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OZET

Giris

Aort Darligi (AD) tim diinyada kapak replasmaninin yapildigi en sik kapak
hastaligidir. Cerrahi igin yiiksek riskli hastalarda (Transcatheter Aortic Valve
Implantation - Transkateter Aort Kapak Implantasyonu) TAVI alternatif tedavi
olarak uygulanmaktadir. TAVI yapilan hastalarin yaklagik olarak %20-60’1nda
fonksiyonel orta veya ciddi derece mitral yetersizligi (MY) ve trikiispit yetersizligi
(TY) eslik etmektedir. Bu tez ¢alismamizda TAVI uygulamasinm mitral ve trikiispit

kapaklar iizerindeki etkilerinin degerlendirilmesini hedefledik.

Gere¢ ve Yontem

Calismanmizda klinigimizde 2016 ile 2019 yillar1 arasinda TAVI uygulanan 79
hastay1 retrospektif olarak inceledik. Hastalara ait veriler hastane bilgi sisteminden
ve hasta arsiv dosyalarindan elde edilerek veri toplama formuna kaydedilmistir.
Hastalarin sag kalima ait verileri Saglik Bakanliginin giincel 6liim bildirim sistemi
tizerinden toplanmustir.  Bu kapsamda hastalarin iglem oncesi genel demografik
verileri, komorbiditeleri, islem Oncesi ve sonrasi transtorasik ekokardiyografi (TTE)
parametreleri ile 2 yillik mortalite durumu, hastaneye tekrar yatis sayilarmna ait

veriler elde edilmistir.

Bulgular

Hastalarin %46,8’1 (n=37) erkek, %53,2’s1 (n=42) kadindir. Hastalarin islem Oncesi
ekokardiyografik parametreleri; LVEF 9%54,15 (£13,78), VC 2,12 (£1,66) mm.,
EROA 0,16 (+0,01) cm?, SAH 72,32 (+37,18) ml. ve SAHI 39,44 (+19,54) ml/m?
Pg max 74,94 (+20,43) mmhg., Pg mean 47,06 (+11,47) mmhg., AKA 0,71 (+0,30)
cm?, sPAB 44,30 (+£14,43) mmhg., TIV 2,92 (+0,57) m/san., TAPSE 19,35 (+2.,95)
mm., Lateral anuler S' 11,08 (£1,83) cm/san. olarak tespit edilmistir. Islem sonrasi
ise SVEF %56,49 (+12,88), EROA 0,13 (+0,17) cm? VC 1,49 (+1,23) mm., SAH
71,51 (£37,53) ml. ve SAHI 39,03 (£19,56) ml/m® Pg max 29,66 (+29,94) mmhg.,
Pg mean 16,23 (+£20,02) mmhg, sPAB 39,09 (+11,76) mmhg., TIV 2,79 (£3,28)
m/san., TAPSE 19,48 (£2,58) mm., Lateral anuler S' 11,13 (+1,69) cm/san. olarak



tespit edilmistir. Hastalarin %24,1’i (n=19) 2 yil i¢inde Olmistiir. Hastalarin
%350,6’s1 (n=40) hi¢ hastaneye yatmazken, %31,6’s1 (n=25) 1 defa, %15,2’s1 (n=12)
2 defa ve %2,5’i (n=2) 3 defa hastane yatis1 yapilmistir. AD hastalarinin TAVI
sonrasit SPAB (mmhg) deger ortalamalar1 39,09 (+11,77), TAVI &ncesi sPAB deger
ortalamalarindan 44,30 (+14,42) istatistiksel anlamli olarak daha diisiik seviyede
bulunmustur (Z=-3,506, p<0,001). Benzer sekilde AD hastalarmin TAVI sonrasi
TIV (m/san) deger ortalamalar1 2,88 (+3,34), TAVI 6ncesi TIV (m/san) deger
ortalamalarindan 2,91 (£0,58) istatistiksel anlamli olarak daha diisiik seviyede
bulunmustur (Z=-3,506, p<0,001). Ancak TAPSE (mm), Lateral anuler S' (cm/san),
SAH (ml) ve SAHI (ml/m2) olgiitlerinin TAVI &ncesi ve TAVI sonrasi 8l¢iim
ortalamalar1 arasinda istatistiksel anlamli olarak farklilik tespit edilmemistir
(p>0,05). TAVI 6ncesi orta-ciddi MY ‘si olan 34 (%43) hasta varken islem sonrasi
15(18%) ‘e gerilemistir. TAVI 6ncesi orta-ciddi MY oram ile TAVI sonrast MY
dereceleri arasinda istatistiksel anlamli azalma tespit edilmistir. TAVI oncesi orta-
ciddi TY ‘si olan 26 (%32,9) hasta varken islem sonrasi 12 (%15) ‘e gerilemistir.
TAVI o6ncesi orta-ciddi TY orani ile TAVI sonrast TY dereceleri arasinda
istatistiksel anlamli azalma tespit edilmistir.

Yaptigimiz analizler sonucunda kantitatif olarak Olctiigiimiiz MY derecesinde
azalmanin ve TY derecesinde azalmanin hem 2 yillik mortalitede azalma hem de
hastane yatislarinda azalma ile iligskisi bulunamamustir. Sag ventrikiil sistolik
fonksiyonlar1 olan TAPSE ve Lateral anuler S’ de islem Oncesi ve sonrasi anlamli
farklilik yoktur. Ayrica SAH ve SAHi’nde de islem oncesi ve sonrasi anlamli
farklilik yoktur.

SONUC

TAVI sonrasi orta-ciddi MY ve TY hasta oraninda anlamli azalma olmaktadir. Orta-
ciddi MY ve TY deki azalma 2 yillik mortalitede ve hastanede yatiglarda azalma ile
iliskili degildir. TAVI &ncesi hasta degerlendirmesinde orta-ciddi MY ve TY TAVI

i¢cin engel teskil etmemelidir.



Anahtar Kelimeler: Transkateter aort kapak implantasyonu, mitral yetmezlik,

trikstipit yetmezlik.
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ABSTRACT

Aim

Aortic Stenosis (AS) is the most common valve disease in which valve replacement
is performed worldwide. TAVI is performed as an alternative treatment to surgery in
patients with high surgical risk. Functional moderate or severe mitral insufficiency
and tricuspid insufficiency accompany approximately 20-60% of the patients who
underwent TAVI. In this study, we aimed to evaluate the effects of TAVI on mitral
and tricuspid valves in patients who underwent TAVI.

Material and Method

We retrospectively examined 79 patients who underwent TAVI in our clinic between
2016 and 2019. Data of this study were obtained from the electronic health database
of our hospital. Whether the patients included in the study alive or dead were
interrogated from the electronic death notification system with the identification
number. In this context, data regarding the pre-procedural general demographic data,
comorbidities, TTE parameters before and after the procedure, 2-year mortality

status, and the number of re-hospitalizations were obtained.

Results

46.8% (n = 37) of the patients were male and 53,2% (n = 42) were female.
Echocardiographic parameters of the patients before the procedure was determined
as; LVEF was 54.15% (+ 13.78), VC was 2.12 (£ 1.66) mm., EROA was 0.16 (+
0.01) cm2, LAV was 72.32 (+ 37.18) ml. and LAVI was 39.44 (+ 19.54) ml / m2, Pg
max was 74.94 (+ 20.43) mmhg. , Pg mean was 47.06 (= 11.47) mmhg., AVA was
0.71 (£ 0.30) cm2, sPAB was 44.30 (£ 14.43) mmhg., TJV was 2.92 (= 0.57 ) m /
sec, TAPSE was 19.35 (£ 2.95) mm., Lateral anuler S'was 11.08 (= 1.83) cm / sec.
After the procedure, LVEF was 56.49% (£ 12.88), EROA was 0.13 (+ 0.17) cm2,
VC was 1.49 (+ 1.23) mm., LAV was 71.51 (+ 37.53) ml, LAVI was 39.03 (+ 19.56)
ml / m2, Pg max was 29.66 (+ 29.94) mmhg., Pg mean was 16.23 (+ 20.02) mmhg,
sPAB was 39.09 (= 11.76) mmhg, TJV was 2.79 (= 3.28) m / sec, TAPSE was19.48
(£ 2.58) mm., Lateral anuler S' was 11.13 (£ 1.69) cm /sec. 24.1% (n = 19) of the
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patients died within 2 years. While 50,6% (n = 40) of the patients were never
admitted to hospital, 31,6% (n = 25) once, 15,2% (n = 12) twice and 2,5% (n = 2) 3
times were hospitalizated. The mean sPAP (mmHg) value of AS patients were 44.30
(= 14.42) before TAVI and were 39.09 (£ 11.77) after the procedure and this
difference was statistically significant (Z = -3.506, p <0.001 ). The mean TJV
(m/sec) value of patients was 2,91 (+0,58) before TAVI and was 2,88 (+3,34) after
the procedure; and this difference was statistically significant(Z = -3.506, p <0.001).
However, there was no statistically significant difference between the measurement
averages of TAPSE (mm), Lateral anuler S '(cm/sec), LAV (ml), and LAVI (ml / m2)
before and after TAVI (p> 0.05).

While there were 34 (43%) patients with moderate-to-severe MR before TAVI, it
decreased to 15 (18%) after the procedure. There was a statistically significant
decrease between moderate-severe MR rates before and after TAVI. While there
were 26 (32,9 %) patients with moderate-to-severe TR before TAVI, it decreased to
12 (15%) after the procedure. There was a statistically significant decrease between
moderate-severe TR rates before and after TAVI.

As a result of our analysis, it was found that the decrease in MR grade which we
measured quantitatively, and the decrease in TR grade was not related to both a
decrease in 2-year mortality and a decrease in hospitalizations. There is no
significant difference in TAPSE and Lateral S 'values showing right ventricular
systolic functions before and after the procedure. Besides, there is no significant
difference in LAV and LAVI before and after the procedure.

Conclusion

There is a significant decrease in the rate of moderate to severe MR and TR patients
after TAVI. The decrease in moderate to severe MR and TR is not associated with a
decrease in 2-year mortality and hospitalizations. Moderate-to-severe MR and TR

should not be an obstacle for TAVI.

Key Words: Transcatheter aortic valve implantation, mitral regurgitation, tricuspit

regurgitation.
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GIRIS VE AMAC

Kalp kapak hastaliklar1 kapaklarin yapisal ve/veya fonksiyonel bozuklugu
olarak tamimlanmaktadir. Hastaligin erken donemlerinde asemptomatik seyir
goriiliirken, ciddiyetinin ilerlemesi ve eslik eden komorbit hastaliklarin olmasi
durumunda 6nemli bir saglik sorunu haline gelmektedir. Kalp kapak hastaliklarinin
sikligr ozellikle gelismis iilkelerde yas ile birlikte dejeneratif degisikliklerin
eklenmesi ile artmaktadir. Bunun aksine, gelismekte olan {ilkelerde romatizmal
kapak hastaliklar1 halen énemli bir halk sagligi sorunu olmaya devam etmekte ve
cogunlukla geng eriskinleri etkilemektedir(l). Aort Darligi (AD) tim diinyada
Ozellikle niifusun yaslanmasi ile birlikte kapak replasmaninin yapildigi en sik neden
haline gelmistir. Ciddi semptomatik AD tedavisinde altin standart tedavi cerrahi
girisimdir. Ancak ileri yas ve ¢oklu komorbid durumlar1 olan hastalarda daha sik
gorilen AD’nda cerrahi tedavi, mortalite ve morbidite riski nedeniyle
uygulanamamaktadir. Yiiksek risk altindaki bu hastalar i¢in cerrahiye gére daha az
invaziv bir tedavi olan transkatater aortik valv implantasyonu (TAVI) faydali bir
alternatif tedavi yontemi olarak tamimlanmustir. TAVI insanda ilk defa 2002 yilinda
Fransa’ da Alan Cribier tarafindan uygulanmistir ve bundan sonra tim diinyada hizla
yayilarak yiiksek riskli aort darligi olan hastalar i¢in tedavi segenegi olmustur(2).
Aort darligi sol ventrikiil (SV) iizerinde basing artisina ve sonug¢ olarak SV
hipertrofisine sebep olur. Bu patofizyolojik mekanizmanin uzun siirmesi halinde
sekonder SV dilatasyonu ve fonksiyonel mitral yetersizligi (MY) gelisebilir ve ek
olarak kapaklardaki dejenerasyon hastaligin progresyonunu hizlandirir(3). AD
hastalarinda goriilen SV diyastolik ve sol atriyal (SA) basing artisina sekonder
olarak pulmoner hipertansiyon (PH) ve trikiispit yetersizligi (TY) gelisebilir(3).
Sonug olarak, TAVI yapilan hastalarm yaklasik olarak % 20-60 ma orta veya ciddi
derece mitral yetersizligi ve trikiispit yetersizligi eslik etmektedir(3). Bu durum bu
calismanin ¢ikis noktasini olusturmaktadir. Biz de bu ¢alismada Giilhane Egitim ve
Arastirma Hastanesinde 2016-2019 yillar1 igerisinde semptomatik ciddi AD
nedeniyle TAVI yapilan hastalarda TAVI uygulamasinm mitral ve trikiispit kapaklar

tizerindeki etkilerinin degerlendirilmesini hedefledik.



1.GENEL BILGILER

1.1 AORT KAPAK EMBRIYOLOJISI VE HISTOLOJISI

Kalp kapaklarmin  embriyolojik  gelisimi  embriyogenezin  yaklasik
3.haftasinda baslar. Embriyonun sirt (dorsal) bolgesinde gelisen ilkel (primitif)
cukurcuktan 6ne dogru goc¢ eden intraembriyonal mezoderm hiicrelerinin bir kismi
noral plagin 6n ve yan taraflarma gelerek, splanknik mezodermde at nali seklinde
kardiyojenik bolge olustururlar. Burda yaklasik olarak 19-20. giin primitif kalp tiipii
olusmaktadir. Primitif kalp tiipii; trunkus arteriozis, bulbus cordis, primif ventrikiil,
primitif atrium ve siniis venozus’ tan olusmaktadir(4). Bu yapilar Sekil-1’de sematize
edilmistir(5).

Embriyo geligsminin 5 ile 6. haftasinda bir tiipiin devam1 halinde olan bulbus
cordis ve trunkus arteriosus’un mezensimal doku araliklarina noral krest hiicrelerinin
go¢ etmesi ile bu yapilar farklilasmaya baglar. Aortapulmoner septum olusur ve bu
septum bulbus cordis ve trunkus arteriosus’ u ayirarak; aort ve pulmoner arter

meydana gelmis olur(6).
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Sekil-1: Embriyolojik Gelisimde Primitif Kalp Tipli Ve Onu Olusturan Yapilar-
J.Gordon Betts’den(5).

Kalp kapaklar1 subendokardiyal bag dokusuna endotelyal mezensimal

hiicrelerin gd¢ etmesiyle sekillenir. Yapilar1 endotelle cevrili bag dokusudur.



Atrioventrikiiler kanallarin etrafindaki mezensim dokusunun ¢ogalmasiyla SA ve SV
arasinda mitral, sag atriumla ve sag ventrikiil arasinda trikiispid kapak gelisir. Aort
ve pulmoner trunkus kokiinde etrafinda semilunar kapaklar meydana gelir. Semilunar
kapaklarin gelisimi embriyogenezin 9. haftasinda tamamlanir. Bu gelisim sirasindaki
bazi anormallikler sonucunda bikiispit, unikiispit ve kuadrokiispit kapak gibi
dogumsal kalp kapak anormallikleri karsimiza ¢ikabilmektedir(6).

Aort kapagi histolojik olarak 3 tabakadan meydana gelmektedir.

1.Fibroz tabaka; yogun kollojen lifleri icermektedir.

2.Spongioz tabaka; gevsek bag dokusu icermektedir.

3.Ventrikiiler tabaka; kapagin ventrikiiler yiizeyinde elastinden zengin tabaka
olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

1.2 AORT KAPAK ANATOMISI

Aort kapaginin anatomik yapisinin bilinmesi hem CAVR (Surgical Aortic
Valve Replacement - Cerrahi Aort Kapak Replasmani), hem de TAVI islemi
sirasinda kapagm uygun bir sekilde implante edilmesinde ¢ok onemlidir. Aort
kapagi; sol ventrikiil ¢ikim yolu (SVCY) ile asendan aorta arasinda yerlesim
gosteren, fibroz iskelet iizerine oturmus avaskiiler yapida bir dokudur. Aort kapagi;
aortik anulus, komissiirler ve yarimay (semilunar) sekilli {i¢ adet yaprakgiktan
(kiispis) olusmaktadir. Aortik anulus; kalbin fibr6z iskeleti ile devamlilik gdsteren,
semilunar kapakgiklarin {izerinde oturdugu fibroz iskeletti. Onde membranoz
septum ile arkada ve solda ise mitral kapak 6n leafleti ile devamlilik gosterir. Aort
kapaginda 3 adet semilunar kapak¢ik bulunur. Bunlar kiispis olarak da
adlandirilmaktadir.  Semilunar kapakgiklar komsu olduklar1  koroner arter
ostiumlarina gore adlandirilmaktadir. Sag koroner kiispis (RKK), sol koroner kiispis
(LKK) ve nonkoroner kiispis (NKK) olarak isimlendirilirler. Aortik komissiirler her
3 yaprak¢igin kapanma hattinda bulunan tepeli bosluklardir. Bu seviyede sinotiibiiler
bileske de bulunmaktadir. Aortik yiizden bakildiginda kiispisler kapali iken,
kiispislerin alt hizasindan gegen, kiispisleri birlestiren hayali dogruya bazal halka
(aortik anulus) denmektedir(7). Aort kokii; aortik anulus ile sinotiibiiler bileske
arasinda kalan alandir (Sekil 2)(7).



N

Leaflet (cusp)
Commissure

Ascending
aorta

Sinotubular junction

Leaflet attachment Sinus of Valsalva

Aortic root

Interleafiet
triangle !

Annulus

Sekil 2: Aort Kokiiniin Sematik Goriintimii-El Charitos’dan(7).

Kapakgiklarin en iist tepesinde bulunan fibr6z nodiiller Arantius nodiilii
olarak adlandirilmaktadir. Bu nodiillerin her 2 yanindaki kapanma kenar1 ile serbest
kenar arasinda hilal seklindeki bosluklar ise Lunula olarak adlandirilmaktadir.
Lunula; diastol evresinde aort kapakgiklarinin kapanmasi esnasinda birbirine temas
ettikleri yerdir. Yasa bagl olarak dejenere olmaktadir.

Kapakgiklarin oldugu seviyedeki aort disa dogru bombeleserek siniis valsalva
olarak adlandirilmaktadir. Boylece sistolde aort kapagin agilmasi ile koroner
ostiumlarin kapanmasi engellenir, hem de diastolde daha fazla kan depolanarak

koroner arterlerin daha iyi1 beslenmesi saglanmaktadir. Sekil-3 ‘te aort kokiiniin

acilmis hali sematize edilmistir(8).
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Sekil 3: A¢ilmis Aort Kokiinde Aort Kapaginin Goriiniimii-Ms Schiinke’den(8).

1.3. AORT DARLIGI

1.3.1. Aort Darh@ Epidemiyolojisi

Aort darligr en sik goriilen kalp kapak hastaligidir. Darlik subvalviiler,
valviiler, supravalvular seviyede olabilir ancak en sik valviiler seviyededir.
Ekokardiyografi bazli yapilan Euro Heart Survey calismasinda aort darligi en sik
goriilen (% 34) kalp kapak hastaligi olarak belirtilmistir(9). Aort kapak darliginin en
stk 3 sebebi sirasi ile; kalsifikasyonun siiperimpoze oldugu bikiispit aort darligi,
kalsifik aort darligi (KAD) ve romatizmal aort darhigidir (Sekil 4)(10). Gelismis
tilkelerde kalsifik kapak hastaligi en sik neden iken, gelismemis iilkelerde hala
romatizmal aort kapak darligi en sik nedendir. Amerika Birlesik devletlerinde
yapilan bir ¢alismada; aort kapak replasmani yapilan hastalarin %50 ‘sinden fazla
bikiispit aort kapaga sahip olduklari, bunlarin da ¢ogunun yasinin 70 yasindan kiiciik
oldugu bildirilmistir(11). Bikiispit aort darlig: trikiispit olanlara gore genelde 10 yil
Once ortaya ¢ikar. Yapilan bir ¢alismada bikiispit aort kapaginin sikliginin %0,9-1,36
arasinda oldugu ve erkeklerde 2 kat daha fazla siklikta oldugu belirtilmistir(12).



Sekil 4 Normal aort kapak ve farkli nedenlere bagl aort darliklarinin morfolojik
goruntusi

A: Normal Aort Kapak B.Bikiispit Aort Kapak C: Romatizmal Aort Darlig1 D:
Kalsifik Aort Darligi- Braunwald’dan(10).

Toplum bazli yapilan bir ekokardiyografi ¢aligmasinda 65 yas iistii kisilerin
%2’ sinde ciddi aort darligt , %29 ‘unda da aort kapak sklerozu (AKS)
saptanmistir(13). AKS kapaklarda ciddi darlik olmadan leafletlerin diizensiz
kalinlagmas1 olarak adlandirilmaktadir. AKS’nun siklifi;; Amerika’da yapilan
Cardiovascular Health Study ¢alismasinda 65 yas iistii kisilerde %26, 85 yas iistii
kisilerde %48 olarak saptanmistir(14). Yine Finnish Helsinki Aging Study
calismasinda 55-75 yas arasindaki kisilerin %21’inde ekokardiyografide AKS
saptanmigtir(15). AKS’nin aort darligina ilerleme orani yillik %1,8-1,9 ‘dur(16).
Yasa bagli olarak aort darligi prevalanst artmaktadir. Amerika’ da yapilan
TROMSO c¢alismasinda aort darligi sikligi 50-59 yas grubunda %0,2, 60—69 yas
grubunda %1,3, 70-79 yas grubunda %3,9, 80—89 yas grubunda %9,8 oraninda tespit
edilmistir(17). Goriildiigii gibi yasa bagli olarak aort darliginin goriilme siklig:
artmaktadir. Bu da yasa bagli olarak aort kapaginin dejenerasyonundan

kaynaklanmaktadir.



1.3.2.Aort Darhg: Patogenezi

Aort darlig1 patogenezi uzun siireli kronik ilerleyici bir siirectir. Oncelikle
mekanik stresten dolay1 kapakeiklarin aort ylizeyinde endotelyal hasar baslar,
sonrasinda subendotelyal inflamasyon ve lipit birikimi, anjiotensin-doniistiiriicii
enzim aktivesi upregulasyonu, okside LDL birikimi, daha sonrasinda makrofaj ve T
lenfosit infiltrasyonu olur ve fibrotik, kalsifik ve kemik formasyonuna gidis meydana

gelir(18,19). Sekil-5 ‘te bu siireg kisa bir sekilde sematize edilmistir(10).
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Sekil 5: Aort kapak darlig1 patogenezi- Braunwald’dan(10).

Kalsifik AD’da tutulum daha cok kiispislerin bazalinde olurken romatizmal
AD’da kommissural yilizeylerde olur. Aort yetmezligi kalsifik aort darliginda sik
goriilmezken, romatizmal aort darliginda sik goriiliir. Bazi klinik faktorler hem aort
darligi hem de koroner arter hastaliginda (KAH) ortak risk faktoriidiir. Bunlar ileri
yas, sigara i¢imi, hipertansiyon (HT), diyabetes mellitus (DM), LDL kolesterol
yiiksekligi ve metabolik sendromdur(13,20). Bazi genetik faktorler aort darlig: ile
iliskili olarak arastirtlmistir. Bunlardan en 6nemlisi bikiispit aortik kapak ve kalsifik
aort darligi iliskisinin arastirildigi bir ¢alismada; NOTCHI1 gen ekspresyonun
bikiispit aort kapaklarda ciddi hastaliga gidise neden oldugu gorilmiistiir(21). Yine
yapilan bazi ¢aligmalarda Vitamin-D reseptorii , Apolipoprotein E4, interlokin 10,
Ostrojen reseptorii ve fosfolipaz A2 genlerinde aort kapak hastaligi ile ilgili genetik

polimorfizm saptanmustir(22-25). Biitiin bu genetik ve biyokimyasal siireglerin tam



olarak aydinlatilmasi ¢ok onemlidir. Gelecekte bu genetik ve inflamatuar siiregler
belirlendik¢e bu asamalara tibbi olarak miidahale edilmesi imkan1 dogacak ve aort
sklerozundan ciddi kapak darhigina gidis siireci engellenebilecektir.
1.3.3. Aort Darhgi Hemodinamik Etkileri

AD gelisince SVCY obstruksiyonu olusur ve SV’de basing yiiklenmesi
meydana gelir. Bu basing yiiklenmesi karsisinda SV Laplace kanunu geregince SV
i¢ci hacim degismeden duvar kalimligimi artirarak konsantrik hipertrofiye olur. SV
hipertrofisine ek olarak myokardiyal interstisyel fibrozis gelismesine de bagli olarak
zamanla diyastolik fonksiyonlar bozulur ve SV diyastol sonu basincini artirir. Kalp
bu durumda atrial kontraksiyonlar1 artirarak sol ventrikiil dolumunu dengelemeye
calisir. Atrial kontraksiyonlarin olmadigi atrial fibrilasyon gelismesi hastalarda
hemodinamik dekompansasyona ve Kkalp yetmezligi semptomlarina neden
olmaktadir. Zamanla kardiyak debi azalir. Kalp bu debi azalmasini stroke voliimii
artiramadig1 i¢in kalp hiz1 artis1 ile dengelemeye calisir. Hastalar kardiyak debi
azalmasi ozellikle egzersizde dispne seklinde hissederler. Ayni zamanda hastalarda
sol ventrikiil kas kitlesi arttig1 icin myokardin oksijen ihtiyaci ve tiiketimi artar.
Normal koroner arterler olsa bile koroner perfiizyon azalmasi olur. Ek olarak
hastalarda sol ventrikiil i¢i basing arttig1 i¢in subendokardiyal iskemi meydana gelir
ve myokardda oksijen arz -talep dengesizligi meydana gelir. Bu da hastalarda anjinal
yakinmalara neden olur. Buna ek olarak koroner perfiizyonun azaldigi diyastol
stiresini kisaltan tasikardi, anemi, enfeksiyon gibi etkenler araya girerse bu durumu
daha da fazla predispoze edebilir. Hem iskemi hem de myokardiyal interstisyel
fibrozis artig1 hastalar1 malign aritmilere yatkin hale getirir ve ani kardiyak 6liime
neden olabilir.

1.3.4. Aort Darhginda Sol Ventrikiil Remodeling

Dweck ve ark. 91 AD hastasinda yaptiklar1 kardiyak magnetik rezonans
calismasinda; SV’de normal geometri, konsantrik remodeling, konsantrik hipertrofi,
eksantrik hipertrofi, asimetrik hipertrofi paternlerini belirlediler. Ayrica AD ciddiyeti
ile hipertrofi paterni arasinda iligski olmadigini gdsterdiler(26). SV remodelinginin
CAVR sonrasi tersine donmesi beklenir. Ciinkii myokardiyal hipertrofinin azalmasi

beklenir. Ancak myokardiyal fibrozis artisindan dolayi tamamen normale donmez.



CAVR sonrasi sistolik fonksiyonlar erken doénemde diizelirken, diyastolik
fonksiyonlar fibrozisten dolay1 diizelmez(27,28).

1.4. AORT DARLIGI KLINIK DEGERLENDIRME

AD degerlendirilmesinde anamnez ve fizik muayene c¢ok onemlidir. AD
degerlendirilmesinde en oOnemli baslangic noktast hastanin semptomlarinin
degerlendirilmesidir. Semptom ¢ikmasindan sonra hastaligin prognozu g¢ok koti
oldugundan, bu semptomlarin var olup olmadigindan emin olup cerrahi ya da
transkateter kapak replasmani agisindan hastayr degerlendirmek gerekmektedir.
AD’nin klasik semptomlart efor dispnesi, angina ve senkop’tur. Semptomlarin
baslamas1 bikiispit aort kapagi olanlarda genelde 50-70 yas arasi, trikiispit aort
kapagi olanlarda 70 yas iistii donemde olmaktadir(11).

En yaygin semptom hastalarda egzersiz intoleransi, yorgunluk ve efor
dispnesidir. Efor dispnesinin sebebi kardiyak debi azalmasi ve diyastolik
disfonksiyondur. Kalp yetmezligi semptomlar1 gelistiginde tedavi edilmezse 2 yillik
mortalite %50 dir. Angina sebebi subendokardiyal iskemi ve eslik eden koroner arter
hastaligidir. Senkop genelde egzersiz sirasinda azalmig serebral perfiizyondan ya da
bozulmus baroreseptdr cevabindan kaynaklanir. Istirahattaki senkop ise genelde
atrial fibrilasyon (AF) ya da 3.derece atrio-ventrikiiler ileti blogu gelistiginde
meydana gelir.

Fiziki muayenede palpasyonda; yavas yiikselen ve daha zayif nabiz olarak
adlandirilan ‘pulsus parvus et tardus’ nabzi goriiliir. Karotis arter lizerindede sistolik
tril palpe edilmesi karotis darligina ek olarak AD’ni1 da diistindiirmelidir.

Oskiiltasyonda; aort odaginda kresondo-dekresondo tarzinda sistolik
ejeksiyon tflirlimii oskiilte edilir. Bu iifiiriim karotis artere dogru yayilir. Ancak
sistemik hipertansiyon eslik ettiginde ya da kardiyak debi azaldiginda bu ifiirim
siddeti azalir. Aklida tutulmasi gereken bir noktada ifiiriimiin siddeti ile AD
ciddiyeti arasinda korelasyon yoktur. S1’ in siddeti azalir, S4 belirgin hale gelir. AD
tfiirimiinii yash hastalarda bazen apekste duyabiliriz, buna Gallavardin fenomeni
denir. Mitral yetmezlik {ifiiriimiinden erken sistolik komponentinin olmamastyla ayrilir.

Elektrokardiyografide, en sik goriilen bulgular SV hipertrofisine ait
bulgulardir. On derivasyonlarda T dalga negatifligi ve ST segment depresyonu

bulunabilir. SV hipertrofisine ait bulgularin olmamasi AD’n1 ekarte ettirmez ve



elektrokardiyografik 6n derivasyon voltaj bulgular1 ile hastaligi ciddiyeti arasinda
korelasyon yoktur.

Akciger grafisinde; AD’da genelde sol ventrikiil yetmezligi olmadig: siirece
kalp normal boyutlarda izlenir. Ozellikle bikiispit aort kapagi olanlarda asendan aort
anevrizmasi dilatasyonu izlenebilir. Aort kapagindaki kalsifikasyonlar genelde
akciger grafisinde goriilmez. Ek olarak sol atrial dilatasyona ve pulmoner konjesyona
ait bulgular goriilebilir.

1.5. EKOKARDiYOGRAFIK DEGERLENDIRME

Transtorasik ekokardiyografi (TTE) AD’nin teshis edilmesinde ve
degerlendirilmesinde en sik kullanilan non-invaziv tami aracidir(29). Bize hem
morfolojik hem de hemodinamik veriler saglamaktadir. TTE ‘nin faydali olmadig1 ya
da yetersiz kaldig1 durumlarda altin standart kardiyak kateterizasyondur. TTE’de 2
boyutlu goriintiiliime ve Doppler akimlarindan faydalanilir. AD’nin siddetinin
degerlendirilmesinde doppler ekokardiyografi kullanilir. Doppler bulgularinin
kardiyak kateterizasyon ile olan korelasyonu daha oOnce incelenmistir(30).
Gliniimiizde ¢ok nadiren kateterizasyona gerek duyulur. Doppler degerlendirmelerde
hastanin kalp hizi, kan basinci, siniis ritminde olup olmamasi, SV sistolik
disfonksiyonu olup olmamas1 degerlendirme yapilirken akilda tutulmali ve buna gore
karar verilmelidir.

1.5.1. Morfolojik Degerlendirme

TTE’ de 2 boyutlu incelemede hastanin kapak anatomisi (bikiispit-trikiispit
olmast), etyolojisi (kalsifik-romatizmal), leafletlerin kalsifikasyon derecesi, kalinligi,
aortik anulus c¢api, subvalvular membran izlenmesi, asendan aortanin ¢api, SV
boyutu, SV kas kitlesi, SV sistolik fonksiyonlari  gibi degerlendirmeler kolayca
yapilabilir.

1.5.2. Aort Kapak Alam ve Ciddiyeti Belirlenmesi

AD’nin siddetini belirlenmesinde Doppler parametreleri kullanilir. Aort
kapak degerlendirilirken aort kapak pik akim velositesi, ortalama basing gradyenti ve
aort kapak alan1 hesaplanir.

15.2.1. Aort Kkapak pik akim hizi: Aort pik akim velositesi
Continuous-Wave (CW) doppler ile degerlendirilir. En yiiksek velosite ol¢iimii

saglayan ve kapak kan akimi ile en fazla paralellik gosteren doppler sinyali
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yakalanmalidir. Bunun iginde ¢ogunlukla apikal 5 oda goriintiisii kullanilir. Genelde
en yiiksek velosite sinyali veren ardisik 3 6l¢tim Slgiilmeli, ritim diizensizse ardisik 5

Olctim yapilmadir. Ekstra atimlar 6l¢iilmemelidirler.

1.5.2.2. Transvalvular basin¢ gradient 6l¢iimii:Ortalama basing
gradyentini doppler degerlendirme ile elde edilmis pik akim velositesinden, modifiye
edilmis Bernuolli denklemi ile giivenilir bir sekilde degerlendirebilirz.

Basing Gradyenti= 4xV? ‘dir. Burada yine akilda tutulmasi gereken kan akimi
ile Doppler dalgalarinin tamamen paralel olmasi sonucu elde edilen en yiiksek
velosite hizinin  kullanilmas1  gerektigidir. Doppler bulgularinin kardiyak
kateterizasyon ile olan korelasyonu daha 6nce kontrol edilmistir(30). Yine de basing
toparlanma fenomeni (pressure recovery) olarak adlandirdigimiz nedenden dolayi
Doppler olgiimlerinde elde edilen basing gradyenti daha yiiksek ¢ikabilir. Burda kan
akis1 esnasinda kaybedilen kinetik enerjinin bir kismi dar kapaktan gecis esnasinda
yeniden kazanilir. Bu yiizden kiigiik basing farklart meydana gelebilir(31).

1.5.2.3.Aort kapak alam: Aort kapak alani dlgiiliirken en giivenilir
yontem kardiyak kateterizasyonda elde edilen bulgularin Gorlin formiiliinde yerine
konularak elde edilmesidir(32). Gorlin formiilii ile ayni temelden olusturulan
stireklilik denklemi (continuty equation) ile giivenilir bir sekilde kapak alanim
hesaplayabiliriz. Bu formiile gore Akim=Enine kesit alan1 X Akim velositesi (akim
hiz- zaman egrisinden elde edilir) olarak ifade edilir. Siireklilik denklemine gére aort
kapak Oncesi ve sonrasinda gegen kan akimimin ayni oldugu kabul edilir (Sekil-
6)(33) . Aort kapak i¢in uyarlanan formiil soyle ifade edilir.

SVCY alan1 x SVCY VTI = AKA x AORT VTI.
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Sekil-6: Siireklilik denklemine gore kapak alan1 hesaplanmasi-Baumgartner’den(33).

Buna gore SVCY alant ,7? formiiliine gore hesaplanacagi icin SVCY ¢apinin

bilinmesi gerekmektedir. Sol ventrikiil ¢ikis yolu midsistolde aort 6n duvarina dik
olacak sekilde kapagm hemen o6niinden dlgiiliir (Sekil 7). Olgiim interventrikiiler
septumun i¢ kenar1 ile mitral 6n yaprak¢igin anterior kenari arasindan yapilir.
Parasternal uzun aks en dogru 6l¢timlerin yapildig1 yerdir. SVCY VTI apikal 5 odada
SVCY’na PW-Doppler ile paralel diisiilerek elde edilir. Aort kapak VTI ise apikal 5
odada aort kapaga paralel gelecek sekilde CW-doppler ile olgilir (Sekil-8).
Siireklilik denklemine gore kapak alani Olclilmesinin birkag kisitliligt vardir.
Bunlardan ilki; kardiak debi her hastada normal olmayabilir ¢iinkii velosite 6l¢timleri
bu durumda azalabilir ve ¢ok giivenilir olmaz. Diger bir hususta bu formiil daha ¢ok
dairesel alanlar i¢in gegerlidir oysaki SVCY daha cok elipse benzer. Doppler
Olciimleri ile kateterizasyon yapilarak hesaplanan kapak alanlarinda ¢ok iyi

korelasyonlar saglanmistir(34).
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Sekil-7: SVCY ¢apinin aort kapaginin altinda parasternal uzun eksende 6lgiilmesi.
Klinik argivinden

-] +
1 AV Vmax 4.42 mfs
AV Vmean 3.71 m/s
AV maxPG 78.03 mmHg
AV meanPG 57.18 mmHg
AV VTI 110.1 cm
AV Env.Ti 297 ms
HR 202 BPM

Sekil-8: CW-doppler ile aort kapaga paralel olacak sekilde sinyal elde edilmesi.

Klinik arsivinden
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Normal aort kapak alani 3-4 cm?’dir. Kapak alan1 1,5-2 cm? arasi hafif aort
darligi, 1-1,5 cm?arasi orta aort darligi, 1 cm?’ nin alt1 ise ciddi aort kapak darlig
olarak bilinmektedir. Ciddi aort kapak darligina ait ekokardiyografik bulgular Tablo-
1 ‘de wverilmistir. Bu durumlar normal kardiyak debi varliginda anlaml

olmaktadirlar.

Tablo 1: Aort kapaginin ciddiyetinin doppler parametrelerine gore siiflandirilmasi

HAFIF | ORTA | CIDDI COK CiDDI
Aort kapak pik akim |2,5-29 |3-4 >4 >4.5
hizi(m/sn)
Ortalama Basing | <20 20-40 >40 >50
Gradyenti (mmHg)
Aort kapak alani (cm?) >1,5 1-15 <1 <0,75

Kapak alan1 hesaplanirken dikkate alinmasi gereken bir nokta da viicut kitlesi
kiiciik hastalarda degerlendirme yapilirken viicut yilizey alanina (VYA) gore
degerlendirmek gerekir. VYA’na gore kapak alan1 0,6 cm?m?’den kiigiik olmasi
ciddi AD anlamina gelmektedir.

Bunlarin disinda kapak ciddiyetinin degerlendirmenin zor oldugu klinikte sik
karsilagtigimiz Diisiik  Akim-Diisiik  Gradyent-Diisiik  Ejeksiyon Fraksiyonu
durumunda; Aort kapak alan1 <1 cm?’dir ama kardiyak debi azaldigi i¢in velosite ve
ortalama basing gradyenti diisiik ¢ikar. Bu hastalarda dobutamin inflizyon
ekokardiyografisi yapilmalidir. Dobutaminle SVCY VTI ve Aort kapak pik akim
velositesi artarsa ve kapak alan1 1 cm? nin altinda kalirsa digiik ejeksiyon
fraksiyonu- gerg¢ek anatomik aort darligindan bahsedilir. Dobutamine cevap olmasi
(SVCY atim hacminde ya da ejeksiyon fraksiyonunda 20% ya da daha fazla artis)
ayni zamanda inotropik rezervin oldugu anlamina gelir, ancak yiiksek gradyentli
ciddi AD hastalari ile karsilastirildiginda kotii perioperatif mortalite ile iligkilidir(35).
Ancak dobutamine cevap olmasi ve kapak alan1 >1 c¢m? olursa yalanci-ciddi aort

darligindan bahsedilir.
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1.6.TRANSOZOFAGEAL EKOKARDIYOGRAFI (TOE),
BILGISAYARLI TOMOGRAFI VE KARDIYAK MAGNETIK REZONANS
ILE DEGERLENDIRME

Transdzofageal Ekokardiyografi (TOE) genelde TTE ile degerlendirmenin
miimkiin olmadig1 vakalarda kullanilir. Ornek olarak hastalarda hem dinamik bir
SVCY obstriiksiyonu olabilir hem de aort darlig1 olabilir. TOE ayrica preoperatif
olarak AD’na eslik eden mitral yetmezlik ciddiyetinin saptanmasi i¢in uygulanir.

Bilgisayarli tomografi genelde AD hastalarinda kapak kalsiyum skorunu
(Agatston) ve aortik anulusu degerlendirme amagli istenir. Ayrica TAVI planlanan
hastalarda periferik arterlerin goriintiilenmesi yapilarak vaskiiler giris yerleri tespit
edilmektedir. Kardiyak manyetik rezonans ise hem eslik eden aort patolojilerini
degerlendirmek hem de arada kalinan durumlarda SV yapisini ve fonksiyonunu
degerlendirmek amagli yapilabilir (29).

1.7. PROGNOZ VE HASTALIK SEYRi

Aort sklerozundan ciddi kalsifik aort darlig1 gelisimi ¢ok uzun siiren ilerleyici
bir siirectir. Klinik durumda en Onemli degerlendirilmesi gereken hastalarin
semptomlarinin ne zaman ¢iktigidir. Semptomlar meydana geldikten sonra hastalarin
prognozu belirgin dlgiide degismektedir. Cerrahi AVR ya da TAVI ile tedavi
edilmeyen hastalarda semptom baslamasindan sonra 2 yillik yasam beklentisi %50, 5
yillik yasam beklentisi %20 civarindadir (Sekil-9)(36,37) Bu yiizden aort darliginin

seyrinde semptomlarin gelismesi kritik 6neme sahiptir.

Aort darlig: dogal seyri

semptom

Tedavi
edilmis

e

75
asemptomatik evre

sagkahm, % gg

10

Sekil- 9: Aort darligi klinik seyri -Nishimura’dan(37).

15



Aort sklerozundan orta ya da ciddi AD’na gidis yavas bir sekilde olmaktadir.
Ortalama yillik pik akim velosite artist 0,3 m/sn, ortalama yillik basing gradyent
artist 4-7 mmHg ve kapak alan1 azalmasi yillik 0,1 cm? olmaktadir(38). Genellikle
boyle olmasina ragmen bazi hastalarda yillik 15 mmHg kadar gradiyent artig1 da
olabilmektedir. Hastaligin hangi hastalarda ciddi darlifa ve semptoma neden
olabilecegi burada kritik Onemdedir. Bunlar genelde ileri yas, ciddi leaflet
kalsifikasyonu, bobrek yetmezligi, hipertansiyonu, hiperlipidemisi olanlar ile sigara
icen hastalardir(13). Bunlarin disinda yiikselmis Brain Natriliretik Peptit (BNP)
degerleri, anormal egzersiz testi, myokardiyal fibrozis ve pulmoner hipertansiyon da

hizli progresyonun gostergeleridir(13).

1.8.AORT DARLIGI TEDAVISi

1.8.1.Medikal Takip ve Tedavi

AD olan hastalarin yonetiminde en Onemli prensip hastaligin seyri ve
semptomlar  acisindan  hastanin  egitimidir. Hastalar agir egzersizlerden
kacinmalidirlar ve tipik semptomlar c¢iktiginda en kisa siirede hastaneye
basvurmalidirlar. TTE ile asemptomatik hastalar; hafif AD olanlar 3 yilda bir, orta
AD olanlar 1-2 yilda bir ve ciddi darligi olanlar yilda en az 1 Kkere
degerlendirilmelidirler. AD ‘da kullanabilecegimiz, hastaligin ilerlemesini azaltacak
herhangi bir ilag¢ heniiz yoktur. Beta bloker ve statin ile yapilan ¢alismalardan fayda
gosterilememistir(29). Hastalarin  hipovolemi-hipervolemiden sakinmasi, siniis
ritminin idamesi ve tansiyon kontrolii medikal hedeflerdendir.

1.8.2. Perkiitan Aortik Balon Valvuloplasti

Perkiitan aortik balon valvuloplasti’nin (PABV); cocuklar ve genclerde
AD’nin tedavisinde kullanimi varken yaslilarda kullanimi genelde kisithidir. Aort
kapak hizasinda balon sisirilip kapak alanini artirmayi hedeflemektedir. Erken
donemde hizli bir hemodinamik ve semptomatik iyilesme saglamasina ragmen akut
evrede ciddi aort yetmezligi gelisimi ve genellikle 6 ay igerisinde restenoz ve klinik
kotiilesme olmast gibi ciddi dezavantajlar1 vardir. PABV’nin sagkalimi artirdigina
yonelik herhangi bir randomize-kontrollii ¢alisma yoktur(39). Yash hastalarda
kalsifikasyon fazla olmasindan dolayi kalsifikasyon fraktiirleri meydana gelmektedir.

Bu yiizden asla aort kapak replasmani alternatifi degildir. Ancak ciddi AD olan ve
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refraktor akciger 6demi ya da kardiyojenik sokta olan hastalarda CAVR ya da TAVI
yapilana kadar koprii olarak kullanilabilir(40). Ancak bu durumda da akut gelisen
aort yetmezligine baglh acil TAVI gerekebilecegine dair yayinlar mevcuttur(41).
PABYV, TAVI isleminde, ileri derece kalsifik kapaklarda implantasyon dncesi kapak
implantasyonuna hazirlik amacli sik kullanilmaktadir.

1.8.3.Aort Kapak Replasmam

Semptomatik ciddi AD’nin tedavisi aort kapak replasmanidir. Kapak
replasmani cAVR ve TAVI olarak yapilabilmektedir (29,40). Asemptomatik ciddi
AD ve sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (SVEF) <50 % ise, koroner arter bypass
greft ya da basgka kalp cerrahisi olacaksa, egzersiz testinde semptomlar oluyorsa ya
da kan basinci diisiiyorsa onerilmektedir(29,40,42). Tablo 2 ‘de ESC 2017 kapak
hastaliklar1 kilavuzuna gore asemptomatik ciddi AD’da CAVR endikasyonlari
belirtilmistir(29).
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Tablo 2: Asemptomatik ciddi aort darliginda cAVR endikasyonlar1 (29)

Smf Diizey
Ciddi aort darlig1 olan asemptomatik hastalarda EF<%50 diismesi I C
Ciddi aort darlig1 olan asemptomatik hastalarda egzersiz testinde aort darligina bagh | | C
semptomlarin olmasi
Ciddi aort darligi olan asemptomatik hastalarda egzersiz testinde kan basmei | lla C
degerlerinin bazal seviyenin altina diigmesi
Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu normal, yukarida bahsedilen anormal egzersiz testi | lla C

yanitlarindan higbiri bulunmayan, cerrahi girisim riski diisiik ve asagidaki
bulgulardan bir veya daha fazlasi bulunan asemptomatik ciddi aort stenozu
hastalarinda diisiiniilebilir:

* Vmax >5,5 m/s olan ¢ok ciddi aort stenozu olmasi

* Ciddi kapak kalsifikasyonu ve Vmax progresyonu 0,3 > m/s/y1l

*« BNP degerlerinin 3 kattan daha fazla yiiksek saptanmasi (baska nedene bagh
olmadig1 bilinmek suretiyle)

*Ciddi pulmoner hipertansiyon (istirahat sirasinda invaziv yontemle 6lgiilen sistolik
pulmoner arter basincinin >60 mmHg) olmasi

BNP=B-Tipi Natritiretik Peptid; Vmax=Pik Transvalviiler Velosite;
Sinif=Oneri Sinifi; Diizey=Kanit Diizeyi

Ciddi aort darliginda altin standart tedavi aort kapak replasmanidir. Kapak
replasmani gereken hastalarda genellikle kalp damar cerrahi, invaziv ve invaziv
olmayan kardiyolog, radyolog ve anestezistlerden olusan kalp takimi tarafindan
hastanin risk degerlendirmesi yapilir. Hasta diisiik riskli ise CAVR, yiiksek riskli ise
TAVI yapilmasina karar verilmektedir. Hasta risk degerlendirmesinde genellikle
LojistikEuroScore, Euroscore’un modifiye hali olan Euroscore2 ve STS skoru
kullanilir.  LojistikEuroscore’u 20’nin listiinde ve STS skoru 8 ‘in {istiinde olan
hastalar yiiksek riskli kabul edilir. Bu skorlarda hastanin yasi, fonksiyonel durumu
degerlendirilir, KAH, akciger hastaligi, DM, kronik bobrek yetmezligi, pulmoner
hipertansiyon olup olmamasina goére karar verilir. Bu skorlarda yer almayan ancak
degerlendirilmesi gereken frailty (kirilganlik), siroz, gdgilis duvarma radyoterapi
Oykiisii ve porselen aorta gibi durumlarda géz oniinde bulundurulmalidir. Frailty
indexi hastanin kapak girisiminden ne kadar fayda saglayacagini ayni zamanda da

hastanin islem sonrasi prognozunu Ongormek amagli son zamanlarda AD
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hastalarinda sik kullanilmaya baslanmistir(43). Hastanin fonksiyonel, biling ve
beslenme durumlarini degerlendirilmelidir.

1.8.3.1. Cerrahi Aort Kapak Replasmani

Aort kapak cerrahi replasmani ¢ok uzun siireden beri basarili bir sekilde
yapilmaktadir. Cerrahi sonrasi hastanin semptomlari azalip, yasam kalitesi belirgin
artmaktadir aymi zamanda sagkalimda da artis saglanmaktadir. Mekanik ve
biyoprotez kapaklar kullanilmaktadir. Mekanik kapaklar daha ¢ok 65 yas altinda,
biyoprotez kapaklar ise genelde 65 yas iistiinde kullanilir. Mekanik kapaklarda
tromboz, kanama ve enfeksiyon riskleri mevcuttur. Hasta 6miir boyu antikoagiilan
kullanmak zorunda kalacaktir. Biyoprotez kapaklarda antikoagiilan kullanma
zorunlulugu yoktur ancak dejenerasyon riski vardir. Hangi kapagin replase
edilecegine; her zaman oldugu gibi burda da hasta bazli karar vermek en dogrusudur.
Ornegin gen¢ bir bayanda genelde dogurganlik c¢agmda oldugu icin hastaya
dejenerasyon riski anlatilarak biyoprotez kapak replase edilir.

1.8.3.2. Transkateter Aort Kapak implantasyonu

Cerrahi olarak yiiksek riskli hastalara TAVI daha az invaziv ve cerrahiye
alternatif bir yontem olarak ilk defa 2002 yilinda Alan Cribier tarafndan kardiyojenik
sokta, pulmoner 6demi olan, ejeksiyon fraksiyonu 16% olan, akciger kanser oykiisii,
kronik pankreatit ve periferik arter hastasi olan 57 yasinda bir erkek hastaya
uygulanmustir(2). Ulkemizde ilk defa 2009 yilinda yapilmistir(44). Tasarim olarak
disinda metal bir stent, i¢ kisminda ise 3 tane yarimay kapakc¢iktan olusan biyoprotez
kapak mevcuttur. Giiniimiizde yaygin olarak kullanilan 2 kapak tiirii vardir (Sekil
10)(45). .

(1) Balon ile genisletilen (balloon-expandable): Edwards Sapien kapak
(Edwards Lifesciences, Irvine, CA, ABD)

(2) Kendiliginden genisleyen (self-expandable) CoreValve cihazi (Medtronic,
Minneapolis, ABD)
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Sekil-10: TAVI ‘de kullanilan biyoprotezler ve mevcut boyutlart. (A) Edwards-
SAPIEN Transkateter kalp kapagi (B) Edwards-SAPIEN XT Transkateter kalp
kapagi (C) Medtronic CoreValve TM kalp kapag1 -Genereux’dan(45).

Edwards Sapien kapak: 20, 23, 26 ve 29 mm boyutlarinda, paslanmaz ¢elik
stent tlizerine dikisle tutturulan, Cribier-Edwards kapagin sigir perikardindan olusan
bir modifikasyonudur. Balon ile genisleyen bir (balon expandable) kapak tiiriidiir.
Edward SAPIEN kapak, modifiye edilerek SAPIEN XT kapak olusturulmustur.
Retrograd aortik veya trans-apikal yolla yerlestirme i¢in uygundur.

CoreValve kapak: Nitinol bir iskelet iizerine oturtulmus ii¢ yaprake¢ikli
domuz perikart dokusundan olusmaktadir. Kapagin tasiyici sistemi 18 French (Fr)
kalinliginda olup yalnizca retrograd transfemoral veya transsubklaviyan yoldan
yerlestirilebilmektedir. Trans-apikal olarak uygulanamaz. Istisnai durumlarda direk
aortik veya karotis arterden giris yoluyla da uygulanabilir. Kapak uzunlugu 50 mm
oldugu i¢in asendan aortaya uzanim gostererek aortada longitudinal stabilizasyon
saglar. Edwards kapak ile en oOnemli farkli (self-expandable) kendiliginden
genisleyebilen yapida olmasidir. Boylece aort boyutlarma uyumun artirilmasi,
cihazin  kondugu yerden hareketinin ve embolizasyonunun Onlenmesi

amaclanmaktadir(45,46).
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Bunlarin disinda kullanilan diger kapaklar sunlardir. Edwards Sapien 3
(Edwards Lifesciences, Irvine, CA, ABD), Evolut R (Medtronic, Minneapolis,
ABD), Portico (Abbott), Acurate Neo (Boston Scientific), Enable(ATS), AorTx
(Hansen Medical), Lotus (Sadra Medical), Jena (JenaValve Technology, Almanya)
ve Direct Flow (Direct Flow Medical) gibi kapaklar da kullanilmaktadir (Sekil-
11)(47).

CENTERA DIREKT FLOW ACURATE JENAVALVE

Sekil-11: TAVIi’de Kulamlan Diger Kapaklar -Topol’dan(47).

[k yerlestirilen kapaklar atriyal septostomi araciligiyla antegrad olarak
yerlestirilirken, giliniimiizde en sik tercih edilen implantasyon yolu transfemoral
retrograd aortik implantasyondur. Bazi kapaklar transapikal olarak da yerlestirilebilir
(Sekil-12)(46). Transfemoral yaklasim i¢in uygun olmayan hastalarda subklaviyen,
karotis veya direk aortik giris yontemleri de kullanilabilir. Transapikal yaklagimda da
sol anterolateral torakotomi yapilarak sol ventrikiil lizerinden aort kapaga ulasilir.
Son zamanlarda transcaval olarak adlandirilan vena cava inferior {izerinden aorta
gecisin  yapildigi olgular da Dbildirilmistir(48). Kapak implantasyon Oncesi
kalsifikasyon derecesine gore kapak implantasyonunu hazirlamak icin PABV

yapilabilir.
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Sekil-12: TAVI I¢in 3 Ana Erisim Yolu-Aksu’dan(46).

Edwards kapak ile ilgili kayit calislan SOURCE c¢aligmasinda
yayimlanmigtir(49). Buna gore prosediirel basari orani sirasiyla transfemoral ve
transapikal olarak 95% ve 92% idi, 30 giinliik mortalite 6% ve 10% idi ve 1 yillik
survival 81% ve 72% ortalama 76 % idi.

Corevalve cihaz ile ilgili kayit caligmalar1 Ussia ve ark. ile Piazza ve ark.
tarafindan yayimlanmistir(50,51). Ussia ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmaya gore
¢alismanin 1,2 ve 3 yillik mortalite oranlari sirasi ile 23.6, 30.3, ve 34.8% idi.

Bu ¢alismalardan sonra ilk randomize-kontrollii ¢alisma olan PARTNER 1
calismasinda; TAVI’nin medikal tedavi grubuna gére mortaliteyi belirgin bir sekilde
azalttig; ayrica PARTNER c¢aligmas1 kohort A grubunda cerrahiye non-inferior
oldugu gosterilmistir. Burda CAVR ile TAVI ‘nin 2 yillik mortalite oranlar1 benzer
bulunmustur(52-54). Bu ¢alismadan sonra TAVI kilavuzlarda da yerini alarak adeta
yiiksek riskli AD hastalarinda standart tedavi haline gelmistir.

Leon ve ark. tarafindan yayinlanan PARTNER 2 calisma sonucunda da orta
risk AD hastalarinda Edwards SapienXT kapak ile yapilan TAVI ile cAVR
karsilagtinlmistir. 2 yillik sonuglart yaymlanan ¢alismada TAVI’nin orta risk
hastalarda dahi CAVR’ye non-inferior oldugu bildirilmistir(55). Orta-risk AD
hastalarinda yapilan SURTAVI ¢alismasinda da CoreValve kapakla yapilan TAVI ile
CAVR Kkarsilastirilmistir. Bu calismada da TAVI’nin orta risk AD hastalarinda
CcAVR’ye non-inferior oldugu agiklanmistir(56). Hatta TAVI’de basing gradyenti
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diismesinin ve kapak alani artirmanin CAVR’ye gore daha fazla oldugu bildirilmistir.
Son olarak diisiik-risk AD hastalarinda yapilan TAVI islemi PARTNER 3
calismasinda arastirilmistir. Bu c¢alismada disik-risk AD hastalarinda Edwards
Sapien 3 kapak ile transfemoral yoldan yapilan TAVI ile CAVR Karsilastiriimustir.
TAVI’nin 1 yillik mortalite, stroke ve hastaneye yatis oranlari CAVR’den belirgin
diisiik bulunmustur(57).

TAVI igin genel kontrendikasyonlar sunlardr:

1. Aortik anulusun balon ile genisletilen cihazlarda <18 mm veya >28 mm,
kendiliginden genisleyen cihazlarda <20 mm veya >30 mm olmas1 (cihaz
marka ve modeline gore degiskenlik gostermektedir)

2. Koroner obstriiksiyona yol agabilecek anatomi (dar anulus, asimetrik biiyiik
kitleli kalsifikasyon)

3. Kendiliginden genisleyen cihazlar i¢in aortotiibiiler bileskede aort kokii
¢apinin >45 mm olmas1 (Eski nesil CoreValve cihazlar i¢in gecerlidir, Evolut
serisi i¢in aort ¢ap1 kontraendikasyon teskil etmemektedir. Cihaz marka ve
modeline gore farkli aort caplar1 kontraendikasyon teskil edebilir).

4. Sol ventrikiil apikalinde trombiis varlig1

5. AXktif endokardit

6. Diger komorbit durumlardan dolay1 yasam beklentisinin 1 yildan az olmasi.

1.8.3.2.1. Tavi komplikasyonari: TAVI islemi sonrasi
periprosediiral mortalite ortalama 1,1% ile 4,2% arasinda degismektedir. PARTNER
1 ¢alismasinda 3,4%, PARTNER?2 calismasinda 3,9%, SURTAVI calismasinda 2,2%
olarak saptanmistir. Mortalitenin azaltilmasi i¢in uygun hasta se¢imi ¢ok dnemlidir.
Kalp takiminda degerlendirildikten sonra, dikkatli bir planlama, uygun kapak se¢imi
ve uygun vaskiiler erisim yeri ve kapamasiyla mortalite azaltilmas1 saglanabilecektir.
Mortalitenin en diisiik oldugu giris yeri transfemoral giristir.
Giderek artan sayida yapilan TAVI islemlerinde ortak bir dil olusturmak,
hasta se¢imini standart hale getirmek, komplikasyonlarin tanimlanmasit ve
calismalarda sonlanim noktalarin1 belirlenmesi i¢in VARC-2 konsensus dokiimani

yayimlanmistir(58).
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1.8.3.2.1.1.inme: TAVI islemleri sonrast inme riski 2,5%-4,2%
arasindadir (59,60). TAVI sonras1 ilk 24 saat iginde meydana gelir. Genelde aort
arkinin manipiilasyonundan kaynaklandig: diisiiniiliir. Transapikal TAVI’lerde inme
oranlarinin daha diisiik olabilecegi diisiiniilmiis ancak serilerde transfemoral TAVI
ile benzer oranlarda bulunmustur (61). Inmenin 6nlenmesi igin embolik koruma
cthazlar1 mevcuttur.

1.8.3.2.1.2.1leti bozukluklari:TAVI yapilan hastalarda aortik
anulusun AV noda ve sol fasikiiler dala yakinligindan dolay ileti bozukluklar
olabilir. TAVI sonras1 ileti bozuklugu SAPIEN ile yapilan islemlerde olduk¢a
diisiiktiir ve CAVR ile benzer oranlardadir.

PARTNER 1 ¢aligmasinda da kalic1 kalp pili implantasyonu gerektiren ileti
bozuklugu Kohort B de %4,7 ve Kohort A “ de %5,4 idi; ayrica 1.derece AV blok
hastalarin %15’inde, yeni gelisen sol dal blogu hastalarin %12’sinde saptanmustir
(62). lIslem oncesi sag dal blogu olmasi ve islem sirasinda kapagm oversize
yapilmasi blok riskini artiran predispozan faktorlerdir. Corevalve kapak
sistemlerinde kapagin SVCY’na daha derin oturmasindan dolayr %22’lere varan
yiiksek oranlar raporlanmistir (63). Ancak yeni nesil Corevalve Evolut R kapaklarda
bu oranin %11’lere kadar geriledigi goriilmiistiir(64).

1.8.3.2.1.3.Akut bébrek hasari: TAVI sonrasi akut bobrek hasar
(ABH) insidans1 %12-%28 arasindadir ve % 1,4 oraninda renal replasman tedavisine
gerek duyulur(47). Genel olarak kanama, hipotansiyon ve renal artere plak kaymasi
nedenleri arasindadir. TAVI ve CAVR sonrasi gelisen ABH karsilastrmasinda fark
saptanmamustir. Islem sonrast ABH mortalite artist ile iliskilidir(65) .

1.8.3.2.1.4. Aort yetersizligi: TAVI sonras1 ciddi aort yetersizligi
(AY) nadirdir. TAVI sonrast AY mortalite artis1 ile iliskilidir(66). Yapilan bir
calismada Corevalve ve Sapien kapak sistemleri implante edilen hastalarin
11,7%’sinde orta-ciddi AY saptanmistir ve bu oran Corevalve kapaklarinda Sapien
kapaklara gore daha yiiksektir. Santral ve paravalvular olarak 2 ayri sekilde
degerlendirilir. Santral AY genelde kilavuz telden kaynaklanir, teli geri alinca
kaybolur. Eger hala ciddi AY devam ediyorsa protez kapak leaflet disfonksiyonu
vardir ve bu durumda yeni bir kapak implante edilmelidir. Paravalvular AY ise

biyoprotez kapagin disindaki stentin anulusu tam kaplamamasi veya kapagin infra ya
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da supraanular yerlesmesi sonucu olusur. Bunu 6nlemek i¢in islem oncesi BT ile
anulusun boyutu ve seklinin iyi degerlendirilmesi ve ona gore kapak se¢imi
yapilmalidir. Stentin tam agilmamasi (under expansion) sonucu da paravalvular AY
olusabilir bu durumda post-dilatasyon yapilabilir. Ancak post-dilatasyon ¢ok dikkatli
yapilmalidir zira kapak embolizasyou ya da ¢ok kalsifik kapaklarda annuler riiptiir
izlenebilir Yeni jenerasyon kapaklarda paravalvuler AY’yi azaltmak i¢in SVCY ‘na
oturan tekstil etek kisimlar1 mevcuttur. Tiim komplikasyonlarda oldugu gibi AY’de
de operator tecriibesi arttikga AY gelisme oran1 azalmaktadir.

1.8.3.2.1.5. Kapak embolizasyonu: Kapak embolizasyonu kapagin
implante edildigi anulustan aorta ya da SV’e dogru kaymasidir. Genelde kapagin
malapozisyonu, yetersiz sag ventrikiiler pacing ve anulusa gore daha kiigiik kapak
kullanilmasindan dolay1 olmaktadir. Eger kapak SV’e dogru embolize olmussa acil
acik cerrahi ile kapag1 almak gerekmektedir. Eger aortaya dogru embolize olmussa
teli gekmeden kapagi bir balon-kateter ile sikistirip, aortun dallarindan uzaklastirip
aortun i¢inde sabit bir yere implante edilebilir bdylece uygun yeni bir kapak anulusa
implante edilmesi saglanabilecektir.

1.8.3.2.1.6.Vaskiiler komplikasyonlar:Vaskiiler komplikasyonlar
TAVI yapilan hastalarin yaklasik %6,6°sinda  olmaktadir. En sik  goriilen
komplikasyonlardandir. Cogu TAVI vakasinda giris transfemoral olmaktadir ve en
cok vaskiiler komplikasyon da bu yiizden femoral yoldan olmaktadir. Etyolojide
biiylik femoral sheath kullanimi, kalsifikasyon, tortuozite ve perkiitan kapama cihaz
basarisizlign yer almaktadir. TAVI® nin ilk yillarinda 22-24F sheath kullanilirken
artik 14-18F sheathlerle islem basarili bir sekilde yapilabilmektedir. Islem 6ncesinde
yapilan BT ile giris yapilacak olan vaskiiler yapilarin degerlendirilmesi ¢ok
onemlidir. Arteriovendz fistlil, psddoanevrizma, kanama, diseksiyon, riiptiir ve
tromboz klinik olarak gordiiglimiiz vaskiiler komplikasyonlardir.

1.8.3.2.1.7.Aortik Anulus riiptiirii: Anulus riiptiiri TAVI’nin en
olimciil komplikasyonlarindandir. Cok nadir goriiliir. Kayit ¢alismalarinda %0.4
olarak belirtilmistir(67). Genellikle anulusu kiigiik olan, kalsifikasyon yiikii fazla
olan kapaklarda balon dilatasyon ya da kapagin pozisyonu sirasindaki
manipiilasyonlardan meydana gelir. Hemen hemoperikardiyum ve kardiyak

tamponad gelisir. Acil perikardiyosentez yapilmasi gerekmektedir. Daha ciddi
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vakalarda hizli bir sekilde agik kalp cerrahi yapmak gerekmektedir. Yine burda da
islem Oncesi anulus ¢apmin belirlenmesi ¢ok 6nemlidir. Anulus ¢ap1 belirlenirken

TOE ve BT’ nin birlikte kullanilmasi gerektigi yoniinde yayinlar mevcuttur(68).

1.8.3.2.1.8.Koroner obstriiksiyon: Koroner obstriikksiyon TAVI
sonrasi ¢ok nadir goriiliir ancak oliimciil bir komplikasyondur. Webb ve ark.
tarafindan yapilan ¢alismada koroner obstriikksiyon sikligt  %0.6 olarak
saptanmuist1(69). Koroner ostium -aortik anulus mesafesi<10 mm olmasi, asimetrik
bliyiik kitleli kalsifikasyon olmasi ve dar siniis valsalva olmasi koroner obtsruksiyon
icin risk faktoriidiir. Genelde kapaktan kopan kalsifikasyonlarin koroner ostiumlari
tikamas1 sonucu meydana gelmektedir. Islem sonrasi hastada hipotansiyon, malign
aritmi ve ST segment -Tdalga degisiklikleri meydana geldiginde koroner
obstriiksiyondan siiphelenilmeli ve derhal koroner anjiografi yapilmalidir. Eger
obstriiksiyon varsa perkiitan koroner girisim (PCI) ya da koroner arter bypass greft
(CABG) operasyonu ile revaskiilarizasyon saglanmalidir.

1.8.3.2.1.9.Mitral kapak hasari:TAVI sirasinda genellikle derin
yerlesimli kapaklarda ya da transapikal islemlerde tel ya da tasiyict sistem
manipiilasyonlarinda mitral kapak aparatina zarar verilebilir. Nadir bir

komplikasyondur.

1.9. MITRAL YETMEZLIiGI

1.9.1. Mitral Yetmezligi Etyolojisi

Mitral kapak; mitral yaprak¢iklar (leafletler), mitral anulus, chorda tendinea
ve papiller kaslardan olusmaktadir(Sekil-13)(70). Bu yapilarin herhangi birisindeki
yapisal ya da fonksiyonel bozukluk ve anormallik mitral yetmezligi ile

sonuclanabilir.
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Sekil-13: Mitral kapak aparati; anulus, anterior ve posterior leaflet, chorda tendinea
ve medial ve lateral papiller kaslar-Otto CM’den(70).

Mitral yetmezliginin en sik sebepleri; mitral kapak prolapsusu (MVP),
romatizmal kapak hastaligi, infektif endokardit, dejeneratif anuler kalsifikasyon,
dilate kardiyomyopati ve iskemik kalp hastaligidir. Gelismis tllkelerde MVP ve
dejeneratif ile iskemik nedenler 6n planda iken, gelismemis iilkelerde romatizmal
nedenler 6n plandadir.

Mitral yetmezligi patofizyolojisinde; sistolde SV’den sol atriuma kagan kan
sol atriyum basincini ve hacmini artirir. Sol atrium bu hacim ve basing artisini
kompanse etmek i¢in dilate olur. Diyastolde SV’e daha fazla hacimli kan gelir ve
SV’de bu basing ve hacim artisin1 kompanse etmek icin eksantrik hipertrofiye olur.
[lk baslarda SV sistolik fonksiyonlar ve boyutu korunmusken zamanla sistolik
fonksiyonlar da azalir ve kalp boyutu genisler sonrasinda kalp yetmezligi meydana
gelmektedir.

Mitral yetmezligi etyoljisine gore iki grupta incelenmektedir. Primer MY ve
sekonder MY. Primer MY mitral kapagin yapisal ve organik hasarindan; sekonder
MY ise mitral kapagin yapisal ve organik hasar1 olmadan sadece fonksiyonel
nedenlerden kaynaklanmaktadir. Bunu agiklamak i¢in Carpentier siniflandirmasi
gelistirilmistir. Tipl normal leaflet hareketi; Tip2 asir1 leaflet hareketi; Tip3a
diyastolede kisitli ve Tip3b sistolde kisith hareket olarak siniflandirlir(Sekil-14)(71).
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Primer MY nedenleri; Barlow hastaligi gibi dejeneratif hastaliklar (kapakta
kalinlasma ve sarkma), romatizmal nedenler, endokardit ve papiller kas ve chorda
riiptiiriidiir Sekonder MY nedenleri arasinda SV dilatasyonuna yol agan iskemik ve
non-iskemik kardiyomyopati gosterilebilir. SV dilatasyonu iskemik kaynakli ise
tetheringden dolay1 genelde sistolde posterior leaflet kisith hareket eder ve lateral
duvara eksantrik MY olusur. Ancak yaygin iskemik ya da non-iskemik KMP’de
bilateral tethering ayrica annulus dilatasyonu olacagi igin santral jet meydana
gelmektedir(71).

Sekil-14: Carpentier Siniflandirmasina Gore Mitral Kapak Leaflet Hareketi Ve
Konumu-Lancelotti’den(71).

1.9.2.Mitral Yetmezliginin Ekokardiyografik Degerlendirilmesi

MY ’nin degerlendirilmesinde kullanilan en sik yontem TTE’dir. TTE
MY’ nin ciddiyetini, etyolojisini ve SV boyutlarin1 ve fonksiyonlarini
degerlendirmede ¢ok onemlidir. TTE ile MY degerlendirmesi yaparken kalitatif ve
kantitatif yontemler vardir.

1.Renkli Doppler degerlendirme; MY’ nin tespitinde kullanilir ancak
ciddiyetinin degerlendirilmesinde kullanilmasi onerilmez. Ciinkii birgok faktorden
etkilenir. En 6nemlileri sol atrial basing, SV basinci ve sistemik arteryal basing ve
kalp hizindaki degisimlerdir.

2.Vena kontrakta (VC): Sistolde kacagin oldugu regilirjitan alani
yansitmaktadir. Genelde sirkiiler oldugu diisiiniilir. VC<3mm ise MY ciddi degildir,
VC 3-7 mm arasinda kantitatif yontemlerle dogrulanmasi gerekir, VC>7 mm ise
ciddi MY mevcuttur. Birden fazla kagak akimin oldugu durumlarda kullanilmasi

Onerilmez.
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3.Proximal Isovelocity Surface Area (PISA) yontemi: PISA yo6nteminin
temeli akimlarin korunmasi ve devamlilik esitligi ilkesine dayanir. Yetersizlik
orifisinden gegen kan akimmin miktar1 PISA yontemi ile tahmin edilebilir.
Yetersizlik hacminin degerlendirilmesi igin de bu yontem kullanilabilir. Bu yontemle
once PISA Radius hesaplanir sonrasinda regiirjitan orifis alan1 (EROA) ve regiirjitan
voliim (RV) hesaplanabilir. MY’lerde EROA>0,4 cm? ve RV>60 ml ise ciddi MY
diistintiliir. Sekil-15’te PISA yontemi ile kantitatif MY ciddiyeti degerlendirilmesi
gosterilmistir(71).

APICAL 4-CV

]
\ - TVI
d

EROA 39 mm?
R Vol 61 ml

Sekil-15: PISA yontemi ile MY kantitatif degerlendirlmesi. A:Apikal 4 bosluk
goriintii  elde edilmesi B: Renkli akim doppler alinmasi C:PISA’nin
goriintiilenmesi D: PISA’nin zoom yapilarak biiyiitiilmesi E:PISA radius 6lgiilmesi
F:CW-doppler le sinyal alinarak dl¢limlerin yapilmasi -Lancelotti’den(71).

Fonksiyonel MY’si olan ejeksiyon fraksiyonu diisiik kalp yetmezligi
hastalariin fonksiyonel MY si olmayanlara gore mortalitesi daha yiiksektir. Cilinkii
SV hacmi arttikga SV remodelingi daha da bozulmaktadir. Bu da daha fazla MY’ne
neden olmaktadir.

1.9.3. Mitral Anuler Kalsifikasyon:

Mitral anulus kalsifikasyonu (MAK) yaslilarda sik gordiigiimiiz bir bulgudur.

Vaskiiler ateroskleroz ve aort sklerozu ile ayni etyolojiyi paylasir. Anulus
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kalsifikasyonu olunca Kkalsifik nodiiller sistolde anulusun ve leafletlerin bazal
kisimlarinin  hareketini = sinirlandirir ve MY’ye neden olmaktadir. Yapilan
caligmalarda mitral anuler kalsifikasyonlu hastalarin 50% ‘sinde aort kapak
kalsifikasyonu ve dejenerasyonu da vardir(72,73). Ancak bunun ¢ok azi ciddi AD’na
yol acar.

1.9.4.Aort Darhginda Mitral Yetmezligi

Aort kapak replasmani yapilan hastalarin yaklasik yarisinda orta MY, %15-20
oraninda da ciddi MY bulunmaktadir. Yapilan ¢aligmalarda orta-ciddi MY siklig1
15%-70% lere kadar ¢ikmaktadir(74-76). TAVI uygulanan hastalarda da yaklasik
12%-20% arasinda orta-ciddi MY saptanmustir(77). PARTNER 1 ¢alismasinda TAVI
uygulanan grupta 19,6%, cAVR uygulanan grupta 21,2% oraninda bulunmustur.
Toggweiler ve ark.’nin yaptig1 Kanada merkezli ¢alismada da 19,7% oraninda orta-
ciddi MY bulunmustur.

Aort darlig1 hastalarinda MY primer ya da sekonder olabilir. En ¢ok nedeni
sekonderdir (fonksiyonel MY). Aort darlig1 hastalarinda SV i¢i basing yiikselirken
genelde SV boyut ve fonksiyonlari normaldir, bu basing artis1 da sekonder mitral
yetersizliginin ana patofizyolojisini olusturur. AD hastalarinda en sik primer MY
nedeni mitral annuler Kalsifikasyondur. Anulus Kkalsifikasyonu olunca Kkalsifik
nodiiller sistolde anulusun ve leafletlerin bazal kisimlarinin hareketini sinirlandirir ve
MY’ ne neden olmaktadir. SV sistolik disfonksiyonu olan hastalarda mitral leaflet ya
da anulus Kkalsifikasyonu sonucu hem primer hem de sekonder MY birarada
bulunabilmektedir(78,79).

AD hastalarinda CAVR ya da TAVI ile kapak replasman sonrast SV igi
basinci diiser. Basing diismesi sonrasinda afterload azalmasi, ters SV remodelingi,
konsantrik hipertrofinin gerilemesi sonucu SV boyutu azalmasi ve mitral kapak
koaptasyonun artmast MY’nin azalmasimin nedenleridir. Dogal olarak kapak
replasman sonrast MY siddetinde bu mekanizmalardan &tiirii azalma beklenir.

AD hastalarinda MY degerlendirilirken ilk degerlendirilmesi gereken nokta
MY’nin etyolojisidir. Yani primer MY ya da sekonder MY olup olmadigidir.
Sonrasinda MY’ nin ciddiyeti miimkiinse kantitatif yontemlerle degerlendirilmelidir.
MY ’nin renkli doppler ile gorsel olarak degerlendirilmesi SV basing yiiklenmesinden

dolay1 oldugundan fazla (overestimate) olarak goziikebileceginden dolayr dogru
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sonug¢ vermeyebilir. Calismalardaki esas kisithilik genelde MY’ nin mekanizmasinin
tam olarak tespit edilemeyisi ve MY nin ciddiyetinin kantitatif yontemlerle degil de
kalitatif yontemlerle tespit edilmesidir. PARTNER calismasinda dahi MY ciddiyeti
kalitatif yontemlerle tespit edilmistir.

1.9.5. Aort Darhgi ve Mitral Yetmezligi Olan Hastaya Yaklasim

Ciddi AD olan ve birlikte MY’si olan hastalarda mutlaka MY ciddiyeti ve
etyolojisi kantitatif yontemlerle degerlendirilmelidir. Sonrasinda MY hafif ve orta ise
sadece aort kapak replasmani uygulanmalidir. Eger AD hastasinda ciddi MY ve SV
disfonksiyonu varsa optimal medikal tedavi ve endikasyonu varsa CRT uygulanip
MY ciddiyeti tekrar degerlendirilmelidir. Ciddi MY devam ediyorsa flail leaflet ya
da koaptasyon kusuru gibi major anatomik lezyon yoksa oncelikle cAVR ya da
TAVI ile AD tedavi edilip sonrasinda MY ciddiyeti tekrar degerlendirilmelidir.
Ancak major anatomik lezyon varsa kombine aort kapak cerrahi ya da transkateter
kapak replasmani ile minimal invaziv mitral kapak cerrahi tamiri-replasmani-
transkateter edge-to-edge onarimi uygulanabilir ya da MY sonrasinda tekrar

degerlendirilip sonrasinda mitral kapak girisimleri yapilabilir(78).

1.10. TRIKUSPIT YETERSIZLIGI

En sik trikiispit yetersizligi(TY) nedeni sag ventrikiil dilatasyonu ve trikiispit
anuler dilatasyonu sonucu olusan fonksiyonel TY’dir. Bunlarin da en sik nedeni
mitral ve aort kapak patolojileri, sonrasinda sol kalp yetmezligi ve pulmoner
embolidir (80,81).  Ayrica konjenital kalp hastaliklarinda, primer pulmoner
patolojilerde ve sag ventrikiil infarktlarinda da fonksiyonel TY gelisebilmektedir.
Mitral ve aort kapak ve sol kalp kaynakli nedenler ile gelisen fonksiyonel TY nin
siddeti, bu hastaliklar tedavi edildigi zaman, pulmoner arter basinci azalacagi i¢in TY
siddeti de azalmaktadir. Ancak hasta mitral ya da aort kapak cerrahisi ya da diger
kalp ameliyatlarina girecekse ve trikiispit anulus genislemisse ring anuloplasti
yapilmasinda fayda vardir(82,83).

1.10.1. Aort Darh@inda Trikiispit YetmezIligi

31



TY’ye sol kalp kapak hastaliklarinda sik rastlanir. Aort darligi vakalarinin
yaklagik 10-15 %’inde orta-ciddi TY bulunur(84). AD hastalarinda TY nin temel
patofizyolojisi olarak sol kalp hastaligina bagli olarak kronik basing ve hacim
yiiklenmesi sonucu trikiispit anulus genislemesi, sag ventrikiil dilatasyonu ve
sonrasinda leaflet tetheringi ve koaptasyon kusuru belirtilmektedir. Ayrica AD
hastalarinda kardiyak outputu azaltacak bir etkende sag ventrikiil dilatasyou sonrasi
interventrikiiler septumun SV’e dogru yer degistirmesi ve konsantrik hipertrofiden
dolay1 zaten az olan SV hacmini azaltmasidir(85). Aort kapak replasmani sonrasinda
SV’ de basing azalmasina ve mitral kapak yetmezligi siddetinde azalisa bagli olarak
TY nin siddetinin de azalmasi (primer kapak patolojileri hari¢) beklenir. Ciinkii bu
patolojiler diizeltildiginde trikiispit kapak anulus dilatasyonu azalir, kapak

koaptasyonu artar ve sag ventrikiil boyutu azalir.

1.11. SOL ATRIiAL HACIM INDEXI (SAHI) VE AORT DARLIGI

Sol atrial (SA) genisleme SV dolum basinglarinda yiikselme anlamina
gelmektedir ve AD hastalarinda siktir. AF ve mitral kapak hastaligi yoklugunda da
AD’nin ciddiyetini ve siiresini yansitmaktadir(86,87). Lineer dl¢iimle elde edilen SA
boyutu artig1 ciddi AD hastalarinda artmis mortalite ile iligkili bulunmustur(88). SA
‘un asimetrik yapisindan dolay1 alan ya da lineer dl¢limden ziyade hacim o6lciilmesi
daha uygundur(89). Sol atrial hacmi alan-uzunluk metoduna gore hesaplanabilir. Sol
atrial alan1 ve uzunlugu apikal-4 ve apikal-2 odadan sol atrial apendiks ve pulmoner
venler katilmadan ayr1 ayr1 hesaplanir. Sol atrial hacmi (A1xA2/L)*x8/3n formiiliine
gore hesaplanabilir(Sekil-16). Al apikal-4 odadan &l¢iilen SAH, A2 apikal-2 odadan
Olgiilen SAH ve L ise apikal odalardan 6lgiilen uzunlugun kisa olanidir. Sol atrial
hacim indexi (SAHI) sol atrial hacmin viicut yiizey alanma boliinmesi ile elde edilir.
SAHI ‘nin 34 ml/m?’den biiyiik olmas1 SV dolum basinglarinin yiikseldigi anlamina

gelmektedir.
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Sekil 16: Alan-uzunluk metoduna gore sol atrial hacim olgiilmesi A: Apikal 4
bosluktan sol atrial alan hesaplanmasi (A1) B: : Apikal 4 bosluktan sol atrial
uzunluk Ol¢iilmesi  C: Apikal 2 bosluktan sol atrial alan 6l¢iilmesi (A2) D: Apikal

2 bosluktan uzunluk 6l¢iilmesi. Klinik arsivinden
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. Cahsma Populasyonu ve Protokolu

Calismamizda Saglik Bilimleri Universitesi Giilhane Egitim ve Arastirma
Hastanesi (GEAH) Kardiyoloji Klinigi’'nde 2016 ile 2019 yillar1 arasinda TAVI
uygulanan 240 hastadan arastirma katilma ve hari¢ tutma kriterlerine uyan 79 hasta
retrospektif olarak incelenmistir. Saglik Bilimleri Universitesi Giilhane Bilimsel
Aragtirmalar Etik Kurulu’ndan 14.01.2021 tarihli ve 2021/08 proje/karar numarali
‘Etik Kurul Onay1’ alinmustir.

Arastirmamiza Katilma kriteri olarak; GEAH hastanesi Kardiyoloji kliniginde
2016-2019 yillar1 arasmnda AD nedeni ile TAVI islemi uygulanmis hasta olmak
alinmistir.

Dislama Kriteri olarak da; Dosya verilerine ulasilamayan ve/veya yeterli
verileri bulunamayan hasta olmak belirlenmistir. Tiim hastalarimiz 2 kardiyolog, 2
kalp damar cerrahi ve anestezistten olusan kalp takimi tarafindan CAVR i¢in yiiksek
riskli olarak degerlendirilmis ve TAVI karar1 alinmustur.

2016-2019 yillar1 arasinda TAVI islemi uygulanan hastalara ait incelenmesi
gereken Ozelliklere ait veriler hastane bilgi sisteminden ve hasta arsiv dosyalarindan
elde edilerek veri toplama formuna kaydedilmistir. Hastalarin sag kalima ait verileri
Saglik Bakanliginin giincel 6liim bildirim sistemi iizerinden toplanmistir.  Bu
kapsamda hastalarin islem oncesi genel demografik verileri, komorbiditeleri, islem
oncesi ve sonrast TTE ile 2 yillik mortalite durumu, hastaneye tekrar yatis sayilarina
ait veriler elde edilmistir. Buna gore Tablo 1°deki arastirma verileri kayit altina
almmistir. Komorbidite olarak hastalarin; HT, KAH, AF, CABG oykiisii, diabetes
mellitus (DM), kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH), konjestif kalp yetmezligi
(KKY), kronik bobrek hastaligt (KBH), periferik arter hastaligi (PAH) olup
olmamasi degerlendirilmistir. Ekokardiyografik olarak interventrikiiler septum ¢api
(IVSC), sol ventrikiiler diyastol sonu ¢ap1 (SVDSC), sol ventrikiiler ejeksiyon
fraksiyonu (SVEF), sol atrium ¢ap1 (SAC), asendan aorta ¢ap1 (ASAC), anuler aorta
capt (ANACQC), mitral yetmezliginin kantitatif degerlendirilmesi i¢in vena kontrakta

(VC) ve efektif regiirjitan orifis alan1 (EROA), aort kapak maximum (Pg max) ve
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ortalama (PG mean) gradyenti, aort kapak alami (AKA), sistolik pulmoner arter
basinct (sPAB), trikiispit jet velositesi (TJV), trikiispit anuler planer sistolik
excursion (TAPSE), sag ventrikiiler doku dopplerinde Lateral anuler S, sol atrial
hacim (SAH) ve sol atrial hacim indexi (SAHI) , sol ventrikiiler diastolik
disfonksiyon degerlendirilmesinde (SVDDD) evrelemesi degerlendirilmistir.

Calismamizda kapak yetersizliklerinin dereceleri gorsel ve kantitatif
yontemler kullanarak degerlendirilmesi yapilmistir. Minimal ve minimal-1.derece
MY ’ler gorsel olarak degerlendirilmistir. 1.derece MY i¢in EROA <0,2 cm? ve VC
<3 mm, 2.derece MY i¢in EROA 0,2-0,4 cm? ve VC 3-7 mm, 3.derece MY igin
EROA >0,4 cm? ve VC >7 mm olarak belirlenmistir(90). EROA ve VC
degerlerinden biri 2. derece MY’ye uyan hastalarda diger parametre (VC ve
EROA’dan biri) daha alt derecede yetersizligi diisiindiirecek sekilde saptaniyor ise 1-
2. derece MY, daha yiiksek derecede yetersizligi diisiindiirecek sekilde saptantyor ise
2-3 derece MY olarak tanimlanmistir. Minimal ve minimal-1.derece AY’ler gorsel
olarak degerlendirilmistir. 1.derece AY i¢in EROA <0,1 cm? ve VC <3 mm, 2.derece
AY i¢in EROA 0,1-0,3 cm? ve VC 3-6 mm, 3.derece AY i¢in EROA >0,3 cm? ve VC
>6 mm olarak belirlenmistir. EROA ve VC degerlerinden biri 2. derece AY’ye uyan
hastalarda diger parametre (VC ve EROA’dan biri) daha alt derecede yetersizligi
diisiindiirecek sekilde saptaniyor ise 1-2 derece AY, daha yliksek derecede
yetersizligi  disiindiirecek sekilde saptaniyor ise 2-3 derece AY olarak
tanimlanmistir(90). 1.derece TY i¢in EROA <0,2 cm? ve VC <3 mm, 2.derece TY
i¢cin EROA 0,2-0,4 cm? ve VC 3-7 mm, 3.derece TY i¢cin EROA >0,4 cm? ve VC >7
mm olarak belirlenmistir(90). EROA’dan ve VC degerlerinden biri 2. derece TY ye
uyan hastalarda diger parametre (VC ve EROA dan biri) daha alt derecede
yetersizligi diisiindiirecek sekilde saptaniyor ise 1-2 derece TY, daha yiiksek
derecede yetersizligi diisindiirecek sekilde saptaniyor ise 2-3 derece TY olarak
tanimlanmustir.

Arastirma kapsaminda incelenecek degiskenler ve merkezi dagilim olgiileri

Tablo 3’te sunulmustur.
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Tablo 3. Arastirma Kapsaminda Incelenecek Degiskenler

Arastirma Degiskenleri

Hasta Ozellikleri Birim
Yas Ort. (£Ss.)
Cinsiyet %(n)

TTE Olciimleri Birim

AY Derece %(n)

MY Derece %(n)

TY Derece %(n)

Paravalvuler AY %(n)

IVSC (mm.) Ort. (£Ss.)

SVDSC (mm.) Ort. (£Ss.)

SVEF (%) Ort. (£Ss.)

LAC (mm.) Ort. (£Ss.)

ASAC (mm.) Ort. (£Ss.)

ANAC (mm.) Ort. (£Ss.)

VC (mm.) Ort. (£Ss.)

EROA (cm?) Ort. (£Ss.)

Pg max (mmhg.) Ort. (£Ss.)

PG mean (mmhg.) Ort. (£Ss.)

AKA (cm2) Ort. (£Ss.)

SPAB (mmhg) Ort. (£Ss.)

TIV (m/san) Ort. (£Ss.)

TAPSE (mm) Ort. (£Ss.)

Lateral anuler S' (cm/san) Ort. (£Ss.)

SAH (ml) Ort. (£Ss.)

SAHI (ml/m2) Ort. (£Ss.)

LVRDD (Evre) %(n)

Postoperatif Ozellikler Birim

Mortalite (2 Yillik) %(n)

Hastane Yatig Sayisi Ort. (£Ss.)

IVSC: interventrikiiler septum cap1i, SVDSC: Sol ventrikiiler diyastol sonu c¢api, SVEF: Sol
ventrikiiler ejeksiyon fraksiyonu, SAC: Sol atrium ¢api, ASAC: Asendan aorta ¢api, ANAC: Anuler
aorta ¢ap1, VK: Vena kontrakta, EROA: Efektif regiirjitan orifis alani, Pg max: Aort kapak maximum
gradiyenti, Pg mean: Aort kapak ortalama gradiyenti, AKA: Aort kapak alam, SPAB: Sistolik
pulmoner arter basinci, TJV: Trikiispit jet velositesi, TAPSE: Trikiispit anuler planer sistolik
excursion, Lateral anuler S', SAH: Sol atrial hacim, SAHI: Sol atrial hacim indexi, SVRDD: Sol

ventrikiiler diastolik disfonksiyonu

2.2. Verilerin Analizi

Arastirma degiskenlerinin tanimlayici istatistikleri frekans, yiizde, ortalama
ve standart sapma olarak ifade edilmistir. Istatistiksel analiz dncesinde parametrik
testlerin varsayimlarindan olan normal dagilim varsayiminin degerlendirilmesi
amacityla Kolmogrov Smirnov testi uygulanmustir. Calisma grubunun TAVI 6ncesi

ve sonrasi degisken karsilastirmalari ise veri ozellikleri ve normal dagilim durumlari

36



gdz Oniine alinarak Eslestirilmis Gruplarda t-testi, Wilcoxon Isaretli Sira testi,
Marginal Homojenity testi kullanilmistir. Bagimsiz grup karsilagtirmalarinda ise
Mann Whitney U, Bagimsiz gruplarda t testi ve Ki-kare testi kullanilmistir. Verilerin
ortaya konmasinda grafik ve tablolardan faydalamlmistir. Istatistiksel anlamlilik
olarak p<0,05 kabul edilecektir. Istatistiksel analizlerin uygulanmasinda ise SPSS 25

istatistik yazilimindan faydalanilmstir.
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3. BULGULAR

Bu bolimde arastirma kapsaminda incelenen degiskenlerin tanimlayici
istatistikleri ve degiskenlere yonelik uygulanan istatistiksel analiz bulgular1 yer
almaktadir.

Tanmimlayici Bulgular

Bu béliimde arastirma kapsaminda incelenen AD hastalarin yas, cinsiyet
dagilimlarmin yani sira TAVI islemi 6ncesi ve sonrast TTE odl¢iimlerine yonelik

bulgular yer almaktadir.

Tablo 4. Hastalarin Yas ve Cinsiyet Dagilimlarina Yonelik Bulgular

Ozellikler n %
Cinsiyet Erkek 37 46,8
Kadin 42 53,2
Ort. (£Ss.)
Yas (54 — 91 Yag Arasi) 77,67 7,50

Tablo 4’te goriildigi gibi hastalarin %46,8’1 (n=37) erkek, %53,2’si (n=42)
kadindir. Hastalar 54-91 yas araliginda yer almakta olup, yas ortalamasi 77,67
(£7,50) olarak tespit edilmistir.

Tablo 5’ te AD hastalarinin TAVI 6ncesi uygulanan TTE &lgiimlerine yonelik

bulgular yer almaktadir.
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Tablo 5. TAVI islemi Oncesi Uygulanan TTE Olgiimlerine Y6nelik Bulgular

n Ort. Ss.
IVSC (mm.) 79 14,94 13,99
SVSSC (mm.) 78 47,67 8,65
SVEF (%) 79 54,15 13,78
SAC (mm.) 79 44,82 7,06
ASAC (mm.) 72 37,64 4,73
ANAC (mm.) 42 22,05 2,63
Pg max (mmhg.) 79 74,94 20,43
Pg mean (mmhg.) 77 47,06 11,47
AKA (cm2) 26 0,71 0,30
SPAB (mmhg) 79 44,30 14,43
TIV (m/san) 75 2,92 0,57
TAPSE (mm) 79 19,35 2,95
Lateral anuler S' (cm/san) 79 11,08 1,83
SAH (ml) 79 72,32 37,18
SAHI (ml/m2) 79 39,44 19,54

n %

1. Evre 60 75,9

2. Evre 12 15,2

SVRDD (Evre) 3. Evre 7 8,9
Toplam 79 100,0

IVSC: interventrikiiler septum capi, SVDSC: Sol ventrikiiler diyastol sonu ¢api, SVEF: Sol
ventrikiler ejeksiyon fraksiyonu, SAC: Sol atrium ¢api, ASAC: Asendan aorta ¢api, ANAC: Anuler
aorta ¢ap1, VK: Vena kontrakta, EROA: Efektif regiirjitan orifis alani, Pg max: Aort kapak maximum
gradiyenti, Pg mean: Aort kapak ortalama gradiyenti, AKA: Aort kapak alani, SPAB: Sistolik
pulmoner arter basmci, TJV: Trikispit jet velositesi, TAPSE: Trikiispit anuler planer sistolik
excursion, Lateral anuler S', SAH: Sol atrial hacim, SAHI: Sol atrial hacim indexi, SVRDD: Sol
ventrikuler diastolik disfonksiyonu

Tablo 6°da TAVI islemi sonras1 uygulanan TTE 6l¢iimlerine yonelik bulgular

yer almaktadir.

Tablo 6. TAVI islemi Sonras1 Uygulanan TTE Ol¢iimlerine Yonelik Bulgular

n Ort. Ss.
SVEF (%) 79 56,49 12,88
sPAB (mmhg.) 79 39,09 11,76
TIV (m/san) 78 2,7991 3,28
TAPSE (mm) 79 19,48 2,58
Lateral anuler S' (cm/san) 79 11,13 1,69
SAH (ml) 79 71,51 37,53
SAHI (ml/m2) 79 39,03 19,56

SVEF: Sol ventrikler ejeksiyon fraksiyonu, SPAB: Sistolik pulmoner arter basinci, TJV: Trikuspit jet
velositesi, TAPSE: Trikispit anuler planer sistolik excursion, SAH: Sol atrial hacim, SAHI: Sol atrial
hacim indexi
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Tablo 7°de AD hastalarinin 2 yilik mortalite durum dagilimlar1 ve hastane

yatig say1 ortalamalar1 goriilmektedir.

Tablo 7. Hastalarin 2 Yillik Mortalite Durumlarina ve Hastane Yatis Sayilarina
Yonelik Bulgular

n %

. Exitus 19 24,1

2 Yillik Mortalite Survival 60 75.9
Hig 40 50,6

1 Defa 25 31,6

Hastane Yatis Sayisi 2 Defa 12 15,2
3 Defa 2 25

Toplam 79 100,0

Tablo 5’te goriildiigii iizere TAVI uygulanan AD hastalarindan %24,1°i (n=19)
2 yil icinde hayatin1 kaybetmistir. Ayrica AD hastalarindan %50,6’s1 (n=40) hi¢
hastaneye yatmazken, %31,6’s1 (n=25) 1 defa, %15,2’si (n=12) 2 defa ve %2,5’1
(n=2) 3 defa hastane yatig1 yapilmustir.

Tablo 8’da arastirma kapsaminda incelenen hastalarin eslik eden hastaliklarinin

dagilimina yonelik bulgular yer almaktadir.

Tablo 8. Hastalarin Eslik Eden Hastaliklarinin Dagilimlarina Y 6nelik Bulgular

Hastahklar Hast:;i larda
n (%)
Hipertansiyon 54 73,0
Koroner Arter hastaligt 44 59,5
Diabetes Mellitus 28 37,8
Atrial Fibrillasyon 19 25,7
Koroner Arter Bypass Grefti 17 23,0
Kromkabstruknf Akciger 17 23.0
Hastalig
Konjestif Kalp Yetersizligi 10 13,5
Kronik Bobrek Hastaligi 5 6,8
Periferik Arter Hastalig1 2 2,7
Toplam 196 2649

Tablo 8’de goriildiigii lizere, arastirma kapsamindaki AD hastalarinda en sik
olarak goriilen hastaliklar %73 oranla (n=54) HT, %59,5 oranla (n=44) KAH ve
%37,8 oranla (n=28) DM olarak tespit edilmistir. En az eslik eden hastaliklar ise,
%?2,7 oranla (n=2) PAH ve %6,8 oranla (n=5) KBH olarak goriilmektedir.
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Tablo 9’da arastirma kapsamindaki AD hastalarinin TAVI islemi &ncesi ve
sonras1t AY derecelerinin degerlendirilmesine yonelik uygulanan analiz bulgular1 yer

almaktadir.

Tablo 9. Hastalarin AY Derecelerinin TAVI Oncesi ve Sonrasi Olgiimlerinin
Degerlendirilmesi

TAVI Oncesi TAVIi Sonrast
Derece n % n %
Yok 20 25,3 32 40,5
Minimal 6 7,6 6 7,6
Min-1.Derece 1 1,3 13 16,5
AY 1. Derece 13 16,5 14 17,7
(Derece) 1-2. Derece 13 16,5 5 6,3
2. Derece 21 26,6 6 7,6
2-3. Derece 3 3,8 2 25
3. Derece 2 2,5 1 1,3
Toplam 79 100,0 79 100,0

Std. Marginal Homogenenity: 4,308, p<0,001

Tablo 9°da ve Sekil 17°da goriildiigii iizere hastalarn TAVI oncesi AY
dereceleri ile TAVI sonrast AY dereceleri arasinda istatistiksel anlamli farklilik
tespit edilmistir (M.H.=4,308, p<0,001). Tablo 9 incelendiginde islem Oncesi 2 ve
{istii derece AY yetmezligi olan hastalarm sayis1 26 iken (%32,9) iken, TAVI islemi

sonrasi bu say1 9’ a diismiistiir (%11,4).

HYok ™ Minimal Min 1 1 Derece M 1-2.Derece M2 Derece ve Ustii
45 40,5

35 32,9

0 16,516, 16,517,7

6,3
1,3

TAVi Oncesi TAViSonrasi
AY DERECESI

Sekil 17. Hastalarmn AY Derecelerinin TAVI Oncesi ve Sonrasi Olgiimlerinin
Degerlendirilmesi
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Tablo 10°da arastirma kapsamindaki AD hastalarinin TAVI islemi oncesi ve
sonrast MY derecelerinin degerlendirilmesine yonelik uygulanan analiz bulgulari yer

almaktadir.

Tablo 10. Hastalarin MY Derecelerinin TAVI Oncesi ve Sonrasi Olciimlerinin

Degerlendirilmesi
TAVi Oncesi TAVIi Sonrasi
Derece n % n %
Yok 14 21,5 14 17,7
Minimal 3 3,8 12 15,2
Min-1.Derece 0 0 6 7,6
1. Derece 12 15,2 22 27,8
MY (Derece) 1-2. Derece 14 17,7 7 8,9
2. Derece 28 35,4 16 20,3
2-3. Derece 5 6,3 2 25
Toplam 79 100,0 79 100,0

Std. Marginal Homogenenity Statistic: 4,912, p<0,001

Tablo 10°da ve Sekil 18’de goriildiigii iizere hastalarin TAVI éncesi MY dereceleri
ile TAVI sonrast MY dereceleri arasinda istatistiksel anlamli farklilhk tespit
edilmistir (M.H.=4,912, p<0,001). Tablo 10 incelendiginde islem 6ncesi 1-2. ve iistii
derece MY yetmezligi olan hastalarin sayis1 47 iken (%59,4) iken, TAVI islemi
sonrasi bu say1 25’e diismiistiir (%31,7).

70
60
50
£ 40
@
-
5 30
-
20
27,8
10 !
38 0152 ﬁ 7,6
0 I E—
TAVi Oncesi TAVi Sonrasi
MY Derecesi
HYok ®Minimal ®EMin1l 1 Derece m1-2.Dereceve Ustii

Sekil 18. Hastalarin MY Derecelerinin TAVI Oncesi ve Sonras1 Olgiimlerinin
Degerlendirilmesi
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Tablo 11°de arastirma kapsamindaki AD hastalarinin TAVI islemi dncesi ve sonrasi
TY derecelerinin degerlendirilmesine yonelik uygulanan analiz bulgular yer

almaktadir.

Tablo 11. Hastalarin TY Derecelerinin TAVI Oncesi ve Sonrasi Olgiimlerinin
Degerlendirilmesi

TAVi Oncesi TAVi Sonrasi
Derece n % n %
Yok 12 15,2 18 22,8
Minimal 3 3,8 8 10,1
Min- 3 3,8 3 3,8
1.Derece
1. Derece 27 34,2 19 24,1
TY (Derece) 1-2. Derece 8 10,1 11 13,9
2. Derece 17 21,5 14 17,7
2-3. Derece 5 6,3 4 51
3. Derece 3 3,8 2 25
3-4. Derece 1 1,3 0 0
Toplam 79 100,0 79 100,0

Std. Marginal Homogenenity Statistic: 1,693, p=0,090

Tablo 11°de goriildiigii {izere arastirma kapsamindaki AD hastalarinin TAVI
oncesi TY dereceleri ile TAVI sonras1 TY dereceleri arasinda istatistiksel anlamli
farklilik tespit edilmemistir (M.H.=1,963, p=0,090).

Tablo 12°de AD hastalarmin TAVI oncesi ve sonrast TTE &lciimlerinin
degerlendirilmesine yonelik olarak uygulanan istatistiksel analiz bulgular1 yer

almaktadir.

Tablo 12. TAVI Oncesi ve Sonras1 TTE Olgiimlerinin Degerlendirmesi

TAVI Oncesi TAVI Sonrasi .
n Ort. Ss. Ort. Ss. P
SPAB (mmhg) 79 44,30 14,42 39,09 11,77 -3,506 <0,001
TIV (m/san) 74 291 0,58 2,88 3,34 -3,206 0,001
TAPSE (mm) 79 19,35 2,95 19,48 2,58 -0,762 0,446
Lateral anuler S' (cm/san) 79 11,08 1,83 11,13 1,69 -0,674 0,500
SAH (ml) 79 72,32 37,18 71,51 37,53 -1,482 0,138
SAHI (ml/m2) 79 39,44 19,55 39,03 19,56 -1,148 0,251

Z: Wilcoxon Isaretli Sira Testi

SPAB: Sistolik pulmoner arter basinci, TJV: Trikiispit jet velositesi, TAPSE: Trikiispit anuler planer
sistolik excursion, SAH: Sol atrial hacim, SAHI: Sol atrial hacim indexi
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Tablo 12°da ve Sekil 19°de goriildiigii iizere AD hastalarinin TAVI sonrasi
SPAB (mmhg) deger ortalamalar1 39,09 (£11,77), TAVI o6ncesi sPAB deger
ortalamalarindan 44,30 (+14,42) istatistiksel anlamli olarak daha diisiik seviyede
bulunmustur (Z=-3,506, p<0,001). Benzer sekilde AD hastalarinin TAVI sonrasi
TIV (m/san) deger ortalamalar1 2,88 (+3,34), TAVI o6ncesi TIV (m/san) deger
ortalamalarindan 2,91 (#0,58) istatistiksel anlamli olarak daha diisiik seviyede
bulunmustur (Z=-3,506, p<0,001). Ancak TAPSE (mm), Lateral anuler S' (cm/san),
SAH (ml) ve SAHI (ml/m2) &lgiitlerinin TAVI 6ncesi ve TAVI sonras1 dl¢giim
ortalamalar1 arasinda istatistiksel anlamli olarak farklilik tespit edilmemistir
(p>0,05).

sPAB (mmhg)

TAVI Oncesi TAVI Sonras

Sekil 19. TAVI Oncesi ve Sonras1 SPAB (mmhg.) Olgiimlerinin Degerlendirilmesi

Sekil 20°de AD hastalarmin TAVI 6ncesi ve sonrast TJV  (m/san) odl¢iimleri

arasindaki fark daha net goriilmektedir.
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2,91
2,905
2.9
2,895
2,89
2,885
2,88
2,875
2,87
2,865

TJV (m/san)

TAVI Oncesi TAVI Sonrasi

Sekil 20. TAVI Oncesi ve Sonrast TV (m/san) Olgiimlerinin Degerlendirilmesi

Tablo 13’te orta-ciddi MY hastalarinin TAVI 6ncesi MY derece dagilimlari

ile TAVI sonras1t MY derece dagilimlarmin degerlendirilmesine yonelik bulgular yer

almaktadir.

Tablo 13. Orta-Ciddi MY Hastalarinin MY Derecelerinin TAVI Oncesi ve Sonrasi
Degerlendirilmesi

TAVIi Oncesi TAVI Sonrasi
Derece n % n %
Yok 0 0 0 0
Minimal 0 0 3 8,8
Min-1.Derece 0 0 1 2,9
1. Derece 0 0 12 35,3
MY (Derece) 15 Derece 0 0 3 88
2. Derece 29 85,3 13 38,2
2-3. Derece 5 14,7 2 59
Toplam 34 100,0 34 100,0

Std. Marginal Homogenenity Statistic: 4,355, p<0,001

Tablo 13°de ve Sekil 21°de goriildiigii iizere orta-ciddi MY hastalarin TAVI
oncesi MY dereceleri ile TAVI sonrast MY dereceleri arasinda istatistiksel anlamli
farklilik tespit edilmistir (M.H.=-4,955, p<0,001). Tablo 10 incelendiginde islem
oncesi 2. ve istli derece MY yetmezligi olan hastalarin sayis1 34 iken (%43) iken,

TAVI islemi sonras1 bu say1 15°e diismiistiir (%18).
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90 85,3

0 35,3 38,2

20 14,7

TAVI Oncesi TAVI Sonrasi
MY Derecesi

mYok W Minimal M Min-1.Derece m 1. Derece

m12.Derece m2.Derece m2-3. Derece

Sekil 21. Orta-ciddi MY Hastalarinin MY Derecelerinin TAVI Oncesi ve Sonrasi
Degerlendirilmesi

Tablo 14’te orta-ciddi MY hastalarmin TAVI 6ncesi ve sonrasi TTE
Olctimlerinin degerlendirilmesine yonelik olarak uygulanan istatistiksel analiz

bulgular1 yer almaktadir.

Tablo 14. Orta-Ciddi MY Hastalarinin TAVI Oncesi ve Sonras1t EKO Olgiimlerinin
Degerlendirmesi

TAVIi Oncesi TAVI Sonras
'z p
n Ort. Ss. Ort. Ss.
VC (mm) 34 3,86 0,67 2,46 1,14 -4,650? <0,001
EROA (cm?) 34 0,25 0,04 0,21 0,24 -4,177*  <0,001
SPAB (mmhg) 34 48,70 16,11 40,06 12,52 -3,225% 0,001
TJIV (m/san) 30 344 513 311 0,51 -2,6517 0,008
TAPSE (mm) 34 18,59 3,23 18,65 2,84 -0,255" 0,801
Lateral anuler S' (cm/san) 34 10,59 2,06 10,62 1,92 -0,211% 0,833
SAH (ml) 34 79,56 32,71 77,47 32,38 1,878 0,069
SAHI (ml/m2) 34 43,59 17,91 42,38 17,48 2,021 0,051

t: Eslestirilmis Gruplar t Testi, Z: Wilcoxon Isaretli Sira Testi

VC: Vena kontrakta, EROA: Efektif regiirjitan orifis alani, sPAB: Sistolik pulmoner arter basinci,
TIV: Trikiispit jet velositesi, TAPSE: Trikiispit anuler planer sistolik excursion, SAH: Sol atrial
hacim, SAHI: Sol atrial hacim indexi

Tablo 14°te ve Sekil 22°de goriildiigii {izere orta-ciddi MY hastalarmin TAVI
sonrast VC (mm) deger ortalamalar1 2,46 (£1,14), TAVI &ncesi VC (mm)deger
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ortalamalarindan 3,86 (+0,67) istatistiksel anlamli olarak daha diisik seviyede
bulunmustur (Z=-4,650, p<0,001). Benzer sekilde Sekil 23’de goriildiigii iizere orta-
ciddi MY hastalarin TAVI sonrast EROA (cm2) deger ortalamalar1 0,21 (£0,24),
TAVI 6ncesi EROA (cm2) deger ortalamalarindan 0,25 (£0,04) istatistiksel anlamli
olarak daha diisiik seviyede bulunmustur (Z=-4,177, p<0,001). Ek olarak Sekil 24’de
de goriildiigii lizere orta-ciddi MY hastalarinin TAVI sonras1 SPAB (mmhg) deger
ortalamalar1 40,06 (£12,52), TAVI 6ncesi sPAB (mmhg) deger ortalamalarindan
48,70 (£16,11) istatistiksel anlamli olarak diisiik seviyede tespit edilmistir (Z=-3,225
p=0,001). Sekil 25°te goriildiigii iizere Orta-ciddi MY hastalarinin TAVI sonras1 TJV
(m/san) deger ortalamalart 3,11 (£0,51), TAVI &ncesi TJV (m/san) deger
ortalamalarindan 3,44 (45,13) istatistiksel anlamli olarak daha diisiik seviyede
bulunmustur (Z=-2,651, p=0,008). Ancak Orta-ciddi MY hastalarinin TAPSE (mm),
Lateral anuler S' (cm/san), SAH (ml) ve SAHI (ml/m2) 6lciitlerinin TAVI éncesi ve

sonrasi Ol¢limleri arasinda istatistiksel anlamli1 farklilik tespit edilmemistir (p>0,05).

VC (mm)

TAVI Oncesi TAVI Sonrasi

Sekil 22. Orta-Ciddi MY Hastalarinin TAVI Oncesi ve Sonras1 VC (mm)
Olgiimlerinin Degerlendirmesi

Sekil 23°de Orta-ciddi MY Hastalarmin TAVI dncesi ve sonrast EROA (cm2)

Ol¢iimlerinin arasindaki fark goriilmektedir.
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0.25
0,24
023
0,22
0,21

0,2
0,19

EROA (cm?)

TAVI Oncesi TAVI Sonrasi

Sekil 23. Orta-Ciddi MY Hastalarimin TAVI Oncesi ve Sonrast EROA (cm?)
Olgiimlerinin Degerlendirmesi

Sekil 24’te Orta-ciddi MY Hastalarmin TAVI 6ncesi ve sonrasi PABS

(mmhg) dl¢iimlerinin arasindaki fark goriilmektedir.

sPAB (mmhg)

TAVI Oncesi TAVI Sonrasi

Sekil 24. Orta-Ciddi MY Hastalarinin TAVI Oncesi ve Sonrast PABS (mmhg)
Olgiimlerinin Degerlendirmesi

Sekil 25°’te Orta-ciddi MY Hastalarinin TAVI 6ncesi ve sonras1t TIV (m/san)

Ol¢timlerinin arasindaki fark goriilmektedir.
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345
34
3,35
33
3,25
3.2
3,15
31
3,05

TIV (m/san)

2,95
29

TAVI Oncesi TAVI Sonras:

Sekil 25. Orta-Ciddi MY Hastalarinin TAVI Oncesi ve Sonras1 TV (m/san)
Olgiimlerinin Degerlendirmesi

Tablo 15°’te orta-ciddi MY hastalarinin VC ve EROA degerlerinin iki (2)
yillik mortalite durumlarina ve hastane yatis sayilarina gore degerlendirilmesine

yonelik bulgular yer almaktadir.

Tablo 15. TAVI Oncesi ve Sonrast VC ve EROA Olgiim Farklarinin 2 Yillik
Mortalite ve Yatis Sayist A¢isindan Degerlendirilmesi

Survival Exitus
(n=25) (n=9) u D
n Ort. Ss. Ort. Ss.

VC (mm) (Fark)* 34 1,52 0,90 1,11 1,21 88,00 0,330
EROA (cm?) (Fark)* 34 0,03 0,26 0,08 0,07 112,00 0,984

Yatis Sayisi
VC (mm) (Fark)* r -0,287 p=0,118
EROA (cm?) (Fark)* r -0,122 p=0,512
U: Mann Whitney U Testi, * TAVI Oncesi Olgiim-TAVI Sonras1 Olgiim. r= Sperman Korelasyon

Katsay1s1
VC: Vena contrakta, EROA: Efektif regiirjitan orifis alani

Tablo 15’te goriildigi iizere orta-ciddi MY hastalarinin VC ve EROA
degerlerinin TAVI 6ncesi ve sonrasi dlgiim farklari iki (2) yillik mortalite durumlari
acisindan istatistiksel anlamli olarak farklilik gostermemektedir (p<0,05). Benzer

sekilde orta-ciddi MY hastalarmin VC ve EROA degerlerinin TAVI oncesi ve
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sonrasi Ol¢iim farklar1 ile hastane yatis sayilar1 arasinda istatistiksel anlamli farklilik
tespit edilmemistir (p>0,05).

Tablo 16°da orta-ciddi TY hastalarinin TAVI éncesi TY derece dagilimlari ile
TAVI sonrast TY derece dagilimlarimin degerlendirilmesine yénelik bulgular yer

almaktadir

Tablo 16. Orta-Ciddi TY Hastalarinin TY Derecelerinin TAVI Oncesi ve Sonrasi
Degerlendirilmesi

TAVIi Oncesi TAVI Sonrasi
Derece n % n %
Yok 0 0 8 30,8
1. Derece 0 0 4 15,4
1-2. 0 0 2 7.7
Derece
2. Derece 17 65,4 7 26,9
TY (Derece) 2-3. 5 19,2 4 15,4
Derece
3. Derece 3 11,5 1 3,8
3-4. 1 3,8 0 0
Derece
Toplam 26 100,0 26 100,0

Std. Marginal Homogenenity Statistic :3,297, p=0,001

Tablo 16°da ve Sekil 26’te goriildiigii {izere orta-ciddi TY hastalarin TAVI
oncesi TY dereceleri ile TAVI sonrast TY dereceleri arasinda istatistiksel anlamli
farklilik tespit edilmistir (M.H.=-3,297, p=0,001). Tablo 16 incelendiginde islem
oncesi 2 ve Ustili derece TY yetmezligi olan hastalarin sayisi1 26 iken (%100,0) iken,

TAVI islemi sonras1 bu say1 12’e diismiistiir (%46,1).
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Sekil 26. Orta-Ciddi TY Hastalarinin TY Derecelerinin TAVI Oncesi ve Sonrasi
Degerlendirilmesi

Tablo 17°de goriildiigii iizere orta-ciddi TY hastalarmin TAVI &ncesi ve
sonras1 TTE o6l¢iimlerinin degerlendirilmesine yonelik olarak uygulanan istatistiksel

analiz bulgular1 yer almaktadir.

Tablo 17. Orta-Ciddi TY Hastalarinin TAVI Oncesi ve Sonrasi TTE Olciimlerinin
Degerlendirmesi

TAVIi Oncesi TAVI Sonrasi
vz p
n Ort. Ss. Ort. Ss.
SPAB (mmhg) 26 56,23 1520 46,65 14,62 -2,877° 0,004
TJV (m/san) 22 3,40 0,50 3,13 0,50 -2,166° 0,030
TAPSE (mm) 26 18,54 3,25 18,54 2,73 0,000" 1,000
Lateral anuler S'(cm/san) 26 10,62 2,02 10,70 1,71 -0,615° 0,539

Z=Wilcoxon Isaretli siralar Testi, t: Eslestirilmis Gruplar t Testi

sPAB: sistolik pulmoner arter basinci, TIV: Trikispit jet velositesi, TAPSE: Trikiispit anuler sistolik
excursion

Tablo 17°de ve Sekil 27°da gériildiigii iizere Orta-ciddi TY hastalarinin TAVI
sonrasit SPAB (mmhg) deger ortalamalar1 46,65 (+14,62), TAVI éncesi sPAB deger
ortalamalarindan 56,23 (£15,20) istatistiksel anlamli olarak daha diisiik seviyede
bulunmustur (Z=-2,877, p=0,004). Benzer sekilde Orta-ciddi TY hastalarinin TAVI
sonrast TJV (m/san) deger ortalamalar1 3,13 (£0,50), TAVI 6ncesi TIV (m/san)

deger ortalamalarindan 3,40 (+0,50) istatistiksel anlamli olarak daha diisiik seviyede
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bulunmustur (Z=-2,166, p=0,030). Ancak TAPSE (mm) ve Lateral anuler S' (cm/san)
olciitlerinin TAVI 6ncesi ve TAVI sonras1 dlciim ortalamalar1 arasinda istatistiksel

anlamli olarak farklilik tespit edilmemistir (p>0,05).

sPAB (mmhg)

TAVI Oncesi TAVI Sonras:

Sekil 27. Orta-Ciddi TY Hastalarmin TAVI Oncesi ve Sonrast PABS (mmhg)
Olgiimlerinin Degerlendirmesi

Sekil 28°de Orta-ciddi TY Hastalarinin TAVI 6ncesi ve sonrast TJV (m/san)

Ol¢timleri arasindaki fark goriilmektedir.

34
3,35
33
3,25
3.2
3,15
3,1
3,05

TJV (m/san)

2,95

TAVI Oncesi TAVI Sonras:

Sekil 28. Orta-Ciddi TY Hastalarinin TAVI Oncesi ve Sonras1 TJV (m/san)
Olgiimlerinin Degerlendirmesi



Tablo 18’de Orta-ciddi TY hastalarmin TAVI 6ncesi ve sonras1 TY derece
degisimlerinin hastalarin 2 yillik mortalite durumlarina ve hastane yatis sayilarina

gore degerlendirilmesine yonelik istatistiksel analiz bulgular1 yer almaktadir.

Tablo 18. Orta-Ciddi TY Hastalarmin TAVI Oncesi ve Sonrast TY Olgiim
Farklarinin 2 Yillik Mortalite ve Yatis Sayis1 Acisindan Degerlendirilmesi

Survival Exodus Toplam
TY Olgiim Farki* (n=25) (n=9) X2 p

n % n % n %
-,50 1 100 0 0,0 1 1000
,00 8 80,0 2 20,0 10  100,0
,50 2 66,7 1 33,3 3 100,0
1,00 3 75,0 1 25,0 4 1000

8,126 0,322

2,00 4 100,0 0 0,0 4  100,0
2,50 0 0,0 1 100,0 1 1000
3,00 1 50,0 1 50,0 2 1000
3,50 0 0,0 1 100,0 1 1000

Yatis Sayis1
TY (Fark)* R 0,283 p=0,180

*TAVI Oncesi TY Derecesi- TAVI Sonrasi TY Derecesi, X°= Ki kare Testi, r= Spearman Korelasyon
Sayis1

Tablo 18’de goriildiigii {izere orta-ciddi TY hastalarmin TAVI 6ncesi ve
sonrast TY derece degisimlerinin hastalarin 2 yillik mortalite durumlarina gore
istatistiksel anlamli olarak farklilik gostermemektedir (p>0,05). Benzer sekilde, orta-
ciddi TY hastalarinin TAVI 6ncesi ve sonras1 TY derece degisimleri ile hasta yatis

sayilar arasinda istatistiksel anlaml1 iligki tespit edilmemistir (p>0,05).
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4 TARTISMA

Calismamiz sonucunda elde ettigimiz veriler orta-ciddi MY ve TY’si olan
hastalarda, TAVI sonras1 bu kapak lezyonlarinin geriledigi ancak bunun hastaneye
yatis ve mortalite lizerine herhangi bir etkisinin olmadig seklindedir.

Aort Darligi kapak replasmanin yapildigr en sik kapak hastaligidir. Ciddi
semptomatik AD tedavisinde altin standart tedavi cerrahi girisimdir. Ancak
glinlimiizde yiiksek riskli hastalar i¢in cerrahiye goére daha az invaziv bir tedavi olan
TAVI alternatif tedavi yontemi olarak sik uygulanmaktadir. AD hastalarinda SV
basing artist ve boyut etkilenmesine bagli olarak fonksiyonel MY siklikla
gelismektedir ve mitral kapaktaki yasa bagli dejenerasyon ve kalsifikasyon da
derecesini artirabilmektedir. Bunun sonucu olarak da sag kalbin etkilenmesi
dolayisyla TY gelisebilmektedir. Biz ¢aligmamizda klinigimizde 2016-2019 yillar
icerisinde semptomatik ciddi AD nedeniyle TAVI yapilan hastalarda TAVI
uygulamasinin mitral ve trikiispit kapaklar tizerindeki etkilerinin degerlendirilmesini
hedefledik.

Coklu kapak hastaliklarinda, o6zellikle organik patolojilere bagli ciddi MY
varliginda ¢oklu kapak cerrahisi konusunda konsensiis varken, orta-ciddi fonksiyonel
MY si olan hastalar icin tedavi segenegi halen tartismali bir alandir. ilk eszamanl
mitral ve aort kapak replasmani 1963 yilinda yapilmistir. Cift kapak replasmani
yapilan hastalarda risk izole cAVR’ ye gore yiikselmektedir. EuroHeart Survey
calismasinda izole CAVR mortalite riski %1-%2 arasindadir(90). cAVR ve koroner
arter bypass greft ameliyati %2,7, CAVR ve cerrahi mitral kapak replasmani ikisi
birlikte mortalite riski %6,5 olmaktadir(91). Zaten yash ve ¢oklu komorbiditeleri
olan yiiksek riskli AD hastalar1 da eslik eden orta-ciddi MY ve TY nedeniyle
mortalite ve kalp yetmezligi iligkili hastaneye coklu yatislar gibi kotii kardiyak
olaylar acisindan risk teskil etmektedir.

Biz klinigimizde TAVI yaptigimiz hastalarin toplam 47’sinde (%59,4) MY
saptadik. Bunlarin 34’{inde(%43) orta-ciddi MY mevcut idi. Yapilan ¢alismalarda
AD hastalarinda orta-ciddi MY sikligi %15-%70 lere kadar ¢ikmaktadir(74—76).
TAVI uygulanan hastalarda da  yaklastk %]12-%20 arasinda orta-ciddi MY
saptanmustir(77). PARTNER 1 ¢aligmasinda TAVI uygulanan grupta %19,6, CAVR
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uygulanan grupta %21,2 oraninda bulunmustur. Toggweiler ve ark.’nin  yaptigi
Kanada merkezli ¢alismada da %19,7 oraninda orta-ciddi MY bulunmustur(92).
Bizim ¢alismamizda orta-ciddi MY sikliginin  bu kadar yiiksek olmasi,
hastalarimizin  %59.5’inde koroner arter hastaligi, %23’iinde koroner by-pass
Oykiisii, %25’inde atrial fibrilasyon Oykiisii gibi yiiksek oranda primer kardiyak
komorbiditerin eslik etmesine baglandi.

CAVR ya da TAVI ile kapak replasmani sonrast MY 'nin siddetinin azalmasi
beklenmektedir. Kapak replasmani sonrasi afterload azalmasi, SV’de meydana gelen
boyut azalmasi sonucu mitral kapak koaptasyon artmast MY’nin azalma
mekanizmalaridir. PARTNER c¢alismasinda CAVR olan hastalarin %69,4 'iinde,
TAVI yapilan hastalarin %57,7 sinde MY siddeti azalmistir(93) Toggweiler ve ark.
yaptig1 calismada da orta-ciddi MY si olan hastalarm %61’inde TAVI sonras1t MY
derecesinde azalma meydana gelmistir(92). Hutter ve ark. yaptigi ¢alismada da orta-
ciddi MY’si olan hastalarin %67’sinde TAVI sonrast MY derecesinde azalma
meydana gelmistir(3) Bizim hastalarimizdaki MY siddetindeki azalma da literatiir ile
uyumlu idi. Bizim ¢alismamizda orta-ciddi MY hastalarimizda TAVI sonrast MY
derecelerinde artis izlenmedi. Ancak PARTNER calismasinda MY ’nin siddeti CAVR
yapilan hastalarin %2,8' inde, TAVI yapilan hastalarin %5,8' inde artmigtir. Bunlarm
nedeni olarak da AF eslik etmesi, dilate sol atrium olmasi, primer (organik) MY
olmasi ve SV dissenkronisine yol agacak sol dal blogu ya da pace bagimlilig1 gibi
durumlar gosterilmistir(93). Yapilan ¢alismalarin ¢ogunda MY ’nin ciddiyeti gorsel
ya da semi-kantitatif yontemlerle degerlendirmistir. PARTNER ¢alismasinda dahi
kantitatif olarak MY siddeti degerlendirilmemistir(78,93). Bizim ¢alismamiz bu
anlamda literatiirde degerlidir ¢iinkii orta-ciddi MY olarak ¢aligmamizda hem vena
kontrakta (VC) hem de efektif regiirjtan orifis alan1 (EROA) kullanarak kantitatif
olarak degerlendirme yapilmistir. Biz ¢alismamizda VC>3 mm ve EROA>0,2 cm?
olan hastalar1 orta-ciddi MY kabul ederek degerlendirdik. TAVI &ncesi VC
ortalamalar1 3,86 (£0,67) mm iken, islem sonrast 2,46 (+1,14) mm olarak bulduk.
TAVI 6ncesi EROA ortalamast 0,25 (£0,04) cm?, islem sonras1 0,21 (£0,24) cm?
olarak bulduk.

AD olan hastalarda cAVR oncesi preoperatif ya da TAVI islemi uygulanan

hastalarda preprosediirel orta-ciddi MY olmasi yapilan g¢alismalarda mortaliteyi
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artiran bagimsiz bir risk faktorii olarak gosterilmistir. CAVR uygulanan hastalarda
yapilan bazi ¢alismalarda orta-ciddi MY’nin mortaliteyi artirmadigi, bazi
caligmalarda ise artirdigi gézlenmistir(94-98). PARTNER c¢aligsmasi cerrahi kolunda
orta-ciddi MY'nin 2 yilllik mortalite artisi ile iliskili oldugu gosterilmistir(93). TAVI
sonrast da yine bazi galismalarda islem Oncesi orta-ciddi MY’nin mortaliteyi
artirdig1, bazi ¢alismalarda artirmadig saptanmistir(77,78,99). Biitiin bu ¢alismalarin
sonuglarinin farkli ¢ikmasmin nedeni c¢alismalara alinan hastalarda MY’ nin
etyoljisinin farkli olmasi (primer ya da sekonder) ve siddetinin farkli yontemlerle
(gorsel, semi-Kantitatif, kantitatif) belirlenmesidir. Yine de TAVI uygulanacak AD
hastalarinda orta-ciddi MY o6zellikle de primer anatomik kapak patolojisi olmayan
hastalarda TA V1 islemine engel olmamalidir.

TAVI’nin ITALIEN ve GERMAN, FRANCE2 ve SPANISH TAVR gibi
kayit ¢alismalarinda orta ve iistii MY ’nin islem sonrast mortalite i¢in bagimsiz bir
prediktér oldugu gosterilmistir(100-103). Ancak PARTNER calismasinin TAVI
kolunda orta-ciddi MY’nin uzun doénem mortalite ile iliskili olmadig
gosterilmistir(93). Yine Kanada merkezli bir ¢alismada MY’ nin erken mortalite ile
iligkili oldugu ancak ge¢ donem mortalite ile iligkisiz oldugu belirtilmistir(92). MY
varhig1 akut koroner sendromlarda, cerrahi ve perkiitan koroner girisimlerde, kalp
yetmezliginde ve kardiyomiyopatilerde prognostik bir marker oldugu igin TAVI
yapilan c¢oklu komorbiditesi olan hastalarda mortalite i¢in bagimsiz risk faktorii
olmasi elbette olagan bir durumdur. Biz ¢alismamizda TAVI sonras1t MY derecesinin
azalmasmin orta-ciddi MY eslik eden hastalarda mortalitede azalmayla
sonuclanabilecegini degerlendirdik. Ancak biz de literatiirle uyumlu olarak kantitatif
olarak ol¢tiigiimiiz MY derecesinde azalmanin hem 2 yillik mortalitede, hem de
hastane yatislarinda azalma ile iligkisi olmadig1 sonucuna ulastik.

AD hastalarinda TY hem SV etkilenmesinden dolayi, hem de sag kalp
etkilenmesinden dolay1 fonksiyonel olarak meydana gelebilmektedir. Biz
klinigimizde TAVI yaptigimiz hastalarm toplam 26’sinda(%32,9) orta-ciddi TY
saptadik. Bu da literatiirdeki diger ¢alismalara gore biraz yiiksekti. Hutter ve ark.
yaptig1 ¢alismada %20.1, Barbanti ve ark. yaptigi ¢alismada %15,2, PARTNER 2
calismasinda %26,6 olarak saptanmistir(104—-106). Bu yiiksekligin nedeni olarak da
bahsedilen calismalarda TAVI yapilan hastalarda eslik eden komorbit hastaliklar
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incelendiginde HT, KOAH, CABG, AF ve KKY 0ykiisii benzer olmasina ragmen,
bizim caligmamizda diger caligmalara gore orta-ciddi MY ’si olan hasta oranin daha
yiiksek oranda olmasidir. Ito ve ark. yaptiklari ¢alismada KOAH, AF ve MY ’si daha
yiiksek oranda olan hastalarda fonksiyonel TY oraninin daha yiliksek oldugunu
gostermislerdir(107).

Bizim ¢alismamizda orta-ciddi TY ’si olan 26 (%32,9) hasta mevcutken TAVI
sonrasi bu say1 12 (%15)’e gerilemistir. Orta-ciddi TYsi olan hastalarin %53,8’inde
en az bir derece azalma saptanmistir. Geri kalan hastalarda TY ayni derecede
kalmistir, artma izlenmemistir. Bu sonu¢ da genel olarak literatiirle uyumludur.
Hutter ve ark. yaptig1 ¢calismada orta-ciddi TY olan hastalarin %50’sinde TY siddeti
en az 1 derece azalmistir. Bu calisma TAVI hastalarinda TY 'nin azaldigim gosteren
ilk calismadir (106). PARTNER 2 c¢alismasinda da orta-ciddi TY hastalarinin
1/3’iinde en az 1 derece azalma gosterilmistir(105). Schwartz ve ark. yaptigi
calismada da orta-ciddi TY hastalarinin %58.5’si en az 1 derece azalmistir(108).
Little ve ark.’nin yaptig1 calismada da orta-ciddi TY’si olan hastalarin %61,8’inde en
az 1 derece azalmistir(109). Barbanti ve ark. yaptig1 caligmada da orta-ciddi TY olan
hastalarin %15’inde TY azalmistir, %58 inde TY derecesi degismemis, %9 ‘unda da
artmis-kotiillesmis. Kotiilesme mekanizmasinin  nedenini  de belirsiz  olarak
nitelemislerdir(104).

Yapilan ¢aligmalarda orta-ciddi TY, mitral kapak yetmezliginde ve kalp
yetmezliginde kotii prognozla iliskili olarak gosterilmistir(110,111). Nath ve ark.
yaptiklar1 c¢alismada orta-ciddi TY ‘nin SVEF ve SPAB’dan bagimsiz olarak
mortaliteyi artirdgini belitmislerdir(112). Hutter ve ark.’da TAVI yapilan hastalarda
orta-ciddi TY’si olan hastalarin TY’si olmayanlara gore 1 yillik mortalitenin daha
yiiksek oldugunu gostermislerdir(106). Barbanti ve ark. da TAVI yapilan hastlarda
orta-ciddi TY’nin 2 yillik mortaliteyi artirdigini gostermislerdir ayrica TY’nin
ozellikle SVEF’si %40’ tan biiyiik olanlarda ve MY minimal ya da olmayanlarda
mortaliteyi artirdigimi belirtmislerdir(104). Biz c¢alismamizda TAVI sonrast TY
derecesinin azalmasinin orta-ciddi TY eslik eden hastalarda mortalite azalmasi
olabilecegini diisiindiik. Ancak biz de literatiirle uyumlu olarak TY derecesinde
azalmanin hem 2 yillik mortalitede azalma hem de hastane yatislarinda azalma ile

iligkisi olmadig1 sonucuna ulastik.
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Pulmoner Hipertansiyon (PH) AD hastalarinin  %29-56 arasinda
bulunmaktadir(113). Sistolik Pulmoner Arter Basing (sPAB) yiiksekligi ve PH
AD’de sol kalp dolum basinglarinin yiiksekligi anlamina gelmektedir, olumsuz
kardiyak olaylarla ve uzun donem mortalite ile bagimsiz iligkisi oldugu yapilan
calismalarda gosterilmistir(114-116). Aort kapak implantasyon sorasi kapak
acildiginda sPAB azalmasi beklenmektedir. Schewel ve ark.’nin yaptiklar1 ¢calismada
kapak implantasyonu sonrasi invaziv olarak PAB’n1 6l¢miisler ve kapak agildiktan
sonra SPAB da hemen iyilesme saptamislardir(117). Ayrica sPAB yiiksek prosediiral
basartya ragmen 1 yillik mortalite ile iligskili bulunmustur(117). Yapilan bir
calismada sPAB’daki azalmanin en O6nemli belirleyicisi olarak Trikiispit Jet
Velositesi (TJV) gosterilmistir(118). Bizim ¢alismamizda da biitiin hastalarin TAVI
oncesi ve sonrasi ekokardiyografik parametreler incelendiginde sPAB ve TJV deki
degisimlerin anlamh olarak azaldigini bulduk. Bu sonuc¢larimizi literatiir ile uyumlu
olarak degerlendirdik. Benfari ve ark. yaptiklari ¢alismada AD hastalarinda kantitatif
olarak olgtiikleri mitral efektif regiirjitan orifis alan1 (EROA) ile PH arasinda iliski
saptamiglardir(113). Mitral EROA’daki her 0,1 cm? artisin PH riskini 2 katina
¢ikardigi belirtilmistir. Bizim ¢alismamiz da bunu desteklemektedir. Orta-ciddi MY
hastalarinda sPAB ortalamasi1 tiim hastalarin sSPAB’na gore yiiksek bulunmustur. Alt
grup analizinde orta-ciddi MY hastalarini aldigimiz ekokardiyografik parametrelerde
sPAB ve TJV’nin de anlaml1 olarak degistigini bulduk.

Sag ventrikiil disfonksiyonu kardiyovaskiiler hastaliklarda morbidite ve
mortalite ile iligkili olarak gosterilmistir(119-121). Sag ventrikiil disfonksiyonu AD
hastalarinin =~ %25-30’unda  bulunur(122). Sag  ventrikiill  fonksiyonlarini
degerlendirmek i¢in bircok yontem vardir. Ekokardiyografik olarak trikiispit anuler
planer sistolik excursion (TAPSE) sistolde sag ventrikiil lateral anulusunun
longitudinal olarak yer degisimini, doku dopplerde Lateral S’ sistolde lateral anulusu
doku hareketini, ve speckle tracking ekokardiyografi ile sag ventrikiil degisimlerini
degerlendirebiliriz. Ancak klinik pratikte siklikla TAPSE ve Lateral anuler S’
kullanilmaktadir, ayrica birgok yontem ile bu dlgiimler konfirme edilmistir(123). Biz
de c¢alismamizda pratik olmasi bakimindan bu Olgiimleri kullandik. Calisma
grubumuzda sag ventrikiil fonksiyonlarini degerlendirmek agisindan baktigimiz

TAPSE ve Lateral anuler S’6l¢iimlerinde islem oncesi ve sonrasi degerleri arasinda
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anlamli fark bulamadik. Ayrica orta-ciddi MY ve TY si si olan hasta grubunda da sag
ventrikiil fonksiyonlar1 analiz edildiginde istatiksel anlamli farklilik saptanmadi.
Bunun nedeni olarak da hem islem Oncesi hem de islem sonrast SVEF yiiksek
oldugunu degerlendirdik ve daha sag ventrikiil disfonksiyonu baslamadigini
diistindiik.

PARTNER 2 calismasinda orta-ciddi TY varligi, sag atrium ve ventrikiil
boyutu, sag ventrikiil disfonkSiyonu mortalite artisi ile iliskili bulunmus ancak TJV
ve sPAB bulunmamistir(105). Ancak daha 6nceki ¢alismalarda SPAB ve TJV ile
mortalite iliskisi gosterilmistir(124,125). Lindman ve ark. bunun nedeni olarak da
sPAB yiiksekligi yapabilecek bir¢ok etken olabilecegini, sPAB yiiksekligi
durumlarinda daha sag ventrikiil disfonskiyonu olmayabilecegini ve sag ventrikiil
disfonksiyonu ¢ikinca da sPAB’in diismeye basladigini belirtmislerdir(105). Bizde
bu ¢alismadaki nedenle uyumlu olarak islem 6ncesi ve sonrasi sSPAB ve TJV ‘de
azalma olmasina ragmen, sag ventrikiil sistolik fonksiyonlarini1 gosteren TAPSE ve
Lateral anuler S* degerlerinde degisiklik saptamadik.

Sol atrial (SA) genisleme SV dolum basinglarinda yiikselme anlamina
gelmektedir ve AD hastalarinda siktir. Yapilan caligmalarda sol atrial genislemenin
mortalite, kalp yetmezligi, MY, myokardial infarktiis ve inme ile iliskili olabilecegi
gosterilmistir(126-129). Az sayida calisma sol atrial genislemenin AD’ndaki
prognostik etkisini incelemistir ve c¢ogu da sadece sol atrial capt ile
yapilmistir(88,130,131). Yapilan bir ¢aligmada sol atrial boyutu cerrahi olarak kapak
replasmani yapilsa bile azalmis sagkalim ile iliskilendirilmistir(127). Dalsgaard ve
ark. da asemptomatik AD hastalarinda SAHI *deki artis ile aort kapak alaninidaki
azalmanin (AKA) korele oldugunu gostermislerdir (132). Rusinari ve ark.” da
medikal takip olan ve de cerrahi olarak tedavi edilen AD hastalarinda SAHI ile
AKA’nin korele oldugunu ve SAHI yiiksek olan grubun diisiik olan gruba gére 2
yillik mortalite ve kalp yetmezliginden dolay1 hastaneye yatis oranlarimin daha
yiikksek oldugunu  gdstermislerdir(133). Biz c¢alismamizda TAVI yapilan
hastalarimizin islem Oncesi ve sonrasi sol atrial hacim (SAH) ve sol atrial hacim
indexi (SAHI)’ni karsilastirdik ancak anlamli fark bulamadik. Literatiirde cAVR ya
da TAVI ile islem ©Oncesi ve sonrast bu indexi degerlendiren ¢alisma

bulunmamaktadir. Bizim ¢alisgmamiz bu anlamda degerlidir. Literatiirde ayrica sol
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atrium boyutu bazi ¢alismalarda MY ’nin regresyonu ile iliskili gosterilmistir(75). Biz
calismamizda orta-ciddi MY subgrubunda yaptigimiz analizde dahi orta-ciddi MY

sayis1 azalmis olmasina ragmen SAH ve SAHI de anlamli fark bulamadik.
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5.SONUC

TAVI yiiksek riskli AD hastalarinda neredeyse standart tedavi haline
gelmistir. AD hastalarma siklikla orta-ciddi MY ve TY eslik etmektedir. TAVI
sonrast orta-ciddi MY ve TY hasta oraninda anlamli azalma olmaktadir. Orta-ciddi
MY ve TY deki azalma 2 yillik mortalitede ve hastanede yatislarda azalma ile iliskili
degildir. Sag ventrikiil sistolik fonksiyonlar1 parametrelerinde islem dncesi ve sonrasi
anlamli farklilik yoktur. Ayrica SAH ve SAHI’de de islem 6ncesi ve sonrasi anlamli
farklilik yoktur. TAVI ncesi hasta degerlendirmesinde orta-ciddi MY ve TY TAVI

icin engel teskil etmemelidir.

61



6.CALISMA KISITLILIKLARI

En onemli kisitlilik nedenlerimiz hasta sayisinin az olmasi, ¢aligmanin tek
merkezli ve retrospektif olmasidir. Ek olarak calisma retrospektif oldugu icin elde
edemedigimiz SV boyutu, sag ventrikiil boyutu, mitral ve trikiispit anulusu boyut,
diyastolik disfonksiyon degerleri ve ayrica sag ventrikiil i¢in speckle tracking
degismlerini  degerlendiremedik. Ayrica laboratuar verisi olarak kapak
hastaliklarinda ve kalp yetmezliginde prognostik bir belirte¢ olan Pro-BNP degerini

inceleyemedik.
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8. TEZ KONUSU ONAY FORMU

TEZ KONUSU ONAY FORMU (V.3)

Uzmanhk f'}-grt-m:isinin

Adi Soyad: Samir ADIGOZALZADE
Telefon: 05315948204
E-Posta: . _ drsamiradigozalzade igmail .com
Uzmanlik Dals: Kardiyoloji AD
| Fgitim Kurumu: SBU Galhane Egitim ve Aragtirma Hastanesi

' Uzmaniik Egitimine 07.03.2016
Baglama Tarihi:

Uzmanlik Egitiminin 24.05.2021 o
| Ongirillen Bitirme Tarihi: |
| Program Yéneticisinin =
| Ads Sovad: ==l Prof. Dr. Hasan Kutsi KABUL
Tez Damsmaninin
Adi Soyadu: Prof. Dr. Uygar Cagdas ¥ UKSEL
Telefon: 05322060150
| E-Posta: | ucyuksel@hotmail.com .
*Arastrma Tez Konusu o

Goklu Kapak Hastalifinda Transkateter Aort Kapak implantasyonunun Diger Kapak Patolojileri ve
Hastaneye Yatiglar Uzerine Etkisi

l-Aragtirma Sorusu

Transkateter Aort Kapak implantasyonunu yapilan hastalarda Mitral ve Trikiispit yetmezligi
azaliyor mu ? Bu azalma hastaneye yatigla ve montalite ile iliskili midir?

" 2-Arka Plan ve Gerekge
Aort Darlifn {AD) tiim diinyada izellikle niifusun yaglanmasi ile birlikte kapak replasmanin yapildifa en
sik kapak hastah haline gelmigtir . Ciddi semptomatik AD tedavisinde altin standart tedavi cerrahi
girigimdir . Ancak ileri yag ve ¢oklu komorbid durumlan olan hastalarda daha sik gériilen AD'nda cerrahi
tedavi. mortalite ve morbidite riski nedenivle uygulanamamaktadir. Yitksek risk altindaki bu hastalar icin
cerrahiye piire daha az invaziv bir tedavi olan transkatater aortik valy implantasyonu (TAVI) faydah bir
alternatif tedavi yéntemi olarak tanimlanmag ve ilk olarak yiksek riskli aort darli olan hastalar igin
tedavi segenefi olmugtur Aort darhi sol ventrikil] izerinde basing artigina ve sonug olarak ventrikill
hipertrofisine sebep olur. Bu patofizyelojik mekanzimanin uzun stirmesi halinde sekonder ventrikiller
dilatasyonu ve mitral yetersizligi gelige bilir ve ek olarak kapaklardaki dejenerasyon hastaligin
progresyonunu mzlandinr. Aon darhfy hastalannda gérillen sol ventrikiil diyastolik ve sol atrival basing
artiging sekonder olarak pulmoner hipertansiyon ve trikilspit yetersizligi geligebilic. TAV] yapilan
hastalanin yaklagik olarak % 20 sinde orta veya ciddi derece mitral yetersizligi ve trikiispit yetersizligi
eglik etmektedir. Bu durum bu galiymann gikis noktasmi olugturmaktadr

" 3-Aragtirmanin amact
Ciddi AD nedeniyle TAVI yapilan hastalarda TAV! uygulamasinin Mitral ve Trikiispit kapaklar
iizerindeki etkilerinin degerlendirilmesi hedeflenmektedir.

77



“ 4-Hipotez

| Orta-ciddi Mitral yetersizligi (MY) ve orta-ciddi Trikuspit yetersizligi (TY) hastalarinin TAVI ances: ve
sonrast MY ve TY dereceleri istatistiksel anlaml olarak farklilik gostermektedir ve bu degisimin mortaine
durumlarina gore istatistiksel anlamli olarak farklilik gostermektedir

5-Aragtirma tiiriltasanm

Retrospektif ¢aligma

6- Aragtirmanin gergeklestirilecegi ver
[ SBU Giilhane EAH Kardiyoloji AD

| 7- Aragtirmanin uygulanacag popiilasyon

2016-2019 yillan arasinda SBU Giilhane Egitim ve Arastirma hastanesinde Transkateter Aon
kapak degisimi yapilan hastalar

8- Birincil ve ikincil sonlanim noktalari

Birinci sonlanim noktas: Tiim nedenlere bagh 6liim

Ikinci sonlanim kardiyovaskiiler nedenlere bagl hastaneye yatis
| 9- Arastirma Basamaklan

1. ligili tez ve makalelerin taranmasi
2. Tez onay formunun onaylatilmas;
3. Etik kurul onayinin alinmas
' 4. Hasta dosyalarindan ve veri tabanindan TAV] uygulanan hasta verilerinin almmasi
5. Elde edilen veriler dogrultusunda sonuglarin yazilmas;

" 10-Omeklem bayikligi ve istatistiksel glig

Galisma grubunun olugturulmasinda aragtirifan vakanin sinirh olmasi nedeni ile herhangi bir orneklem
alinmamis olup Saghk Bilimleri Universitesi Gilhane Egitim ve Aragtirma Hastanesi Kardiyoloji Klinigi'nde
| 2016 ile 2019 yillari arasinda TAVi uygulanmig ve arastirma katiima ve harig tutma kriterlerine uyan
( maksimum hasta verileri retrospektif olarak incelenecektir

‘ 11- Istatistiksel yontemler

| Aragtirma degiskenlerinin tanimlayici istatistikleri frekans, ylizde, standart sapma olarak ifade edilecektir.
Hipotez analizleri 8ncesinde parametrik testlerin varsayimlanndan olan normal dagiim varsayiminin
degerlendiriimesi amaciyla Kolmogrov Smirnov testi ile uygulanacaktir. Calisma grubunun TAVI &ncesi ve
sonrasi degisken karsilagtirmalarn ise veri dzellikleri ve normal dagihm durumlan gz dnine alinarak
Elestirilmis Gruplarda t-testi, Wilcoxon isaretli Sira testi, Marginal Homojenity testi kullanilacaktir
Bagimsiz grup karsilastirmalarinda ise Mann Whitney U, Bagimsiz gruplarda t testi ve Ki-kare testi
kullanilacaktir.
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12-Etik Ongori

Retrospektit olarak vapilacak bu ¢aligma Helsinki deklarasyonu ve 1yi Klinik Uyvgulama
ilkelerine sagdik Kahimarak yvapilacakur

13- Anahtar kelimeler
TAVL MITRAL YEIMEZLIGL TRIKUSPIT YETMEZLIGL

Tez konusu onay formu agiklamalar:

*Aragtirma Tez Konusu: Aragtirmay: yveterinee tammlayicr olmali. Yapilacak gabigmanm tammliayic
Ozelliklen yver almahdir.

I-Aragtirma sorusu: Aragtrmanin yapilmasina neden olacak soru ciimlesi yazilmahdir. Sorular “neden
ve nasil” igermelidir, hedefe odaklanmig ve dzgiin olmahdir. Soru basit bir evethayir ile
agiklanamamahdir

2-Arka Plan ve Gerehge: Aragtirma sorusuna yonelik dzet literatiir bilgisi ve bu aragtimmanin
sapiimasin hakh Kilacak gerekge vazilmahdir,

3-Aragtrmanin amact: Spesifik amaglar ve ve hedefler belirlenmelidir. Bunlar tammmlama. N
Kargtlagtrma. uyum benzerlik kontrolil yapmak. iligkileri agiklamak veya benzeri amaglar olabilir.
Amaglar bu gibi kelimelerle bitirilmelidir.

4-Hipotez: Aragtirma sorusuna varsayim nermesidir. Arasurmada dogrulugu test edilecektir. Bir
varsay im igermeli, probleme ¢dziim Gnermeli, deney ve gdzlemlere sinanmaya agik olmali, eldeki
verilerle uyumlu ve bunlan agiklayicr olmalidir. Yeni gergeklerin on goriisiine olanak saglamahdir.

S-Aragtirma tiirivtasanim: Gozlemsel deneyvsel, tamimlayicy/analitik, vaka serisi’kohort/olgu-
kontrol'kesitsel. kontrollivkontrolsiiz. randomize randomize olmavan. prospektif/retrospektif vb.
aragtirma tard tammlanmalidar.

6- Caligmanin gergeklegtirilecegi ver: Aragtirmanin yapildifi yer yvazilmahidir. Hastane tabanlytoplum
tabanli. tek merkez'¢ok merkez, laboratuvar gahigmas gibi.

7- Aragtirmanin uy gulanacag popiilasyon: Uzerinde aragtirma yapilacak deney ve kontrol gruplarinin
dzellikleri. nereden bulunacaklan. nasil segilecekleri belirtilmelidir. Gruplar yapilacaksa gruplarin
eglestirilme ve segim kriterlerini belirtiniz. Keza dahil edilme ve harig tutulma kriterleri vazilmaldir.

8- Birincil ve ikincil sonlanim noktalan: Birincil sonug degiskeni aragtirma sorusuna cevap aranilacak.
sonug gostergesidir dlgiintiir. Bu aym zamanda Smek/popiilasyon biiyiikligi, gii¢ hesabi ve hipotezi
test etmede kullanilacakur. Bir adet veya en fazla iki adet dnceden belirlenmis olmahdir. Birincil
sonug defiskeni gesitli sekillerde Glgitlebilir. Omek: iki segenekli degisken (cacsarean/no caesarean,
blood loss 2500mlL/blood loss <500mL): siirekli degisken (e.g. weight - kg, blood loss - mL); skor
(pain - mild. moderate, severe): olayin ortaya ¢ikigs (survival), ve savilar (number of infections.
number of events occurring). Daha sonra ikincil sonug degiskenleri yazilmalhidir. {kincil sonug
degiskeni. birincil sonug degiskenleri iginde gruplanmig unsurlardan biri olabilir va da tamamlayici
bilgi saglayabilecek bir baska degisken olabilir.

9- Aragtirma Basamaklart: Arastirmanin nasil olacagi, asama asama belirtilmelidir, Katulimeilann
¢ahgmaya alinma ySntemi. gruplarin olugturulmas, randomizasyon yapilip yapilmayacag:.
randomizasyon vapilacak ise detayl: agiklamasi yazilmahdir. Katiimeslara/deneklere hangi
midahalelerin, incelemelerin ve testlerin yapilacag, tam anlagihir detayda belirtilmelidir, Arasgtirmanin
birincil ve ikincil sonug degiskenlerini dlgmek i¢in hangi araglann (anket formlar. tibbi cihazlar.
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8. OZGECMIS

I-  Bireysel Bilgiler

Adi-Soyadi : Samir ADIGOZALZADE
Dogum yeri ve tarihi : Uyrugu
Medeni durumu : Evli
Askerlik durumu : Muaf
fletisim adresi ve telefonu : Giilhane Egitim ve Arastirma
Hastanesi

Kardiyoloji Klinigi
Tel :
Yabanci dili : Rusca, Ingilizce
I1- Egitimi (tarih sirasina gore yeniden eskiye dogru)
SBU Giilhane Tip Fakiiltesi  : Tipta Uzmanlik
Egitimi 2016-2021 Giilhane Askeri T1p Fakiiltesi:
Lisans Egitimi 2009-2015
I11- Unvanlar (tarih sirasina gore eskiden yeniye dogru)
Tip Doktoru : 2015-2016
Arastirma Gorevlisi : 2016-2021
IV- Mesleki Deneyimi
Tip Doktoru 6 ay

Aragtirma Gorevlisi 5yl
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