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KISALTMALAR

RKH: Romatizmak kalp hastaligi

ARA: Akut romatizma ates

SR: Siniis ritmi

MKA: Mitral kapak alani

MYVR: Mitral valve replasmant

EKG: Elektrokardiyografi

EFC: Elektrofizyolojik calisma

SOEKG: Sinyal ortalamali EKG

HRA : Intrakardiyak yiiksek sag atriyal elektrogram

CS: Koroner siniis

SAV: Sol atriyum voliimii

A4SAA: Apikal 4 bosluktan taranan sol atriyum alani

A2SAA: Apikal 2 bosluktan taranan sol atriyum alani

SAABC: Sol atriyum apikobazal ¢ap1

SAVi : Sol atriyum voliim indeksi

Em : Diyastol sirasinda baglayan ilk negatif miyokardiyal velosite dalgasi
Am : Diyastol sirasinda baslayan ikinci negatif miyokardiyal velosite dalgasi

IVC: Sistol sirasinda izlenen pozitif yondeki diisiik amplitiidlii birinci miyokardiyal velosite;

izovoliimik kontraksiyon velosite dalgasi

Sm: Pozitif yondeki daha yiliksek amplitiidlii ve uzun siireli ikinci dalga; ventrikiiler ejeksiyon

sirasindaki miyokardiyal velosite

PA : Atriyal elektromekanik gecikme



ML: EKG’de P dalgasinin basindan mitral lateral anulus Am dalgasinin basina kadar gegen

slire

MS: EKG’de P dalgasinin bagindan mitral septal anulus Am dalgasinin basina kadar gecen

slire

TL: EKG’de P dalgasinin basindan trikiispid lateral anulus Am dalgasinin basina kadar gegen

siire

MLTL : Sol ventrikiil lateral mitral anulus ile sag ventrikdil trikiispit anulus bolgelerinden

Olciilen PA siirelerinin farki; ekokardiyografik interatriyal iletim gecikmesi

MLMS: Sol ventrikiil lateral mitral anulus ve septal mitral anulus PA siireleri arasindaki fark;

ekokardiyografik intra-sol atriyal iletim gecikmesi
VYA :Viicut yiizey alani

KH : Kalp hiz1

TAS: sistolik tansiyon degerleri

TAD: Diastolik tansiyon degerleri

HG: Hemoglobin

TSH: tiroid stimiilan hormon



GIRIS ve AMAC

Atriyal fibrilasyon yaslanan toplumlarda 6nemli bir mortalite ve morbidite sebebidir.
Atriyal fibrilasyonun patofizyolojisinin anlasilmasinda atilan her adim beraberinde mortalite

ve morbiditeyi azaltan tani ve tedavi yontemlerine kap1 agmaktadir.

Romatizmal kapak hastaliginin 6zellikle mitral kapak tutulumunda atriyal fibrilasyon
sik gbzlenmektedir. Olusmasinda ileri siiriilen mekanizmalar atriyal basing artiginin tetikledigi
morfolojik ve elektrofizyolojik yeniden sekillenme basi ¢cekmektedir. Kronik bir inflamatuar
siire¢c olan RKH’nin atriyal endokard tutulumuna bagli interatriyal ileti yollarinda gelisen
fibrozisin yol actig1 ileti gecikmesi atriyal fibrilasyon gelismesinde katkida bulundugu

diistiniilsede elimizde kesin veri yoktur.

Atriyal elektromekanik gecikme ile ilgili caligmalara bakildiginda secilen hasta
gruplarinda asikar morfolojik atriyal yeniden sekillenme yani atriyal dilatasyon géze
carpmaktadir. Atriyal dilatasyonu olan hasta gruplar ile atriyal dilatasyonu bulunmayan
kontrol gruplarinin atriyal elektromekanik gecikme agisindan karsilagtirilmasi bu ¢aligmalarin

en biiyiik kisithliklaridir.

Tezimizin amaci ciddi kapak patolojisi ve atriyal dilatasyonu olmayan romatizmal
kapak hastalarinda atriyal fibrilasyon i¢in substrat olan atriyal ileti slirelerinde uzama olup
olmadigini arastirmakti. Tezimizde atriyumlarinda basing ve voliim degisikligi yapacak kapak
patolojisi olan RKH vakalar1 alinmamistir. Boylelikle hasta ve kontrol grubu arasinda sol
atriyum voliim farki olmadan atriyal elektromekanik gecikme daha dogru bir sekilde

karsilastirilmak miimkiin olmustur.



A. GENEL BIiLGILER
1. ROMTATIZMAL KALP HASTALIGI

Romatizmal kapak hastalig1 daha ¢ok az gelismis, gelismekte olan toplumlarda hala kalp
hastaliklar1 arasinda 6nemli bir yere sahiptir. Romatizmal kapak hastalig1 akut romatizmal
atesin tek uzun vadeli komplikasyonudur. Diinya ¢apinda yaklagik 15 milyon insanm etkilemis

oldugu tahmin edilmektedir (1).

Akut romatizmal ates(ARA) genellikle akut grup A streptokok faranjitinden 3 hafta sonra
olusur ve beyin, eklemler, deri ve kalbi etkiler. ARA hastalarinin yaklagik yarisi basta
valvuler endokard olmak iizere kardiyak tutulum ile prezente olurlar. ilk atak bile siddetli
kapak hasarima yol acabildigi halde romatizmal kalp hastalig1 tekrarlayan ARA ataklarinin

kapaklar {izerinde olusturdugu toplam hasar sonucudur (2).
1.1.Patofizyoloji

Romatizmal kalp hastaligi1 (RKH) grup A streptokok olan Streptococus pyogenes in
yol actig1 faranjit tablosundan sonra gelisen seliiler ve humoral immiin cevap neticesinde
olusur. Patofizyolojinin temel dayanagi anormal immun yanita yol acan antijenik benzerlik,
romatojenik grup A streptokok tiirii enfeksiyonu ve genetik olarak yatkinliktir. Bazi
streptokok tiirleri daha fazla ARA ile iliskilidir. S.pyogenes bogaz epiteteline yapigsmada rol
oynayan M, T ve R ylizey proteinleri tasir. Genel olarak spesifik M serotiplerinin daha fazla
ARA ile iliskili oldugu diistiniilsede bu serotip ARA ve RKH nin sik goriildiigli toplumlarda
sik degildir. Deri infeksiyonuna yol acan serotiplerinde ARA gelisiminde rol oynayabilecegini

gostermektedir.

Ailede ARA o6ykiisii olan birinde ARA gelisme riski aile dykiisii olmayan bireye gore
5 kat fazladir (3). T hiicrelerine antijen sunumunda rol alan HLA klass II molekiilleri klas I
molekiillerine gére ARA gelisimi ile daha iliskilidir. Fakat ne tek ne bir HLA ne de haplotip
kombinasyonu ARA ile iligkilendirilememistir. HLA klass II molekiillerinin otoimmiin

hastaliklara olan yatkinliktaki molekiiler mekanizmasi bilinmemektedir.

Otoimmiinitenin rolii grup A streptokoklara kars1 gelisen antikorlarin insan kalbinden
hazirlanmis preparatlarla capraz reaksiyona girmesinin gozlenmesiyle dogrulanmistir(4). M
proteinine ve bir yiizey karbonhidrati olan N-asetilglukozamine kars1 gelisen antikorlar
molekiiler benzerlik tasiyan kardiyak myosin, tropomyosin, keratin, laminin, ve vimentinle

capraz reaksiyon vererek endokard, miyokard, perikard ve valvuler yapilarda humoral ve



seliiler immiin yanit neticesinde inflamasyon gelisir. T hiicre ve makrofaj infiltrasyonu
neticesinde ilk ataktan sonra yillarca siirebilen kronik inflamasyon ve neticede valvuler
yapilarda deformasyon, atrial endokard ve miyokardda miyositlerde vakuoler dejenrasyon,

interstisiyel fibrozis, adipositlerde artis meydana gelir(5).
1.2.Romatizmal kapak hastaliginin tanisi

Akut romatizmal ates (ARA) tanis1 baz1 modifikasyonlarla beraber diinya genelinde
kabul gormiis Jones kriterleri ile koyulmaktadir(10). Akut romatizmal ates tezimizin kapsami

dahilinde olmay1p kronik romatizmal kapak hastaliginin tanisina yogunlasilacaktir.

Tek kostefektif yontem olan 3-4 haftada bir penisilin proflaksisine dayali sekonder proflaksi,
ARA’e sebep olan tekrarlayan grup A streptokok enfeksiyonlarini 6nler bdylece romatizmal
kapak hastaliginin ilerlemesini engeller(11). Kayita dayali sistemlere alinan hastalar genelde
sessiz yada saptanamamis ARA ataklari1 sebebiyle ilerlemis semptomatik romatizmal kapak
hastalar1 alindigindan sekonder profilaksi ¢ok etkin goziikmemektedir. Fakat hafif hastalig
olan ve asemptomatik hastalar sekonder profilaksiden en fazla fayda gérmektedir. Ciinkii bu
hastalarda ARA ataklari etkin bir sekilde 6nlendiginde 5-10 y1l i¢erisinde hastalarin cogunda
romatizmal kapak hastalig1 saptanmamaktadir (12,13). Bu sebeple asemptomatik hastalarin
taranmasi biiylik 6nem arzetmektedir. Geleneksel olarak RKH tanist ARA 6ykiisii olan
hastalarda tifiirlim duyulmasina dayanir. Fakat oskiiltasyonun sensitivitesi genelde
diisiiktiir(14). Ekokardiyografi oskiiltasyondan ¢ok daha sensitif ve spesifiktir (15).
Ekokardiyografi ile saptanan fakat patolojik iifiirlimii olmayan hastalar subklinik RKH olarak
katagorize edilmektedir(16). Portable ekokardiyografiye daha diisiik maliyetle ulasitm ARA
oykiisli olmayan hatalarda bile RKH tanisina yiiksek sensitivite ve spesifite ile olanak
saglamaktadir (17). Boylece erken sathalarda sekonder profilaksi baglanip, mortalite ve

morbiditeyi azaltmaktadir.

RKH tanis1 daha 6nce ARA geciren bir hastada koyulmasi beklenirken, RKH tanis1
genelde daha 6nce ARA atagi gecirme Oykiisii olmayan hastalara konmaktadir. Hastalarin
cogu 20-50 yaslarinda nefes darligi ile prezente olmaktadir. En yiiksek prevalans, ARA kadin
cinsiyette daha sik oldugu i¢in dogurganlik ¢agindaki kadinlardadir(20). Diger otoimmiin
hastaliklarda oldugu gibi kadinlarda RKH nin daha sik olmasinin sebebi bilinmemektedir.
Mitral yetersizlik en sik gézlenen patolojidir (6zellikle erken donemlerde). Mitral stenoz ise
tekrarlayan valvulit ataklar1 nedeniyle gelistigi i¢in daha ge¢ donemlerde gozlenir. Aort

yetersizligi tek basina nadirdir genelde mitral patolojiye eslik eder. Major patolojileri kapak



yetersizligi olan hastalar mitral stenoza gore daha uzun siire asemptomatik kalmaktadir.
Hastalarin ¢ogu nefes darlig1 ile ortaya ¢ikarken, atriyal aritmiler, embolik olay, akut kalp

yetersizligi, infektif endokarditle de prezente olabilirler.

2004 yilindan beri diinya saglik orgiiti ARA’in yiiksek prevalansta izlendigi yerlerde
RKH tespiti i¢in ekokardiyografik tarama 6dnermektedir(18). RKH’nin ekokardiyografik
tanisinda ortak bir goriis birligi olmamakla beraber, kanita dayali morfolojik ve fonksiyonel
patolojileri kapsayan kriterlere dayali bir klavuz 2012 yilinda Bo Remenyi ve ark. tarafindan
yaymlanmistir(19). Ekokardiyografik RKH tanis1 koyuluken mutlaka hastanin klinik
bulgulari, etnisite, yasanilan yer ve yagam sartlarina dayali test dncesi RKH olasilig1 goz

ontinde bulundurulmalidir.
1.2.1. Romatizmal kalp hastaliginin ekokardiyografik tanisi

Bu boliim kanita dayali tek kilavuz olan Bo Remeny ve ark. nin 2012 de yayinladigi

romatizmal kapak hastaliginin ekokardiyografi tanis1 adli klavuz 1s1ginda hazirlanmistir(19).
En dogru gozlemler icin ekokardioyografi makinesi ayarlari su sekilde olmalidir:

1. Kagak jeti boyutunda tahmin sapmalarindan kaginmak icin renkli doplerin nyquist
limiti maksimuma ayalarlanmali

2. Kapak ve kordalarin kalinlig1 6l¢iiliirken harmonik goriintiileme kapatilmali ve
frekans en az 2 MHz olmali. Aksi takdirde 6l¢timler hatali olarak yiiksek
Olciilebilir

3. Gain ayarlar1 optimal ¢oziiniirliigii verecek sekilde ayarlanmali. Yiiksek gain ayari
kapak kalinlig1 6lgmek i¢in uygun degildir.

4. Derinlik, sektor genisligi ve fokus gibi diger biitiin ayarlart maksimum ¢oziiniirlilk

ve frame sayisina (ideali 30-60 frame/saniye) ulasacak sekilde ayarlanmali.

Saptanan ekokardiyografik 6zelliklerin hi¢cbiri RKH i¢in spesifik olmadigi i¢in bu
ozelliklere sahip olabilcek diger kalp hastaliklar1 dislanmalidir (konjenital, dejeneratif
sebepler gibi). Konjenital sebepler spesifik lezyonlarin saptanmasiyla kolaylikla RKH’ndan
ayirt edilebilir. Dejeneratif kapak hastaliklari genglerde ¢ok nadirdir. Infektif endokardit gibi
durumlar klinikle ayirt edilebilir. Mitral kapak ekokardiyografi temelli ¢aligmalarde %99.3,
postmortem ¢aligmalarda %100 tutulum gosterdigi i¢in tani kriterleri mitral kapak iizerinde

yogunlasmistir.



RKH tanisinda kullanilan ekokardiyografi kriterleri asagida 6zetlenmistir(19).

A. RKH’nin morfolojik 6zellikleri

a.

1.

2
3
4
b.
1
2
3
4

Mitral kapak tutulumunun 6zellikleri
On mitral kapak yaprak¢ig1 kalinliginmn 20 yas ve altinda 3 mm veya iizeri, 20-
40 yas arasi kisilerde 4 mm veya lizeri olmasi, 40 yas veya iistiinde 5 mm veya

uzeri olmasi.

. Kordalarda kalinlasma

. Yaprakeik uglar hareketinde kisitlanma.

Sistol sirasinda asir1 yaprakeik ucu hareketi.

Aort kapak tutulumunun 6zellikleri

. Diizensiz ve odaksal kalinlagmalar.
. Koaptasyon defekti.
. Prolapsus

. Yaprakeik ucu hareketinde kisitlanma

B. Patolojik yetersizlik kriterleri

a.

1.

e bk » D

Eall

Patolojik mitral yetersizlik kriterleri: asagidaki tiim kriterler karsilanmali.
En az farkli iki pencerede goriilmesi

En az bir pencerede jet uzunlugunun 2 cm veya {izeri olmasi

Yetersizlik jet velositesinin 3 m/saniye veya lizeri olmasi

En az bir pencerede pansistolik jet izlenmesi

Patolojik aort kapak yetersizligi kriterleri

En az farkli iki pencerede goriilmesi

En az bir pencerede jet uzunlugunun 1 cm veya {izeri olmasi

Yetersizlik jet velositesinin erken diastolde 3 m/saniye veya {izeri olmasi

En az bir pencerede pandiastolik jet izlenmesi

Bu 6zellikler esliginde ekokardiyografik RKH tanisi su kriterlere dayalidir

A. 20 yas ve daha genglerde kriterler:

a.

1.

Kesin RKH: asagidaki 6zelliklerden en az birinin olmasi:
Patolojik mitral yetersizlikle beraber mitral kapaga ait en az iki morfolojik
kriter bulunmasi

Mitral stenoz saptanmasi(en az 4 mmhg gradientle beraber)



2.
3.

. Patolojik aort yetersizligi ile beraber aort kapaga ait en az iki morfolojik kriter

bulunmasi
Aort ve mitral kapagin herikisinde sinirda RKH kriterlerinin bulunmasi

Sinirda RKH tani kriterleri

. Mitral kapak icin patolojik yetersizlik olmadan en iki morfolojik kriterin

bulunmasi
Patolojik mitral yetersizligi olmasi

Patolojik aort yetersizligi olmasi

B. 20 yas tizeri kisilerde kesin RKH kriterleri: (en az bir kriter olmalr)

1.

Patolojik mitral yetersizlikle beraber mitral kapaga ait en az iki morfolojik
kriter bulunmast

Mitral stenoz saptanmasi(en az 4 mmhg gradientle beraber)

35 yasin altindaki kisilerde patolojik aort yetersizligi ile beraber aort kapaga
ait en az iki morfolojik kriter bulunmasi

Patolojik aort yetersizligi ile beraber mitral kapaga ait en az iki morfolojik

kriter bulunmasi

Normal olarak degerlendirilen bulgular

1. Patolojik mitral yetersizlik kriterlerini karsilamayan mitral yetersizlik
2. Patolojik aort yetersizligi kriterlerini karsilamayan aort yetersizligi
3. Patolojik yetersizlik yada stenozla iligkili olmayan sadece bir tane morfolojik
kriter olmasi
4. Yetersizlik yada stenoz olmadan aort kapaga ait morfolojik bulgular
1.3.Tedavi

RKH’nin spesifik bir tedavisi yoktur. Sonucu olan kapak patolojilerinin tedavisinden

ibarettir. Tezimizde bu konu iizerinde durulmayacaktir.

1.4.Korunma

RKH’ndan korunma ARA ataklarina yol agcan grup A streptokok enfeksiyonun

1.4.1.

eradikasyonuna ve dnlenmesine dayalidir. Fakat yasam kosullarinda iyilisme, hijyen, egitim
ve farkindalik en az antibiyoterapi kadar dnemlidir. Oyleki gelismis toplumlarda ARA

sikliginda azalma antibiyotik doneminden dnce goriilmektedir(21).

Primer korunma



Ideal olarak primer korunma ilk ARA atagindan korunmaktir, bu da bogaz
enfeksiyonuna yol agan grup A streptokok enfeksiyonunun en hizli sekilde penisilin
antibiyoterapisiyle eradikasyonuna dayalidir(22). gelismis iilkerlerde biitiin popiilasyondan
ziyada yliksek risk altindaki kisilerin bulunup bunlara primer korunma uygulanmasi ¢ok daha
kostefektif bir yaklagimdir. Primer korunmanin faydasi 53 bogaz enfeksiyonu tedavisine
karsin bir ARA ataginin engellenmesidir(23). Fakat Yeni Zellanda’ da yapilan bir randomize
kontrollii caligma bu bilgiyi desteklememektedir(24). Grup a streptokok faranjiti tanis1 zordur
ve mikrobiyolojik kanita dayalidir ve nadiren gelismemis tlilkelerde saglanabilmektedir.
Primer korunmadaki ana kisithliklar asemptomatik faranjitler ve deri gibi bogaz dis1

enfeksiyon sonrasinda ARA gelismesi durumudur.

Primer korunmada yeni bir yontemde asilardir. M proteninin hedefte oldugu as1

caligmalar1 devam etmektedir(25).
1.4.2. Sekonder korunma

Sekonder profilaksinin amacit ARA geciren kisilerde tekrarlayan grup A streptokok
enfekiyonlarini ve dolayisiyla ARA ataklarini engellemektir. Bu amagla periyodik antbiyotik
rejimleri Onerilmistir(22,26). Bazi arastirmacilara gore intrmiiskiiler rejimler oral rejimlere
gore daha faydalidir. Antibiyoterapinin siiresi hastanin yasi, en son ataktan beri ne kadar
zaman gectigi, kardit gecirme, romatizmal kalp hastaliginin siddetine gore degismektedir(27).
Sekonder profilaksiden en ¢ok mortalite ve morbidite faydast géren grup 6zellikle subklinik
RKH bulunanlardir. Bu vakalarin asemptomatik olusu ve cogunda asikar ARA 6ykiisii
olmayist ARA’nin sik oldugu yerlerde taramalarla bu bireylerin saptanip sekonder profilaksi

uygulanmasinin 6nemini tekrar vurgulamaktadir.

1.5.Romatizmal kalp hastaliginda atriyal fibrilasyon
1.5.1. Atriyal fibrilasyonun patogenezi

Her tiirlii yapisal kalp hastaligi hem atriyum hemde ventrikiillerde yavas ancak
progresif bir yeniden sekillenme siirecini tetikleyebilir. Atriyumlarda fibroblastlarin
miyofibroblastlara farklilagmasi ve ¢ogalmasi, artmis bag dokusu birikimi ve fibrozis bu
siirecin en belirgin 6zelliklerindendir. Yapisal yeniden sekillenme kas demetleri ve lokal
iletim yollar1 arasinda elektriksel ayrigmaya yol agarak AF’un baslamas1 ve siireklilik
kazanmasini kolaylagtirir. Bu elektroanatomik substrat aritmiyi stabilize edebilen birgok

kii¢iik reentran devreye izin vermektedir.



AF bagladiktan sonra atriyal elektrofizyolojik 6zellikler, mekanik islev ve atriyal
altyap1 degsimleri farkl1 zaman siireclerinde ve farkli fizyopatolojik sonuglar ile meydana
gelir. insanlarda AF’un ilk giinlerinde atriyal efektif refrakter periyodun kisaldig
gosterilmistir. Bunun altinda yatan ana mekanizma L tipi kalsiyum akiminda azalma, igeriyi
rektifiye edici potasyum akiminda artmadir(7,8,9). Normal atriyal refrakterligin geri kazanimi
siniis ritminin saglanmasindan sonraki ilk birka¢ giinde ger¢eklesmektedir. AF baslamasindan
sonraki ilk birkag¢ giinde kontraktil fonksiyonlarda bozulmaktadir. Bunun ana hiicresel

mekanizmasi igeri kalsiyum akiminda azalma ve miyofibriler enerjetiklerin degisimidir.

Yukarida deginildigi AF’nin baglamasinda tetikleyici mekanizmalar 6nemli oldugu
gibi, siireklilik kazanmasinda atriyal substrat bozukluklar1 da 6nemlidir. Atriyal aritmojenik
substrat iyon kanallarinda olan degisiklikler ve atriyal fibrozis sonucunda gelismektedir.
Ancak klinikte iyon kanallarinda olusan degisiklikleri ve atriyal fibrozisi degerlendirmek
miimkiin degildir. Bu nedenle, bu degisikliklerin elektrofizyolojik sonucu olan intra- ve
interatriyal iletim bozuklukluklarini belirlemek atriyal substrat1 degerlendirmeye yardimci

olabilir.

AF gelismesinde ii¢ mekanizma 6ne siiriilmektedir. Bunlar ¢oklu dalga teorisi, fokal
elektriksel desarj ve lokal reentran aktivitenin fibrilatuvar iletimidir (28). AF
patofizyolojisindeki iki 6nemli kavram baglayabilmesi i¢in tetikleyici bir mekanizmanin ve
siirekli olabilmesi i¢in uygun atriyal substratin bulunmasi gerekliligidir. Pulmoner venlerden
kaynaklanan tetikleyici uyarilar uygun atriyal substrat bulabilmesi halinde hem AF gelisimi
daha kolay olacaktir, hem de siireklilik kazanma olasili1 artacaktir. Bir yandan yiiksek
hizlarda atriyal uyarilma atriyumlarin elektrofizyolojik 6zelliklerini degistirirken, bir de
atriyumlar1 etkileyen yapisal kalp hastaliklarinin bulunmasi durumunda, AF’nin siirekli

olabilmesi i¢in uygun atriyal substrat saglanmis olur.
1.5.1.1.Fokal Tetikleyiciler

Haissaguerre ve ark.’nin (29) pulmoner venlerdeki odaklardan kaynaklanan ektopik
uyarilarin AF’yi tetikledigini ve bu odaklarin ablasyonunun AF tedavisinde etkili
olabilecegini gostermesi, AF patofizyolojisini aydinlatmada doniim noktalarindan biri
olmustur. Daha 6ncesinde hayvan modellerinde lokal akonitin uygulamasi sonucunda gelisen
hizl1 fokal atriyal tasikardilerin AF’yi tetikleyebilcegi ve bu sekilde olusturulan “fokal AF’nin
atriyal tasikardi bolgesinin atriyumlarin geri kalan kismindan izole edilmesi sonucunda

diizelebilecegi de gosterilmistir (30). Dikkat ¢ekici bir sekilde, pulmoner venler i¢ine dogru
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uzanan atriyal miyokardiyal dokularin varlig1 saptanmistir (31). Hayvan ¢aligsmalarinda,
pulmoner ven ve kaval venler i¢ine dogru uzanim gosteren bu atriyal dokulardan AF
kaydedilebilmistir (32). Sol atriyumdan pulmoner venler i¢ine dogru uzanan bu atriyal
miyokardiyal dokular, venlerin proksimal kesimlerinde en kalindir ve distale dogru giderek
incelir (33). Hayvan ¢alismalarinda, izoproterenol infiizyonu sonrasinda pulmoner venlerde
anormal otomatisite ve tetiklenmis aktivite ile atriyal tasiaritmilerin gelisebilecegi
saptanmistir (34). Ayrica pulmoner venler igerisinde hizli reentran devreler de olusabilir.
Pulmoner venlerdeki miyokardiyal liflerin ani olarak yon degistirdigi bolgelerde yavas iletim
gostergesi olan fraksiyone sinyaller tespit edilmistir (35). Bu 6zellik elektrofizyolojik olarak

reentran devre olusumunu kolaylastirir.
1.5.1.2.Coklu Dalga Hipotezi

Moe ve ark. (36) tarafindan gelistirilen ¢oklu dalga hipotezi 1980’11 yillara kadar AF
patofizyolojisini agiklamada kullanilan temel hipotez olmustur. Bu hipoteze gore AF, sol ve
sag atriyumlar icerisinde ayn1 anda bulunan degisik boyutlardaki ¢ok sayida reentran dalganin
diizensiz ve hizl atriyal aktivasyona neden olmasindan kaynaklanmaktadir. Herhangi bir
andaki reentran dalga sayisini atriyal iletim hizi, atriyal kitle biiyilikliigii ve refrakter periyot
belirlemektedir. Atriyal iletim hiz1 azaldikca, refrakter periyot kisaldik¢a ve atriyal kitle
arttikca AF gelisimi ve siireklilik kazanmasi kolaylagsmaktadir. Atriyal dokunun farkl
bolgelerindeki refrakter periyotlarin dispersiyonu arttik¢a, iletim bloklar1 olugsmakta ve reentri
icin zemin hazirlanmaktadir (37). Maze operasyonunun mantigi da bu model temel alinarak
olusturulmustur, ¢iinkii AF’ye zemin hazirlayacak kritik sayida atriyal reentran dalga
olusabilmesi i¢in yeterli miktarda atriyal kitle bulunmasi gerekmektedir (38). Coklu dalga
hipotezinin temel dayanak noktasi reentran dalganin dalga boyu kavrami olmustur (39).
Dalgaboyu (M) elektriksel impulsun bir refrakter periyot sirasinda katettigi mesafe olarak

tanimlanir ve su sekilde formiilize edilir:

A=RP x V
A: Dalga boyu
RP: Refrakter periyot

V: impulsun iletim hizi

Eger reentran dalganin potansiyel katedecegi yol dalga boyundan daha kisa ise, uyari
refrakter periyottan daha kisa bir zamanda devreyi tamamlayarak baslangi¢ noktasina

donebilir. Bu durumda baslangi¢ noktasindaki doku hala refrakter oldugu icin dalga soner. Bu
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nedenle dalga boyu reentriyi devam ettirebilecek en kisa mesafeyi belirler. Dalga boyunun
kisa olmasi, reentran dalganin devamliligini ve atriyal dokuda daha fazla reetran dalga
olusabilmesini kolaylastirir. Allessie ve ark.’nin (40) deneysel ¢calismalardan elde ettikleri
veriler Moe (36) tarafindan tanimlanan AF patogenezinde ¢oklu dalga hipotezini
desteklemistir. Atriyal dokuda iletimin yavaslamasi, yani atriyal iletim siiresinin uzamast

reentran dalganin dalga boyunu kisaltarak aritmilerin gelismesini kolaylagtirmaktadir.
1.5.1.3.Fibrilatuvar iletim

Tek bir reentran halka (ana rotor) veya hizli atesleme yapan ektopik bir odak atriyumlara
fibrilatuvar olarak iletilebilir, bu yiiksek frekansli dalgalar atriyal dokular1 heterojen olarak
uyarabilir ve dalgalarin rasgele yayilim1 sonucu diizensiz ritim olusabilir (28). Ektopik
aktivasyon veya tek reentran devre atriyumlarda yeniden sekillenmeye yol agarak ¢oklu dalga

mekanizmasiyla AF’nin siireklilik kazanmasina neden olabilir (36).
1.5.2. Atriyal substrat olarak romatizmal kalp hastalhig:

RKH’da atriyal fibrilasyon (AF) olusumu ile ilgili ¢aligmalar ii¢ gruba ayrilabilir.
1. Morfolojik ve fonksiyonel parametreler (atriyal dilatasyon, mitral kapak alani

gibi)

2. Histopatolojik degisikliler ,

3. Elektrofizyolojik degisiklikler (iyonik kanallarda azalma, iyon akimlarinda azalma

gibi).

N. Alessandri ve ark. valvuloplasti ve mitral kapak degisimi gegiren romatizmal kalp
hastalarinda atriyal histopatolojik degisiklikleri inceleyip , siniis ritmi ve atriyal
fibrilasyondaki hastalar1 karsilastirmiglardir (6). Alinan hastalar 6nce valvuloplasti ve mitral
kapak degisimi gruplar1 olmak iizere iki gruba boliinmiis daha sonra mitral kapak degisimi
grubunu kapakta ana patolojinin stenoz, yetersizlik ve stenoz-yetersizlik ortaklig1 olmasina
gore 3 gruba, valvuloplasti grubu islem Oncesi ve islem sonrasi olmak iizere 2 gruba
boliinmiistiir. Olusan tiim bu altgruplar tekrar atriyal fibrilasyonu olanlar ve siniis ritminde
(SR) olanlar olmak tiizere iki gruba ayrilmiglardir. Mitral kapak degisimi operasyonu gegiren
tiim hastalarda sol atriyum arka duvarindan histopatolojik inceleme i¢in 6rnek alinmistir. Bu

caligmanin temel sonuglar1 sdyle siralanabilir.
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1. Diger calismalarda da oldugu gibi atriyal boyutlar AF hastlarinda daha fazladir.
2. Valvuler deformite miktari, stenoz, yetersizlik ve sol atrium boyutlar1 arasinda
dogrusal bir iligki yoktur.

3. Mitral stenozun ciddiyeti AF hastalarinda SR’ dekilere gore daha fazladir.

4. Valvuloplasti grubunda islem 6ncesinde ve sonrasinda AF ve SR subgruplari
arasinda mitral kapak alan1 (MKA) agisindan fark izlenmemistir.

5. Basta miyositlerin vakuoler dejenarasyonu, interstisyel fibrozis, adipositlerle yer
degisikligi olmak tizere histolojik degisiklikler AF grubunda %100 iken SR

grubunda %356 oraninda izlenmistir.

Kapak patolojisinin siddeti ile atriyal voliim arasinda dogrusal iliski saptanmayip, AF
gruplarinda karsilastirildiklar: SR gruplarina goére atriyal voliimlerin daha fazla olmasit AF’un
kapak patolojisinin siddeti neticesinde gelisen basing ve voliim degisikliklerinin yarattig
sirasiyla histopatolojik ve elektrofizyolojik degisikliklerin sonucunda gelismesinde ilaveten,
kapak deformasyona yol agan kronik inflamasyonun (5), atriyal miyokard ve endokardda
yarattig1 histopatolojik ve neticede elektrofizyolojik degisikliklerinde RKH’ da AF
gelisiminde etkili oldugu ¢ikariminda bulunulmustur. Aritmi gelisiminde ilk basamagin
histopatolojik degisiklikler oldugu sdylenebilir. Ozellikle miyositlerde seliiler dejenerasyon ve
artan interstisiyel fibrozis impuls olusumunu ve bunun atriyuma yayilmasini negatif yonde
etkiler. Kardiyomiyositlerde uyar1 olusumu ve iletilmesinde gorevli L tipi kalsiyum
kanallarinin sayisinda ve kalsiyum akisinda azalmayla sonuglanan yapisal bozulmalar olusur.
Bu atriyum fibrillasyonunda en 6nemli elektrofizyolojik degisikliklerden biridir ve bircok
caligmada gozlenmistir(7,8,9). N. Alessandri ve ark. calismasinda MVR uygulanan
AF hastalarinda klinik ve ekokardiyografik (atriyum voliimlerinde azalma, MK A’ninda
artma) iyilesmeye ragmen elektrofizyolojik degisikliklerin 6nemini vurgular bigimde

antiaritmik tedaviye ragmen AF diizelmemistir.

Histopatolojik degisiklikler sonucu olusan elektrofizyolojik degisim AF gelisimine yol
acmakta, gelisen AF kardiyak siklusu bozup atriumlarda kan géllenmesine, atrial basinglarin
artmasina ve sonugcta atrial dilatasyona yol agmaktadir. Kapak yetersizligi yada stenozunun

siddetinin atrial dilatasyonla 6nemli bir iliskisinin olmamas1 bu hipotezi desteklemektedir.

Bu bilgiler 1s1831nda RKH’da AF gelisiminde ve siirdiiriilmesinde gerekli olan atriyal
substratin sadece kapak lezyonu sonucu gelisen atriayal basing artis1 ve sonrasinda gelisen

yapisal yeniden sekillenmeden ibaret olmadigi, devam eden romatizmal siirecin yarattig1

13



kronik inflamasyon neticesinde gelisen histopatolojik ve elektrofizyolojik degisikliklerinde

atriyal substratin olugsmasinda dnemli katkida bulundugu sonucuna varilmaktadir.

2. ATRIYAL iLETIiM VE ATRiYAL ELEKTROMEKANIK GECIKME
2.1. Normal Atriyal fletim

Sag atriyum igerisinde siniis diigiimiinden ¢ikan uyarilar atriyoventrikiiler diiglime
ileten 6zel yollar tanimlanmistir (41). Bu yollar histolojik olarak normal atriyal dokudan farkli
olmamakla beraber, miyokard liflerinin paralel sekilde organize olmalarindan dolay: hizl
iletim saglamakta ve iletim i¢in tercih edilmektedir. Siniis diiglimiinden ¢ikan anteriyor ve
orta yollar, sirastyla superiyor vena kavanin 6niinden ve arkasindan dolasarak fossa ovalisin
oniinden atriyoventrikiiler diiglimiin {ist kismina ulagir. Arka yol ise krista terminalis ile
atriyoventrikiiler diigiimiin arka kismina ulasir. Sag ve sol atriyumlar arasinda iletimi
saglayacak bircok potansiyel interatriyal baglant1 bulunmaktadir. Bachmann demeti
atriyumlarin iist tarafinda, interatriyal sulcus {izerinden gegerek siniis diigiimii ile sol atriyum
arasinda baglanti saglayan iletim yoludur (42). Diger iletim yollar1 Koch ti¢ggeni bdlgesinde,
atriyoventrikiiler diigiimiin sol arka uzantis1 (43), interatriyal septumda bulunan lifler (44,45),
koroner siniisii cevreleyen kas liflerinin sol atriyumla baglantisini yapan lifler (46) ve

posteriyor interatriyal lifler (47) olarak sayilabilir.
2.2. Anormal Atriyal Iletim

Atriyal iletim bozuklukari, lifler aras1 yan-yan elektriksel baglant1 azalmasi sonucunda
gelisen anizotropi ve refrakter periyod dispersiyonu ile veya atriyal kas liflerinin diizenini
bozan fibrozis sonucunda gelisir (48,53). P dalga siiresi 120 ms’den fazla olan hastalardan
kalp ameliyati sirasinda alinan atriyal dokularda, hiicreler arasi alanda kollajen birikimi, hiicre
icinde glikojen depolanmasi, miyofibril yapisinda bozulma, sarkoplazmik retikulum
anormallikleri ve sarkomer organizasyonunda bozulma saptanmstir (49). Interatriyal blok
kavrami1 Cohen ve Scherf (50) tarafindan ortaya atilmistir. Interatriyal blogun Bachmann
demetindeki bloktan kaynaklanabilecegi diisiiniilmiistiir. Interatriyal blogu olan hastalarin 12
derivasyonlu EKG’sinde inferiyor derivasyonlarda P dalgasinin terminal kuvvet vektoriiniin
negatif oldugu, sol atriyumda gecikmis kaudokraniyal aktivasyon izlendigi bildirilmistir (53).
Sol atriyumun bu sekilde aktivasyonu biiyiik olasilikla Koch ii¢geni diizeyindeki ve koroner

siniisteki interatriyal baglantilarla saglanmaktadir. Genel popiilasyonda interatriyal blok
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prevalansi net olarak bilinmemektedir. Bayes de Luna ve ark. (51) inceledikleri EKG’lerden
prevalansin %0,1°den az oldugunu saptamustir. Interatriyal blok genellikle hipertrofik ve
hipertansif kardiyomiyopati ve kapak hastaliklariyla birlikte bulunmaktadir (52). Ayrica sol
atriyumu belirgin olarak genislemis, siniis ve/veya atriyoventrikiiler diiglim disfonksiyonu ve
atipik atriyal flutter gibi atriyal tasiaritmileri olan hastalarda da siklikla interatriyal blok

bulunmaktadir (52,54).

2.3. Atriyumlardaki yapisal ve elektriksel yeniden sekillenmenin atriyal iletim

siirelerine etkisi

Ektopik uyarilarin fibrilasyona yatkinlik olusturan substratla karsilasmas1 sonucunda
AF basladiktan sonra, AF’nin kendisi de atriyal miyokardda elektriksel ve yapisal
degisikliklere yol acarak bu ritmin siireklilik kazanmasina katkida bulunur. Bu elektriksel ve
yapisal degisiklikler yeniden sekilenme (remodeling) olarak isimlendirilir. Yeniden
sekillenme intra- ve interatriyal iletim siiresinin uzamasina yol agan patolojik degisikliktir.
Siirekli ilerleyici 6zellik gosteren bu degisikliklere paralel olarak ilagla ve ilag dis1 tedavilerin
basar1 olasiliklar1 da giderek azalir. Atriyal tasikardiye bagh elektriksel yeniden
sekillenmenin temel 6gesi aksiyon potansiyeli siiresi ve efektif atriyal refrakter periyodun
kisalmasidir (55). Bu elektriksel degisiklikler tasikardi basladiktan sonra dakikalar igerisinde
meydana gelmektedir ve iyon kanali fonksiyonlarindaki degisiklikler sonucunda
olusmaktadir. Farkli iyon kanallar1 ve gap junction olarak isimlendirilen hiicreler arasi

baglantilar elektriksel yeniden sekillenmeden sorumludur (56-57).

Yaglanmayla beraber ve yapisal kalp hastaliklarinin eklenmesi sonucunda, atriyumlarda iyon
kanal1 degisikliklerinin 6tesinde bazi yapisal degisiklikler meydana gelir. Bu degisikliklerin
en onemlisi atriyal fibrozis ve atriyal kas kitlesinde kayiptir. Fibrozis impulsun iletim hizini
heterojen sekilde azaltir (55,58). Boylece ¢oklu reentri olusumu i¢in uygun atriyal substrat
saglanmis olur. Yapisal degisikliklerin AF’nin kendisinden mi, yoksa altta yatan kalp
hastaligindan m1 oldugunu saptamak zordur. Ancak fibrozisin AF gelismeden once ortaya
cikabilecegi gosterilmistir (59). AF, atriyal kontraksiyonun azalmasi ve kompliyansin
artmastyla beraber, atriyal dilatasyona neden olur (60). Insanlarda atriyal tasikardi ile
indiiklenen yeniden sekillenme ve kalp hastaligi zemininde olusan yeniden sekillenme
birlikte bulunabileceginden, atriyal potansiyel siiresinin degisimi bu iki mekanizmanin
karmasik etkilesimi tarafindan belirlenir. Bu degisiklikler sonucunda AF’nin kalic1 hale gelme

olasilig1 artar.
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Daha oncede deginildigi iizere RKH’da siiregelen kronik inflamasyonun atriyumlarda
yol actig1 histopatolojik ve elektrofizyolojik degisimlerde atriyumlarda yapisal ve elektriksel
yeniden sekillenmeye yol actig1 mitral balon valvuloplasti sirasinda elektrofizyolojik ¢alisma

yapilan romatizmal mitral stenozlu hastalarda kanutlanmistir(61).

2.4. Atriyal iletimin degerlendirilmesi

2.4.1. 12 derivasyonlu elektrokardiyografide P dalgasinin degerlendirilmesi

12 derivasyonlu EKG’de P dalga siiresinde saptanan uzama atriyal iletimin
bozuldugunu gosteren bulgulardan biridir. Genellikle P dalga siiresi DII derivasyonundan
degerlendirilmektedir ve 120 ms’nin iizerinde bulunmasi anormal kabul edilmektedir. DII
derivasyonundaki genis ve centikli P dalgasiyla beraber V1’de terminal negatif dalgas1 genis
olan P dalgasi sol atriyal genisleme olarak yorumlanmaktadir. Ancak bu bulgu atriyal
genisleme veya hipertrofiden ¢ok iletim bozuklugunu yansitmaktadir. Interatriyal iletim
blogu P dalgasinin terminal vektoriiniin frontal diizlemde -30°’den daha negatif olmas1 olarak
tanimlanmaktadir (53). EKG’de izlenen bu anormalliklerin siklikla ekokardiyografik
incelemede sol atriyal genislemeye eslik ettigi ve sol atriyum boyutu ile interatriyal iletimin
pozitif korelasyon gosterdigi saptanmistir (62,63). Ancak bu korelasyonun yeterince kuvvetli
olmadigi ve hatta daha sonradan yapilan calismalarda romatizmal mitral kapak hastalig1 olan
hastalar disinda interatriyal iletim siiresi ile sol atriyum ¢ap1 arasinda belirgin bir iligki
bulunmadig1 gosterilmistir (47,64). Bu nedenle EKG’de P dalga siiresindeki uzamayi, sol
atriyum boyutunda artistan ¢ok atriyal iletim bozuklugu olarak yorumlamanin daha dogru

oldugu diistliniilmektedir.

Anormal interatriyal iletimi yansitan diger bir elektrokardiyografik parametre de P
dalga dispersiyonudur (65). P dalga dispersiyonu EKG’deki tiim derivasyonlar igerisinden en
uzun ve en kisa P dalga siirelerinin farki olarak tanimlanmaktadir. P dalga dispersiyonunda
belirgin artisin AF gelismesini 6ngoren bir belirte¢ oldugu gosterilmis olmakla beraber
(66,67), bu P dalga siiresiyle korele oldugu ve P dalga siiresine ek olarak belirgin bir yarar

saglamadig1 da one stirtilmiistiir (68).
2.4.2. Sinyal Ortalamali EKG ile P Dalgasinin Degerlendirilmesi

Sinyal ortalamali EKG (SOEKG), QRS kompleksinin son kismindaki diisiik
amplitiidli ve fragmante elektriksel aktiviteleri (ge¢ potansiyeller) saptamada kullanilan

tanisal bir inceleme yontemidir. Iskemik kalp hastalig1 ve kardiyomiyopatilerde siklikla
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bulunan bu ge¢ potansiyeller miyokardiyumda iletim yavaslamasina neden olan skar varligini
gostermektedir. Dolayisiyla ge¢ potansiyellerin varligi reentran aritmiler i¢in uygun bir
substrat bulundugunu diisiindiiriir. Benzer sekilde, SOEKG ile P dalga siiresinin de
belirlenebilecegi ve bunun elektrofizyolojik olarak dlgiilen intraatriyal iletim stiresi ile korele
oldugu gosterilmistir (69). Siniis ritmi sirasinda SOEKG ile P dalga siiresinde artisin
intraatriyal iletimde yavaslamay1 gdsterdigi, bu bulgunun saptandigi hastalarda AF riskinin
arttig1 belirlenmistir (70,71). Atriyal SOEKG, total P dalga siiresinden baska gec atriyal
potansiyellerin de degerlendirilmesine olanak verir. Interatriyal iletim gecikmesini
degerlendirmek icin 6zellikle P dalga morfolojisi 6nem tagimaktadir ve P dalgalarinda ¢ift
tepe bulunmasi interatriyal iletim gecikmesinin 6nemli bir isaretidir (72). Ayrica sinyal
ortalamal1 P dalga siirelerinin dispersiyonu intraatriyal iletimde heterojenite oldugunu
diistindiiriir ve AF i¢in bir belirte¢ olabilir (69). Ancak atriyal sinyallerin morfolojik

ozellikleri ve diistik amplitiidlii olmalari atriyal SOEKG kullanimini kisitlamaktadir.
2.4.3. Ekokardiyografi

Atriyal elektromekanik gecikme, P dalga baslangicindan M mod ekokardiyogarfi ile
elde edilen atriyal defleksiyon baslangicina kadar gegen siire olarak belirlenebilecegi gibi, P
dalgasindan atriyoventrikiiler kapak akimi doppler A dalgasi baslangicina kadar gecen siire
olarak da odlgitilebilir (73-75). Doku Doppler teknigi ile atriyumlarin herhangi bir yerinden
atriyal mekanik aktivite yiiksek zamansal ¢oziiniirliik ile saptanabilmektedir. Atriyal
elektromekanik gecikme(PA), P dalga baslangicindan doku Doppler A dalgasi baglangicina
kadar olan zamanin 6l¢iilmesiyle belirlenebilir. Daha 6nce yapilan ¢aligmalarda, normal
bireylerde, mitral darlik, skleroderma ve PAF olan hastlarda bu yontem kullanilarak
interatriyal ve intraatriyal elektromekanik gecikme degerlendirilmistir (76-79). Farkli iki
bolgeden belirlenen atriyal elektromekanik gecikmelerin farki, bu iki bdlge arasindaki atriyal
iletim gecikmesi olarak tanimlanir. Doku Doppler ekokardiyografinin atriyal iletim siirelerini
degerlendirme olanagi vermesi, AF’nin siireklilik kazanmasini saglayan aritmojenik substrat

degisiklikleri hakkinda bize fikir verebilir.
2.4.4. Elektrofizyolojik Calisma

Elektrofizyolojik ¢alisma ile atriyal iletim, sinus ritminde herhangi iki elektrod
arasindaki zaman farki olarak hesaplanabilir (62,80,81). Intra-sag atriyal gecikme,
elektrokardiyografik P dalgasi veya intrakardiyak yiiksek sag atriyal (HRA) elektrogram

baslangicindan His demeti komgulugundaki atriyal elektrogram baslangicina kadar gecen
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zamanin Slciilmesi ile degerlendirilebilir. Interatriyal iletim, P dalgas1 veya HRA elektrogram

baslangicindan koroner siniis (CS) distalindeki atriyal elektrogram baglangicina kadar gecen

zaman olarak hesaplanir. Intra-sag atriyal ve interatriyal iletim siireleri sirastyla 30-60 ms ve

60-85 ms arasinda degismektedir (53). Intraatriyal iletim bozukluklar1 lokal aktivasyon

siirelerinde uzama ve fragmante elektrogramlarin saptanmasi ile de gosterilebilir (81-83).

B.

HASTALAR VE YONTEM

1. HASTALAR

Calismaya Ocak 2010 ile Ocak 2011 tarihleri arasinda Dr.Siyami Ersek Gogiis Kalp

ve Damar Cerrahisi Egitim ve Arastirma hastanesi ekokardiyografi boliimiine bagvuran

vakalar ile yapildi.

Hasta grubu segilirken dahil etme kriterlerimiz sunlardi:

l.
2.
3.

Yas1 18-45 arasi olan hastalar
Son atag1 en az 1 y1l dnce gegirmis olan romatizmal kardit dykdisii olan veya

ARA 06ykiisii olmayip ekokardiyografik olarak kesin RKH tanisi alan hastalar

Hasta se¢iminde dikkate aldigimiz dislama kriterlerimiz sunlardi:

—_—

A G T

—_
=)

11.
12.
13.

Sag ve/veya sol atriyum dilatayonu

Orta ve lizeri siddette mitral, trikiispid ve/veya aort kapak yetersizligi
Mitral, aort, trikiispid ve pulmoner kapagin herhangi birisinde stenoz
Konjenital kalp defekti

Koroner arter hastalig1

Kardiyomiyopati

Gegirilmis perikardit ve /veya miyokardit oykiisii (ARA disinda)
Diyastolik disfonksiyon

Diyastolik disfonksiyona sebep olabilecek hipertansiyon, diabetus mellitus dykiisii

. Ciddi sistemik hastalik dykiisii (kronik bobrek hastaligi, kronik karaciger hastaligi,

otoimmiin hastalik, malignite oykiisii)
Tasiaritmi nedeniyle ablasyon tedavisi uygulanmis olma
Tasiaritmi sebebiyle antiaritmik ila¢ kullanma

Hipertiroidi ve/veya hipotirodi
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14. Istrahat kalp hiz1 90 atim/dakikanin iizeri ve 60 atim/dakikanin altinda olmas1

Ekokardiyografi istenen 18-45 yas aras1 RKH 06ykiisii olan 76 hasta tarandi. 36 hasta
dislama kriterlerinden bir yada daha fazlasina sahip oldugu i¢in ¢alisma dis1 birakildi. Kontrol
grubu ise atipik kardiyak semptomlari olan ve klinik degerlendirme sonucu kardiyak

patolojiye tespit edilmeyen saglikli kisiler arasindan secildi.

Biitiin hastalardan ayrintili anamnez alindi ve sistemik fizik muayeneleri yapildi.
Biitiin hastalarin bazal EKG, hemogram, TSH tetkiklerini kapsayan bazal labaratuar

parametrelerine bakildi.

2. YONTEM

2.1. Ekokardiyografi ile atriyal iletim siirelerinin degerlendirilmesi

Transtorasik ekokardiyografi goriintiileri parasternal ve apikal pencerelerden 2,5-3,5
MHz transduser ile GE Vivid 7 cihaz1 kullanilarak elde edildi. Ekokardiyografi sirasinda kalp
hizinin 60 ile 90 atim/dakika olmasina dikkat edildi ve bu sinir igerisinde olmayan kisiler
calismaya alinmadi. Incelemeler hastalar sol lateral ve sirt iistii pozisyonlarda yatirilarak
yapild1 ve her hasta M- mode, iki boyutlu, Doppler ve doku Doppler ekokardiyografi ile
degerlendirildi. Inceleme boyunca siirekli olarak tek derivasyonlu EKG kayd1 alind1.
Amerikan Ekokardiyografi Dernegi’nin standartlarina uygun olarak parasternal uzun eksen
goriintii penceresinden M-mod ekokardiyografi ile sol ventrikiil diyastol sonu, sistol sonu ve
sol atriyum sistol sonu ¢aplari 6l¢iildii. Sol atriyum voliimii Amerikan Ekokardiyografi

Cemiyeti’nin 6nerdigi biplan alan tarama yontemi kullanilarak su formiille hesaplandi:
SAV = A4SAA X A2SAA X 0,85/ SAABC mililitre
SAV: sol atriyum voliimii
A4SAA: apikal 4 bosluktan taranan sol atriyum alani
A2SAA: apikal 2 bosluktan taranan sol atriyum alani
SAABC: sol atriyum apikobazal ¢api

Bu formiille bulunan SAV, viicut ylizey alanina béliinerek sol atriyum voliim indeksi (SA Vi)
mililitre/metrekare cinsinden hesaplandi. Sol atriyum alan1 arka arkaya 3 atimda 6lgiilen

alanlarin ortalamasi alinarak belirlendi.
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Doku Doppler ekokardiyografi 3,5-4,0 MHz frekanshi transdiiserlerle spektral pulsed
Doppler sinyal filtresini Nyquist limiti 15-20 cm/saniye oluncaya kadar ayarliyarak ve
minimal optimal gain kullanilarak yapildi. Monitor siiplirme hiz1 miyokardiyal velositelerin
spektral goriintiileri optimal olacak sekilde 50-100 mm/saniye arasinda ayarlandi. Pulsed
wave Doppler cursor apikal dort bosluk goériintii penceresinde sirasiyla sol ventrikiil lateral
mitral anulus, septal mitral anulus ve sag ventrikiil trikiispit anulusune yerlestirilerek doku
Doppler spektral goriintiileri elde edildi. Pulsed wave Doppler cursor, Doppler acis1 0°’ye en
yakin olacak sekilde yerlestirildi. Negatif velositeler diyastol sirasinda ventrikiil apeksinden
uzaklasan miyokardiyal hareketleri, pozitif velositeler ise sistol sirasinda ventrikiil apeksine
dogru yaklasan miyokardiyal hareketleri gdstermekteydi. Buna gore diyastol sirasinda
baslayan ilk negatif miyokardiyal velosite Em dalgasi, ikinci negatif miyokardiyal velosite ise
Am dalgasi olarak isimlendirildi. Em dalgas1 diyastol sirasinda atriyoventrikiiler pasif dolus
fazinda olusurken, Am dalgas1 diastasisten sonra ancak ventrikiil sistolik miyokardiyal
hareketinden Once atriyal kontraksiyon ile olusmaktaydi. Sistol sirasinda izlenen pozitif
yondeki diisiik amplitiidlii birinci miyokardiyal velosite izovoliimik kontraksiyon velosite
(IVC) dalgasi, pozitif yondeki daha ytliksek amplitiidlii ve uzun stireli ikinci dalga ise
ventrikiiler ejeksiyon sirasindaki miyokardiyal velosite (Sm) dalgasi olarak isimlendirildi.
EKG’deki P dalgasi baglangicindan doku Doppler trasesindeki Am dalgasi baslangicina kadar
gecen siire (PA) atriyal elektromekanik gecikme olarak tanimlandi. Buna gore her ii¢
bolgedeki atriyal elektromekanik gecikmeler 6l¢iildii(ML,MS,TL). Sol ventrikiil lateral mitral
anulus ile sag ventrikiil trikiispit anulus bolgelerinden 6lciilen PA stirelerinin farki
ekokardiyografik interatriyal iletim gecikmesi (MLTL), sol ventrikiil lateral mitral anulus ve
septal mitral anulus PA siireleri arasindaki fark ekokardiyografik intra-sol atriyal iletim

gecikmesi (MLMS) olarak tanimland1 (Sekil 1).
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FA: Atriyal elektromekanik gecikme
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Sekil 1. Doku Doppler yontemi ile atriyal elektromekanik gecikmenin dl¢iilmesi. EKG’deki P
dalgasi baslangicindan doku Doppler trasesindeki Am dalgasi baslangicina kadar gegen siire

(PA) atriyal elektromekanik gecikme olarak tanimlanir.
2.2. Istatistiksel analiz

Caligmadan elde edilen verilerin istatistiksel analizi icin SPSS 15.0 programi
kullanildi. Grup verilerindeki normal dagilim gosteren stirekli degiskenler ortalama +/-
standart sapma ile, kategorik degiskenler ise say1 ve yiizde ile verildi. Gruplar arasi tek
degiskenli karsilastirmalarda, siirekli degiskenlerin dagilimlarina gore parametrik testlerden
bagimsiz gruplarda t-testi ve parametrik olmayan testlerden Mann-Whitney U-testi kullanildu.
Kategorik degisklenlerin karsilastirilmasinda ise ki-kare testi kullanildi. Tek degiskenler
arasindaki korelasyonlar Pearson veya Spearman korelasyon testleriyle inelendi. Istatistiksel

anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.

2.3. Etik kurul onay1
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C. BULGULAR

Hasta ve kontrol gruplarinin yas, cinsiyet, viicut ylizey alani(VYA), kalp hizi(KH),
sistolik ve diastolik tansiyon degerleri, hemoglobin, tiroid stimiilan hormon diizeyleri tablo 1
ve 2’ de gosterilmistir. Tablolardan anlagilacagi tizere hasta ve kontrol gruplar1 arasinda

istatistiksel fark bulunmamaktadir.

Kisi sayis1
Cinsiyet Hasta grubu Kontrol grubu
Erkek 7 11
Kadin 33 29
Toplam 40 40

Tablo 1: Cinsiyet daglimini gosteren tablo

Hasta grubu Kontrol grubu
Degisken Ortalama | Standart sapma | Ortalama | Standart sapma | P degeri
Yas 33,925 9,7780 31,850 10,4723 0,363
VYA 1,6896 0,15697 1,7017 ,21725 0,775
Kalp hiz1 (/dk) 74,53 9,533 76,08 6,837 0,406
TAS (mmHg) 103,08 9,533 105,73 8,086 0,180
TAD (mmHg) 66,43 8,981 66,18 8,155 0,897
HG (mg/dl) 13,273 1,286 13,765 1,2901 0,091
TSH() 2,0063 1,021 2,49 0,94 0,059

Tablo 2: hasta ve kontrol gruplariin yas, cinsiyet, viicut yiizey alani(VYA), kalp hizi(KH),
sistolik(TAS) ve diastolik(TAD) tansiyon degerleri, hemoglobin, tiroid stimiilan hormon

diizeylerini gosteren tablo

Vakalarin ekokardiyografik parametreleri tablo 3’ de gosterilmistir. Hasta ve kontrol
gruplari arasinda E, A, Em, Am ve sol atrial voliim indeksi paramatreleri agisindan istatistiki

fark saptanmadi. Sol atriyal voliim indeksi yasla pozitif korele saptandi (r=0,336, p<0,01). Sol
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atriyal voliim indeksi ile turulan kapak sayis1 arasinda korelasyon saptanmadi(r=0,11,

p=0,32).

Sol atriyal voliim indeksi ile ML(r=0,057 , p=0,614 ), MS(r=0,040 , p=0,724 ),
TL(r=0,099 , p=0,388 ), MLMS(r=0,062 , p=0,587 ), MLTL(r=0,11 , p=0,924 ) arasinda

anlaml korelasyon saptanmadi.

Hasta grubu Kontrol grubu
Degisken Ortalama Standart sapma | Ortalama Standart P degeri
sapma
SAVi(ml/m2) 22,1381 3,74261 21,6772 3,55548 0,574
E (m/sn) 0,9690 0,20547 0,9475 0,18277 0,622
A (m/sn) 0,6393 0,15358 0,5718 0,15278 0,052
Em (m/sn) 14,7290 2,60763 14,7530 2,30636 0,965
Am (m/sn) 8,7965 2,53197 8,9843 2,28497 0,729
ML (ms) 89,13 10,711 68,15 15,026 <0,001
MS (ms) 65,22 9,264 49,98 11,441 <0,001
TL  (ms) 50,65 6,882 41,55 8,898 <0,001
MLMS (ms) 23,90 6,968 18,18 6,201 <0,001
MLTL (ms) 38,48 11,925 26,95 8,679 <0,001

Tablo 3: Hasta ve kontrol gruplarinin ekokardiyografik parametrelerinin karsilastirildig: tablo

Hasta grubunda atriyal ileti zamanlar1 (ML, MS, TL), sol intraatriyal ileti gecikmesi

(MLMS) ve sol interatriyal ilet gecikmesi (MLTL) degerleri (sekil 2 ve 3) kontrol grubuna

gore daha uzun saptandi(p<0,001).

ML siireleri ile MS (r=0,91, p<0,01) ve TL siireleri (r=0,72, p<0,01) arasinda ve TL

stireleri ile MS stireleri arasinda giiclii pozitif korelasyon saptandi (r=0,65, p<0,01).

Tutulan kapak sayisi fazla olan hastalarda ML (r=0,642 , p<0,01 ), MS (r=0,595 ,
p<0,01), TL (r=0,512 , p<0, 01 ), MLMS(r=0,429 , p<0, 01 ), MLTL(r=0,497 , p<0, 01 )

siireleri daha uzun saptandi.
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Sekil 2: Sol intraatriyal ileti gecikmesi(MLMS) hasta grubunda belirgin olarak daha uzundur.
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Sekil 3: Hasta grubunda MLTL siirelerinin kontrol grubuna gore anlamli olarak daha uzun

oldugu goriilmektedir.

D. TARTISMA

Bir¢ok klinik ve deneysel calisma sol atriyum arka duvarinin ve pulmoner venlerin
paroksismal ve siirekli AF gelismesinde 6nemli oldugunu gostermistir (29). Yine, sol atriyum
cap1 ve atriyal fibrilasyon arasindaki iligki de klinik caligmalarla gosterilmistir (84,85). Bu
veriler gostermektedir ki, AF’ nin baslamas ve siireklilik kazanmasinda atriyal substrat da
oldukga 6nemlidir. inter- ve intraatriyal iletim siirelerinin uzamasina yol a¢an degisiklikler
AF i¢in uygun atriyal substrat olusmasina yol agabilir. Atriyal iletim siirelerindeki uzama
(iletim hizinda azalma), reentran dalganin dalga boyunda kisalmaya yol agar. Boylece atriyal
doku igerisinde daha fazla sayida reentran dalga olusma olanag: bulur. Reentran dalga sayis1
arttikca AF’nin olusmasi ve siireklilik kazanmas1 kolaylasir. Atriyal iletim siirelerinin
Olciilmesi AF riski tasiyan hastalarin belirlenmesinde 6nemli olabilir. Her ne kadar interatriyal
blogu degerlendirmede P dalga siiresi ve morfolojisi kullanilmaktaysa da, P dalgasinin
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baslangi¢ ve bitis noktalarini belirlemekte hata yapilabilmektedir. Elektrofizyolojik olarak
atriyal iletim siirelerinin 6l¢iimii ise girisimsel bir yontem oldugundan her hastada
kullanilabilmesi olanakli degildir. Bu nedenle, atriyal iletim gecikmelerini degerlendirmek

amaciyla giivenilir yeni yontemlere gereksinim vardir.

Rein ve ark. (76) elektrokardiyografik P dalgas1 baslangicindan doku Doppler A
dalgas1 baslangicina kadar gecen siireyi atriyal elektromekanik gecikme olarak
tanimlamiglardir ve bu teknigi kullanarak yaptiklari ¢caligmada normal bireylerde sag atriyal
kontraksiyonun sol atriyal kontraksiyondan 22+15 ms erken oldugunu saptamislardir.Ozer ve
ark. (77) benzer teknikle mitral darlig1 olan hastalar1 degerlendirmislerdir. Bu ¢calismada
interatriyal elektromekanik gecikme ve P dalga dispersiyonu, mitral darligi olan hastalarda
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli sekilde uzun bulunmustur. Interatriyal
elektromekanik gecikme ile mitral darligin siddeti arasinda iligski saptanmazken, sol atriyumun

boyutu ile iligki bulunmustur.

Atriyal fibrilasyon i¢in dnemli bir substrat olan interatriyal iletim heterojinetisini
gosteren atriyal elektromekanik gecikme bir cok hasta grubunda bakilmis ve elektrofizyolojik
verilerle karsilastirilmistir(77,78,79). Neticede otoimmiin hastaliklarida, mitral stenozda,
paroksismal atriyal fibrilasyonda atriyal elektromekanik gecikmenin uzadig tespit edilmistir.
Fakat bu ¢aligmalardaki hasta gruplarinda sol atriyal voliimlerin kontrol gruplarina gére daha
fazla olusu atriyal elektromekanik gecikmenin daha uzun olusunu basit¢e agiklamaktadir. Sol
atriyum dilatasyonu ister valviiler ister nonvalviiler olsun AF i¢in giiclii bir ongordiiriicti
parametredir(6,84). Bu haliyle PA sol atriyum dilatasyonundan bagimsiz bir sekilde

degerlendirilememektedir ve AEG’nin en 6nemli kisitliligidir.

N. Alessandri ve ark.(6) ‘nin yaptiklari ¢caligmada kapak patolojisinin siddeti ile atriyal
voliim arasinda dogrusal iliski saptanmayip, AF gruplarinda karsilastirildiklar1 SR gruplarina
gore atriyal voliimlerin daha fazla olmas1 AF’nun kapak patolojisinin siddeti neticesinde
gelisen basing ve voliim degisikliklerinin yarattig1 sirastyla histopatolojik ve elektrofizyolojik
degisikliklerin sonucunda gelismesine ek olarak, kapak deformasyona yol acan kronik
inflamasyonun, atriyal miyokard ve endokardda yarattig1 histopatolojik ve neticede
elektrofizyolojik degisikliklerinde RKH’ da AF gelisiminde etkili oldugu ¢ikariminda
bulunulmustur(5). Atriyal dilatasyon olmadan kronik inflamasyon neticesinde gelisen
histopatolojik ve elektrofizyolojik degisiklikleri gostermek bu ¢aligmalarin en 6nemli

kisitlilig1 olan atriyal dilatasyon faktoriinii ortadan kaldirmaktadir. Nitekim tezimizde
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atriyumlarda voliim ve basing degisikligine yol agacak kapak lezyonlarina sahip hastalar
alinmamistir. Hasta ve kontrol gruplar1 arasinda fark olmadan PA’nin hasta grubunda daha
uzun olmasi N. Alessandri ve ark.(6) dolayl1 olarak vardigi sonuca bizi direk ulastirmaktadir
ve RKH’da AF gelismesinde atriyal endokard ve miyokardda devam eden basing ve voliim
yiikiinden bagimsiz kronik inflamasyonun yarattig1 elektrofizyolojik degisimleri

vurgulamaktadir.

Hasta grubumuzda tespit ettigimiz atriyal ileti zamanlarindaki uzamanin klinik olarak
AF geligimi ile iligkili olup olmadiginin tespiti i¢cin daha genis hasta gruplarinda yillar
alabilecek prospektif takip gerekmektedir. izlemde hastalarimizdan sadece birinde

paroksismal AF izlenmistir.

Atriyumlarda voliim ve basing degisikligine yol acacak kapak lezyonlar1 bulunmayan
veya minimal tutulum olan RKH’1nda atriyal tasiaritmi gelisimi ile ilgili yeterli veri yoktur.
Bu hasta grubunda atriyal endokard ve miyokard tutulumu neticesinde gelisen histopatolojik
degisiklikler AF basta olmak {izere atriyal tagiaritmiler i¢in elektrofizyolojik substrat

saglayabilir.

E.CALISMANIN KISITLILIKLARI

Ekokardiografi ile Olglilen atrial ileti siirelerinin, bu konuda altin standart yontem olan

elektrofizyolojik ¢alisma ile dogrulanmamasi ¢alismamizin baslica kisitliliklar1 arasindadir.
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