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OZET

Amag: Akut romatizmal ates (ARA) tanis1 konularak, tedavi altina alinan
hastalarda bagvuru sirasindaki tam kan parametrelerinin, tedavi Oncesi ve tedavi
sonras1 degiskenlerin; kapak lezyonlarmin varligi, siddeti ve seyri ile iligkisi olup
olmadig1 ve saglikli kontrol grubu ile karsilastirilmasi amaglanmigtir. Bdylece rutin
yapilan ve ucuz bir tetkik olan tam kan sayimindaki parametrelerden yararlanilarak
kronik ve 6nemli morbidite nedeni olabilen akut romatizmal atesin seyri konusunda
fikir sahibi olunabilmektir.

Gere¢ ve Yontemler: Ocak 2012-Aralik 2016 tarihleri arasinda Dicle
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Kardiyolojisi Bilim Dalinda, akut romatizmal ates
tanis1 konulan hastalarin tam kan parametreleri, klinik ve ekokardiyografik bulgular
retrospektif olarak taranmaistir.

Bulgular: Akut romatizmal ates tanist konan hastalarin, tani1 sirasinda
alinan rutin tam kan sayimi ve akut donem gegctikten sonra alinan tam kan sayimu ile
kontrol grubunun tam kan parametreleri ile ekokardiyografik veriler kiyaslandi.
Calismamizda hemoglobin, beyaz kiire sayisi, nétrofil/lenfosit (N/L) orani, ortalama
trombosit hacmi (MPV), eritrosit dagilim genisligi (RDW), C-reaktif protein (CRP)
ve eritrosit sedimentasyon hizi (ESR) incelendi. Calismamizda ARA tanisi konan
hastalarin tam kan parametreleri, karditin agirligina gore ve kapak lezyonlarina gore
kontrol grubu ve kendi arasinda (tedavi Oncesi, tedavi sonrasi) istatistiksel olarak
karsilastirildi. Calismamizda hemoglobin diizeyi ve RDW degeri kontrol grubu ile
yapilan karsilastirmada diisiik bulundu ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p<0,05). Tedaviden sonra RDW degerlerinde artis saptandi, RDW
degerlerinde artis olan hastalarda kapak tutulumlarinda iyilesme oldugu tespit edildi.
Akut romatizmal atesli hastalarimizda, 16kosit sayis1 tedavi 6ncesi, tedavi sonrasi ile
karsilastirildiginda aradaki fark istatistiksel olarak benzer bulundu (p>0,05). Akut
romatizmal atesli hastalarimizda N/L orani, CRP ve ESR degerleri kontrol grubuna
gore yiiksek tespit edildi ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,05). Hastalarimizin tedavi Oncesi ve tedavi sonrasinda MPV degeri kontrol

grubuna gore fark tespit edilmedi ve istatistiksel olarak benzer bulundu (p>0,05).
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Sonu¢: Tani esnasinda Hb degeri ve RDW degerlerindeki diisiikliiglin
kontrol incelemesinde normal degerlere gelmesinin hastalarin kapak tutulumunun
prognozunun iyi olacagini ancak N/L orani, MPV ve 10kosit sayisinda goriilen
degisikliklerin hastaligin progresi ile iligkisinin olmadig1 ve bir dngordiiriicli olarak
kullanilamayacagini tespit ettik.

Anahtar Kelimeler: Akut Romatizmal Ates, Tam Kan Sayimi, Karditin

Seyri



SUMMARY

Objective: Find association with presence, severity and course of value
lesions, comparing pre-treatment and post-treatment variables and whole blood
parameters between patients with diagnose acute rheumatic fever (ARF) in treatment
and healthy control group. So, have an idea about course of ARF, which can be
chronic and cause of important morbidity by using whole blood parameters, which
are routinely and cheep tests.

Material and Methods: Blood parameters, clinical and echocardiographic
findings of patients diagnosed with diagnose AFR were retrospectively used at the
Dicle University Faculty of Medicine, Department of Pediatric Cardiology, between
January 2012 and December 2016.

Results: Compared whole blood parameters and echocardiographic findings;
during diagnose ARF, after acute period of ARF and healthy control group. In our
study, hemoglobin, number of white blood cells, neutrophils/lymphocytes ratio
(N/L), mean platelet volume (MPV), red cell distribution width (RDW), C-reactive
protein and erythrocyte sedimentation rate (ESR) were examined. In our study,
whole blood parameters of patients with diagnose ARF were istatistically compared
with healthy control groups (pre and post treatment) accordance severe carditis and
valvular lesions. In our study, values of hemoglobin and RDW were lower than
healthy control group and differences between their values were istatistically
significant (p<0,05). After treatment, an increase detected in RDW values and
returning to health on valvular lesions. The number of leukocytes were istatistically
similar before and after treatment for the patients with diagnose ARF (p>0,05). For
the patients with diagnose ARF; N/L ratio, CRP, ESR values higher than healthy
control groups values and istatistically significant (p<0,05). The MPV values were
not different and istatistically significant before and after treatment between patients
with diagnose ARF and healthy control group (p>0,05).

Conclusion: Returning to normal values for Hb and RDW, from low values
during diagnosis, show us good prognosis for valvular lesions, but N/L ratio, MPV

and number of leukocytes not effective on progress and non-significant.



Key Keyword: Acute Rheumatic Fever, Whole Blood Count, Course of
Carditis
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KISALTMALAR
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: Romatizmal Kalp Hastalig1

: C-Reaktif Protein

: Eritrosit Sedimentasyon Hizi
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: Ortalama Eritrosit Hemoglobin Konsantrasyonu
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1. GIRIS VE AMAC

Akut Romatizmal Ates az gelismis ve gelismekte olan {ilkelerde edinsel kalp
hastaliginin en 6nemli nedenidir. A grubu beta-hemolitik streptokoklarin (AGBHS)
neden oldugu siklikla 5-15 yas arasinda goriilen otoimmiin bir hastaliktir (1, 2). Kalp,
beyin, eklemler, cilt alt1 bag doku etkilenebilir ama kalict sekeli kalpte birakir. Bu
klinik durum 1884 yilinda Laseque tarafindan ‘ARA eklemleri yalar, kalbi 1sirir’
sozleri ile dile getirilmistir (2).

Diinya Saglik Orgiitii (DSO)’niin verilerine gore bugiin diinya iizerinde
yaklasik 20 milyon romatizmal kalp hastas1 bulunmakta, her y1l 500 000 kadar yeni
ARA olgusu goriilmekte, 300 000 yeni romatizmal kalp hastasi ortaya ¢ikmakta ve
yilda 233 000 kisi ARA ya da romatizmal kalp hastaligi (RKH) nedeni ile
kaybedilmektedir (2, 4). Bu veriler lilkemizin de dahil oldugu gelismekte olan
iilkelerde ARA’nin hala ne kadar 6nemli bir hastalik ve 6lim nedeni oldugunu
gostermektedir. Genel olarak toplumun %3-6’simin romatizmal atese duyarli oldugu
tahmin edilmektedir (2).

Tani, Amerikan Kalp Akademisi (AKA) tarafindan 2015 yilinda yeniden
gozden gegcirilen Jones Kriterleri ile konulmaktadir. Hastalik sikliginin diinyada
heterojen bir seyir goOstermesi ve riskin buna gore de§ismesi sebebiyle, tiim
topluluklar ve tiim cografi alanlar ic¢in tek bir tani kriterinin uygun olmayacagi
diistiniilmustiir. Hastaligin nadir goriildigli yerlerde gereksiz taniy1 engellemek ve
hastaligin sik goriildiigii yerlerde tani atlanmamasini saglamak i¢in toplumu, diisiik

riskli ve orta-ytiksek riskli iki popiilasyona ayirilan tani kriterleri modifiye edilmistir

(5).



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Akut Romatizmal Ates

2.2. Tammm

Akut romatizmal ates AGBHS lerin sebep oldugu tonsillofarenjit sonrasinda
gelisebilen; non-siipliratif, inflamatuar bir hastaliktir. Eklem, kalp, beyin, damar ve
bag dokusunu tutar ve enflamasyona neden olur (6, 7). Hastalik AGBHS ye duyarh
konak ve cevre arasindaki kompleks etkilesimin bir sonucu olarak ortaya g¢ikar. A
grubu beta hemolitik streptokok enfeksiyonuna verilen anormal immiin cevap
cogunlukla eklemler, beyin, kalp ve/veya deriyi etkileyen akut enflamatuar hastalik
tablosuna neden olur (8).

Akut romatizmal ates ‘Rheumatism’, ‘Rheuma’, ‘Bouillaud’s Disease’,
‘Poliarthritis Subacuta Rheumatism’, ‘Poliarthritis Acuta’, ‘Poliarthritis Rheumatica
Acuta’, ‘Rheumatismus Infectiosus’, ‘Rheumatismus Cerus’, ‘“Morbus Rheumaticus
Specificus’ gibi bir¢ok isimle antlmistir (3).

Gelismis iilkelerde ARA siklig1 gittikge azalmaktadir. Insidansin azalmasinda
yasam kosullarin iyilesmesi, enfeksiyon ge¢irme sikliginin azalmasi, streptokok
tedavisinin erken ve etkin bicimde yapilmas1 sebep olarak gosterilmistir. Az gelismis
ve gelismekte olan iilkelerde ise hala edinsel kalp hastaliginin en 6nemli nedeni

ARA’dir (2).

2.3.Tarihce

Guillaume de Baillou (1538-1616) ilk defa artriti tanimlamis, gut ile ayrimini
yapmistir. Thomas Sydenham (1624-1689) koreyi tanimlamis; fakat ARA’nin diger
klinik bulgulan ile iligskilendirememistir. Raymond Vieussens (1641-1715) mitral
stenoz ve aort yetersizliginin patolojik bulgularini tanimlamistir (9). William Charles
Wells 1812°de artrit ve kardit arasindaki iliskiyi vurgulamis, subkiitan nodiillerin ilk
kez tanimini yapmistir. Jean Baptiste Bouillard 1836’da ve Walter B. Cheadle
1889°da yaptiklar1 ¢alismalarla artrit ve kardit iliskisini sentezleyip romatizmal ates
sendromu olarak yayinlamiglardir. 1904 yilinda Ludwig Aschoff miyokarddaki
spesifik romatizmal lezyonlar1 tanimlamis ve bu nodiillere kendi ismini vermistir (9).

1880°de J. K. Fowler bogaz agris1 ve romatizmal ates arasindaki iliskiye



dikkat ¢ekmis, bundan bir siire sonra 20. yiizy1l baslarinda Bela Schick kizil ve ARA
arasindaki iligkiyi farketmis, yaklasik 25 yillik c¢alismasinin sonunda Grup A
streptokoklar ile iliskisini kanitlamistir (9, 10).

1930’1u yillarda AGBHS enfeksiyonlarinin bazi suglarinin ARA gelisiminde
etkili oldugu bulunmustur. Ayni yillarda sulfonamidlerin ve penisilinin kullanimu ile
streptokok farenjiti ve ARA ataklarmin onlendigi gosterilmistir. Ayrica II. Diinya
savagl yillarinda bu hastaligin epidemik oldugu boélgelerde calisan saglikli askeri
personele ilk defa penisilin profilaksisi uygulanmis ve hastaliktan korudugu
goriilmiistiir. Bu fikir kisa siire sonra genel topluma uyarlanmais, streptokok farenjiti
sliphesi olan kisilere penisilin tedavisi uygulanmaya baslanmis ve bu sayede gelismis
iilkelerde ARA siklig1 ¢ok azalmistir (10).

1944 yilinda Thomas Duckett Jones major ve mindr dlgiitler onermis ve Jones
Kriterleri ilk kez tammlanmustir (11). i1k belirlendigi sekli ile major kriterler: 1. Aktif
kardit (Elektrokardiyografi (EKG)’de ve/veya Telekardiyografi (TELE)’de
kardiyomegali olan, belirgin iifiiriim duyulan) 2. Artralji 3. Kore 4. Subkutan
nodiiller 5. Rekiirren romatizmal ates (11) Mindr bulgular ise: 1. Ates 2. Karin agris1
3. Gogiis agris1 4. Dokiintli 5. Burun kanamasi 6. Akgiger bulgular1 7. Laboratuar
bulgular1 (I6kositoz, yiiksek sedimantasyon hizi, mikrositer anemi) (11). Bu kriterler
birka¢ kez gozden gecirilmis ve giincellenmistir. Son olarak 2015 yilinda AKA
tarafindan son sekli verilmistir (5, 11).

Hastaligin endemik ve seyrek goriildiigli toplumlara ayni tani kriterlerinin
kullanilmamas1 ile endemik toplumlarda tani atlanmasini veya seyrek goriilen

toplumlarda gereksiz tan1 konulmasini 6nlemek amaglandi (5).

2.4. Epidemiyoloji

Gelismis iilkelerde son 20 yilda yasam kalitesinin yiikselmesi, hastaligin
erken tani almasi, ekokardiyografi (EKO) gibi gelismis tan1 yontemlerine kolay
ulagilmasi, birincil ve profilaksi tedavisinin yeterli yapilmast ARA insidansini
belirgin 6lclide azaltmistir. Gelismekte olan ve gelismemis lilkelerde ise hala 6nemli
bir hastalik ve 6liim sebebidir. Diinya saglik orgiitiine gore diinyada 20 milyon RKH,
500 000 yeni ARA tanist ve 300 000 yeni RKH ortaya ¢ikmakta ve 233 000 kisi
ARA ya da RKH nedeniyle 6lmektedir (2, 4, 12).



Akut romatizmal ates insidanst 1k ve etnik gruba goére farklilik
gostermemekle beraber, kizlarda erkeklere oranla daha sik goriilmektedir. Her
toplumun % 3-6’sinda ARA’ya duyarlilik oldugu diistiniilmektedir. En 6nemli risk
etmeni yoksulluktur. Toplu yasam alanlari, okul, kisla ve aym1 evde yasayan kisi
sayis1 fazla olunca streptokok enfeksiyonu ile karsilasma ihtimali artacagindan
enfeksiyon gecirme ihtimali artar. Kis ve ilkbahar aylarinda streptokok enfeksiyonu
artmasi nedeniyle ARA insidans1 artis gosterir (2).

Romatizmal ates gelisiminde genetik faktorler, streptokok enfeksiyonunun
virulansi, sosyoekonomik durum ve yasam kosullar1 gibi bir¢ok etken rol
oynamaktadir. Sanayilesmis iilkelerde okul ¢ag1 ¢cocuklarinda semptomatik AGBHS
farenjiti goriilme orani yilda %15 iken, az gelismis lilkelerde bu oranin 5 kat daha
fazla oldugu tahmin edilmektedir (3). Amerika Birlesik Devletleri gibi gelismis
iilkelerde ARA goriilme sikligi 100 000°de 1’in altinda olup, diinya genelinde
ortalama 100 000°de 19°dur (4, 13). Romatizmal atesin sik goriildiigii Brezilya,
Sahra ¢o6liiniin giineyinde kalan Afrika iilkeleri, orta-giiney Asya bdolgelerinde ARA
insidans1 100 000°de 50°nin {izerindedir. Ayrica gelismis ilkelerin geri kalmis
topluluklari, 6rnegin Yeni Zelanda ve bazi1 Pasifik adalarinda yasayan yerli
topluluklarda insidans 100 000°’de 80-100, Avustralya’da Aborjinlerin yasadigi
bolgelerde 100 000°de ise 351°e kadar artmaktadir. Bu bolgelerdeki gercek
insidansm 100 000’de 500’iin iizerinde oldugu diisiiniilmektedir (2, 14). Ulkemizin
de yer aldig1 Akdeniz ve Orta Dogu iilkelerinde hastaligin orta siklikta goriildiigii
(100 000’de 25- 100 arasinda) bildirilmektedir (15). Ulkemizdeki insidans net
bilinmemekle beraber, yapilan yerel ya da bolgesel caligmalarda birbirine yakin
sonuclar elde edilmistir. Saraglar ve ark. 1972 ile 1976 yillar1 arasinda Ankara’da
yaptiklar1 ¢alismada ARA insidansinin 100 000’de 20 oldugunu bildirmistir (16).
Beyazova ve ark. ise ayn1 bolgede yaptiklar1 calismada 1970 ile 1973 yillan arasinda
insidans1 100 000’de 56,5 olarak bulmus ve 15 yil sonra 100 000’de 36.7’ye
diistiigiinii gostermislerdir (17). Oriin ve ark. 2011 yilinda yaymladiklar1 30 yillik
calismada I¢ Anadolu Bolgesi’nde, ARA insidanst 100 000 cocukta 2-10 yas
arasinda 37, 10-20 yas arasinda 60 ve 20 yas iistiinde 21 olarak bildirmistir (18).

Hastalik en sik 5-15 yas arasinda goriilse de 2 yas ile 65 yas arasinda vakalar
bildirilmektedir. Streptokokkal tonsillofarenjitin en sik goriildigii okul caginda



ozellikle 8-9 yaslarinda tepe noktasina ulasir (2, 19). Tani ve ark. 5 yasin altindaki
olgularda karditin daha agir seyrettigini ve kore sikliginin nispeten az oldugunu
bildirmislerdir (20). Ancak Canter ve ark. serisinde boyle bir egilim gézlenmemistir
(21). Romatizmal kalp hastaligi genellikle tekrarlayan ARA ataklarmin kiimiilatif
etkisi ile olussa da, ilk atak direk olarak RKH’ye yol acabilir (22). Romatizmal kalp
hastalig1 siklig1 yas ile birlikte artar, 25-34 yaslar1 arasinda en sik goriiliir. Cocukluk
caginda kalp tutulumu genellikle mitral yetersizlik seklindedir, yasla beraber yerini

mitral stenoz almaktadir (14).

2.5. Etyoloji ve Patogenez

Streptokoklar Lancefield tarafindan A’dan V’ye kadar (I ve J hari¢) 20
serolojik gruba ayirilmistir (29). Bakteri yapisinda bulunan 3 katli hiicre duvar
(protein, karbonhidrat ve mukopeptid tabaka) ve hiicre zar1 ile cevirilidir. Grup A
streptokoklar hiicre zarinda bulunan M proteinine gore 150’ den fazla serotipe ayrilir.
M proteini antijenik yapisindan dolay:r virulanstan da sorumludur. Bu antijen
fazlaligindan dolay1 giinlimiizde AGBHS ig¢in etkin bir as1 gelistirilememistir (30).

M proteinin tiplerinin bazilar1 daha ¢ok bogaz enfeksiyonlarindan (M tipleri
3,5,6, 12, 14, 18, 19, 24, 49, 55, 57, 60, 63), bazilar1 cilt enfeksiyonlarinda (M
tipleri 49, 55, 57, 60, 63), baz1 M tipleri akut post streptokoksik glomeriironefrite yol
actiklarindan nefritojenik (M tipleri 12, 49), bazilar1 da romatojenik (M tipleri 1, 3, 5,
6, 14,18, 19, 24, 27, 29) olarak adlandirilmaktadir (2, 28, 31).

Grup A strepkoklarin olusturdugu iist solunum yolu enfeksiyonlari sonucunda
ARA gelistigi bilinmektedir (24, 26). Ayrica A grubu streptokoklarin neden oldugu
cilt enfeksiyonlarinda ARA gelismedigi bilinmektedir. Sekil 1’de AGBHS’lerin
sebep olduklar1 hastaliklar gosterilmistir. Etken bakterinin virulans 6zelligi,
enfeksiyonun yeri ve konagin genetik yatkinligi hastalikta oldukga etkilidir (32, 33,
34).
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Sekil 1: A grubu beta hemolitik streptokoklarin sebep oldugu hastaliklar (25)

Hastaligin patojenezi tam olarak aydinlatilamamakla beraber en ¢ok kabul
géren teori c¢apraz reaksiyon sonucunda olusan inflamatuar yanit seklinde
aciklanmaktadir. Yaklagik 3 hafta siiren latent periyodun olmasi, ARA’nin immiin
aracilifiyla doku zedelenmesi yapabileceginin en onemli gostergesidir. Enfeksiyon
sirasinda olusan antikorlar konak¢i doku ile ¢apraz reaksiyona girer. Sekil 2’de
ARA’nin patojenik yolu gosterilmektedir. Birka¢ ¢alismada M protein ile kardiyak
miyozin ve miyokardiyal sarkolemma protein arasinda immiinolojik reaksiyon
tanimlanmistir (32, 33, 34).

Bazi caligmalarda hastaligin ailesel yatkinlik gosterdigini, ARA’ya duyarh
genetik faktorlerin var oldugunu yatkinligin tek resesif gen aragilifiyla olustugunu
diistindiirmektedir. Monoklonal antikorlar ve 6zgiin lenfosit yiizey antijenleri duyarli
konakeiy1 gosteren bir belirte¢ olarak kabul gérmekte olup 6zellikle kalp tutulumu

olanlarda % 75-90 oraninda saptanmistir. Monoklonal antikorlar etnik gruplara gore



farklilik arz etmektedir. Amerika Birlesik Devleti’ndeki ARA’l1 hastalarda D8/17 B
hiicre alloantijeni ¢ok yiiksek iken, Hindistan’daki ARA’l1 hastalarda bu parametre
diisiik bulunmustur (32, 35, 36).

Viriislerin de patojenezde rol oynayabilecegi ileri siirenler vardir. Li ve ark.
opere edilen hastalarin miyokard dokularinda polimeraz zincir reaksiyonu ile Herpes
simplex virlisii izole etmisler, ancak bunun patojenezdeki Onemi tam olarak

bilinmemektedir (37).
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Sekil 2: Akut romatizmal atesin patogenetik yolu

2.6. Klinik Bulgular ve Tam

Akut romatizmal ates tanisini kesinlestirmek i¢in klinik ve laboratuar bulgu
yoktur. A grubu streptokoka bagli olarak gegirilen tonsillit ve farenjiti takiben bir
sessiz donem sonrasi ortaya ¢ikar ve bu siire 1-5 hafta arasinda degisir. Bu sessiz
donem sydenham korede 3-6 ay kadar siirebilir (38). Jones Kriterleri ilk kez 1944
yilinda tanimlanmistir. Bu olgiitlerde yapilan giincellemeler tanida 6zglinligi
arttirmig fakat duyarliligr azaltmistir. 1992 yilinda AKA tarafindan, 2002 yilinda
Diinya Saglik Orgiitii tarafindan giincellenen bu kriterlere, 2015 yilinda AKA
tarafindan son sekli Tablo 1°de verilmistir (5, 11, 39). Hastaligin diinyada bazi
yerlerde endemik goriilmesi sebebiyle, tiim topluluklar ve tiim cografi alanlar i¢in tek

bir tani kriterinin uygun olmayacagi diisiinilmustiir. Hastaligin seyrek gorildigii



yerlerde gereksiz tani konulmasima neden olmamak ve hastaligin sik gorildigi
yerlerde tani atlanmamasim saglamak i¢in bu iki topluma gore tani kriterleri
modifiye edilmistir (5). Diisiik riskli toplumlar, 5-14 yas arasi ¢ocuklarda ARA
insidansinin 100 000’de 2’nin altinda olmasi veya tiim toplumda RKH goriilme
sikligimin yillik 1 000’de 1 ve altinda olmasi seklinde kabul edilmistir. Bunun disinda
kalanlar orta-yiiksek riskli olarak kabul edilmistir. Diisiik risk grubunda olup
olmadigi net belli olmayan topluluklarin ise orta-yiiksek risk grubu olarak kabul
edilmesi gerektigi belirtilmistir (5). Tirkiye orta-yiiksek risk grubunda yer
almaktadir (15).

Tablo 1: Jones kriterleri (2015 revizyonu)

Diisiik Riskli Toplumlar Orta-Yiiksek Riskli Toplumlar

Major Kriterler

Kardit (klinik ya da subklinik) | Kardit (klinik ya da subklinik)

Poliartrit Monoartrit/poliartrit veya poliartralji
Kore Kore

Eritema marginatum Eritema marginatum

Subkiitan nodiil Subkiitan nodiil

Minér Kriterler

*Poliartralji Monoartralji

Ates (>38.5°C) Ates (>38°C)

ESH >60 mm/saat ve/veya

CRP >3.0 mg/dL ESH >30 mm/saat ve/veya CRP >3.0 mg/dL

PR intervalinde uzama (yasa | PR intervalinde @ uzama  (yasa  gore
gore degerlendirilmeli) degerlendirilmeli)

1Gegirilmis GAS enfeksiyonu bulgulari: Yiiksek veya yiikselen GAS antikor
titresi GAS icin pozitif bogaz kiiltlirii Pozitif hizli GAS karbonhidrat antijen
testi

Ik atak ARA tanisi: 2 major ya da 1 major + 2 mindr kriter Tekrarlayan ARA
atagl tanist: 1 major veya 1 major + 2 mindr ya da 3 mindr kriter (Gegirilmis
CRP: C-reaktif protein, ESH: FEritrosit sedimentasyon hizi, GAS: Grup A
streptokok

*Eklem bulgular1 ayni hastada hem major hem de mindr tanmi kriteri olarak kabul
edilmez.

+Kardit varsa PR intervalinde uzama tani kriteri olarak kabul edilmez.

1Gegirilmis GAS enfeksiyonu kaniti kore, sinsi ya da gec¢ baslangicli kardit
durumlarinda aranmamaktadir.




2.6.1. Major Bulgular

1- Kardit

Hastalarin %50-70’inde goriilen ve hastaligin seyrini belirleyen en 6nemli
major bulgudur (39). Kalbin tiim katmanlarin1 tutan (pankardit) ve bunu endokarttan
perikarta (i¢ten-disa) dogru yapar. Endokart tutulumu olmadan miyokard ve perikard
tutulumu olmaz (40).

Endokart tutulumu ile kapak yetersizlikleri meydana gelir. En sik mitral
kapak tutulur. Trikiispit ve pulmoner kapaklar nadiren etkilenir. Akut hastalik
sirasinda yetersizlik goriiliirken ilerleyen yillarda 6zellikle 30 yasin iizerinde fibrozis
nedeniyle stenozlar ortaya ¢ikar. Daha yasli hastalarda ise mitral stenoz ve yetersizlik
beraber goriilebilmektedir (41). Mitral yetersizlik Uflirlimii en iyi sol yana yatar
pozisyonda duyulabilen, apeksten sol koltuk altina dogru yayilan pansistolik
ifiirimdiir. Ayrica mitral kapak yaprakeiklarmin 6demli olmasina bagli olarak
gorece daralan mitral kapak orifisi nedeniyle mid-diyastolik karakterde olan Carey-
Coombs iifiiriimii duyulur. Ikinci siklikla tutulan aort kapagidir ve erkeklerde kizlara
oranla daha sik tutulur (2, 12). Romatizmal karditli hastalarin %20’sinde goriiliir.
Aort yetersizligi tek basina nadirdir, genelde mitral yetersizlige eslik eder. Ikinci kalp
sesi ile baglayan, aort odagindan sternumun sol yanima yayilan erken diyastolik
dekresendo tarzindaki yetersizlik ifiirlimii duyulur. Aort kapak yetersizligi akiminin
etkisiyle mitral kapak ©on yaprakcik acilimmin kisitlanmasina bagli olarak geg
diyastolik {ifiiriim Austin- Flint iifiiriimii de duyulabilir. Bu ifiiriimde organik mitral
darhiktan farkli olarak mitral agilma sesi yoktur (2, 12). Ufiiriimiin yaninda
kardiyomegali, konjestif kalp yetersizligi, perikardiyal effiizyon veya frotman
duyulmasi kardit i¢in klinik olarak anlamlidir (26).

Atesten bagimsiz, dinlenme ve uyku sirasinda goézlenen siniis tasikardisi,
miyokarditin varligin1 gosteren erken ve onemli bir bulgudur (42). Bunun disinda
kardiyomegali, kalp yetersizligi, ritm ve ileti bozukluklar1 ortaya c¢ikabilir.
Romatizmal kardit ciddi mitral ya da aortik kapak yetersizligi yapar. Bunun
sonucunda sol ventrikiil yliklenmesi ve sonug olarak kalp yetersizligi tablosu gelisir.
Viral miyokarditte hiicre nekrozu ve kalici islev bozuklugu, romatizmal karditte
goriilmez (35, 40). Miyokardit; iletim sistemini etkileyerek atrioventrikiiler (AV)

bloklar ve ventrikiiler aritmilere sebep olabilir. En sik 1. AV bloklar ve nadiren 2. ve



3. derece AV bloklar bildirilmis. Klinik olarak kardit saptanmamis hastalarda ritim
bozukluklar1 minor kriter kabul edilir (43, 44).

Bazi hastalarda kardit; ates, kilo kayb1 ve halsizlik gibi spesifik olmayan
klinik bulgularla bagvurmustur. Hastalarda akut faz reaktani ve anti streptolizin-O
(ASO) diizeylerinde artis goriilmeyen sinsi bir hastalik seklinde seyredebilir. Hastaya
tan1 konuldugunda hastaligin ilerledigi ve ciddi kapak tutulumunun ortaya ¢iktigi
tabloya sinsi kardit ad1 verilir. Sinsi kardit tek bagina ARA tanisi1 i¢in yeterlidir (7,
45).

Klinik olarak kardit diigiiniilmeyen bazi hastalarda, EKO yapildiginda kapak
yetersizliklerinin tespit edildigi sessiz kardit tablosu saptanmistir. %12-21 arasinda
gorlilen sessiz karditli hastalarin uzun donem izlem sonuglari bilinmemektedir.
Ayrica bu hastalar sekonder profilaksi tedavisi aldigindan dogal seyrinin ne olacagi
ve ne kadarinin RKH olacagi da bilinmemektedir (46, 47, 48).

Perikardin tutulmasi ile gogiis agrisi, kalp sesinin derinden gelmesi, frotman
duyulmasi, TELE’de kardiyomegali veya c¢adir kalp goriiniimii tespit edilir.
Perikarditin tipik bulgusu elektrokardiyogram da diisiik voltaj ve ST degisikliklerinin
goriilmesidir. Perikard tutulumu konstriktif perikardit ve tamponat gelismeden,
sekelsiz iyilesir. Ancak nadir de olsa tamponat gelismis vakalarda vardir (49).

Akut romatizmal ateste kalp tutulumu hafif, orta ve agir diizeyde kardit
olmak tiizere derecelendirilir. Hafif karditte kalp yetersizligi olmaksizin, hafif mitral
ve/veya aort kapak yetersizligi vardir. Orta karditte orta derecede kapak lezyonu ya
da EKO’da kalp bosluklarinda genisleme olmasidir. Agir karditte ise agir kapak
lezyonu ve sonucunda agir kardiyomegali ve/veya kalp yetersizligi bulgular1 veya

daha 6nce ARA nedeniyle kalp ameliyat1 gegirmistir (50).

2- Poliartrit

ARA’nin en sik goriilen major tani kriteridir. Hastalarin % 75-80’inde artrit
goriilmesine ragmen en az spesifik olan ve yanlis ARA tanisinin en 6nemli sebebidir.
Genellikle diz, ayak bilegi gibi biiyiik eklemlerin yaninda el bilegi, dirsek tutulumlari
da olabilir. Asimetrik, gezici tarzda birden fazla eklem tutulumu olur. Artrit tanimi
icin enflamasyon kriterlerinden; agri, 1s1 artis1, 6dem, kizariklik ve fonksiyon kayb1

bulgular1 gereklidir. Enflamasyon bulgularinin bazilar1 olmayabilir, ancak etkilenen

n



eklemin dinlenirken aktif veya pasif hareketleriyle artan agri olmasi en Onemli
bulgusudur. Son derece agrili olan ARA artritinde hastada psddoparalizi goriintiisii
ortaya cikabilir. Salisilat ve benzeri anti enflamatuar ilaclar ile tedaviye yanit ¢ok
iyidir. Medikal tedavi ile artrit bulgular1 48 saatte geriler ve 1 haftadan kisa siirede
sekelsiz iyilesir. Medikal tedaviye ragmen 48 saatten uzun siiren artritlerde ARA
tanis1 gdzden gegcirilmelidir. Akut romatizmal ateste artrit 2-3 haftada tedavisiz de
diizelebilir ve genelde 4 haftadan uzun stirmez (2, 12, 27).

Hastalarin % 3.5-17 oraninda tek eklem tutulumu ile bildirilen ARA vakalari
bildirilmigtir (51).

Son yillarda kiiciik eklem ve sakroiliyak eklem tutulumu gibi sira dis1 olgular
da bildirilmistir (52, 53).

2015 Jones kriterlerlerine gore diisiik riskli toplumlarda gezici poliartrit major
bulgu olarak yer almaktadir. Orta-yiiksek riskli toplumlarda ise gezici poliartriti,
poliartralji ve aseptik monoartrit major bulgular i¢inde kabul edilmistir (5). Orta ve
yiiksek riskli toplumlarda ARA’ll hastalarin %17 ‘sinde aseptik monoartrit
olabilecegi bildirilmistir (54). Poliartralji ise bir¢ok romatolojik hastalikta
goriilebilen ve spesifik olmayan bir bulgudur. 2015 yilindaki son giincelleme ile
diisiik riskli toplumlarda mindr bulgular arasinda yer alirken, orta-yiliksek riskli
toplumlarda tani duyarliligini artirmaya yonelik olarak major bulgular arasina

almmustir (55).

3- Sydenham koresi

Kardit ve poliartritden ¢ok daha seyrektir. ARA’l1 hastalarin % 10-15" inde
goriiliir. Kizlarda ve ergenlik doneminde daha siktir. Latent periyodu uzun
oldugundan (1-6 ay, ortalama 4 ay), kore goriildiigiinde hastaligin major bulgulari,
mindr bulgular1 ve AGBHS enfeksiyonu olmayabilir. Bundan dolay: kore tek bagina
ARA tanmis1 icin yeterlidir. Klinik semptomlar istemsiz sigrayici ekstremite
hareketleri ile karakterizedir. Bu istemsiz hareketlerin stres altinda artarken, uykuda
kaybolmasi tipiktir. Istemsiz govde ve ekstremite hareketleriyle beraber, dilde
istemsiz kasilma, kas gligsiizliigli, el yazisinda bozulma, diigme ilikliyememe,
hiperaktivite, aglama ve giilme ataklari, okul basarisinda belirgin diisme olabilir.

Genellikle bilateral nadiren unilateral (hemikore) goriiliir. Ortalama 3 ay siirer, 2 yila
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uzayan vakalar bildirilmistir. Korede latent periyot uzun oldugundan, kore tanisi

konulan hastalar sessiz kardit yoniinden EKO ile tetkik edilmelidir (2, 12, 46).
Streptokok enfeksiyonu sonrasi gelisen tikler ve benzeri belirtilerle seyreden

cocukluk donemi otoimmiin ndrolojik ve davramigsal bozukluklar (PANDAS) ile

ARA iligkisi arastirilmis, bu hastalarda sessiz kardite rastlanmamistir (56).

4- Eritema marginatum

Akut romatizmal atesli hastalarda nadir, % 5 oraninda goriilen major
bulgulardandir. Genellikle govdede, kollarda ve bacaklarin i¢ yiiziinde goriilen
agrisiz, kasintisiz, ortasi soluk, kenarlar1 diizensiz haritavari eritemli lezyonlardir.
Basmakla solmayan, ortam sicakliginda artan, sogukta kaybolabilen lezyonlardir.
Eritema marginatum poliartrit gibi gezici seyredebilir. Eritema marginatum major
tan1 kriterlerinden olmasina ragmen ila¢ reaksiyonlar1 ve akut glomerulonefrit gibi

durumlarda da olustugundan tek basina tan1 koydurmaz (2, 5, 55).

5- Deri alt1 nodiiller

Nadir goriilen, %35 altinda major bulgulardandir. Bu nodiiller 0,5-2 cm
biiyiikligiinde olup ekstremitelerin ekstansor yiizlerinde, mastoid ya da skapulanin
iizerinde agrisiz, mobil kitlelerdir. Bir ka¢ giin i¢inde kendiliginden kaybolurlar.
Major bulgu olmasina ragmen juvenil idiyopatik artrit (JIA) ve sistemik lupus
eritematosuz (SLE) gibi hastaliklarda da olmasindan dolay1 tek basina tam

koydurmaz (2, 55).

2.6.2. Minor Bulgular

1- Ates: Viicut 1sis1 38-40 °C arasinda degisebilir, karakteristik bir 6zelligi
yoktur. Atak doneminde goriiliir, bir hafta siirer ve genellikle ikinci haftada gecer (2,
26).

2- Artralji: Eklemlerde inflamasyon bulgular1 olmadan sadece agn
olmasidir. Artriti olan hastalarda, artralji minér kriter olarak kabul edilmez (2, 26).

3- PR siiresinin uzamasi: PR mesafesi yasa gore degismekte bu nedenle
incelerken yas goz Oniine almmalidir. Bu mesafe 1. derece AV blok nedeniyle

uzamaktadir.Bazi enfeksiyon hastaliklarinda da PR mesafesi uzayabilir. Karditi olan

1



hastada, PR uzamasi minor kriter olarak kabul edilmez (26).

4- Akut faz reaktanlarinda artis: Akut inflamasyonu gosteren non spesifik
testlerdir. Akut romatizmal atesteki bakteriyel enfeksiyonunun yaninda bir ¢ok
hastalikta akut faz reaktanlarinda (AFR) artis goriiliir. Akut faz reaktani i¢in siklikla
periferik kanda beyaz kiire sayisi, CRP ve ESR kullanilir. Beyaz kiire sayis1t ARA’l1
hastalarin yarisinda normal olmasindan dolay1 giincellenmis Jones kriterlerinde
mindr kriterlerinden c¢ikarilmigtir. Kore tanisi konulan hastalarda AFR normal
olabilir (2, 26).

Eritrosit sedimentasyon hizi tedavinin izleminde Onemli bir laboratuar
tetkigidir. Hastalarda tedavisiz 6-12 hafta yiiksek seyredebilir. Tedavi ile normale
doner. Tedavinin erken kesilmesi ESR’yi tekrar yiikseltir. Akut enfeksiyon

doneminde normale gelene kadar haftada bir kez ESR kontrolii yapilmalidir (27).

Destekleyici Bulgular

Antikor testleri, bogaz kiiltiirii ve hizli streptekok antijen testleri kullanilir.
Tanida en c¢ok kullanilan antikor testleri ASO ve Anti Deoksiriboniikleaz B
kullanilir. Anti streptolizin O diizeyi streptokok enfeksiyonundan 1 hafta sonra
yiikselmeye baslar ve 3-5 haftada tepe noktasina ulasir. 6 ay ile 1 yil arasinda ASO
seviyesi yiiksek kalir. Anti streptolizin O seviyesinin yiiksek olmasi sadece
enfeksiyon varligim1 gosterir, ARA tanist i¢in diger klinik bulgularin olmasi da

gereklidir (5).

2.6.3. Ayirici1 Tam

Akut romatizmal ates birden ¢ok doku ve organi tutabilmesinden dolay1 bir
cok hastalikla karisabilir. Tablo 2-3’te goriilen hastaliklardan ayirict tan1 yapilmalidir
(57).
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Tablo 2: Poliartrit ve ates nedeni olan hastaliklar

Enfeksiyoz artrit Postenfeksiyoz veya reaktif artrit
Septik artrit Enterik enfeksiyon

Enfektif endokardit Urogenital enfeksiyon (Reited sendromu)
Lyme hastalig1 Akut romatizmal ates

Mikobakteriyel ve fungal artritler Poststreptokoksik reaktif artrit

Viral artrit Enflamatuvar bagirsak hastaligi

Romatoid artrit ve Still hastali@i | Diger hastaliklar

Ailevi Akdeniz atesi
Sistemik romatizmal hastahiklar | Kanserler
Sistemik vaskulit Sarkoidoz
Sistemik lupus eritematozus Dermatomiyozit

Behget hastaligi
Kristal iligkili artrit Henoch Schonlein purpurasi
Gut ve psddogut Kawasaki hastaligi

Eritema nodozum

Eritema multiforme

Piyoderma gangrenozum

Piistiiler psoriazis

Tablo 3: Kore ayirici tanisi

Atipik nobetler Hormon iligkili kore
Serebrovaskiiler olaylar Hipertiroidi
Kollajen vaskiiler hastaliklar Hipoparatiroidi
Sistemik lupus eritematozus Lyme hastalig1
Poliarteritis nodoza Sydenham koresi
Ilac zehirlenmeleri Wilson hastahigi
Ailesel kore




2.7. Tedavi

Akut romatizmal atesin kendine spesifik tedavisi yoktur. Tedavideki amag

streptokok enfeksiyonunu ortadan kaldirmak, yakinmalar1 diizeltmek ve kardiyak

hasar1 azaltmaktir. Tedavi streptokok enfeksiyonu tedavisi ve tekrarlanmamasi igin

profilaksi baslanmasi, doku ve organlarda gelisen enflamasyonu baskilamak ve

gelisen komplikasyonlara cerrahi yaklasimda bulunmaktir (12).

2.7.1. Grup A Streptokok Enfeksiyonunun Tedavisi

Amag¢ bogazda var olan streptokok enfeksiyonunu tedavi etmek (birincil

tedavi) ve yeni kolonizasyonun (ikincil tedavi) Oniine ge¢mektir. Bogaz kiiltiirii

alindiktan sonra tedaviye baglanmalidir. Tablo 4’te tedavide kullanilacak antibiyotik

rejimi ve siiresi belirtilmistir, hastaya uygun tedavi ve profilaksi baglanir (1, 2).

Tablo 4: Akut romatizmal ateste streptokok enfeksiyonundan koruma tedavileri

ikincil
. Uygulama Birincil
Hla¢ Doz/uygulama sekli koruma
kriteri koruma siiresi
siiresi
Benzatin 27 kg iistiinde 1.200.000 iinite, IM Tek doz
. 21 giinde bir*
penisilin G 27 kg ve altinda 600.000 tinite, IM Tek doz
Birincil koruma 3 x 250 mg/giin,
Penisilin V . PO 2 x 250 mg/giin, 10 giin Her giin
Ikincil koruma
PO
Siilfadiazin 27 kg iistiinde 1 x 1 gram/giin, PO
veya Siil - Her giin
27 kg ve altinda 1 x 0.5 gram/giin, PO
soksazol
20-40 mg/kg/giin, 2-4
Birincil koruma
Eritromisin** . doz, PO 10 giin Her giin
Ikincil koruma
2 x 250 mg/giin, PO
1. nesil .
Birincil koruma Ilaca gore degisken 10 giin -
sefalosporin™®**

*Romatizmal atesin seyrek oldugu bdlgelerde bu siire 28 giine kadar uzatilabilir.

**Penisilin alerjisi olanlara verilir.

***Penisilin alerjisi olanlarin yaklasik %15’inde sefalosporinlere de alerjik reaksiyon gelisir.
IM: Kas igine enjeksiyon, PO: Agizdan.
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Ikincil korumanin siiresi kardit tutulumuna gére kararlastirilir. Tan1 sirasinda
kardit saptanmayan olgularda tedavi siiresi 21 yasina kadar veya 5 yildir. Kardit olan
fakat kapak lezyonu diizelen kalic1 sekel olmayan hastalara 25 yasina kadar veya 10
yil profilaksi verilmelidir. Kardit geciren ve kapak lezyonu olan hastalara démiir boyu

profilaksi verilmelidir (1, 2).

2.7.2. Anti Enflamatuvar Tedavi

Atak sirasinda kardit gecirmeyen hastalara salisilat ve benzeri non-steroid
anti inflamatuar (NSAI) verilir. Asetil salisilik asit 80-100 mg/kg/giin, 4 dozda
(maksimum 4 gram/giin) baslanir. Ozellikle ates, artrit ve artraljide hizl1 bir diizelme
olur. Klinik diizelme 1-2 hafta i¢inde goriiliir, bu siire zarfinda tam doz anti
inflamatuar tedavi verilir. Diizelme olduktan sonra doz giderek azaltilarak toplam 6-8
hafta da tedavi sonlandirilir. Non steroid anti inflamatuar tedavisi doneminde
hastanin gastrointestinal irritasyon sikayetlerini azaltmak icin mide koruyucu da
tedavide verilebilinir (1, 2). Salisilatlar disinda Naproksen, ibuprofen gibi diger
steroid dis1 anti inflamatuvar ilaglar da kullanilabilinir (58).

Kardit geciren hastalarda steroid tedavisi tercih edilir. Prednizolon 2
mg/kg/giin (maksimum 60 mg/giin) baslanir. ilk 2-3 hafta tam doz verilir; sonra doz
azaltilarak 10-12 hafta boyunca tedavi verilir. Bazi merkezlerde steroid doz
azaltimina gegilince tedaviye asetil salisilik asit de eklenir. Hafif karditli hastalarda
tedavide steroid yerine salisilat baglanabilinecegini one siirenlerde olmustur. Fakat
iilkemizdeki klinik deneyimlerde hafif karditli hastalarda salisilat tedavisi ile
hastaligin ilerledigi goézlemlenmistir. Bu yiizden karditli tiim hastalara steroid
baslanmasi kararlagtirilmistir (2).

Anti inflamatuvar tedavi ve steroidlerin hastaligin seyrini degistirdigi
kanitlanmamigtir  (15). Tedavide immiinglobin kullaniminin faydali olmadigi
kanitlanmistir.  Steroid ve aspirin tedavisi sonrast kalp hastaligt sikliginin
degismedigi One siiriilmiistiir (59). Ancak steroid tedavisinin akut faz yanitlarinda
daha hizl1 diizelme sagladig1 ve cerrahiye giden hasta sayisini azalttig1 bildirilmistir

(60).
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2.7.3. Sydenham Kore Tedavisi

Kore tanis1 konulan hastalarda oncelikle streptokok tedavisi verilmelidir.
Ailelere ve ¢ocuga korenin gegici bir durum oldugu anlatilmalidir. Cocugu stresten
uzak tutmak gereklidir (2).

Semptomlar1 azaltmak icin sedatifler kullanilir. Yaygin olarak haloperidol
(0,5 mg/giin) baglanir, agir olgularda doz yavas yavas artirtlir (5 mg/giin).
Haloperidoliin ekstrapiramidal yan etkisinden dolay1 karbamezapin (15 mg/kg/giin)
veya valproik asitde (20-25 mg/kg/giin) kullanilabilinir. Kore tedavisi ilaglarla
genellikle 2-3 hafta siirmektedir, fakat tedavi hastaya ve klinik seyre gore
degismektedir (61).

Korede steroid, plazmaferez ve immiinglobilin tedavisi denenen olgularda,

klinik olarak yanitin daha hizli alindig1 bildirilmistir (62, 63).

2.7.4. Fiziksel Aktivitenin Diizenlenmesi

Akut romatizmal ates tanis1 konulan hastalara yatak istirahati zorunludur.
Sadece artriti olan hastalarda artirit ve akut faz reaktanlar1 normale donene kadar
yatak istirahati yeterlidir. Fakat karditi olan hastalarda mitral kapak yetersizliginin
ilerlemesi sol ventrikiilde yiiklenme ve kalp yetersizligine sebep olacagindan en az 4
hafta veya kalp yetersizligi bulgular1 gerileyene kadar yatak istirahati gereklidir (2,
15).

2.7.5. Cerrahi Tedavi
Atak doneminde tercih edilmezse bile medikal tedaviye yanit vermeyen agir

kalp yetersizligi olan hastalarda yapilacak valviiloplasti hayat kurtarici olabilir (15).

2.8. Prognoz

Kapak lezyonlar1 prognozu belirleyen en onemli faktordiir. Tani aninda
karditi olmayan hastalarda prognoz genellikle ¢ok iyidir. Hafif kapak lezyonlar1 olan
hastalarda zaman i¢inde gerileyip ortadan kaybolabilir (65, 67). Meira ve ark. 6 ay-7
yillik izlemlerde hafif ve orta kapak lezyonlarinda % 61 oraninda gerileme
saptamiglardir  (65). Ekokardiyografide kalbin arka kapak¢iginda prolapsus

gbzlenmesi kotli prognoz isaretidir (66). Primer ve profilaksi tedavisi iyi yapilmayan
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hastalarda tekrarlayan ataklara bagli agir romatizmal kalp hastalig1 gelisebilir. Bu
hastalarda tekli veya ikili kalp kapak replasmani gerekebilir. Kapak replasmani
yapilan hastalarda da ciddi komplikasyonlar s6z konusudur. Antikoagiilasyon
sorunlari, aritmi, tromboemboli, endokardit ve gebelik gibi ciddi problemler ortaya

cikar (2, 64).

[Number of prevalent cases of RHD (2013)
o <50

500 10,000
10,000 to 100,000
100,000 to 500,000
500,000 to 1 million

1 million to 2.5 million
@ 25 milion to 5 million o

. > 5 million

RHD Age-standardised death rate
per 100,000 people (2010)

0-199
2-299 .
3-499

579

s

Sekil 3: Akut romatizmal ateste uluslararasi prevelans ve mortalite oranlarinin

bolgesel dagilimi (Global Burden of Disease data 2010/2013)

2.9. Tam Kan ve Diger Parametreler

2.9.1. Hemoglobin ve Hematokrit

Alinan kan orneginde parcalanmis eritrositlerdeki hemoglobinin, fotometrik
yontemle potasyum ferrosiyanid tarafindan siyanomethemoglobine doéniismesi ile
Olgiilmektedir. Hematokrit ise eritrosit sayismin ortalama eritrosit hacmiyle
carpilmasi ile hesaplanir. Bundan dolayr hemoglobin, hematokrite gore daha
degerlidir. Clinkii hemoglobin direk dl¢iim ile hesaplanir (68, 69).

Hemoglobin hiperlipidemi, ikter, hemoglobinopati ve 16kosit (WBC) >50.000
olmast durumunda yanlis sonu¢ verebilir. Soguk agliitininler, hemoliz ve

WBC>50.000 olmasi durumunda hematokrit yanlis sonug verebilir (68, 69).
2.9.2. Lokosit

Lokosit birim kan hacminde mevcut o anki 16kosit sayisini verir. Cihazlar

16kosit sayisini; empetans ve optik sacilma yontemi ile hesaplar. Formiil l6kosit
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mevcut lokositlerin tiplerini (N6trofil, Lenfosit, Monosit, Bazofil, Eozinofil) inceler.
Anormal hb, eritroblast ve trombosit kiimeleri olmasi durumunda WBC yanlis sonug

verebilir (70, 71).

Tablo 5: Yaslara gore 16kosit degerleri (91)

Yas Lokosit Notrofil Lenfosit Monosit Eozinofil

Ort (Aralikk) Ort  (Aralik) % Ort (Aralik) % Ort % Ort %
YD 18,1 (9-30) 11,0 | (6-26) | 61 5,5 (2-11) 31 1,1 6 0,4 2
12 saatlik 22,8 (13-38) 15,5 | (6-28) | 68 5,5 (2-11) 24 1,2 5 0,5 2
24 saatlik 18,9 (9-34) 11,5 | (5-21) | 61 5,8 (2-11) 31 1,1 6 0,5 2
1 hafta 12,2 (5-21) 5,5 (1-10) | 45 5,0 | (2-17) 41 1,1 9 0,5 4
2 hafta 114 (5-20) 4,5 (1-9) | 40 5,5 2-17) 48 1,0 9 0,4 3
1 aylhik 10,8 (5-19) 3,8 (1-9) | 35 6,0 | (2-16) 56 0,7 7 0,3 3
6 aylik 11,9 (6-17) 3,8 (1-8) | 32 7,3 (4-13) 61 0,6 5 0,3 3
1 yas 114 (6-17) 3,5 (1-8) | 31 7,0 | (4-10) 61 0,6 5 0,3 3
2 yas 10,6 (6-17) 3,5 (1-8) | 33 6,3 (3-9) 59 0,5 5 0, 3
4 yas 9,1 (5-15) 3,8 (1-8) | 42 4,5 (2-8) 50 0,5 5 0,3 3
6 yas 8,5 (5-14) 4,3 (1-8) | 51 3,5 (1-7) 42 0,4 5 0,2 3
8 yas 8,3 (4-13) 4,4 (1-8) | 53 33 (1-6) 39 0,4 4 0,2 2
10 yas 8,1 (4-13) 4,4 (1-8) | 54 3,1 (1-6) 38 0,4 4 0,2 2
16 yas 7,8 (4-13) 4,4 (1-8) | 57 2,8 (1-5) 35 0,4 5 0,2 3
21 yas 7,4 (4-13) 4,4 (1-7) | 59 2,5 (1-4) 34 0,3 4 0,2 3

Immun sistem 16kosit baslig1 altinda graniilosit ve lenfosit olmak iizere iki
hiicre toplulugundan olugmaktadir. Graniilosit terimi; notrofil, eozinofil, bazofil,
mast hiicreleri, dendritik hiicreler, monosit-makrofajlar ve fagositleri kapsamaktadir.
Lenfositler ise dogal o6ldiiriicii hiicreler ile “T” ve “B” lenfosit gruplar1 altinda
Ozellesmis baz1 hiicrelerden olugmaktadir (77).

Yasa gore degismekle birlikte kanda bulunan Idkositlerin yaklasik %50-
60’11 notrofiller olusturmaktadir. Kemik iliginde {iretilerek kana gecerler ve
Oomiirleri yaklasik bir giindiir. Temel gorevi fagositozdur. Lokositlerin yaklasik
yarisin1 lenfositler olusturmaktadir. Lenfositler, kemik iliginde iiretilip cesitli
olgunlagma asamalarindan sonra dalak, lenf nodu gibi lenfoid organlara yerlesirler.

Temel fonksiyonlart immun sistemin modiilasyonudur (78).
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2.9.3. Eritrosit Sayis1 ve indeksleri

RBC

Eritrosit (RBC) birim kan hacminde mevcut o anki 16kosit sayisini verir.
Soguk agliitininler, hemoliz, mikrositoz ve WBC>50.000 olmast durumunda RBC
yanlig sonug verebilir (70, 71).

MVC

Ortalama eritrosit hacmi (MCV) direk olarak empedans veya 151k sagilma
yontemi ile Slgiilmektedir. Eritrositlerin ortalama hacimlerinin femtalitre (f1) olarak
gosterilmesidir. Anemilerin morfolojik olarak sinirlandirilmasinda yararhidir. Soguk

agliitininde ve bekletilmis kanda MCV yanlis sonug verebilir (70, 71).

RDW
Ortalama eritrosit dagilim genisligi eritrositlerin biiyiikliklerinin dagilim
genisligini gdsterir. Aneminin gosterilmesinde onemli bir parametredir. Eritrosit

boyutundaki degiskenlik (anizositoz) i¢in objektiftir (70, 71).

MCH
Ortalama eritrosit hemoglobini (MCH) eritrositlerin ortalama hemoglobini
gosterir. Anemi siniflandirilmasinda MCV ile beraber degerlendirilir. Hemoglobin ve

eritrosit sayisindan dolayli olarak hesaplanir. Lipemi ve ikterde MCH yanlis sonug

verebilir (70, 71).

MCHC

Ortalama eritrosit hemoglobin konsantrasyonu (MCHC) eritrositlerde
bulunan hemoglobinin yiizde olarak ifadesidir.

Anemi smiflamasindan ziyade daha c¢ok cihazlarin kalibrasyonu igin

kullanilir. Lipemi, ikter ve hemolizde MCHC yanlis sonug verebilir (70, 71).
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Tablo 6: Yaslara Gore Kirmizi Kan Hiicresi Degerleri (Ortalama Ve En Diisiik
Degerler-Edd) (91)

Hemoglobin  Hematokrit Kirmizi MCV (fl) MCH (pg) MCHC (g/dl)  Retikdlosit
(g/dl) (%) Hiicre Sayisi
(1012/1)

YAS Ort. EDD Ort. EDD Ort. EDD Ort. EDD Ort. EDD Ort. EDD Ort. EDD
Dogum 165 135 51 42 47 39 108 98 34 31 33 30 32 1.8
(kordon kani)
1-3 gin 185 145 56 45 53 4.0 108 95 34 31 33 29 3.0 1.5
(kapiller)
1 hafta 175 135 54 42 5.1 39 107 88 34 28 33 28 0.5 0.1
2 hafta 165 125 51 39 49 36 105 86 34 28 33 28 0.5 0.2
1 ay 140 100 43 31 42 3.0 104 85 34 28 33 29 0.8 0.4
2 ay 115 9.0 35 28 3.8 2.7 96 77 30 26 33 29 1.6 0.9
3-6 ay 115 95 35 29 3.8 3.1 91 74 30 25 33 30 0.7 0.4
0.5-2 yas 120 105 36 33 4.5 3.7 78 70 27 23 33 30 1.0 0.2
2-6 yas 125 115 37 34 46 39 81 75 27 24 34 31 1.0 0.2
6-12 yas 135 115 40 35 4.6 4.0 86 77 29 25 34 31 1.0 0.2
12-18 yas

Kadin 140 120 41 36 4.6 4.1 90 78 30 25 34 31 1.0 0.2

Erkek 145 130 43 37 49 4.5 88 78 30 25 34 31 1.0 0.2
18-49 yas

Kadin 140 120 41 36 46 4.0 90 80 30 26 34 31 1.0 0.2

Erkek 145 135 47 41 52 45 90 80 30 26 34 31 1.0 0.2

2.9.4. Trombosit Sayisi ve indeksleri

Trombosit

Trombosit (PLT) birim kan hacmindeki trombosit sayisidir. Trombosit
kiimesi ve bekletilmis kanda PLT yanlis sonug verebilir (70, 71).

Inflamatuar yanitta trombositlerin kritik rolii olduguyla ilgili ¢aligmalar
mevcuttur. Trombositler tarafindan hemostazda rolii bilinmeyen bir ¢ok mediator
salgilanir. Bu mediatorler 16kosit, endotel yanitlar1 etkilenir (80). Trombositlerin

16kositler gibi inflamasyonda rol aldiklar1 bilinmektedir (81).

MPV

Ortalama trombosit hacmi trombositlerin  ortalama  biiyiikliiklerinin
Ol¢ciimiidiir. Bekletilmis kanda MPV yanlis sonug verebilir (70, 71).

Trombosit aktivasyon ve fonksiyonunu degerlendirmede kullanilan trombosit
indekslerinden ortalama trombosit hacmi ve kandaki trombosit dagilim genisligi
(PDW), rutin tam kam sayim cihazlar tarafindan kolayca ol¢iilebilmekte ve son
yillarda yapilan bir¢ok calisma sayesinde klinik 6nemi daha iyi anlasilmaktadir (82,
83).
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Ortalama trombosit hacmi trombosit biiyiikliigiinii ve kemik iligindeki
platelet iiretim oranini yansitir ve trombosit aktivasyonunun ve inflamasyon

siddetinin bir gostergesi olarak kullanilabilir (84).

PDW
Trombosit dagilim genisligi trombositlerin biiytlikliik farkliliklarini gosteren

bir parametredir (70, 71).

2.9.5. C Reaktif Protein

C reaktif protein karacigerden sentezlenen, yar1 dmrii 4-6 saat olan akut faz
reaktanidir. Enfeksiyon veya doku inflamasyonu sonrasinda ortaya ¢ikan interlokin-
1, timdr nekroz faktorii ve ozellikle interlokin-6’ya bagli iiretimi artar. Kompleman

yolun uyarimi ve fagositozdan sorumludur (72).

2.9.6. Eritrosit Sedimentasyon Hiz1

Eritrosit sedimentasyon hiz1 eritrositlerin 1 saatte ¢okme hizi olarak bilinir.
Eritrositlerin kitlesi, voliimii, sekli, hiicreler arasindaki kuvvetler ve plazmadaki
protein miktar1 ESR’yi degistirir. Bir hastalifin seyrini ve tedaviye yaniti
degerlendirmek i¢in kullanilir (73).

Kasapcopur ve ark. ¢ocuklarda yaptig1 bir ¢calismada asir1 kilo, enfeksiyon ve

inflamasyondan bagimsiz olarak ESR’yi artirabilir (74).

2.9.7. Anti Streptolizin-O

Anti streptolizin-o (ASO) streptokokun ekstraselliiler yiizeyinde antijen
yapida bulunan streptolizin-o’ya karsi olusan antikorun nétrolizasyon yontemi ile
Ol¢iilmesidir. A grubu streptokoksik enfeksionlarda ASO 1.haftadan sonra artmaya
baglar ve 3-6 haftada en yiiksek seviyeye cikar. 6-8 hafta sonra ASO titreleri
diismeye baglar. Streptokoksik tonsillofarenjitte ASO titreleri hizla yiikselirken,
streptokoksik piyodermi ve impetigoda ASO titrelerde yiikselme ¢ok az olur (75). Bu
farklilik deride bulunan kolesteroliin, streptolizin-o molekiiliinii bagladigi ve

streptolizin-O’nun antijenitesinin azalmasi seklinde aciklanmistir (76).
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3. MATERYAL ve METOT

Akut romatizmal karditli ¢ocuklarin tam kan sayimi parametrelerinin saglikli
cocuklarla karsilagtirilmasi1 ve bu parametrelerin romatizmal kapak lezyonlarinin
seyri ile iliskisinin degerlendirilmesi konulu c¢alisma, Dicle Universitesi Tip
Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Cocuk Kardiyoloji Bilim Dali’nda
retrospektif olarak planlandi ve yiiriitiildii.

Etik kurul onay yazist Ek 1°de gosterilmektedir.

3.1. Cahisma Grubu

Bu ¢alisma, Ocak 2012-Aralik 2016 tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip
Fakiiltesi Cocuk Hastaliklar1 Hastanesi Cocuk Kardiyoloji boliimiinde ARA tanist ile
takip edilen 5-17 yas grubundaki 100 hastanin ve benzer yas grubundan, gogiis agrisi
yakinmasi nedeniyle hastaneye basvuran, ancak yapilan tetkiklerde kalp ve kalp dis1
herhangi bir hastalig1 olmayan 100 saglikli kontroliin hastane kayitlarinda olan tam
kan sayimi, C-reaktif protein, eritrosit sedimentasyon hizi parametreleri birincil
tedavi Oncesi ve tedavi sonrasinda kontrol grubu ile karsilastirildi.

Akut romatizmal atesin ilk ataginda gegirilmis AGBHS enfeksiyonu kanit ile
birlikte 2 major veya 1 major ve iki mindr bulgu, tekrarlayan ataklar sirasinda ise 3
mindr bulgunun olmasi tan1 igin yeterli kabul edildi. Kore ve sinsi kardit varliginda,
streptokok enfeksiyon kaniti aranmadi. Karditli hastalarda PR uzamasi, artritli

hastalarda ise artralji mindr kriter olarak kabul edilmedi.

3.2. Biyokimyasal Tetkikler

Calismamiza alman hastalar ve kontrol grubundan basvuru sirasinda rutin
tetkikler alindi. Tam kan sayimi amaciyla 2 mililitre periferik kan mor kapakli K-
EDTA olan tiipe alindi. Amerika Birlesik Devletleri menseyli Abbott Labotatories
tarafindan tretilen Cell-Dyn Ruby cihazinda ¢alistirildi. Biyokimyasal tetkikler i¢in
5 mililitre periferik kan sar1 kapakli BD Vacutainer plastik SST jelli tiipe alindi.
Abbott Labotatories tarafindan {iretilen Architect C8000 cihazinda c¢aligtirild.
Sedimantasyon i¢in 2,4 mililitre periferik kan siyah kapakli sitrathh BD Vacutainer

manuel ESR tiipe alindi. Berkhun sdm-60 cihazinda calistirildi.
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3.3. Ekokardiyografik Degerlendirme

(Calismamiza alinan hastalar Vivid S5 markali EKO cihazi ile degerlendirildi.

3.4. Istatistiksel Degerlendirme

Calismaya alinan vakalardan elde edilen veriler degerlendirilirken istatistiksel
analizler i¢in ‘Statistical Package for Social Sciences (SPSS) for Windows v24.0
programi kullanildi. Elde edilen veriler degerlendirilirken Ki-kare, Spearman ve
Pearson korelasyon, Mann Whitney U testi, Bagimsiz T testleri kullanildi. Sonuglar
%095’lik giliven araliginda ve tiim testlerde p < 0,05 degerleri istatistiksel olarak

anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1 Demografik Bulgular
Ocak 2012 -Aralik 2016 tarihleri arasinda ARA tanisi ile takip edilen 5-17
yas grubundaki 100 hasta ile benzer yas grubundan gdgiis agrist yakinmasi nedeniyle
hastaneye bagvuran, ancak yapilan tetkiklerde kalp ve kalp dis1 herhangi bir hastalig1
olmayan 100 saglikli kontrol grubu ¢aligmaya alindi.
Calismamiza alman 100 hastanin %57’si kiz, %43’1 erkekti. 100 kontrol
grubunun %47’si kiz, %53’1 erkekti. Calismaya alman gruplar arasinda cinsiyet
acisindan istatistiksel farklilik yoktu (p>0,05). Tablo 7°de ¢alismaya alinan gruplarin

cinsiyete gore dagilimi goriilmektedir.

Tablo 7: Calismaya katilan gruplarin cinsiyete gore dagilimi
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Hastalarimizin en biiyligii 17, en kii¢iigli 5 yasindaydi. Ortalama yas 12
yildi. Standart deviasyonu (SD) 2,82 yildi. Yas ortalamasi kizlarda 12, erkeklerde 11
yildi.Kontrol grubunun en biiyligii 17, en kiigiigii 4 yasindaydi. Ortalama yas 10
yildi. Standart deviasyonu 1,41 yildi. Yas ortalamasi kizlarda 11, erkeklerde 10 yildu.
Calismaya alinan gruplar arasinda yas agisindan istatistiksel farklilik yoktu (p>0,05).

Tablo 8’de ¢aligmaya alinan gruplarin yasa gore dagilimi goriillmektedir.
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Tablo 8: Calismaya katilan gruplarin yasa gore dagilimi

HEn Biiyiigi

S En Kiggii

/ Ortalama
0+ !

Hasta Grup Kontrol Grup

Hastalarimizin tani1 kriterleri 2015 yilima kadar Jones kriterlerine, 2015
yilindan sonra belirlenen yeni kriterlere gére konmustur. Dokuz hastamizda basvuru

sirasinda kardit yoktu fakat tani i¢in uygun major ve mindr kriterler mevcuttu. 91

hastamizda kardit mevcut olup; hafif, orta ve agir kardit olmak {izere

derecelendirildi. Hafif karditte kalp yetersizligi olmaksizin, hafif mitral ve/veya aort
kapak yetersizligi vardi. Orta karditte orta derecede kapak lezyonu ya da EKO’da
kalp bosluklarinda genisleme vardir. Agir karditte ise agir kapak lezyonu ve
sonucunda agir kardiyomegali ve/veya kalp yetersizligi bulgulari veya daha once

ARA nedeniyle kalp ameliyat1 dykiisii vardi (50). Tablo 9’da kardit siniflamasi
gosterilmektedir.

NA



Tablo 9: Hastalarimizin kardiyak tutulumu

%

i Kardit Yok

i Hafif Kardit
OrtaKardit

u AgirKardit

Kapak yetersizligi smiflandirilmas: fizyolojik veya patolojik olarak
degerlendirilirken; kapaga ait jet akimin EKO ile saptanan renk uzunlugu dikkate
alindi. Yetersizlik akimi < 1,5 cm ise 1. derece (hafif), 1,5-2,9 cm arasinda ise 2.
derece (orta), 3-4,4 cm ise 3. derece (agir), >4,5 cm ise 4.derece (¢cok agir) kabul
edildi (90).

Calismamizda ARA tanisi alan hastalarmizdan 91 tanesinde kardit mevcut
olup, kardit derecesine gore smiflandirdik. Hafif kardit olan 66 hastamizin %
93,9’unda mitral yetersizligi, % 51,5’inde aort yetersizligi, % 1,5’inde pulmoner
yetersizligi, % 4,5’inde trikiispit yetersizligi vardi. Orta kardit olan 17 hastamizin %
100’tinde mitral yetersizligi, % 47’sinde aort yetersizligi vardi. Agir kardit olan
dokuz hastamizin % 100’{inde mitral yetersizligi, % 87,5’inde aort yetersizligi ve %
12,5’inde trikiispit yetersizligi vardi. Hastalarimizin kardit ve kapak tutulum iliskisi

Tablo 10°da gdsterilmistir.
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Tablo 10: Hastalarimizin kardit ile kapak tutulumlari

Hafif Kardit Orta Kardit Agir Kardit
n % n % n %

Mitral Yetersizligi 62 93,9 17 100 8 100
Aort Yetersizligi 34 51,5 8 47 7 87,5
Pulmoner 1 1,5
Yetersizligi
Trikiispit 3 4,5 1 12,5
Yetersizligi

Hastalarimizin tani aldiktan sonraki 6-12 ay siiresince izlemlerinde kapak
lezyonlarinda degisim Tablo 11°de gosterilmistir. Tani sirasinda hafif mitral
yetersizligi olan 30 hastamizin 21 tanesinde kapak lezyonlar1 degismedi; ii¢
tanesinde orta mitral yetersizligi gelisirken, alt1 tanesi tamamen diizeldi. Orta mitral
yetersizligi olan 12 hastamizin sekiz tanesinde kapak lezyonlar1 degismedi; dort
tanesi hafif mitral yetersizlige doniistii. Agir mitral yetersizligi olan {i¢ hastamizin iki
tanesinde kapak lezyonlar1 degismedi; bir tanesine kapak replasmani yapildi. Hafif
aort yetersizligi olan bes hastamizin dort tanesinde kapak lezyonlar1 degismedi; bir
tanesi tamamen diizeldi. Hafif mitral+aort yetersizligi olan 26 hastamizin 23
tanesinde kapak lezyonlar1 degismedi; bir tanesinde orta mitral+aort yetersizligi
geligirken, iki tanesi tamamen diizeldi. Orta mitral+aort yetersizligi olan 12
hastamizin ii¢ tanesinde kapak lezyonlar1 degigmedi; bir tanesine kapak replasmani
yapildi, sekiz tanesi hafif mitral+aort yetersizligine doniisti. Agir mitral+aort
yetersizligi olan ii¢ hastamizin bir tanesinde kapak lezyonlar1 degismedi; iki tanesi

orta mitral+aort yetersizligine doniistii.

7R




Tablo 11: Hastalarimizin 6-12 ay izlem déneminde kapak lezyonlarinin seyri

Tan1 Sirasinda Kapak Lezyonu

6-12 Ay Sonraki Kontrolde Kapak

Lezyonunun Durumu

Degismeyen | ilerleyen | Gerileyen

Mitral Yetersizligi (Hafif) 30 21 3 6
Mitral Yetersizligi (Orta) 12 8 4
Mitral Yetersizligi (Agir) 3 2 1

Aort Yetersizligi (Hafif) 5 4 1
Aort+Mitral Yetersizligi (Hafif) 26 23 1 2
Aort+Mitral Yetersizligi (Orta) 12 3 1 8
Aort+Mitral Yetersizligi (Agir) 3 1 2

Calismamiza alinan gruplarin hemoglobin, WBC, N/L orani, MPV ve RDW

degerleri tedavi Oncesi, tedavi sonrasi ve kontrol grubu ile iligkisi incelendi.

Hemoglobin parametresi tedaviden once 11,66+1,4 gr/dl tedaviden sonra 12,16+1,42

gr/dl ve kontrol grubunda 12,87+1,45 gr/dl idi. Lokosit sayisi tedaviden once

11,17+3,31 10°/mm’ tedaviden sonra 11,71+5,63 10°/mm’ ve kontrol grubunda
8,96+3,99 10°/mm’ idi. Nétrofil/lenfosit oram tedaviden once 3,5+2,55 tedaviden

sonra 3,22+3,31 ve kontrol grubunda 1,81+1,36 idi. Ortalama trombosit hacmi

tedaviden once 7,11+1,19 fl tedaviden sonra 6,93+1,29 fl ve kontrol grubunda

7,71+1,41 {1 idi. Eritrosit dagilim genisligi tedaviden 6nce 13,86+2,29 % tedaviden
sonra 14,4+2,42 % ve kontrol grubunda 15,51+3,02 % idi. Tablo 12’de calismaya
alinan gruplarin hemoglobin, WBC, N/L, MPV, RDW dagilimi gosterilmektedir.
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Tablo 12: Calismaya katilan gruplarin Hb, WBC, N/L, MPV, RDW dagilim1

16 1

14 4

12 1

10 1 )
i Tedavi Oncesi

u Tedavi Sonrast

6 - « Kontrol Grubu

0 1 T T T 1
Hemoglobin ~ WBC N/L MPV RDW

Calismamiza alinan gruplarin CRP ve ESR degerleri tedavi oncesi, tedavi
sonrast ve kontrol grubu ile iligkisi incelendi. C reaktif protein tedavi Oncesi
8,38+15,6 mg/dl tedavi sonras1 1,86+4 mg/dl ve kontrol grubunda 0,73+1,74 mg/dl
idi. Eritrosit sedimentasyon hizi tedavi oncesi 37,45+17,31 mm/saat tedavi sonrasi
21,29+15,51 mm/saat idi. Tablo 13’te ¢aligmaya alinan gruplarin CRP, ESR dagilimi

gosterilmektedir.
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Tablo 13: Caligmaya katilan gruplarin CRP, ESR dagilim1

40 ~

35 1

30 -
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20 A

15 -

10 -

i Tedavi Oncesi
u Tedavi Sonrasi

. Kontrol Grubu

CRP

ESR

Calismaya alman gruplarin ortalama, SD ve istatistiksel verileri Tablo 14’te

verilmistir. Hasta grubu tedavi 6ncesi, tedavi sonrast WBC, N/L, MPV parametreleri

istatistiksel olarak anlamli saptanmamistir (p>0,05). Hasta grubu tedavi dncesi Hb,

WBC, N/L, MPV, RDW, CRP ve ESR kontrol grubuna gore istatistiksel olarak

anlamli saptandi (p<0,05). Hasta grubu tedavi sonrast MPVve CRP kontrol grubuna

gore istatistiksel olarak anlamli saptanmamastir (p>0,05).

21



Tablo 14: Calismaya katilan gruplarin ortalama, SD ve istatistiksel verileri

Hasta Kontrol P-Degeri
. Tedavi Tedavi Kontrol A-B | A-C | B-C
Oncesi (A) | Sonrasi (B) | Grubu (C)
Hb (gr/dl+SD) | 11,66+1,4 12,16+1,42 | 12,87+1,45 | 0,001 | 0,001 | 0,001
WBC 11,17+3,31 | 11,7145,63 | 8,96+3,99 | 0,375 | 0,001 | 0,001
(10*/mm’
+SD)
N/L (+SD) 3,5+2,55 3,22+3,31 1,81+1,36 | 0,43 | 0,001 | 0,001
MPV (fl1+SD) 7,11+1,19 6,93+1,29 | 7,71+1,41 | 0,332 | 0,001 | 0,374
RDW 13,86+2,29 14,4+2.42 | 15,51+3,02 | 0,003 | 0,001 | 0,005
(%+SD)
CRP 8,38+15,6 1,86+4 0,73+1,74 | 0,001 | 0,001 | 0,11
(mg/dl+SD)
ESR 37,45+17,31 | 21,29+15,51 0,001
(mm/saat+SD)

Calismaya alinan gruplarin kardit derecesine gore kendi arasinda ve kontrol
grubu ile yapilan istatistiksel verilerinin analizi Tablo 15°te gosterilmistir. Hafif
karditli hastalarin tedavi o6ncesi WBC, N/L, MPV ve RDW parametreleri tedavi
sonrasi ile karsilastirilinca istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05). Hafif
karditli hastalarin tedavi Oncesi calisilan tiim parametreleri kontrol grubu ile
kiyaslaninca istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Hafif karditli hastalarin
tedavi sonrast CRP parametresi kontrol grubu ile karsilastirilinca istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (p>0,05). Orta karditli hastalarin tedavi 6ncesi WBC, N/L ve
MPV parametreleri tedavi sonrasi ile karsilastirilinca istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p>0,05). Orta karditli hastalarin tedavi 6ncesi MPV parametresi kontrol
grubu ile karsilagtirilinca istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05). Orta
karditli hastalarin tedavi sonrasit Hb, MPV, RDW ve CRP parametreleri kontrol
grubu ile karsilagtirilinca istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05). Agir
karditli hastalarin tedavi 6ncesi Hb, WBC, N/L, MPV ve RDW parametreleri tedavi
sonrast ile karsilagtirilinca istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05). Agir
karditli hastalarin tedavi dncesi WBC, N/L, MPV ve RDW parametreleri kontrol

grubu ile karsilagtirilinca istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05). Agir
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karditli hastalarin tedavi sonrast MPV, RDW ve CRP parametreleri kontrol grubu ile

karsilastirilinca istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05).

Tablo 15: Calismaya alinan karditli hastalarin kontrol grubu ve kendi arasindaki

istatistiksel verileri

Kardit Derecesine Gore p-degeri
Tam Kan
A-B A-C B-C

Parametreleri

Hafif | Orta | Agir | Hafif | Orta | Agir | Hafif | Orta | Agir
Hb 0,004 | 0,025 | 0,167 | 0,001 | 0,013 | 0,004 | 0,004 | 0,363 | 0,012
WBC 0,994 | 0,165 | 0,076 | 0,002 | 0,004 | 0,429 | 0,012 | 0,012 | 0,036
N/L 0,237 | 0,730 | 0,187 | 0,001 | 0,022 | 0,083 | 0,002 | 0,003 | 0,031
MPV 0,07 | 0,563 | 0,555 | 0,011 | 0,462 | 0,054 | 0,001 |0,251 | 0,121
RDW 0,077 | 0,033 | 0,133 | 0,001 | 0,01 0,639 | 0,001 | 0,652 | 0,196
CRP 0,002 | 0,025 | 0,003 | 0,001 | 0,009 |0,007 | 0,106 | 0,224 | 0,265
ESR 0,001 | 0,011 | 0,027
A:Tedavi Oncesi

B:Tedavi Sonrasi

C:Kontrol Grubu

Calismamiza alinan mitral yetersizlikli hastalarin kendi arasinda ve kontrol

grubu ile yapilan istatistiksel analizi Tablo 16’da gosterilmistir. Mitral yetersizlikli

hastalarimizin tedavi 6ncesi WBC, N/L ve RDW parametreleri tedavi sonrasi ile

karsilastirilinca istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05). Mitral

yetersizlikli hastalarimizin tedavi Oncesi tiim parametreleri kontrol grubu ile

karsilastirilinca istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Mitral yetersizlikli

hastalarimizin tedavi sonrast Hb ve CRP parametreleri kontrol grubu ile

karsilastirilinca istatistiksel olarak anlamli saptanmadi (p>0,05).
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Tablo 16: Calismaya alinan mitral yetersizlikli hastalarin kontrol grubu ve kendi

arasindaki istatistiksel verileri

Tam Kan Mitral Kapak Yetersizligi p-degeri
Parametreleri A-B A-C B-C
Hb 0,003 0,001 0,054
WBC 0,971 0,002 0,016
N/L 0,709 0,001 0,004
MPV 0,435 0,021 0,007
RDW 0,015 0,002 0,04
CRP 0,045 0,019 0,134
ESR 0,001

Calismamiza alinan mitral+aort yetersizlikli hastalarin kendi arasinda ve
kontrol grubu ile yapilan istatistiksel analizi Tablo 17°de gosterilmistir. Mitral+aort
yetersizlikli hastalarimizin tim parametreleri tedavi Oncesi-tedavi sonrasi, tedavi
sonrasi-kontrol grubu ile karsilastirilinca istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0,05). Mitral+aort yetersizlikli hastalarimizin tedavi sonrast RDW ve CRP
parametreleri  kontrol grubu ile karsilastirilinca istatistiksel olarak anlaml

saptanmadi (p>0,05).

Tablo 17: Calismaya alinan aort+mitral yetersizlikli hastalarin kontrol grubu ve

kendi arasindaki istatistiksel verileri

Tam Kan Mitral+Aort Yetersizligi p-degeri
Parametreleri A-B A-C B-C
Hb 0,003 0,001 0,004
WBC 0,043 0,009 0,001
N/L 0,001 0,001 0,003
MPV 0,001 0,027 0,001
RDW 0,001 0,002 0,078
CRP 0,001 0,001 0,063
ESR 0,038
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Calismaya alman 91 karditli hastamizin, 6-12 ay izlem sonucu kapak
lezyonlar1 diizelen 23 hastaya basvuru sirasinda kardit olmayan 9 ARA hastasi
eklenip 32 hasta grubu tedavi Oncesi, tedavi sonras1 ve kontrol grubu ile yapilan
istatistiksel analizi Tablo 18’de verilmistir. Bu grubun tedavi éncesi WBC, N/L ve
MPV parametreleri tedavi sonrasi karsilagtirilinca istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p>0,05). Bu grup tedavi sonras1t Hb, MPV, RDW ve CRP parametreleri

kontrol grubu ile karsilastirilinca istatistiksel olarak anlamli saptanmadi (p>0,05).

Tablo 18: Caligmaya alinan kapak lezyonu gerileyenler ve kardit olmayan grubun

kendi arasinda ve kontrol grubu ile yapilan istatistiksel verileri

Tam Kan Kapak Lezyonu Gerileyenler ve Kardit Olmayan p-
Parametreleri degeri

A-B A-C B-C

Hb 0,029 0,001 0,117
WBC 0,237 0,002 0,003

N/L 0,297 0,007 0,015

MPV 0,925 0,052 0,074

RDW 0,002 0,004 0,375
CRP 0,001 0,001 0,13

ESR 0,001

Calismaya alman 91 karditli hastanin 6-12 aylik izlem sonunda, 23 tanesinin
kapak lezyonlarn iyilesti veya geriledi. 68 hastanin kapak lezyonlarinda olumlu
anlamda farklilik goriilmedi. Bu gruplar kendi arasinda karsilastirildiginda tedavi
oncesi Hb, WBC, N/L, MPV, RDW, CRP ve ESR parametreleri arasinda farklilik
gbzlenmedi ve istatistiksel olarak anlamli bulunmad1 (p>0,05). Tedavi sonrasi kapak
lezyonu gerileyen grubun kapak lezyonunda degisiklik olmayan grup ile
karsilagtirmasinda, RDW degeri iyilesen grupta yiiksek goriildii ve istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p=0,003). Tablo 19’da bu gruplarin istatistiksel verileri

gosterilmistir.
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Tablo 19: Caligmaya alinan kapak lezyonu iyilesen veya gerileyen grup ile kapak

lezyonu degismeyen grup arasindaki istatistiksel veriler

Tam Kan Kapak Lezyonu Degisen ile Kapak Lezyonu
Parametreleri Degismeyenlerin P-degeri
Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi

Hb 0,59 0,029
WBC 0,66 0,058

N/L 0,97 0,074
MPV 0,12 0,069
RDW 0,15 0,003

CRP 0,48 0,84

ESR 0,13 0,32
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5. TARTISMA

Akut Romatizmal Ates (ARA) az gelismis ve gelismekte olan iilkelerde
edinsel kalp hastaliginin en 6nemli nedenidir. A grubu beta-hemolitik streptokoklarin
neden oldugu siklikla 5-15 yag arasinda goriilen otoimmiin bir hastaliktir (1, 2). Kalp,
beyin, eklemler, cilt alt1 bag dokusu tutulur; sadece kalpte kalici sekel birakir. Bu
tespit 1884 yilinda Laseque tarafindan ‘ARA eklemleri yalar, kalbi 1sirir’ sozleri ile
dile getirilmistir (2).

Diinya Saglik Orgiitii’niin verilerine gore bugiin diinya iizerinde yaklasik 20
milyon romatizmal kalp hastas1 bulunmakta, her yil 500 000 kadar yeni ARA olgusu
goriilmekte, 300 000 yeni romatizmal kalp hastasi ortaya ¢ikmakta ve yilda 233 000
kisi akut romatizmal ates ya da romatizmal kalp hastalig1 nedeni ile kaybedilmektedir
(2, 4). Herhangi bir toplumun %3-6’sinin romatizmal atese duyarli oldugu
diisiiniilmektedir (2).

Tani, AKA tarafindan 2015 yilinda yeniden gbzden gegcirilen Jones Kriterleri
ile konulmaktadir. Hastalik sikliginin diinyada heterojen bir seyir gostermesi ve
riskin buna gore degismesi sebebiyle, tiim topluluklar ve tiim cografi alanlar icin tek
bir tani kriterinin uygun olmayacagi diisiniilmustiir. Hastaligin seyrek gorildigii
yerlerde gereksiz tani konulmasina neden olmamak ve hastaligin sik gorildigi
yerlerde tani atlanmamasini saglamak i¢in diisiik riskli ve orta-yliksek riskli olmak
tizere ayrilan iki popiilasyona gore tani kriterleri modifiye edilmistir (5).

Immun sistem; 18kosit bashg: altinda graniilosit ve lenfosit olmak iizere iki
hiicre toplulugundan olugmaktadir. Graniilosit terimi; nétrofil, eozinofil, bazofil,
mast hiicreleri, dendritik hiicreler, monosit-makrofajlar ve fagositleri kapsamaktadir.
Lenfositler ise dogal o6ldiiriicii hiicreler ile “T” ve “B” lenfosit gruplar1 altinda
Ozellesmis bazi hiicrelerden olusmaktadir (77). Yasa gore degismekle birlikte kanda
bulunan 16kositlerin yaklasik %50-60’1n1 notrofiller olusturmaktadir. Kemik iliginde
iretilerek kana gecgerler ve omiirleri yaklasik bir glindiir. Temel gorevi fagositozdur.
Lokositlerin yaklasik yarisini lenfositler olusturmaktadir. Lenfositler, kemik iliginde
iiretilip c¢esitli olgunlagma asamalarindan sonra dalak, lenf nodu gibi lenfoid
organlara yerlesirler. Temel fonksiyonlar1 immun sistemin modiilasyonudur (78).

Notrofil/lenfosit orani, tam kan testindeki notrofil ve lenfosit degerleri kullanilarak
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hesaplanan ve giiniimiizde popiilaritesi giinden giline artan bir gostergedir.
Notrofil/lenfosit orani genellikle subklinik inflamasyonun gdstergesi olarak kabul
edilmektedir (79).

Inflamatuar yanitta trombositlerin kritik rolii olduguyla ilgili ¢aligmalar
mevcuttur. Trombositler tarafindan hemostazda rolii bilinmeyen bir ¢ok mediator
salgilanir. Bu mediatorler 16kosit, endotel yanitlarini etkiler (80). Trombositlerin
l6kositler gibi inflamasyonda rol aldiklar1 bilinmektedir (81). Trombosit aktivasyon
ve fonksiyonunu degerlendirmede kullanilan trombosit indekslerinden ortalama
trombosit voliimii ve kandaki trombosit yiizdesi olan plateletcrit (PCT), rutin tam
kam sayim cihazlar tarafindan kolayca dl¢iilebilmekte ve son yillarda yapilan birgok
caligma sayesinde klinik 6nemi daha iyi anlagilmaktadir (82, 83). Ortalama trombosit
hacmi, trombosit biiylikligiinii ve kemik iligindeki platelet {iretim oranini yansitir ve
trombosit aktivasyonunun ve inflamasyon siddetinin bir gdstergesi olarak
kullanilabilir (84).

C reaktif protein karacigerden sentezlenen, yar1 Omrii 4-6 saat olan akut faz
reaktanidir. Enfeksiyon veya doku inflamasyonu sonrasinda ortaya ¢ikan interlokin-
1, timdr nekroz faktorii ve ozellikle interlokin-6’ya bagli iiretimi artar. Kompleman
yolun uyarimi ve fagositozdan sorumludur (72). Eritrosit sedimentasyon hizi
eritrositlerin 1 saatte ¢okme hizi olarak bilinir. Hastaliklarin seyrini ve tedaviye
yanit1 degerlendirmek icin kullanilir (73).

Hasta grubu hemoglobin degeri tedavi dncesi-tedavi sonrasi, tedavi dncesi-
kontrol grubu, tedavi sonrasi- kontrol grubu ile karsilagtirildiginda istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p=0,001). Hastalarimiz kardit ve kapak tutulumuna gore
smiflandirilip, hemoglobin degeri ile iligkisine bakildiginda; kardit olan
hastalarimizin tedavi 6ncesi hemoglobin degeri kontrol grubuna gore diisiik bulundu
ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (hafif kardit p=0,001, orta kardit p=0,013, agir
kardit p=0,004). Kapak tutulumuna gore tedavi 6ncesi hemoglobin degeri kontrol
grubuna gore diisik bulundu ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (mitral
yetersizligi p=0,001, aort+mitral yetersizligi p=0,001 ). Agir karditli hastalarda
hemoglobin degeri tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi farklilik géstermedi ve istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi (p=0,136). Orta karditli ve mitral yetersizlikli hasta grubu

tedavi sonrasi ile kontrol grubu arasinda farklilik gostermedi ve istatistiksel olarak
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(orta karditli p=0,363) (mitral yetersizlikli p=0,054) anlamli bulunmadi. 6-12 aylik
izlem doneminde kapak lezyonu gerileyen hastalarda hemoglobin parametresi tedavi
oncesi-tedavi sonrast ve tedavi Oncesi-kontrol grubu ile yapilan karsilastirmada
farklilik saptandi ve istatistiksel degerlendirmede anlamli bulundu (p<0,05). Kapak
lezyonu gerileyen grup ile kapak lezyonunda farklilik tespit edilmeyen grup arasinda
yapilan karsilastirmada tedavi sonrasi hemoglobin degeri yiikseldigi goriildii ve
istatistiksel olarak anlamli saptandi (p<0,05). Kii¢iik ve ark. (85) ARA’l1 hastalarda
mitral yetersizlik siddetinin hemoglobin ile iliskisini inceledikleri 100 ARA’l1 ve 110
kontrol grubu ile yaptiklart ¢aligmada; hastalarin tedavi Oncesi-tedavi sonrasi
(p=0,11), tedavi Oncesi-kontrol grubu (p=0,16), tedavi sonrasi-kontrol grubu
(p=0,91) karsilastirmasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamustir.
Bizim c¢aligmamizda kardit ve kapak tutulumuna bakilmaksizin hemoglobin
parametresi kontrol grubuna gore diisiik bulundu. Fakat bunun kronik hastalik
anemisine bagli oldugunu disiinmekteyiz. Kronik inflamasyon anemisi toplumda
demir eksikligi anemisinden sonra goriilen 2. en sik anemi nedenidir. Inflamasyonda
salian sitokinler ve akut faz proteinlerine bagl olarak eritropoezin baskilanmasi
neden gosterilmektedir (92). Abshire ve ark. (93) inflamasyon doneminde diisen
hemoglobinin iyilesme doneminde artis gosterdigini ve bu artisgin 3 ay kadar
gecikebildigini bildirmistir. Bu sebeplerden dolay1 tedaviden 6nce hemogbolin degeri
tedavi sonrasia ve kontrol grubuna gore diisiikk bulunmustur. Hatta tedavi sonrasi
hasta grubunun hemoglobin degeri kontrol grubuna gore hala diisiik oldugu goriildii.
Hemoglobin degeri kronik inflamasyona bagl diisiik seyretmesine ragmen; kapak
lezyonu diizelen hastalarda daha hizli bir ylikselme gozlemlenmesi, bu parametre ile
kapak lezyonunun seyri hakkinda bilgi sahibi olabilecegimizi diislindiirmektedir.
Hasta grubu beyaz kiire sayisi tedavi 6ncesi kontrol grubu ile tedavi sonrasi
kontrol grubu karsilagtirildiginda yiiksek saptandi ve istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p=0,001). Hasta grubu beyaz kiire sayisi tedavi dncesi ve tedavi sonrasi
karsilagtirildiginda, degerler arasinda fark yoktu ve istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p=0,375). Kardit ve kapak tutulumuna goére yapilan degerlendirmede
(hafif, orta, agir kardit ve mitral yetersizlik); WBC parametresi tedavi Oncesi ve
tedavi sonrasi degerleri arasinda fark saptanmadi ve istatistiksel olarakanlamli

bulunmadi (p>0,05). Lokosit degeri agir karditte tedavi oncesi kontrol grubu ile
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kiyaslandiginda degerler arasinda fark saptanmadi ve istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p=0,429). Fakat WBC degeri (hafif kardit, orta kardit, mitral yetersizlik
ve aort+mitral yetersizlik) tedavi dncesi ile kontrol grubunda yapilan karsilastirmada
farklilik tespit edildi ve istatistikselolarak anlamli bulundu (p<0,05). Lokosit degeri
tedavi sonrast kontrol grubu ile karsilagtirildiginda tim kardit ve kapak
lezyonlarinda, WBC degeri yiiksek tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p<0,05). 6-12 aylik izlem doneminde kapak lezyonu gerileyen hastalarda
WBC parametresi tedavi Oncesi-tedavi sonrasi karsilagtirildiginda istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmadi (p=0,237). Ayn1 grupta tedavi Oncesi, tedavi sonras1t WBC
parametresi kontrol grubu ile karsilastirildiginda, WBC degeri tedavi Oncesinde
yiiksek tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Kiigiik ve ark.
(85) ARA’ln hastalarda mitral yetersizlik siddetinin WBC sayis1 ile iligkisini
inceleyen calismalarinda (tedavi Oncesi-tedavi sonrast p=0,11), (tedavi Oncesi-
kontrol grubu p=0,01), (tedavi sonrasi-kontrol grubu p=0,05) calismamiza benzer
sonuglar bulunmustur. Ozdemir ve ark. (86) akut romatizmal karditli hastalarda
WBC degerini inceleyen caligmasinda (tedavi dncesi-tedavi sonrasi p=0,89), (tedavi
oncesi-kontrol grubu p=0,01), (tedavi sonrasi-kontrol p=0,01) ¢alismamiza benzer
sonuclar  bulmuslardir. Lokositlerin  temel fonksiyonu immiin  sistemin
regiilasyonudur (78). Romatizmal kapak lezyonlarinin olusmasina, lokositlerin
sentezlettikleri  otoantikorlarin ve T lenfositlerin kalp kapaklarina infiltrasyonu
suclanmaktadir (94). Lokositlerin bu etkisinden dolay: kardit ve kapak lezyonu olan
hastalarin tedavi Oncesi-tedavi sonrast karsilastirilmasinda, WBC’nin belirgin
degisiklik gostermemesi bu nedene bagli oldugu kanaatindeyiz.

Calismamizda N/L orani, hasta grubta kontrol grubuna (tedavi Oncesi-
kontrol ve tedavi sonrasi-kontrol) gore yiiksek oldugu goriildii ve aralarinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p=0,001). Hasta grubu N/L oranmi tedavi
oncesi-tedavi sonrasi karsilastirildiginda, degerler arsinda fark yoktu ve istatistiksel
olarak anlamli saptanmadi (p=0,430). Kardit ve kapak tutulumuna gore yapilan
degerlendirmede; N/L oranmin tedavi Oncesi-tedavi sonrasi karsilagtirmada tiim
gruplarda (aort+mitral yetersizlik disinda) fark goriilmedi ve istatistiksel olarak
anlamli bulunmad1 (p>0,05). N/L oraninin tedavi dncesi-kontrol grubu ile yapilan

karsilagtirllmasinda tim gruplarda (agir kardit disinda), N/L orani hasta grupta
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yiiksek tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Kardit ve kapak
lezyonu olan gruplarda N/L oranmin tedavi sonrasi-kontrol grubu ile yapilan
karsilagtirmasinda, N/L oran1 hasta grubta yiiksek tespit edildi ve istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p<0,05). 6-12 aylik izlem doneminde kapak lezyonu gerileyen
hastalarda tedavi Oncesi-tedavi sonrast N/L orani karsilagtirilinca fark goriilmedi ve
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,297). Aymi grupta tedavi Oncesi, tedavi
sonras1 gruplar kontrol grubu ile karsilagtiritlinca, N/L orani hasta grupta yliksek
tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Polat ve ark. (88)
erigkin romatizmal mitral stenozlu hastalar ile kontrol grubu arasinda yaptiklari
incelemede N/L oranini istatistiksel olarak anlamli bulmuslardir (p=0,001). Mitral
stenozlu hastalar1 hafif-orta ve siddetli mitral stenoz olarak siiflandirip, N/L oranimi
siddetli mitral stenozlu (N/L:3.72+1.35) hastalarda hafif-orta mitral stenozlu
(N/L:2.66+1.24) hastalara gore yiiksek ve istatistiksel olarak anlamli bulmuslardir
(p=0,002). Akboga ve ark. (89) erigkinlerde yaptiklar1 ¢alismada N/L oranini mitral
stenozlu hastalarda (N/L:2.5) konrol grubu hastalarmma (N/L:1.9) gore yiiksek ve
istatistiksel olarak anlamli bulmuslardir (p=0,001). Dahas1 N/L orani ile romatizmal
kapak hastaliginin siddeti arasinda pozitif iliski bulmuslardir. Notrofil/lenfosit orani
genellikle subklinik inflamasyonun gostergesi olarak kabul edilmektedir (79). Akut
dekompanze kalp yetersizligi tanisi ile takipli hastalarda yiliksek N/L oraninin
mortalite riskini arttirdigr goriilmiistiir (95). Calismamizda hemen hemen tiim
gruplarda tedavi Oncesi N/L oranit tedavi sonrasi ile karsilastirildiginda fark
goriilmedi. Fakat hasta grubu ile kontrol grubu arasinda yapilan tiim
karsilagtirmalarda N/L oranimin anlamli sekilde etkilendigi goriildii. Ayrica hasta
grubunun N/L orami kontrol grubuna gore daha yiiksek saptandi (hasta grubu:
N/L:3,5+2,55) (kontrol grubu: N/L:1,81+1,36). Bunun yaninda agir kardit ile takip
ettigimiz hasta grubunda (N/L:4,46+3,34) hastaligin derecesiyle uyumlu olarak diger
gruplara gore daha yiiksek tespit edildi. Caligmamizda ARA’da akut donem gegse
bile N/L oranimin saglikli topluma gore daha ytiksek seyrettigi gézlemlenmistir.
Calismamizda hasta grubu tedavi 6ncesi MPV parametresi kontrol grubuna
gore daha diisiik tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,001).
Hasta grubu tedavi dncesi ve tedavi sonrasi karsilastirildiginda MPV degerlerinde

farklilik saptanmadi ve istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,332). Hasta grubu
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tedavi sonrasi ve kontrol grubu karsilastirildiginda MPV degerlerinde farklilik
saptanmadi ve istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,374). Kardit ve kapak
tutulumuna gore yapilan degerlendirmede; MPV parametresi orta ve agir karditli
hasta grubunun kendi arasinda ve kontrol grubu ile yapilan tiim karsilastirmasinda
fark tespit edilmedi ve istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05). Hafif karditli
ve my+ay kapak tutulumu olan hasta grubunun tedavi dncesi-tedavi sonrasi, tedavi
oncesi-kontrol grubu, tedavi sonrasi-kontrol grubu ile yapilan tiim karsilastirmada
MPV parametresi diiiik tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05).
6-12 aylik izlem doneminde kapak lezyonu gerileyen hastalarda MPV parametresi
tedavi Oncesi-tedavi sonrasi, tedavi oncesi-kontrol grubu ve tedavi sonrasi-kontrol
grubu ile yapilan karsilastirmada, MPV degerinde farklilik saptanmadi ve istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi (p>0,05). Sert ve ark. (87) 40 ARA hastas1 ve 40 kontrol
grubu ile yaptiklar1 ¢aligmada; MPV degeri hasta grubu ile kontrol grubu arasinda
fark tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Hasta grubunda
tedavi Oncesi-tedavi sonrasinda MPV degeri istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p=0,132). Sert ve ark. yaptig1 calismada (tedavi dncesi MPV: 8,50+1,46 fl, kontrol
grubu MPV: 9,46+1,23 fl) ve bizim ¢alismamizda (tedavi dncesi MPV:7,11+1,19 fl,
kontrol grubu MPV:7,71+1,41 fl) ARA’llr hastalarda MPV parametresi kontrol
grubuna gore daha disiik bulunmustur. Ortalama trombosit hacmi, trombosit
biiyiikliginii ve kemik iligindeki platelet {iretim oranini yansitir ve trombosit
aktivasyonunun ve inflamasyon siddetinin bir gostergesi olarak kullanilabilir (84).
Bundan dolayr inflamasyonun aktif doneminde MPV parametresinin, kontrol
grubuna gore disiik tespit edilmesine ragmen kardit ve kapak lezyonlarinin
izleminde istatistiksel olarak gruplar arasinda farklilik arz etmesinden ve orantili
korelasyon gostermemesinden dolayi, takipte anlamli bir parametre olarak
degerlendirilmedi.

Calismamizda hasta grubu tedavi Oncesi-kontrol grubu, tedavi sonrasi-
kontrol grubu, hasta grubu tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi karsilastirildiginda, RDW
degeri diisiik tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Kardit ve
kapak tutulumuna gore yapilan degerlendirmede; RDW parametresi hasta grubu
tedavi Oncesi-tedavi sonrast karsilastirildiginda hafif kardit ve agir karditte

istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05). Tedavi Oncesi-tedavi sonrasi orta

AN



karditte, mitral yetersizlikte ve aort+mitral yetersizlifinde RDW degeri diisiik
goriildi ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Hasta grubu tedavi dncesi-
kontrol grubu kiyaslandiginda agir kardit (p=0,639) disindaki tiim kardit ve kapak
tutulumlarinda RDW degeri diislik tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p<0,05). Kardit ve kapak tutulumuna goére yapilan degerlendirmede hasta
grubu tedavi sonrasi-kontrol grubu ile karsilastirildiginda; hafif kardit (p=0,001) ve
mitral yetersizlik (p=0,04) grubu istatistiksel olarak anlamli iken, diger gruplar
arasinda (orta kardit p=0,652, agir kardit p=0,196 ve aort+mitral yetersizlik p=0,078)
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. 6-12 aylik izlem doneminde kapak
lezyonu gerileyen hastalarda RDW parametresi tedavi 6ncesi-tedavi sonrasi ve tedavi
oncesi-kontrol grubu ile yapilan karsilastirmada, RDW degeri diisiik saptandi ve
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Aynmi grup tedavi sonrasi RDW
parametresi kontrol grubu ile istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,375). Ayn1
izlem doneminde kapak lezyonu iyilesen veya gerileyen grup ile kapak lezyonlarinda
olumlu farklilik olmayan grup karsilastirildiginda RDW prametresi tedavi dncesi bu
gruplarda istatistiksel olarak (p>0,05) anlamli degilken, tedavi sonras1t RDW degeri
kapak lezyonu gerileyen grupta daha yiiksek goriildii ve istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p=0,003). Kiiciik ve ark. (85) 105 kisilik ARA hastas1 ve 110 kisilik kontrol
grubu ile yaptig1 calismada mitral yetersizlikli hastalarda RDW parametresi hasta
grubu tedavi Oncesi-tedavi sonrasi (p=0,01), tedavi oncesi-kontrol grubu (p=0,01),
tedavi sonrasi-kontrol grubu (p=0,04) arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
buldu. Akboga ve ark. (89) 414 romatizmal kapak hastaligi olan ve 81 saglikl
erigkin grupla yapmis olduklar1 ¢alismada RDW degeri istatistiksel olarak (p=0,001)
anlamli saptanmis ve RDW’nin bagimsiz olarak romatizmal kapak hastaligi ile
iliskisi oldugunu tespit etmistir. Kirmizi kiire dagilim genisligi anemide (demir, B12,
folik asit ve kronik hastalik anemisi dahil), anormal hemoglobin sentezinde,
hemolizde ve hemolitik anemide yiikselir. Bu etkilenmeden dolay1 hastaliklara
ayirict tani konmasinda faydasiz oldugu goriilmesine ragmen anormalligin
saptanmasinda hala degerliligini korumustur (96, 97, 98). Lippi ve ark. (96) rutin
kontrole gelen saglikli yaklasik 4000 hastanin RDW parametresini incelediklerinde,
RDW’nin inflamatuar sitokinler, CRP ve ESR’den etkilendigini tespit etmistir.
Calismamizda RDW’nin (tedavi oOncesi: 13,86+2,29 tedavi sonrasi: 14,4+2,42
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kontrol grubu: 15,5143,02) kontrol grubuna gore daha diisiik oldugu tespit edildi.
Hatta akut inflamasyondan sonra bile, hala kontrol grubunun sayisal olarak
altindaydi. Kapak lezyonu gerileyen hastalarmizin RDW degerleri (tedavi oncesi:
14,5+1,79 tedavi sonrasi: 15,84+2,24 ), kapak lezyonunda anlamli farklilik olmayan
grubun RDW degerlerinden (tedavi Oncesi: 13,76+2,36 tedavi sonrasi: 14,1+2,33)
anlamli oranda yiiksek tespit edildi. Bu bize kapak lezyonunun RDW degeri ile
iliskisinin olabilecegini ve iyilesme On goriisiiniin bu parametre ile yapilabilecegini
diistindiirebilir.

Hasta grubu tedavi Oncesi-kontrol grubu karsilagtirildiginda CRP degeri
hasta grubunda ytiiksek tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli saptandi (p=0,001).
Hasta grubu tedavi oncesi ve tedavi sonrasi karsilastirildiginda tedavi sinrast CRP
degeri diisiik tespit edildi ve istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,001). Hasta
grubu tedavi sonrasi-kontrol grubu karsilagtirildiginda CRP degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,11). Kardit ve kapak tutulumuna gore
yapilan degerlendirmede; CRP parametresi hafif, orta, agir karditli, mitral ve
mitral+aort yetersizlikli hasta grubunun tedavi 6ncesi-tedavi sonrasi ve tedavi dncesi-
kontrol grubu ile yapilan tiim istatistiksel degerlendirmesinde anlamli bulunmustur
(p<0,05). Kardit ve kapak lezyonu olan tiim hastalarimizin tedavi sonrasi CRP
parametresi kontrol grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlaml
bulunmadi (p>0,05). 6-12 aylik izlem déneminde kapak lezyonu gerileyen hastalarda
tedavi Oncesi CRP parametresi tedavi sonrasi ve kontrol grubu ile yapilan
karsilastirmada diisiik tespit edildi ve istatistiksel degerlendirmede anlamli bulundu
(p<0,05). Aynm1 grup tedavi sonrasi-kontrol grubu ile karsilastirildiginda; CRP
degerleri arasinda fark tespit edilmedi ve istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p=0,13). Kiiciik ve ark. (85) 105 ARA hastasi ile yaptig1 calismada da tedavi dncesi-
tedavi sonrasi ve tedavi Oncesi-kontrol grubunda CRP degeri; tedavi oncesi yliksek
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,001). Tedavi sonrasi CRP kontrol
grubu ile yapilan istatistiksel olarak anlaml1 bulunmadi (p=0,4). Ozdemir ve ark. (86)
53 romatizmal karditli hastada tedavi oncesi CRP parametresi tedavi sonrasi ile
karsilastirilinca  yiiksek ve istatistiksel olarak anlamli  bulundu (p=0,001).
Calismamizda hasta grubu tedavi Oncesi-tedavi sonrast ESR parametresi kardit ve

kapak lezyonu dahil tiim alt gruplar da istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05).
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Kiiciik ve ark. (85), Ozdemir ve ark. (86), Sert ve ark. (87) yaptiklar1 calismalarda
tedavi Oncesi-tedavi sonrast ESR parametresi arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p<0,05). C reaktif protein ve ESR akut inflamatuar hastaliklarda
genel anlamda yiikselir. Fakat inflamatuar hastaligin tani testinde bir belirteg
degildir. inflamasyonda duyarliliklar1 tek basina yiiksek olmasina ragmen, beraber
degerlendirilmesi Onerilir (99). Calismamizda CRP ve ESR, hastalarin akut
doneminde anlamli yiiksek iken; inflamasyon tedavisinden sonra bu parametrelerin
hizlica referans araliklarina diistiigii goriildii. Bu parametrelerin ARA’da izlemde

degerli oldugu goriildii.

Calismamin Kisithhg:
Calismanin retrospesifik olmast en dnemli kisitliligint olusturmaktadir. Ayrica hasta
sayimizin yeterli olmasina ragmen, kapaklarin etkilenme diizeyine ve lezyona gore
smiflandirilinca hasta sayisinin azalmasina neden olmustur. Bu konuda hasta

sayisinin daha fazla oldugu prospektif ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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6. SONUC VE ONERILER

I- Calismamizda tan1 aninda hasta grubunun yas ortalamasi 12+2,82 yil,
kontrol grubunun yas ortalamast 10+1,41 yildi. Calismamiza alinan 100 hasta
grubunun % 57’si kiz % 43’1 erkek, 100 kontrol grubunun % 47’si kiz %53’
erkekti. 100 ARA hastasinin, tan1 aninda 9’unda kardit yoktu, fakat tan1 i¢in diger
major ve mindr kriterler uyumluydu. 91’inde kardit mevcut olup kapak lezyonuna ve
derecesine gore siniflandirildi.

2- Tanm1 aninda % 49’unda mitral kapagi, % 45’inde mitral+aort kapagi ve %
6’sinda aort kapagi olarak goriildii. Tan1 esnasinda kardit olan hastalarimizin % 72’si
hafif kardit, % 18’1 orta kardit, % 10’u agir kardit ile takibe alindi.

3- Calismaya alman hasta grubunun 6-12 aylik izlem siiresince; kapak
lezyonu iyilesen veya gerileyen hastalar % 25 oraninda tespit edildi. Bu oran
literatiire gore diisiik bulunmasina ragmen daha uzun siireli izlemlerde literatiirle
benzer oranlarin tespit edilecegi kanaatindeyiz.

4- Calismamiza alinan hastalarin hemoglobin parametresi kontrol grubuna
gore diisiik tespit edildi. Bu durumun kronik inflamasyona bagli oldugunu
diistinmekteyiz.

5- Calismamiza alinan hasta grubunun N/L oranit kontrol grubuna gore
yiiksek tespit edildi ve kardit derecesinin agirligt ile korelasyon gosterdigi tespit
edildi.

6- Caligmaya alinan hasta grubunun (kardit derecesi ve kapak lezyonundan
bagimsiz grup, kardit derecesine gore siniflandirilan grup, kapak lezyonuna gore
smiflandirilan  grup) MPV  parametresi, gruplar arasinda orantili korelasyon
gostermemesinden dolay1 takipte anlamli bir parametre olarak degerlendirilmedi.

7- Caligmaya alinan hastalarda RDW degeri ile Hb degeri kontrol grubuna
gore diislik tespit edildi. Tani esnasinda Hb degeri ve RDW degerlerindeki
diistikliiglin kontrol incelemesinde normal degerlere gelmesinin hastalarin kapak
tutulumunun iyilesecegini gosterdigini ancak N/L orani, MPV ve lokosit sayisinda
goriilen degisikliklerin hastaligin progresi ile iligkisinin olmadig1 ve bir 6ngordiiriicii

olarak kullanilamayacagini tespit ettik.
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8- Calismamizda CRP ve ESR’nin ARA’da tedaviye yanitin degerlendirilmesinde

yararli oldugu, ancak karditin gerilemesiyle bir iligkisinin olmadig1 goriildi.
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