degisiklik olmadigini bildirmislerdir. Caligmamizda yas ile NT-proBNP arasinda iligki
asiyanotik (r=-0,652, p<0,01) ve siyanotik (r=-0,568, p<0,01) grupta negatif korelasyon,
kontrol (r=0,445, p<0,01) grubunda ise pozitif korelasyon seklindeydi. Bu durum konjenital
kalp hastaliklarinin tanisinin  genellikle erken ¢ocukluk doneminde konulmasi ile
iligkilendirilebilir.

Cowley ve arkadaglar tarafindan 96 konjenital kalp hastalikli ¢ocuk {izerinde yapilan
biliylik bir caligmada, tan1 ve tedavi amacgl kardiyak kateterizasyon uygulanan hastalarda
plazma BNP diizeyleri dl¢iilmiistiir. Siyanotik, asiyanotik, kalp yetmezligi olan ve olmayan
heterojen bir hasta grubunda yapilan bu caligmada arteriyal oksijen saturasyonu ile BNP
konsantrasyonu arasinda anlamli bir korelasyon tespit edilmezken, en giiclii korelasyon sol
ventrikiil ¢ikisinda obstrilksyon yapan aort stenozlu hastalarda goézlenmistir. Bu ¢alismanin
neticesinde, tedavi girisimi uygulanan hastalar igin BNP’nin tekrarlayan Ol¢limlerinin,
kardiyak stresin direk fizyolojik bir belirteci, terapotik girisimin faydali olmasinin ve ilave bir
tedavi ve girisime ihtiya¢ olup olmadiginin bir gostergesi olabilecegi goriisline varilmistir (3).
Ayni ¢alismada (3) ve Nagaya ve arkadaglar1 tarafindan yapilan bir baska calismada (103),
izole ASD’ li asemptomatik hastalarda normal BNP seviyeleri oldugu gosterilmistir.

Ozhan ve arkadaslarinin 35 hasta ile yaptiklari calismada, 9 VSD’li, 26 ASD’li
hastada sant miktar1 ile BNP arasindaki iligki arastirilmig. Sant miktarinin belirlenmesinde
Qp/Qs oranlarina bakilmis. Sonug¢ olarak sant miktar1 arttikca (Qp/Qs 1.5 uzerinde) BNP
diizeylerinin artt1g1 tespit edilmistir (104).

Holmstrom ve arkadaglari, 55 prematiire bebekte yaptigi ¢alismada PDA tanimlanan
ve sant miktar1 fazla olan hastalarda BNP ve NT-pro ANP diizeylerini artmis olarak rapor

etmigler (105). Kazanci ve arkadaslarinin yaptig1 baska bir ¢aligmada sol-sag santi olmayan
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kontrol grubunda BNP diizeyleri diisiik iken PDA tanimlanan ve sol-sag sant1 olan hastalarda
BNP diizeyleri yiiksek olarak olarak bulunmus (106).

Mueller ve arkadaslar1 (107) semptomatik ve asemptomatik yapisal kalp hastalig1 olan
eriskin hastalarda kalp yetmezliginin erken tanisinda NT-proBNP diizeylerinin BNP’e gore
daha spesifik oldugunu gostermislerdir. Hammarer ve arkadaslar1 (108) ise kalp yetmezligi
bulgusu olmayan asemptomatik yapisal kalp hastaliklarina sahip ¢ocuklarin tespitinde NT-
proBNP’nin yararl bir belirte¢ oldugunu bildirmislerdir.

Kevin O. Maher ve arkadaslar1 yaptiklar1 ¢alismada konjenital ya da kazanilmis kalp
hastaligina sahip kritik yenidogan hastalarin hizla degerlendirmesinde teshis amagli bir
marker olarak acil departman personeline yardimci olabilecek bir belirte¢ oldugunu
gostermistir (109).

38 saglikli kontrol, 50 asiyanotik ve 16 siyanotik konjenital kalp hastalikli ¢cocuk
iizerinde yaptigimiz bu c¢alismada saglikli kontrol grubuna goére serum NT-proBNP
diizeylerini hem siyanotik hem de asiyanotik hasta grupta anlamli olarak yiiksek bulduk.
Calismada 66 hastanin 23’1 semptomatik olup bu grupta hem asemptomatik hemde kontrol
grubuna gore NT-proBNP anlamli yiiksek bulundu. Bundan dolayr sonug¢larimiz NT-
proBNP’nin semptomatik ve asemptomatik yapisal kardiak problemleri olan c¢ocuklar
belirlemede kullanilabilecek bir belirleyici olabilecegi fikrini desteklemektedir.

Hipoksi ve BNP iligkisini arastirmak amaciyla yapilan deneysel ve klinik ¢aligmalar,
kisa siireli iskemi ve hipoksi epizodlarimin kardiyak dokudan hizla BNP salinimini arttirdigi
gostermektedir. Ornegin, izole kalp dokusunun hipoksik perfiizyona ugratildigi deneysel bir
calismada, koroner dolasimda uzaklagtirllan BNP aktivitesinin hizli bir sekilde arttig
gosterilmistir (110). Anstabil anjinali hastalar iizerinde yapilan bir ¢alismada da, anjina

ataklarindan sonra plazma BNP konsantrasyonlarinin 3—4 kat arttig1 tespit edilmistir (111).
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Hopkins ve arkadaslar1 tarafindan siyanotik konjenital kalp hastalikli erigkin
hastalarda yapilan bir ¢alismada, hipoksinin kardiyak myositlerden BNP salinimi i¢in direk
bir uyarict oldugu gosterilmistir. Bu ¢aligmada, total viicut s1vi hacminin hesaplamaya dayali
bir yontemle Sl¢iilmesinden sonra, siyanotik konjenital kalp hastalikli erigkinlerde azalmis
viicut sivisina ragmen asiyanotik hastalarla karsilastirildiginda BNP diizeylerinin bariz
yiikseldigi tespit edilmistir (112).

Bizim c¢aligmamizda siyanotik konjenital kalp hastalikli grupta, hem saglikl
kontrollere gére hem de asiyanotik hasta grubuna gore anlamli yiiksek plazma NT-proBNP
diizeyleri tespit ettik (p<0,05). Bu sonug, kronik hipoksinin BNP iizerine uyarici bir etkisi
oldugu hipotezini dogrulamasina ragmen; klinik tanilar1 agisindan heterojen bir hasta
grubunda calisilmis olmasi nedeniyle, BNP salinimi iizerine etki gosterebilecek diger
faktorlerin elimine edildigi daha genis hasta serilerinde calismanin tekrarlanmasi yararl
olacaktir.

Hatice A. Demirol (113) ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢caligmada yaslar1 15 giin
ile 16 yas arasinda degisen VSD tanis1 konulan 20 hasta ve ASD tanist konulan 20 hasta
iizerinde serum NT-proBNP diizeyleri 6l¢iilmiis. Kontrol grubu olarak da herhangi bir kronik
hastaligi bulunmayan 20 hastanin serum NT-proBNP diizeylerine bakilmis. Bu g¢alisma
sonucunda VSD’li grup ile ASD’li grup arasinda, serum NT-proBNP diizeyleri istatistiksel
olarak karsilastirildiginda anlamli fark bulunmamis. Bunun yaninda VSD’li grup ile ASD’li
grubun serum NT-proBNP diizeyleri kontrol grubu ile kiyaslandiginda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmus. Sonucta konjenital kalp hastaligi olan ¢ocuklarda NT-proBNP
diizeylerinin kontrollere gore yliksek oldugu tespit edilmis. Bizim calismamiza dahil edilen
hastalardan 10’unda izole ASD ve 19’unda izole VSD tanist konuldu. VSD’li grup ile ASD’li

grubun serum NT-proBNP diizeyleri, istatistiksel agidan karsilastirildiginda anlamli fark
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yoktu (p>0,05). Ayn1 zamanda her iki grupta troponin I ve Hs- CRP diizeyleri arasinda da
istatistiksel olarak fark yoktu (p>0,05).

CRP ge¢miste sadece doku hasari ve enflamasyonun teshisinde yararlanilan bir
parametre olmasina ragmen, son yillarda kardiyovaskiiler hastaliklarin teshisinde de
kullanilmaktadir. Yetiskinlerde yapilan ¢alismalarda aterosklerotik kardiyovaskiiler hastalik,
diabet, kronik kalp yetmezligi ile serum high sensitif CRP konsantrasyonlar1 arasinda direk
iligki bulundugu gosterilmis. Bazi1 ¢alismalarda obez ¢ocuk ve addlesanlar ile kawasaki
hastalig1 oykiisii olan hastalarda high sensitif CRP yiiksekligi gosterilmis ancak konjenital
kalp hastaliklarindaki klinik 6nemi ile ilgili literatiire baktigimizda sadece Hideshi Tomita ve
arkadaslarinin ¢alismasina rastladik. Hideshi Tomita (8) ve arkadaslarinin 70 hasta tizerinde
yaptiklar1 ¢alisma incelendiginde konjenital kalp hastalikli ¢ocuklarda hipoksi iligkili olarak
Hs-CRP ve BNP diizeylerinin kontrol grubuna gore anlamli yiiksek oldugu ayrica Hs-CRP ile
BNP diizeyleri arasinda hipoksi ile iligkili olarak pozitif korelasyon bulunmus (8).

Bizim yaptigimiz ¢alismada siyanotik ve asiyanotik grup arasinda fark bulunmazken
hasta grubunda (n=66) Hs-CRP diizeyi kontrol grubuna (n=38) gore istatistiksel olarak
anlamli yiikksek bulundu (p<0,05). Calismada ayrica semptomatik ve asemptomatik grup
arasinda anlamli fark yok iken her iki grupta da kontrol grubuna gore anlamli yiiksek bulundu.
Hs-CRP ile NT-proBNP diizeyleri arasinda siyanotik hasta grupta anlamli pozitif korelasyon
bulunurken (r=0,623, p<0,01) asiyanotik grupta pozitif korelasyon istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (r=0,224, p>0,05). Hipoksi iligkili olarak siyanotik grupta Hs-CRP diizeyi daha
yiiksek beklenirken bizim ¢alismamizda asiyanotik gruba gore anlamli fark bulunmadi. Ancak
hastalig1 olanlarda kontrol grubuna goére anlamli fark vardi.

Troponinler, iskelet kas1 ve kardiyak myositlerde aktin ve myozin arasindaki iliskiyi
diizenleyen yapisal proteinlerdir. Troponin I, troponin T ve troponin C alt gruplar1 vardir.

Troponin I, aktine baglanarak aktin-myozin etkilesimini inhibe eder. Troponin T,
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tropomiyozine baglanir. Troponin C troponin kompleksinde kalsiyuma baglanir. Troponin T
ve troponin [ iskelet kasi ve kalp kasinda farkli genler tarafindan kodlandiklar igin farkli
aminoasit dizilimine sahiptirler. Bu nedenle kardiyak troponin T ve kardiyak troponin I
kantitatif ya da kalitatif olarak hizli ve dogru bir bi¢imde Ol¢iilebilmektedir. Buna karsilik
kardiyak troponin C diiz kastaki izoformu ile ayni oldugu icin kardiyak ozgiilliige sahip
degildir. Bunlardan Troponin-I normal sartlar altinda myokard hasar1 olmadan serumda tespit
edilemez veya ¢ok diisiik dilizeylerde saptanabilirken akut miyokard enfarktiisii, akut
myokardit, kiint kardiyak travma gibi myokard hasar1 olusturan durumlarda kardiyak hasari
gostermede oldukca spesifiktir (88). Literatlirde konjenital kalp hastaliginda serum troponin T
diizeyleri ile ilgili bir ¢aligma bulunmasina ragmen serum troponin I ile ilgili ¢aligmaya
rastlamadik. Ryoji Taniguchi ve arkadaslarinin kronik kalp yetmezligi bulunan 190 hastalik
bir seride yaptig1 calismada serum troponin T ve BNP konsantrasyonlart simultane
Ol¢iilmiistir. Bu calismada 190 hastanin 41’1 DKMP, 53’ valviiller ya da KKH, 16’s1
hipertansif kalp hastaligi, 40’1 iskemik kalp hastaligi, 22°’si HKMP ve 18 tanesi diger
hastaliliklar1 olusturuyordu. Calismada valviiler ya da KKH’likl1 53 hastanin 11’inde serum
troponin T konsantrasyonlar1 >0,01 ng/ml iizerinde hesaplanmis (114). Bizim ¢alismamizda
biz troponin I diizeylerini Olctiik. Calismamizda kardiyak Troponin I konsantrasyonlari
siyanotik hasta grubunda 6/16 (%37,5), asiyanotik hasta grubunda 26/50 (%52) ve kontrol
grubunda 2/38 (%2,4) oraninda >0,001 pg/ml olarak bulundu. Bu sonuglara gére KKH olan
hastalarda kontrol grubuyla kiyaslandiginda kardiyak troponin I diizeyleri anlamli yiiksek
bulunmustur. Bu sonu¢ KKH’ daki defektin neden oldugu hipoksi ve buna bagli myokard
hiicre zedelenmesi sonucu olarak kana troponin I salinmasi olarak degerlendirilebilir. Fakat
siyanotik hastalarin, asiyanotik hastalara gore kalp kasinin daha fazla hipoksiye maruz kaldig1
diistintildiiglinde siyanotik hastalarda asiyanotik hastalara gore daha yiiksek troponin I

diizeyleri beklenirdi. Oysa bizim ¢alismamizda siyanotik ve asiyanotik grup arasinda anlaml
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fark goriilmedi. Calismamizda ayrica semptomatik ve asemptomatik grup arasinda fark
yokken her iki grupta kontrol grubuna gore anlamli fark bulundu.

Ryoji Taniguchi ve arkadaslarinin ¢alismasinda kardiyak dekompansasyonun basarilt
tedavisinden sonra ya da plazma BNP konsantrasyonlarinda diisiisten sonra kardiyak riski
olan hastalarda troponin T’ nin hala yliksek kaldig1 goriilmiis. Bunun nedeni olarak tedavi ile
sirkiilatuar konjesyonda azalma saglandigi ve buna bagli BNP diizeylerinin diistii§ii ancak
myosit hasarimin ge¢ diizelmesi nedeniyle Troponin T konsantrasyonlarmin belli bir siire
yiiksek kaldig1 soylenmis (114).

Caligmamizda Troponin I konsantrasyonlarinin hasta gruplarinda kontrol grubuna gore
anlamli yiiksek ¢ikmasi, yeni ¢aligmalarla desteklenirse gelecekte konjenital kalp hastalikli

cocuklarin tedavisinde prognostik agidan 6nemli bir kardiyak belirte¢ olabilir.
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6. SONUCLAR

1. Serum NT-proBNP diizeyleri, siyanotik ve asiyanotik hasta grubunda saglikli kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulundu (p<0,05). Ayrica siyanotik hasta
grubunda asiyanotik hasta grubuna gore NT-proBNP diizeyleri istatistiksel olarak anlamli
yiiksek bulundu (p<0,05). Bu sonug literatiir 1s18inda hipoksi iliskili olarak degerlendirildi.
NT-proBNP konjenital kalp hastalikli ¢ocuklarda prognostik olarak kullanilabilecek
noninvaziv, ¢cabuk sonug alinabilecek bir serolojik belirte¢ olarak goriilmektedir.

2. Serum Hs-CRP diizeyleri, siyanotik ve asiyanotik hasta grubunda saglikli kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli yiliksek bulundu (p<0,05). Bu calisgmada siyanotik hasta
grubuna gore asiyanotik hastalarda serum Hs-CRP diizeyleri daha yiliksek bulunmasina
ragmen istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Hs-CRP diizeylerindeki artis literatiir 1s181inda
hipoksi ve yiiksek NT-proBNP konsantrasyonlariyla iliskilendirildi.

3. Serum kardiyak troponin I diizeyleri, siyanotik, asiyanotik ve kontrol gruplar1 arasinda
istatistiki olarak anlamli bulundu (p<0,05). Ayrica hasta ile kontrol grubu arasinda istatistiki
acidan anlamli fark vardi (p<0,05). Kontrol grubuna gore hastalardaki kardiyak troponin I
diizeylerindeki artis hipoksi iliskili myokard hasari ile agiklanabilir.

4. Konjenital kalp hastalig1 olan hastalarda kontrol grubu ile karsilastirildiginda NT-proBNP,
Hs-CRP ve kardiyak troponin I diizeyleri anlamli olarak ytliksek bulundu (p<0,05).

5. Serum NT-proBNP, Hs-CRP ve kardiyak troponin I diizeyleri arasinda her hasta grubunda
ayr1 ayr1 korelasyon degerlendirmesi yapildiginda siyanotik ve kontrol gruplarinda NT-
proBNP ile HS-CRP arasinda anlamli korelasyon bulundu.

6. Calismada 6nemli kisitlilik siyanotik hastalarin az olmasi nedeniyle beklenen istatiki farkin
gosterilememesidir.

7. Bu giline kadar kalp yetmezligi i¢in bir belirte¢ olarak iizerinde durulan NT-proBNP nin

kronik hipoksi etkisiyle arttig1 gérilmiistiir.
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8. Sadece konjestif kalp yetmezliklikli hastalarda degil ayni zamanda konjenital kalp
hastalikli cocuklarda da BNP ve NT-proBNP’de artis vardir.

9. Literatiirde Hs-CRP ve troponin T deki yiikselme artmig BNP diizeyleri ile iliskilendirilmis.
Ancak troponin I ve BNP arasinda bir iligkiye literatiirde rastlanmadi.

10. Bu parametrelerin konjenital kalp hastaliklarinda tan1 ve tedavi girisimleri sirasinda yol
gosterici olarak kullanilabilmeleri i¢in daha fazla caligsmaya ihtiyag¢ vardir.

11. Gelecekte konjenital kalp hastaliklarinin klinik yonetiminde NT-proBNP, Hs-CRP ve

Troponin mevcut stratejileri degistirebilir.
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HASTALARIN VERILERI

Sira | Yas (y1l) | Cins. Tam NT pro-BNP | TroponinI | Hs-CRP | Semptom | Digoksin
No: Kiz (1) (pg/ml) (pg/ml) (mg/1) Var (+)
Erkek (2) Yok (-)

1 4 1 ASD 242.04 <0.001 19,60 - -
2 1.25 2 VSD <1.0 <0.001 0.63 - -
3 3.08 1 VSD 129.32 <0.001 0.16 - -
4 0.66 2 VSD 1888.71 <0.001 1.66 + +
5 0.5 2 VSD 181.36 <0.001 0.28 - -
6 0.91 1 VSD 2191 0.225 0.40 - -
7 13.25 2 AK <1.0 <0.001 0.20 - -
8 0.33 1 VSD 686.07 <0.001 0.33 - -
9 0.29 1 ASD, PDA 1500 <0.001 1.29 -
10 | 0.33 2 VSD 200.73 <0.001 0.20 - -
11 11.83 1 ASD 284.06 <0.001 2.85 - -
12 275 1 AK, PDA 417.38 0.076 <0.16 + -
13 ]0.25 1 VSD, ASD 2813 0.091 0.28 + -
14 | 1.58 2 PS 229.90 0.515 0.23 - -
15 |0.25 1 VSD 1152.38 0.075 0.28 + -
16 |9.33 1 VSD 286.36 <0.001 0.26 - -
17 | 1.33 2 VSD 35.26 0.019 0.62 - -
18 | 1.25 2 ASD 220.97 0.181 1.9 - +
19 | 1.16 2 VSD 118.90 0.243 <0.16 + -
20 | 6.25 1 PDA <1.0 0.089 0.23 - -
21 1.16 1 VSD, ASD <1.0 0.250 3.6 - -
22 10.29 1 ASD 801.48 0.159 0.45 - -
23 | 4 1 VSD <1.0 <0.001 0.27 - -
24 1 0.25 1 VSD, AS, PS 141.49 0.219 0.88 - -
25 1.16 2 VSD 180.60 0.121 3.6 - -
26 | 0.29 2 ASD 489.3 0.162 0.45 - -
27 |1 4.25 1 AS, BA 121.41 0.079 0.40 - -
28 | 1.08 2 VSD <1.0 0.155 0.74 - -
29 10.25 1 VSD, ASD 5014.99 0.015 4.70 + -
30 | 5.08 2 ASD 4.38 <0.001 <0.16 - -
31 10.25 2 ASD, PDA 4357 0.168 10.30 + -
32 14.16 1 VSD <1.0 0.077 9.30 - -
33 | 0.66 2 ASD 140.6 <0.001 0.64 - -
34 |8 2 PDA 95.86 <0.001 0..72 - -
35 1.25 1 PS 158.94 0.743 <0.16 - -
36 | 5.08 1 ASD 128.64 0.065 0.92 - -
37 |1 1 AK, VSD, PDA | 1901.10 <0.001 2.38 - -
38 |1 1 VSD 5466.03 <0.001 1.0 + -
39 | 14.75 2 MVP 444.86 0.076 <0.16 + -
40 | 12.58 1 VSD 168.61 0.036 <0.16 - +
41 ]0.25 2 PDA 382.89 <0.001 54 - -
42 241 2 VSD, ASD 511.09 <0.001 0.48 + +
43 10.29 1 VSD, PS 1318.85 0.044 8.3 + -
44 |241 1 VSD 1.0 0.001 0.43 - -
45 |6 1 ASD <1.0 0.043 1.50 - -
46 | 0.25 1 VSD, ASD, PDA | 295.49 0.025 0.23 - -
47 |2.66 2 VSD 31.66 <0.001 <0.16 - -
48 |2 1 MY 293.04 <0.001 0.83 - -
49 10.25 2 ASD 1863.58 <0.001 0.44 + -
50 |1 1 PDA 1051 <0.001 0.58 + -

Tablo 3.1. Asiyanotik kalp hastaligi tanili hastalarin verileri

82




Sirano: | Yas | Cins. Tam NT pro-BNP | Troponin I | Hs-CRP | Semptom | Digoksin
(y1l) | Kiz (1) (pg/ml) (pg/ml) (mg/l) | Var(+)
Erkek (2) Yok ()
1 1.0 |2 FT 415.66 <0.001 0.29 + -
2 0252 BAT 4472.06 0.496 2.76 + -
3 0.83 ]2 KSKKH | 335.04 0.015 0.92 + -
4 091 |1 FT 681 <0.001 0.28 - -
5 9.0 |2 FT 1244.78 <0.001 0.99 + -
6 3.0 |2 FT 621.59 <0.001 0.89 + -
7 0.58 | 1 EYD 2614.81 <0.001 0.94 + +
8 80 |2 KSKKH | 249.84 0.036 0.89 - -
9 0251 EYD 11436.11 0.074 2.30 + -
10 233 (2 FT 1439.77 <0.001 0.81 + -
11 3.08 |2 FT 156.65 <0.001 0.31 - -
12 4.16 | 1 FT, PDA | 224.31 0.057 0.70 - -
13 02511 FT 462.61 <0.001 2.02 + -
14 11.0] 1 FT 24.16 0.009 <0.16 - -
15 6.16 | 1 FT <1.0 <0.001 <0.16 - -
16 258 |1 EYD 187.26 <0.001 1.85 + -

Tablo 3.2. Siyanotik kalp hastalig1 tanili hastalarin verileri
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Sirano: | Yas | Cins. Tan1 | NT pro-BNP | Troponin I | Hs-CRP
() | Kaz (1) (pg/ml) (pg/ml) | (mg/l)
Erkek (2)
1 2.16 |1 - <1.0 <0.001 <0.16
2 4.0 1 - <1.0 <0.001 0.19
3 6.83 |2 - 14.30 <0.001 <0.16
4 358 |1 - <1.0 <0.001 <0.16
5 1.66 |2 - 38.8 <0.001 2.33
6 025 |1 - <1.0 <0.001 <0.16
7 516 |1 - <1.0 <0.001 <0.16
8 100 |2 - 92.4 <0.001 0.23
9 433 |2 - <1.0 0.076 1.52
10 241 |1 - <1.0 0.254 <0.16
11 458 |2 - 11.02 <0.001 <0.16
12 6.0 2 - 15.71 <0.001 <0.16
13 433 |1 - 68.25 <0.001 <0.16
14 2.58 |1 - 10.55 <0.001 <0.16
15 7.83 |2 - 53.56 <0.001 <0.16
16 4.66 |2 - 163.8 <0.001 0.65
17 8.66 |1 - 152.4 <0.001 <0.16
18 525 |2 - 41.5 <0.001 0.59
19 441 |1 - 131.7 <0.001 <0.16
20 566 |1 - 53.50 <0.001 <0.16
21 133 |2 - 21.73 <0.001 <0.16
22 725 |1 - 55.8 <0.001 <0.16
23 375 |2 - <1.0 <0.001 <0.16
24 358 |2 - 106.2 <0.001 0.25
25 1.58 |1 - 37.52 <0.001 <0.16
26 1.68 |2 - 5.31 <0.001 <0.16
27 12.66 | 2 - 91.73 <0.001 <0.16
28 516 |1 - 75.04 <0.001 0.38
29 358 |1 - 14.06 <0.001 <0.16
30 266 |1 - <1.0 <0.001 <0.16
31 10.58 | 1 - 97,0 <0.001 0.53
32 3.00 |2 - 11.90 <0.001 <0.16
33 3.5 2 - 63.40 <0.001 1.0
34 025 |1 - 64.22 <0.001 <0.16
35 2,16 |2 - <1.0 <0.001 <0.16
36 1.25 |1 - 82.10 <0.001 <0.16
37 625 |1 - 99.80 <0.001 0.3
38 408 |2 - 37.78 <0.001 <0.16

Tablo 3.3. Kontrol grubu hastalarin verileri
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