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KISALTMALAR

ADE Anjiotensin Doniistiiriicii Enzim
AF Atriyal Fibrilasyon

AKS Akut Koroner Sendrom

ANP Atriyal Natriiiretik Peptid

ARB Anjiotensin Reseptor Blokorii
AST Aspartat aminotransferaz

BKI Beden Kitle Indeksi

BNP B-tipi natriiiretik peptid

BT Bilgisayarli Tomografi

CNP C-tipi natriiiretik peptid

CK Creatinine Kinase

CK-MB Creatinine Kinase Myocardial Brand

CW Doppler Devamli akim Doppler
Cx Sirkiimfleks koroner arter

DM Diabetes Mellitus

DNP Dendroapsis natriiiretik peptid
DZ Deselerasyon Zamani

EF Ejeksiyon Fraksiyonu

EKG Elektrokardiyografi

FS Fraksiyonel Kisalma

GFR Glomeruler Filtrasyon Hiz1

HT Hipertansiyon

ISA infarkt Sorumlu Arter

IVGZ izovolumetrik Gevseme Zamani
IVKZ izovolumetrik Kontraksiyon Zamani

IVS Interventrikiiler Septum

il



KABG-O Koroner Arter By-pass Operasyonu
KAH Koroner Arter Hastalig1

KKY Konjestif Kalp Yetmezligi

KYABP Kalp yag asidi baglayici protein

LAD Sol anterior inen arter

LBBB Sol dal blogu

LDH Laktat dehidrogenaz

Mi Miyokard Infarktiisii

ML Medio-lateral

MPI Miyokard Performans indeksi

MRG Manyetik Rezonans Goriintiileme

MSS Merkezi Sinir Sistemi

NPR Natriiiretik Peptid Reseptorii

PAB Pulmoner Arter Basinci

PCWP Pulmoner Kapiller Kama Basinci

PD Posterior Duvar

PKG Perkiitan Koroner Girigim

PTKA Perkiitan Transliiminal Koroner Anjiyoplasti
PW Doppler Vuru akim Doppleri

RAAS Renin-Anjiotensin-Aldosteron Sistemi
SAKA Sol Ana Koroner Arter

SA Sol Atriyum

SAAPC Sol atriyum anterior-posterior ¢api
SAApre Atriyum kontraksiyonu oncesi sol atriyal alan
SAApost Atriyum kontraksiyonu sonrasi sol atriyal alan
SAP Stabil Angina Pectoris

SASIC Sol atriyum siiperior-inferior ¢ap



SAMLC Sol atriyum medial-lateral ¢ap

SAEF Toplam sol atriyal bosalma fraksiyonu

SAVI Sol Atriyum Voliim indeksi

SAVpre Atriyum kontraksiyonu oncesi sol atriyal hacim
SAVpost Atriyum kontraksiyonu sonrasi sol atriyal hacim
SgA Sag Atriyum

SgAApre Atriyum kontraksiyonu dncesi sag atriyal alan
SgAApost Atriyum kontraksiyonu sonrasi sag atriyal alan
SEASIC Sag atriyum siiperior-inferior gapi

SEAMLC Sag atriyum medial-lateral ¢ap

SEAVI Sag Atriyum Voliim Indeksi

SgAVpre Atriyum kontraksiyonu oncesi sag atriyal hacim
SgAVpost Atriyum kontraksiyonu sonrasi sag atriyal hacim
SI Siipero-inferior

STYMI ST segment Yiikselmeli Miyokard Infarktiisii

SV Sol Ventrikiil

SVDHI Sol Ventrikiil Duvar Hareket indeksi

SVDSC Sol Ventrikiil Diyastol Sonu Cap1

SVSSC Sol Ventrikiil Sistol Sonu Cap1

TEKHAREF Tiirk Eriskinlerinde Kalp Hastalig1 ve Risk Faktorleri Calismasi
TiA Gegici Iskemik Atak

UAP Unstable Angina Pectoris

VCS Vena Cava Superior

VCI Vena Cava Inferior

VYA Viicut Yiizey Alan1
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1. GIRIS

Koroner arter hastalifi (KAH) gelismis iilkelerde gerek mortalite gerekse morbidite
nedeni olarak ilk sirada yer almaktadir. Ulkemizde tiim 6liimlerin %32’si KAH’ndan
kaynaklanmaktadir(1). Ortalama yasam siiresinin uzamasi ve gelisen tedavi olanaklari
nedeniyle daha yasl ve tekrarlayan kardiyovaskiiler olaylara agik hasta sayisi artmaktadir.
2010 yil1 projeksiyonuna gore Tiirkiye'de KAH prevalansinin 3.4 milyona ulasacagi, KAH
nedeniyle yasamini kaybedeceklerin sayisinin 250 bini asacagi tahmin edilmektedir. KAH,
sessiz iskemiden ani O6liime kadar de§isen genis bir klinik spektrum icinde karsimiza
cikmaktadir. Akut ST segment yiikselmeli miyokard infarktiisii (STYMI), bu spektrum
icinde tanisi, tedavisi ve sonuglari itibartyle ayri1 bir oneme sahiptir.

Akut STYMI degisen derecelerde sol ventrikiiler sistolik ve diyastolik fonksiyon
bozuklugu ile karakterizedir. Giiniimiizde disfonksiyonun degerlendirilmesinde, girisimsel
olmayan ve kolay uygulanabilen bir yontem ekokardiyografik dl¢ltimler kullanilmaktadir.
Sol ventrikiil sistolik fonksiyonu siklikla ejeksiyon fraksiyonu ile belirlenir. Doppler
ekokardiyografi yontemi kullanilarak diyastolik fonksiyonlarin degerlendirilmesi ile
sistolik fonksiyonel degerlendirmeye gore daha 6nemli prognostik veriler elde edilebilir(2).
Ancak sol ventrikiil diyastolik fonksiyonlarinin belirlenmesi i¢in ¢ok sayida parametre
kullanilmaktadir. Bu parametreler kalp hizi, kardiyak ritm, yas, 6n yiik, ard yiik ve sol
ventrikiil geometrisi gibi birgok teknik ve fizyolojik faktorden etkilenmekte ve hizli
degisim gostermektedir. Bu durum bir dezavantaj olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Oysa sol
atriyal hacim, akut degisikliklerden fazla etkilenmez ve subakut ve kronik diyastolik
disfonksiyonu yansitir. Artan sol atriyum hacmi akut miyokard infarktiisii sonrasi
mortalitenin giiclii bir Ongordiiriiclisiidiir ve konvansiyonel sol ventrikiil sistolik ve
diastolik fonksiyon dl¢timleri ve klinik verilere gore daha iistiin prognostik bilgi saglar(3).

Atriyal natriiiretik peptid (ANP), atriyumlardan duvar gerilimi ve intra-atriyal basing
artisina bagl salgilanan peptid yapida bir hormondur. Sol ventrikiil yiiklenmesi ve
miyokardiyal hasara baglh akut STYMI’nde plazma ANP seviyesi yiikselir. ANP’in kan
basincinin ve viicut sivi hacminin diizenlenmesinde degisik fizyolojik rolleri vardir. Ayrica
miyokardiyal hiicrelerin proliferasyonu ve hipertrofisi ile yakindan iliskilidir. Akut STYMI
gecirenlerde ANP diizeyleri, prognozun 6n goriilmesinde ve yliksek riskli hastalarin
belirlenmesinde faydalidir(4).

Ulkemizde akut miyokard infarktiisii (MI) sonrasi, atriyal boyutlar ve ANP arasindaki

iliskiyi irdeleyen bir calisma yapilmamistir. Bu calismanin amaci; akut STYMI geciren



hastalarda, atriyal fonksiyonlarin ekokardiyografik ve biyokimyasal yontemler kullanilarak

incelenmesi ve koroner lezyon ile iliskisinin arastirilmasidir.



2. GENEL BILGILER
Koroner Arter Hastahgi

KAH gelismis batili iilkelerde gerek mortalite gerekse morbidite nedeni olarak ilk
sirada yer almaktadir. Son yillardaki tani ve tedavideki gelismelere ragmen akut STYMI
gelismis ve gelismekte olan iilkelerde onemli bir halk sagligi problemi olmaya devam
etmektedir(5). Ortalama yasam siiresinin uzamasi ve gelisen tedavi olanaklar1 nedeniyle
daha yagl ve tekrarlayan kardiyovaskiiler olaylara agik hasta sayisi da artmaktadir.

Tirk Kardiyoloji Dernegi tarafindan 1990 yilindan bu yana yiiriitilen TEKHARF
(Tirk Eriskinlerinde Kalp Hastaligi ve Risk Faktorleri) calismasinin on yillik izlem
verilerine gore Tirkiye’de yaklasik iki milyon kiside KAH bulundugu tahmin
edilmektedir. KAH i iilkemizde yillik mortalitesi erkeklerde %0.51, kadinlarda ise
%0.33’tiir. Bu olumsuz egilim devam ettigi takdirde iki milyon civarinda olan koroner
arter hastasi sayisinin 2010 yilinda 1,4 milyon daha artarak 3,4 milyon kisiye varacagi
ongoriilmektedir(1).

KAH su klinik sekillerden biriyle karsimiza ¢ikabilir:
1- Kronik koroner sendromlar

a-Semptomsuz KAH (sessiz iskemi)

b- Kararli angina (SAP)
2- Akut koroner sendromlar (AKS)

a- Kararsiz Angina (UAP)/ Varyant angina

b- ST ytlikselmesiz miyokard infarktiisii

c- STYMI

d-Ani 6lim
2.1.1. Akut Miyokard Infarktiisii

2.2.1.1. Tanmim

MI, uzamis iskemi sonucu meydana gelen geri doniisiimsiiz kalp kas1 nekrozudur.

Tanimi su sekildedir:



1- Miyokardiyal nekroz gostergesi biyokimyasal belirteclerdeki tipik artis ve/veya
diisiis ile beraber asagidaki kriterlerden en az birinin bulunmas:

e Iskemik semptomlar

e Elektrokardiyografide patolojik Q dalgasinin gelismesi

e Miyokardiyal iskemiye uyan elektrokardiyografi bulgular1 (ST yiikselmesi veya
¢Okmesi)

e Yeni gelisen canli miyokard kaybinin goriintiileme teknikleri ile ispatlanmasi veya
yeni gelisen bolgesel duvar hareket bozukluklari

2- Akut MI’niin patolojik bulgular1(6).

2.1.1.2. Akut miyokard infarktiisiiniin patogenezi

Akut MI hemen hemen her zaman trombozun eslik ettigi atherosklerozun sebep oldugu
koroner kan akiminda ani bir azalma sonucu meydana gelir. Klinik prezentasyon ve sonug,
darhigin yerine, miyokard iskemisinin ciddiyetine ve siiresine baglidir. Akut STYMI nde
tikayici ve persistan tromboz hakimdir. Oliimciil koroner trombiislerin ¢ogunun olusumu
zedelenebilir bir plagin (inflame, ince fibroz kapsiillii, yagdan zengin bir plak) aniden
kopmasiyla hizlanmaktadir. Koroner arterin tamamen tikanmasindan dolayr olusan
miyokard infarktiisii, ciddi iskemiden (ileri veya kollateral kan akimi yoktur) 15-30 dakika
sonra gelismeye baslar ve zamana bagli bir sekilde subendokarddan subepikarda dogru
yayilir. Kollateral dolasimin telafisini igeren reperfiizyon, miyokardi nekroz gelisim
riskinden korur. Yetersiz ama devamli kan akimi, tamamen reperfiizyon ile miyokardin
kurtarilmasi i¢in gereken zaman araligimin uzamasimi saglar. Plak parcalanmasinin
trombotik cevabi dinamiktir: siklikla vazospazmin eglik ettigi trombozis ve trombolizis
kendiliginden olusur ve kan akiminim gegici olarak tikanmasina ve distal embolizasyona
sebep olur. Distal embolizasyon, infarktiise bagli acilan epikardial bir artere ragmen
miyokard reperflizyonunun basarili bir sekilde gelismesini Onleyebilen mikrovaskiiler
tikanmaya sebep olur. Koroner trombozisde, baslangigtaki tikanma genellikle trombosit
agregasyonuna baglidir fakat fibrin, gelisen kirilgan trombosit tikacinin saglamlagmasi i¢in
onemlidir. Bu yiizden, hem trombositler, hem de fibrin persistan koroner tikacin

gelismesinde rol oynarlar(7).



2.1.1.3. Teshis

Akut STYMIi’nde gelisen reperfiizyon stratejileri nedeniyle tanmin erken konulmasi
onemlidir. Iyi bir klinik anamnez, fizik muayene ve elektrokardiyografi (EKG) ile tani
cogunlukla kolayca konulabilir(8).

Anamnez

Akut MI geciren hastalarda infarktiis 6ncesinde bazi semptomlar olusmaktadir.
Bunlardan en sik rastlanilan1 gdgiis agrisidir. Nefes darligi, cabuk yorulma, halsizlik,
gligsiizliik duygusu, carpinti, bag donmesi diger onciil semptomlardir.

Akut MI’nin tamitici esas semptomu gogiis agrist ya da gogiiste huzursuzluktur.
Agrinin 6zellikleri 6nemlidir: Ezici, baski tarzinda, sikistirici, yanici, hazimsizlik duygusu,
gogiiste agirlik hissi bigiminde tanimlanir. Siiresi genellikle 30 dakikadan uzundur.
Yerlesimi genellikle sternum altindadir. Bazen gogsiin sol tarafindan bazen de
epigastriyumdan baglar. Gogsiin her iki yanina, her iki kola, 6n kola, omuzlara, boyna,
ceneye ve sirta yayilabilir. Agrimin siddeti gittikge artar. Istirahat ve nitratlara yamt
vermez. Bulanti, kusma, soguk terleme, oOliim korkusu agriya eslik eden diger
semptomlardir (8).

Fizik Muayene

Komplikasyonsuz akut Mi’lerde fizik muayene siklikla normaldir. Sempatik
stimiilasyona bagli olarak anksiyete, huzursuzluk, tasikardi, hipertansiyon bulunabilir. Kan
basinci, normal, yiiksek veya diisiik olabilir. Nabiz 120/dk iizerinde ise siklikla yaygin MI
gostergesidir, ancak hiperdinamik hastalarda kiiciik MI alanina ragmen gozlenebilir.

Baglica muayene bulgulart; apikal vurunun yeri ve karekterinde degisim, S,’de
ikilenme, S; veya S, varligi, mitral yetmezlik Uflirlimiidiir. Akcigerde raller olabilir.
Muayenenin normal olmast Mi'nin kiigiik oldugunu veya miyokard hasarinm heniiz
olusmadigini gosterir (8).

Elektrokardiyografi

Tanida en 6nemli araglardan biri EKG’dir. Bundan dolay1r MI simiflandirilmas1 EKG
bulgularina gore yapilmaktadir (STYMI, ST yiikselmesiz MI). Eski EKG bulgularmin
bilinmesi, EKG’nin tanisal degerini daha artirir. EKG’nin duyarliligi %60’1, 6zgilligi
%90°1 gegmemektedir. Hastalarin yaklasik %10’unda normal EKG saptanabilmektedir (8).



Miyokard Hasarmin Serum Belirtecleri

Hasarli miyositlerden dolagima salinan baslica proteinler miyoglobin, kreatinin kinaz
(CK), CK’1n MB izoenzimi (CK-MB), troponinler (I ve T), kalp yag asidi baglayici protein
(KYABP), aspartat aminotransferaz (AST) ve laktat dehidrogenazdir (LDH) (Tablo 1)(9).

Tablo 1. Akut MI teshisinde kullanilan biyokimyasal belirtegler

Belirtec flk degerlendirme | Pik yiikfelme icin Nm;mal s11.1.1rla‘ra
zamani (saat) gecen siire (saat) donme siiresi
KYABP 1.5 5-10 24 saat
Miyoglobin 1-4 6 24 saat
Troponin I 6-12 24 5-10 giin
Troponin T 3-12 12-48 5-14 giin
CK-MB 3-12 24 48-72 saat
LDH 10 24-48 10-14 giin

Kardiyak troponinler yiiksek sensitiviteleri nedeniyle tercih edilirler. Troponin 6l¢iimii
miimkiin degilse CK-MB en iyi alternatiftir. Troponinler sadece tan1 amaglh kullanilmaz.
Hem akut koroner sendromlarin hem de kalp yetersizliginin prognoz tayininde kullanilan
onemli belirteglerdir. Iskemik kalp hastalign disinda yiikseldigi durumlar vardir: konjestif
kalp yetersizligi (KKY), hipotansiyon, bobrek yetersizligi, miyokardit, akciger embolisi,
kardiyoversiyon, kalp cerrahisi sonrasi, sepsis, genel durum bozuklugu, defibrilasyon
yapilmasi, akut norolojik hastalik, amiloidoz(10). CK-MB hizla kanda saptanip kayboldugu
icin semptomlarin baglamasindan sonra erkenden bagvuranlarda ve hastanede reinfarktiisiin
saptanmasinda kullanilabilir. CK-MB laboratuvar hatalari, miyokardit, kardiyak
kateterizasyon, sok, kardiyak cerrahi sonrasi, hipotiroidizm, kronik bobrek yetersizligi
(KBY) gibi durumlarda da yiiksek saptanabilir. Miyoglobin duyarli ama 6zgilin olmayan,
¢ok erken dénemde yiikselen bir proteindir. Yiikselmemesi MI tamisin1 dislar ama yalanci
pozitiflik oran1 %50°dir. KY ABP, kalp disinda iskelet kas1 ve bobrekte mevcuttur. Salinim
ozellikleri miyoglobine benzer ama miyoglobinden spesifik oldugu ileri siiriilmiistiir.
Miyoglobin gibi kardiyak hasarin erken saptanmasinda kullanilir ve yalanci pozitiflik oran

yiiksektir. Total CK, AST ve LDH tayinleri artik 6nerilmemektedir(11).



2.1.1.4. Tedavi

Akut MI teshisi konulduktan sonra, tiim hastalara beklenmeden 162-325mg aspirin
cignetilmeli, agriy1 gidermek amaciyla intravendz (IV) opioid (morfin) verilmeli, nazal
yoldan 2lt/dk oksijen inhale ettirilmeli ve uygun hastalara iV B blokér (ardindan oral
idame) ve nitrat tedavisi uygulanmalidir(7).

Akut MI tedavisinde primer hedef, miimkiin oldugunca hizl1 bir sekilde reperfiizyon
tedavisine baslamaktir. Akut STYMI’nde, tan1 sirasinda EKG’de en az iki ardisik
derivasyonda Imm ya da daha fazla ST segment elevasyonunun olmasi ya da yeni gelistigi
diisiiniilen sol dal blogunun (LBBB) olmasi acil reperfiizyon agisindan hastanin
degerlendirilmesini gerektirir. Reperfiizyon tedavisinden en c¢ok fayday1 en erken
basvuran, yasli ve anterior MI gibi yiiksek riskli hastalar gérmektedir.

Reperfiizyon stratejisini belirlemede, semptomlarin baslangicindan itibaren gegen siire,
STYMI ile ilgili risk ve trombolitik tedavinin riskleri ©nemlidir. Semptomlarin
baslangicindan sonra fibrinolitik tedavinin etkinligi ile gecen zaman arasinda ters bir iligki
vardir(12). Primer perkiitan koroner girisime (PKG) aliman hastalarda, PKG zaman ile
mortalite iligkili olmasina ragmen, infarkt sorumlu arterin agilma olasiligi semptom
siiresine daha az bagimlidir(13). STYMI’nde risk artistyla paralel olarak primer PKG’in
yararlar1 artmaktadir. Fibrinolitik tedaviye ait daha fazla kanama riski nedeniyle PKG daha
avantajli olabilir. Bununla birlikte, 6zellikle primer PKG’in zamanlama agisindan uygun
olmadig1 durumlarda fibrinolitik tedavinin goreceli ve kesin kontrendikasyonlarina dikkat
edilerek uygulanmasi oOnemlidir. Hastane Oncesi fibrinolitik tedaviyi, hastane ici
trombolitik tedavi ile karsilastiran randomize ¢alismalarda hastane Oncesi tedaviyi
destekleyen bulgular elde edilmistir. Iyi organize edilmis ekip ve ambulans sartlarinda
hastane Oncesi fibrinolitik tedavi iyi bir se¢cim olabilir. Mortaliteyi azaltma agisindan en
fazla yarar, reperfiizyon tedavisi semptomlarin baslangicindan itibaren ilk 60-90dk
icerisinde uygulandiginda goriiliir. Fibrinolitik tedavi i¢in hedef kapi-igne zamani < 30dk,
primer PKG i¢in ise kapi-balon zamani < 90dk’dir(14).

Reperfiizyon tedavisine ek olarak uygulanan antikoagiilanlar (fraksiyone olmayan
heparin, enoksaparin, fondaparinuks) infarkt sorumlu arterin (ISA) retrombozunu 6nlerler.
Reperfiizyon tedavisi uygulanmayan hastalara, hastanede yattig1 siire boyunca, fibrinolitik
tedavi alan hastalarda en az 48 saat, miimkiinse hastanede yattig1 siirece, primer PKG
uygulanan hastalarda ise islem Oncesi uygulanan ajan ve birlikte kullanilan glikoprotein

(Gp) lIb/I1a reseptor antagonistleri dikkate alinarak antikoagiilan tedavi verilmelidir.



Akut STYMI tedavisinde, primer PKG uygulanan hastalar icin ABD’de 300mg’lik
klopidogrel yiikleme dozu tercih edilirken Avrupa’da 600mg’lik doz onerilmektedir(15).
Fibrinolitik yapilan ve higbir reperfiizyon islemi uygulanmayan hastalarin 300mg yiikleme
dozunu miiteakiben en az 14 giin boyunca 75mg/giin klopidogrel kullanmas1 onerilir.

Primer PKG’1 kolaylagtirmak amaciyla bir Gp IIb/I1la reseptor antagonisti uygulamasi,
yiiksek riskli, geng, kilosu normal, tansiyonu kontrol altinda, kanama riskinin diisiik
oldugu hastalarda Sinif IIb (Kanit diizeyi C) endikasyondur(14).

Akut MI gelisimi dinamik bir olay oldugu ve miyokardin oksijen ihtiyaci ile sunum
arasindaki dengesizlikten kaynaklandigi i¢in bir yandan reperfiizyon tedavisi yapilirken
diger yandan miyokardi1 koruyan destekleyici medikal tedaviye baslanmalidir. Mi’niin akut
déneminde B blokor kullanimi, infarkt boyutunda ve fatal aritmi siklifinda azalma saglar,
agriy1 giderir. Fibrinolitik yapilanlarda re-infarktiis oranini azaltir.

Tiim STYMI hastalarinda aspirin, B blokér ve reperfiizyon tedavisi baglandiktan sonra
renin-anjiotensin-aldosteron sisteminin (RAAS) inhibisyonu diisiiniilmelidir. Yasl,
anterior MI geciren, daha 6nce MI ykiisii olan, en az Killip sinif II olan, asemptomatik
ancak sol ventrikiil disfonksiyonu olan yiiksek riskli hastalara Omiir boyu anjiotensin
donistiirticii enzim (ADE) inhibisyonu Onerilirken, sol ventrikiil disfonksiyonu olmayan
hastalara kisa donem (4-6 hafta) tedavi verilebilir. Kardiyovaskiiler mortalite ve
kardiyovaskiiler olaylar acgisindan anjiotensin reseptdr blokorlerinin (ARB) en az ADE
inhibitorleri kadar etkin oldugu gosterilse de, ARB se¢imi hastanin tolerabilitesine,
doktorun tecriibesine, ilacin giivenirlilige ve maliyetine gore yapilmalidir.

Akut MI gegiren hastalarin ¢ogunda anormal lipid profili vardir. Bircok genis,
sekonder koruma calismasinda, lipid diisiiriicii tedavilerin gelecekteki mortalite ve re-
infarktlis insidansin1 azalttigi gosterilmistir. AKS sirasinda statin tedavisine erken
baslanmasi, tekrarlayan iskemik olaylarda azalma ile iliskilidir(16). Klinik g¢aligmalar
[Myocardial Ischemia Reduction With Aggresive Cholesterol Lowering (MIRACL),
Pravastatin or atorvastatin Evaluation and Infection Therapy-Thrombolysis In Myocardial
Infarction 22 (PROVE IT-TIMI 22)] yogun yiiksek doz statin tedavisinin, AKS sonrasinda
yararlt oldugunu saptamigtir(17,18).

2.1.1.5. Prognoz

Akut MI mortalitesi tiim gelismelere ragmen kabul edilebilir diizeyin iizerindedir. Akut

MI’li hastalarm "'l Slmekte olup, 6liimlerin '4’si hastaneye ulasmadan meydana



gelmektedir. Akut sathada sag kalan olgularda 6liim siklig1 ilk 30 giinliik siire iginde
%21’e kadar ulasabilmektedir (Tablo 2)(19).

Tablo 2. Akut Mi’de 30 giinliik mortalitenin zamana gore dagilim

Oliim Oran(%)
Hastane oncesi 52
Hastane i¢i ilk 24 saat 19
Hastane ici 24-48 saat 8
2-30 giin 21

Akut MI’nden &liimlerin ¢ogu, medikal tedaviye baslanmadan gelisse de hastane ici
mortalite 1950-1960 yillarinda %30-35 oraninda iken 1980 baglarinda %10-15"e
gerilemistir. Giiniimiizde antitrombotik, fibrinolitik, beta-bloker, ADE inhibitorii tedavisi
ve akut donemde perkiitan transliiminal koroner anjiyoplasti (PTKA) ve koroner arter by-
pass operasyonundaki (KABG-O) gelismelerin, akut MI’niin hastane mortalitesini %5-7
civarina indirdigi son yillarda gergeklestirilen ¢ok merkezli randomize ¢alismalardan elde
edilen verilerle ortaya konulmustur (8). Killip siniflamasi1 (Tablo 3), uzun yillardir akut

Mi’nin erken prognozunu saptamak i¢in kullanilagelmistir(20).

Tablo 3. Killip siniflamasi

Simif Mortalite
I : Kalp yetersizligi yok ~% 2-6
IT : Hafif ve orta derecede kalp yetersizligi (S3, sirtin yarisini agmayan raller) ~% 10-20
III : Pulmoner 6dem ~ % 30-40
IV : Kardiyojenik sok > % 50-70

Kardiyak Fonksiyonlarin Degerlendirilmesi
2.2.1. Kardiyak Dongii Fizyolojisi

Her bir kalp atimi birbiri ardina gelen iki fazdan ibaret bir dongii sonucu olusur(21).

Kalp dongiisiinii olusturan bu fazlar:




1- Sistolik faz
a. Izovolumetrik kontraksiyon
b. Maksimal ejeksiyon
c. Protodiyastol
d. Izovolumetrik relaksasyon
2- Diyastolik faz
a. Hizli dolus
b. Yavas dolus (Diastaz)
c. Atriyal sistol seklinde siralanabilir.

Sistolik Faz

Sistolik faz, ventrikiil basinci atriyal basincin iizerine ¢iktig1 zaman atriyoventrikiiler
(A-V) kapaklarin kapanmast ile baglar. ilk kapanan kapak mitral kapaktir. Bunu trikiispit
kapagin kapanmasi izler. Kapaklarin kapanmasi sonucu birinci kalp sesi olusur. Birinci ses
ile baslayan ve semilunar kapaklarin agilmasina kadar gegen siireye izovolumetrik
kontraksiyon zamam (IVKZ) denir. Bu ddnemde intraventrikiiler basing, ventrikiiler voliim
degismeden yiikselir. Intraventrikiiler basing, aort ve pulmoner arter diyastolik basinci
diizeyine ylikselince once pulmoner kapak, daha sonra aort kapagi acilir. Semilunar
kapaklarin agilmast ile ejeksiyon baslar ve kapaklarin kapanmasina dek siirer. Sistolik pike
kadar olan bdliim erken ejeksiyonu, pikten sonraki kisim ise ge¢ ejeksiyon bdoliimiini
(protodiyastol) gosterir. Erken boliimde ani basing artisiyla kanin aortaya atilmasi ventrikil
voliimiinde hizl1 azalma yapar. Ge¢ bdliimde basincin azalmasiyla birlikte voliim azalmasi
da vardir. Semilunar kapaklarin kapanmas: ile sonlanir. Ik kapanan semilunar kapak aort
kapagidir, bunu pulmoner kapak izler. Semilunar kapaklarin kapanmasi ikinci kalp sesini
olusturur.

Sistoliin son boliimii, intraventrikiiler basincin voliim degisikligi olmaksizin diistiigii
izovoliimetrik relaksasyon periyodudur. Ventrikiil basinci, atriyal basincin altina diistigi
zaman Once trikiispit kapak, daha sonra mitral kapak agilir.

Diyastolik Faz

A-V kapaklarin acilmasi ile diyastolik fazin ilk boliimii yani siiratli dolus donemi
baslar. Ventrikiil dolusunun %80°’i bu dénemde olusur. Bu dénemin sonunda ii¢lincii kalp
sesi meydana gelir. Diyastolik fazin ge¢ doneminde atriyal kasilma ile ventrikiil dolusunun
geriye kalan %20’si1 olusur.

Diyastolik fazda gevseme (relaksasyon) ve esneme (kompliyans) 6zellikleri nemlidir.
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1- Gevseme

Kasilabilir elementlerin ¢6zililmesi, miyofibrillerin kontraksiyon oOncesi uzunluga
donmesi Na-K ve Ca pompalarinin ¢aligmasini gerektiren enerjiye bagimli aktif bir olaydir.
[k gevsemenin (izovolumetrik relaksasyon) sistoliin ortasinda baslamas1 nedeniyle sistolik
gevseme olarak da adlandirilir. Diyastolik dolusun 1/3’liikk siiresince devam eder.
[zovolumetrik gevseme zamani (IVGZ), aort kapaginin kapanmasmdan mitral kapagin
acilmasina kadar gecen zaman ve mitral kapagin agilmasi ile baslayan hizli dolus zamani
ile devam eder(22).

2- Esneyebilirlik

Mitral kapak yoluyla gecen kanin sol ventrikiilii doldurmasi tamamen pasif bir olay
olup miyokard esneyebilme ozelligini teskil eder. Starling kanuna goére kalp fizyolojik
hudutlar i¢inde ne kadar cok gevser ve esnerse o kadar iyi kasilabilir ve o kadar atim

hacmine sahip olur.

EJECTION

CONTRAETION Y

PROTODIASTOLE -‘ ‘JS'DHETFH'C RELAXATION

I
[ AS5IS
f —ATRIAL SYSTOLE

S el ADRTIC PRESSURE

PRESSURE (mm Hg)
g

__ ATRIAL PRESSURE
VENTRICLLAR PRESSURE

/ VENTRICULAR YOLLME

ELECTROCARDNOGR AN

VOLUME [mi)
-
L

PHONOCARDIOGRAM

N1

SYSTOLE DIASTOLE SYSTOLE

Sekil 1. Kalp dongiisii
2.2.2. Sistolik Fonksiyonun Degerlendirilmesi
2.2.2.1. M-mod Ekokardiyografi

Sol ventrikiiliin M-mod kayitlar1 parasternal uzun eksen goriintiilerinden elde edilir. Bu

dlgiimler igin ultrason 1sininin interventrikiiler septum (IVS) ve sol ventrikiil (SV) arka
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duvarma dik olmasi gerekmektedir. Diyastolik cap (sol ventrikiil diyastol sonu capi,
SVDSC), sol ventrikiiliin septum ve posteriyor duvarmin (PD) endokard: arasindaki en
genis uzakligi, sistolik cap (sol ventrikiil sistol sonu g¢api, SVSSC) ise ayni bdlgenin
Olcgiilebilen en kisa uzakligidir. Basit olarak sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (EF),
diyastol ve sistol sonu caplarinin karesinin farkinin diyastol sonu c¢apinin karesine
oramdir(23). Olgiimler sol ventrikiil geometrisi nedeniyle ventrikiilin tamamn
yansitmayabilir. Bu pozisyonda degerlendirilen sol ventrikiil fonksiyonu, yalnizca izlenen
diizlemdeki fonksiyonudur ve bolgesel duvar hareket bozuklugu varsa, hatali dlgiimlere yol
acabilir. Yanlig yorumlar neden olabilecek bir baska faktor ise kalp kasilmalarinin es
zamanli olmadig1 LBBB gibi durumlardir.

2.2.2.2. iki Boyutlu Ekokardiyografi

Iki boyutlu ekokardiyografi ile kalbi degisik diizlemlerde goriintiilemek miimkiin
oldugu icin sol ventrikiil sistolik fonksiyonun hesaplanmasinda daha dogru ve giivenilir
sonuglar almabilir. M-mod ekokardiyografiye gore belirgin tstiinligii vardir(24). Klasik
yontemi Simpson gelistirmistir. Buna gore sol ventrikiil birgok diizlemde kesitlenerek
ortaya c¢ikan dilimlerin alanlar1 toplanir ve bundan sol ventrikiil hacimi hesaplanir. Sol
ventrikiil hacmini hesaplamak i¢in Simpson yontemi {izerinde degisiklikler yapilarak bircok
yontem gelistirilmistir. Bunlar icerisinde en iyisi apeks hacmini elipsoid olarak varsayarak
yapilmig olan diizenlemedir (modifiye Simpson modeli)(25). Ayn1 zamanda en yaygin
kullanilan modeldir. Iki-boyutlu ekokardiyografiyle apikal 4 bosluk goriintiileri almir, sol
ventrikiil sistol ve diyastol sonu hacimleri endokard sinirlar1 dikkatli bir sekilde cizilerek,
sol ventrikiil sistol, diyastol sonu voliimleri ve EF otomatik olarak hesaplanir. Bu 6l¢iim
yontemindeki temel sorun sol ventrikiil endokard sinirlarin1 dogru olarak ¢izebilmek icin
gereken yiiksek ¢coziiniirlikklii goriintiilerin elde edilmesidir. Dolayisiyla ekojenitesi kotii
hastalarda hatali sonuglar ¢ikabilmektedir.

2.2.3. Diyastolik Fonksiyonun Degerlendirilmesi

Arastirmacilar ve klinisyenler uzun zaman kalp yetersizligi bulgularinin izahi igin
sistolik fonksiyonlar lizerinde yogunlastilar. Ancak son yirmi yilda diyastolik fonksiyonlar,
sistolik fonksiyonlardan ayr1 olarak ele alinip incelendiginde, kalp yetersizliginde ilk ve
temel bozuklugun diyastolik fonksiyonlardan kaynaklandigi goriildi. KKY bulgu ve
belirtileriyle gelen hastalarin 6nemli bir kisminda esas olarak diyastolik fonksiyon

bozuklugu bulundugu agikg¢a bilinmektedir. Sol ventrikiil diyastolik fonksiyon bozuklugu
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sol ventrikiiliin normaldeki gibi diisiik basingla dolamamasi ve bunu kompanse etmek i¢in
sol atriyum basincinin artmasi demektir(26).

Aktif enerji kullanimini gerektiren gevseme, ventrikiiler kompliyans, miyokard
gerginligi, atriyal kontraksiyon, perikardiyal sinirlama ve kalp hizi direkt veya indirekt
olarak diyastolik fonksiyonu belirler(27). Diyastolik fonksiyon bozuklugunun tanisinda
invazif yontemler ve ekokardiyografi (M-mod, Doppler, doku Doppler inceleme), MR
inceleme, radyontiklid  ventrikiilografi  gibi  girisimsel olmayan  yontemler
kullanilmaktadir(28). Halen sol ventrikiil diyastolik fonksiyonunu degerlendirmede en sik
kullanilan ve en gecerli yoOntem transmitral akimin Doppler ekokardiyografi ile
incelenmesidir(29,30). Asagidaki tabloda normal diyastolik fonksiyon ve diyastolik

fonksiyon bozuklugunun evrelerine gore ekokardiyografi bulgular1 verilmistir.

Tablo 4. Diyastolik fonksiyon bozuklugunun evrelerine gore ekokardiyografik bulgular
(European Study Group on Diastolic Heart Failure kriterleri esas alinmistir)

E/A | DZ (msn) | IVGZ (msn) | Ea (cm/sn)
Normal >1 <240 <100 >8
Anormal Relaksasyon <1 >240 >100 <8
Psddonormalizasyon >1 <240 <100 <8
Restriksiyon >2 <140 <60 <8

Normal Patern

Geng ve saglikli kisilerde goriilen normal paternde, sol ventrikiil erken diyastolik akim
hizinin (E dalgasi), atriyal dolus hizina (A dalgasi) oran1 (E/A orani) >1, E dalgasinin
deselerasyon zamani (DZ) 200+40 msn’dir. Yapilan ¢alismalarda mitral akim paterninin
yastan etkilendigini gosterilmistir. Yas ilerledikc¢e, E/A oram kiiciilmeye baglar, DZ uzar.

Uzamis Gevseme Paterni (Relaksasyon Bozuklugu)

E’de azalma, A’da artma, E/A oraminda kiigiilme (<1), DZ ve IVGZ'de uzama ile
belirlenir. Gevseme hizindaki yavaglama, sol atriyum ve ventrikiil arasindaki erken
diyastolik basing farkini azalttigindan erken dolus hizinda diisme ile uzamis gevseme
paterni olusur. E akim hizindaki diisme, A akim hizinda yiikselme ile tamamlanir. Bu

yiikselme atriyum katkisinin arttigin1 gosterir. Sol ventrikiil iskemisi, hipertrofisi ve artan
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yasla birlikte gozlenir. Kalp katateri ile yapilan es zamanli ¢alismalarda sol ventrikiil
diyastol sonu basinci normal degerlerde bulunmustur.

Yalanci Normal (Pseudonormal) Patern

Ikinci ile 4. ve 5. patern arasindaki gecisi gosterir. Gevsemedeki uzamaya
esneyebilirlikteki azalmanin da ilavesiyle dolus basincinin, normalin iist sinirin1 asmaya
basladig1 safthadir. Normal vuru akim Doppleri [Pulsed Wave (PW) Doppler] mitral akim
Ornegini taklit ettiginden bu paternin normal paternden ayirt edilmesi gerekmektedir.

Restriktif Patern

Gevseme ve esneyebilme 6zelliginin kayboldugu bu safthada miyokard duvar katiligi
on plandadir(31,32). Sol ventrikiil dolus basincindaki artma, yiiksek sol atriyum basinciyla
kendini gosterir. Mitral kapagin agilmasiyla birlikte hizli ve kisa siireli erken diastolik
dolus ile 1 m/sn’lik yiiksek E akim hiz1 ve <150 ms’lik DZ sekli olusur. Hastaligin
ilerlemesine paralellik gdsteren DZ’deki kisalma ile sol ventrikiil dolus basinci arasinda
ters orantt mevcuttur(33,34). Atriyumun katkisi, ylikselen sol ventrikiil diyastol sonu
basing nedeniyle azalmistir. E/A orani >2 olur.

Yiiksek sol atriyum basinci, ventrikiil ile arasinda yiiksek gradiyent olusturur. Ileri
derecede diisiik esneyebilirlikle hizli ve kisa stireli dolus saglanir. Sol ventrikiil diyastol
sonu basinci yiikselir. Sol ventrikiil basincinin sol atriyum basincini agsmasi nedeniyle A
akim Ornegi yanit yok denecek kadar az oldugu gibi diyastolik mitral reglirjitasyon ve
atriyal kontraksiyon sirasinda kanin artan ardyiik nedeniyle pulmoner vene (PV) doniisii ile
goriilen yiiksek PV A dalgasinin da kaybi s6z konusudur. Kaybin nedeni, atriyum
fibrozuna bagli atriyal sistolik yetersizliktir(35). Bu patern, sol ventrikiil sistolik fonksiyon
bozukluguna bagli olmaksizin kotlii prognozun isaretidir(36). Ayrica saglikli geng
bireylerde goriilebilen hizli gevseme, hizli emme ile seyreden ve yiiksek sol ventrikiil
dolus basingli restriktif paterni taklit eden normal 6rneklere rastlanabilir. Sol ventrikiil
dolus basincini tayin agisindan bu iki benzer paternin kesin ayirdedilmesi, takip ve tedavi
ac¢isindan onemlidir.

Atriyumlar
2.3.1. Sag atriyum

Sag atriyum Vena Cava Superior (VCS) ve Vena Cava Inferior (VCI) vasitasiyla
sistemik vendz kani, koroner siniis ve ¢ok sayida kiiciik Thebesian venleri yoluyla da

koroner vendz kanin biiyiik bir boliimiinii alir; trikiispit kapak aracilifiyla sag ventrikiile
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iletir. Sol atriyumun Oniinde ve sag ventrikiiliin iistiinde yer alir. Anteroposterior gogiis
grafisinde kalp golgesinin sag alt kismin1 meydana getirir.

VCI’un agzi, 6n taraftan hilal seklinde bir yarim kapak (Eustachian valve) ile
siirlanmistir; bu yap1 pencereli ve biiyiikk oldugu zaman Chiari ag1 olarak adlandirilir.
VCS ile sag atriyum arasinda bir kapak¢ik yoktur, bu nedenle sag atriyumdaki basing
yiikselmesi boyun venlerine dogrudan yansir ve santral vendz basing degerlendirmesine
olanak saglar. Koroner siniisiin agz1 ise bir Thebesian kapagi ile kismen korunmustur.

Sag atriyumun serbest duvarinin arka bolimii kaval ve koroner siniisten gelen kani
karsilayacak sekilde diizgiindiir; muskiiler yapidaki anterolateral boliim ise pektinat kaslart
ve genis, piramit seklindeki apendiksi ihtiva eder. Bu iki boliimii crista terminalis adi
verilen C harfi seklinde ¢ikint1 yapan kas bandi ayirir. Sag atriyal apendiks, sag aortik
siniise bitisiktir ve sag koroner arterin proksimal kisminin {izerinde uzanir. Sag atriyumun
serbest duvarinin kalinlig1 olduk¢a degiskendir. Pektinat kaslarin arasinda kalan kisim ¢ok
incedir ve sert bir katater ile delinebilir(37).

Sag atriyumda kalbin ileti sistemine ait baslica iki diigiim yer alir: Sinoatriyal ve
Atriyo-ventrikiiler diigiimler.

2.3.2. Sol Atriyum

Sol atriyum ince duvarlt olup ovoid bir yapiya sahiptir. Aort kdkiinlin posteriorunda,
sol ventrikiiliin siiperiorunda yerlesim gosterir ve kalbin en arkasinda bulunur. Sol atriyum
arkada 6zefagus ile komsudur, yukarisinda sol ana brons yer alir. Endokardiyal yiizeyi diiz
bir yap1 gosterip listten sag ve sol pulmoner venler, anterolateralde atriyal apendiks ve
inferiorda mitral orifis ile sinirlanir(38).

Her iki akcigerden toplam dort pulmoner ven araciligiyla gelen oksijenlenmis kani
mitral kapak araciligi ile sol ventrikiile pompalar. Pulmoner venlerde bir valf sistemi
yoktur. Bu nedenle sol atriyumdaki basin¢ degisiklikleri direkt olarak pulmoner kapiller
sisteme yansir.

Sol atriyumun sag atriyuma kiyasla, kanlanmasi1 daha fazla ve diyastolik basinci daha
yiiksek olan sol ventrikiile kars1 ¢alistig1 i¢in duvart daha kalindir.

Anteroposterior grafilerde sol atriyum direkt olarak goriilmez. Sadece kalbin sol
kenarinda pulmoner arterle sol ventrikiil arasinda sol atriyal apendiks gozlenir ve sol
atriyumun biiylimesinde bu kisim belirginlesir. Sol atriyum biliylimeleri en 1yi yan

grafilerde baryum ile 6zefagus goriiniir hale getirilerek, buna bas1 yapmasi ile saptanir.
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Sol atriyumun depolama, iletim ve kasilma gibi c¢esitli fonksiyonlar1 vardir. Sol
ventrikiil kontraksiyonu sirasinda pulmoner venlerden gelen kanin depolanmasinda gérev
alir. Diyastoliin birinci fazin1 olusturan erken pasif dolus fazinda depolanan kanin sol
ventrikiile gecisi icin iletim fonksiyonu goriirken, diyastoliin son evresinde kasilma
fonksiyonu ile sol atriyumda kalmis olan kanin aktif olarak sol ventrikiile pompalanmasini
saglar.

Sol atriyumun mekanik fonksiyonu, kabaca kardiyak siklus boyunca ii¢ fazda
aciklanabilir. 11k olarak ventrikiil sistolii ve izovoliimetrik relaksasyon sirasinda sol
atriyum rezervuar (depo) gorevi goriir, pulmoner venlerden dénen kani alir ve basing
seklinde enerji olarak depolar. lIkincisi sol atriyum, ventrikiil diyastoliiniin erken
déneminde, basing gradientine bagli mitral kapagin acilmasindan sonra kani sol ventrikiile
tagtyan bir conduit (iletici) olarak calisir ve sol ventrikiil diyastazisi sirasinda, kan
pulmoner venlerden sol ventrikiile pasif bir sekilde gecer. Son olarak, sol atriyumun
kontraktil (kasilma) fonksiyonu, normalde sol ventrikiil atim hacminin yaklasik %20’sini
saglar(39). Bu ek pompa fonksiyonunun goreli katkis1 sol ventrikiil disfonksiyonunda daha
belirgin hale gelir(33).

Sol atriyum pulmoner venlerden gelen kani sol ventrikiile hem aktif hem de pasif
diyastolik dolusta aktaran bir transport bosluk olarak bilinse de bir voliim sensorii gibi
davranan bir ¢ok diger fizyolojik fonksiyonlara sahiptir(40).

Sol atriyumun fazik fonksiyonunun sol ventrikiil dolusuna goreceli katkis1 sol ventrikiil
diyastolik 6zelliklerinden bagimsizdir(41) ve yas ile degisir. Normal diyastolik fonksiyona
sahip kisilerde sol atriyumun rezervuar, conduit ve kontraktil fonksiyonlarinin sol
ventrikiiler dolusa rolatif katkisi sirayla yaklasik %40, %35 ve %20°dir. Anormal sol
ventrikiiler relaksasyonla birlikte sol atriyal rezervuar ve kontraktil fonksiyonlarin katkisi
artarken iletim fonksiyonununki azalir. Fakat ilerleyen diastolik disfonksiyonla beraber sol
ventrikiiler dolus basinglar1 giderek artar ve sol atriyum esasen iletim iglevi goriir.

Sol atriyal remodeling ve dilatasyona yol agan ¢ok sayida hastalik olmakla beraber altta
yatan mekanizma basing ya da hacim artigidir. Mitral kapak hastalarinda artan sol atriyal
dolum basinglar1 dilatasyona sebep olurken miyosit relaksasyonunu bozarak sol atriyal
kompliyanst azaltir. Kronik hacim artisina yol agan kapak yetmezlikleri, arteriyovendz
fistiiller ve yiiksek debili kalp yetmezligi klinigi olusturan durumlarda ise miyokardiyal
relaksasyon bozulmadan sol atriyum dilate olur.

Primer atriyal patolojisi, konjenital kalp hastalig1 veya mitral kapak hastalig1 olmayan

hastalarda sol atriyal dilatasyon, artmis ventrikiiler dolum basinglarinin gostergesidir.
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Atriyumlar diyastol esnasinda acgik mitral ve trikiispit kapak vasitasiyla sol ventrikiiler
basinca dogrudan maruz kalir. Sol ventrikiil hipertrofisi, KAH, kardiyomiyopati vs. sol
ventrikiil diyastolik basicini arttirir. Diyastolik disfonksiyon gelisimi siirecinde sol
ventrikiiliin kompliyansinin azalmasi ile sol atriyum basinci yeterli sol ventrikiiler dolusu
saglamak iizere yiikselir. Artan sol atriyal duvar gerilimi, kavitenin dilatasyonuna ve
atriyal miyokardin gerilmesine yol agar. Sol atriyal dilatasyon AF gelisimine ve staza yol
acarak tromboembolizme zemin hazirlar. Atriyal gerilimin artmasi, atriyal disritmilerin
patofizyolojisinde rol oynayan norohormonal aktivasyon ve ANP sekresyonu ile
birliktedir. Organize atriyal aktivitenin kaybi, KKY gelisimine katkida bulunur.

2.3.3. Atriyumlarin Degerlendirilmesi

Iki boyutlu ekokardiyografi atriyum boyutlarinin, Doppler ekokardiyografik yontemler
ise atriyal fonksiyonlarin degerlendirilmesinde siklikla kullanilmaktadir. Ekokardiyografik
olarak atriyumlar parasternalden ve apikalden goriintiilenebilir. Parasternal uzun aks, sol
atriyum gorilintiilenmesinde en sik kullanilan planlardan biridir. Sol atriyum Olglimleri
sistol sonunda, mitral kapak acilimindan hemen 6nce sol atriyum en genis halinde iken
alimmalidir. Sol atriyum antero-posterior ¢ap1 (SAAPC), aort kokiiniin posterior duvart ile
sol atriyumun posterior duvart arasindaki uzunluktur. Erigkinler i¢in normal kabul edilen
degeri, 1,9 - 4,0 cm’dir.

Apikal dort bosluk goriintiilerden siiperior-inferior (SI) ve medial-lateral (ML) ¢aplar
alinabilir. SI cap solda mitral anuler planmn, sagda trikiispit kapagm orta hatt1 ile
atriyumlarin siiperior duvarlarinin ortasindan almir. ML c¢ap ise interatriyal septumun
ortasi ile her iki atriyumun serbest duvarlarinin ortasi arasindan alinmalidir.

Apikal dort bosluk goriintiisiinden atriyumlarin normal 6l¢iim degerleri soyledir:

Sol atriyum siiperior-inferior ¢ap (SASIC) : 4,1 - 6,2 cm

Sol atriyum medial-lateral ¢cap (SAMLC) : 2,8 - 4,3 cm

Sag atriyum siiperior-inferior ¢ap (SEASIC) : 3,5 - 5,5 cm

Sag atriyum medial-lateral ¢ap (SSAMLC) : 2,5 - 4,9 cm(42).

M-mod ekokardiyografi ile anteroposterior sol atriyum lineer ¢apinin 6l¢iilmesi basit
ve kullanmighdir fakat sol atriyum simetrik bir {i¢ boyutlu yapiya sahip olamadigi i¢in
giivenilir dogrulukta degildir(43). Dahasi, sol atriyal genisleme farkli sekillerde olabilecegi
icin tek boyutlu degerlendirme muhtemelen duyarli olmayacaktir. Sol atriyum ¢apina gore
iki boyutlu ve ii¢c boyutlu ekokardiyografik yontemlerle ile sol atriyum hacminin

belirlenmesi, manyetik rezonans goriintiileme (MRG) ve bilgisayarli tomografi (BT) ile
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elde edilen referans standart Slgiimlerle karsilastirildiginda daha dogru ve tekrarlanabilir
goriinmektedir ve kardiyovaskiiler olay gelisimi ile daha koreledir(44). Ekokardiyografik
yontemler kullanilirsa, BT ve MRG ile mukayese edildiginde sol atriyum hacmi
oldugundan daha diisiik belirlenmekteyken, BT ve MRG ise sol atriyum boyutunu daha
kiiciik 6lgmektedir. Fakat kolay yapilabilir ve giivenilir olmasi1 nedeniyle, klinik pratikte
sol atriyal hacmin ekokardiyografik degerlendirmesi diger goriintilleme ydntemlerine
tercih edilmektedir.

Amerikan Ekokardiyografi Cemiyeti iki boyutlu ekokardiyografi ile sol atriyum
boyutunun hesaplanmasi i¢in Simpson yontemini veya alan-uzunluk (area-length)
metodunu onermistir(45). Bu iki metod arasinda dogruluk ve tekrarlanabilirlik yoniinden
fark bulunmamustir(46). Sol atriyumu elips olarak kabul eden yodntem kullanilarak
(Simpson yontemi), 0,523*d,*d,*d; formiilii ile hacim hesaplanabilir (d;: sol atriyumun
antero-posterior ¢api, dy: sol atriyumun medio-lateral capi, ds: sol atriyumun siipero-
inferior ¢ap1). Alan-uzunluk yonteminde ise diyastol sonunda mitral kapak agilimindan
hemen Once sol atriyum alan1 apikal dort ve iki bosluktan planimetrik olarak hesaplanir.
Daha sonra apikal dort bosluktan siipero-inferior ¢ap(ds) olgiilerek hacim 0,85*A;*A,/d;
formiili ile hesaplanir (A;: apikal dort bosluktan hesaplanan atriyal alan, A,: apikal iki
bosluktan hesaplanan atriyal alan, ds: sol atriyumun siipero-inferior ¢api)(47). Atriyum
yapisinda deformasyon olmasi durumunda apikal dort ve iki bosluklardan Simpson
yontemi tercih edilmelidir.

Sol atriyumun boyutu kardiyak sikliis sirasinda degisir. Genel olarak klinik pratikte
rutin olarak sadece maksimum sol atriyum boyutu Olgiiliir. Fakat degisik sol atriyum
voliimleri, sol atriyumun fazik fonksiyonunu tanimlamak i¢in kullanilabilir:

1- Maksimum sol atriyum hacmi (SAVpre), mitral kapagin agilmasindan hemen 6nce
Olciliir.

2- Minimum sol atriyum hacmi (SAVpost), mitral kapak kapaliyken ol¢iiliir.

3- Atriyum kontraksiyonundan 6nceki sol atriyal hacim (prekontraksiyon voliimii),
mitral kapagin tekrar agilmasindan hemen once Olciiliir ve EKG’de p dalgasinin
baslangicina tekabiil eder.

4- Toplam sol atriyal bosalma hacmi, rezervuar hacmin tahmini degeridir; maksimum
ve minimum hacimler arasindaki farka esittir.

5- Toplam sol atriyal bosalma fraksiyonu (SAEF), toplam sol atriyal bosalma hacminin

maksimum sol atriyum hacmine oraninin yiizdesidir.
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6- Sol atriyal pasif bosalma hacmi, maksimum sol atriyum hacmi ile atriyum
kontraksiyonundan 6nceki sol atriyal hacim arasindaki farktan hesaplanir.

7- Sol atriyal aktif bosalma (kontraktil) hacmi, atriyum kontraksiyonundan onceki sol
atriyal hacim ile minimum sol atriyum hacmi arasindaki farktan hesaplanir.

8- Sol atriyal iletim hacmi (sol atriyum conduit voliimii), sol ventrikiil atim hacmi ile
toplam sol atriyal bosalma hacmi arasindaki farktir. Bu parametrelerin normal degerleri
asagida verilmistir:

Sol atriyum maksimum hacmi (SAVpre): 22 + 6 ml/m’

Sol atriyum minimum hacmi (SAVpost): 9 + 4 ml/m’

Toplam sol atriyal bosalma hacmi: 13,5 + 4,3ml/m’

Toplam sol atriyal bosalma fraksiyonu (SAEF): %65 + 9

Sol atriyal iletim hacmi: 23 + 8m1/m2(48).

Sol atriyum boyut ve fonksiyonlari, sol ventrikiil sistolik ve diyastolik fonksiyonlari
basta olmak {iizere, mitral kapak hastaligi, hipertansiyon, obezite ve intrinsik sol atriyum
hastaliklar1 gibi durumlardan etkilenir(28).

Sol atriyum boyutunun kardiyomiyopati, sol ventrikiil disfonksiyonu, aort stenozu,
mitral yetersizligi ve aritmilerde mortalite ve morbiditenin dnemli bir gostergesi oldugu
bilinmektedir(49,50,51). Ayrica, akut MI sonrasi sol atriyal voliim degisikliklerinin
prognoz iizerine bagimsiz bir belirte¢ oldugu da saptanmistir(3).

2.3.4. Akut Miyokard Infarktiisiinde Atriyal Fonksiyonlar

Mi sonrasi sol ventrikiil sistolik ve diyastolik fonksiyonlarinda siklikla bozulma
meydana gelir. Sol ventrikiil sistolik fonksiyonu siklikla ejeksiyon fraksiyonu ile belirlenir.
Ancak sol ventrikiil diyastolik fonksiyonlarmmin belirlenmesinde ¢ok sayida parametre
kullanilmaktadir. Doppler ekokardiyografi ile diyastolik fonksiyonlarin degerlendirilmesi
ile sistolik fonksiyonel degerlendirmeye gore daha Onemli prognostik veriler elde
edilebilir(2). Bu parametreler kalp hizi, 6n yiik gibi birgok faktorden etkilenmekte ve hizli
degisim gostermektedir. Bu durum bir dezavantaj olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Oysa sol
atriyal hacim akut degisikliklerden fazla etkilenmez ve subakut ve kronik diyastolik
disfonksiyonu yansitir. Artan sol atriyum hacmi, akut miyokard infarktiisii sonrasi
mortalitenin gliglii bir Ongordiiriictisiidiir ve konvansiyonel sol ventrikiil sistolik ve
diastolik fonksiyon 6l¢timleri ve klinik verilere gore daha iistiin prognostik bilgi saglar(3).

Sol ventrikiil iskemisinde kardiyak fonksiyonlarin devam ettirilmesinde sol atriyal

fonksiyonlar énemli rol oynar. Iskemi sirasinda, sol atriyum bu durumdan korunmus ise sol
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ventrikiil disfonksiyonu ne kadar fazla ise sol atriyal fonksiyonlar da o oranda artig
gosterir. Sol ventrikiil zirve sistolik basinci ve dP/dt azaldigi siirece sol atriyal
kontraktilitede anlamli derecede artis izlenir. Iskemi sirasinda sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu, sol atriyal pompalayici giiciinde artisin meydana gelmesi ile dengelenir.
Boylece ejeksiyon fraksiyonundaki dramatik diismeye ragmen sol ventrikiil atim hacmi
sabit kalir(52).

Sol anterior inen arterde (LAD) tikaniklik olmas1 durumunda sol atriyal fonksiyonlarda
artis olur. Ancak sirkumfleks arter (Cx) lezyonu olanlarda sol atriyumu besleyen dallar da
iskemiden etkilenebileceginden sol atriyum pompa fonksiyonunda artma olmayabilir(53).

Uzamis miyokard iskemisinde sol atriyumun sol ventrikiil fonksiyonuna katkisi artar.
Bu katki sol atriyumda Frank-Starling mekanizmasina bagl olarak ortaya ¢ikar. Miyokard
infarktiisii sonrasinda sol venrikiil diyastol sonu basinci, ortalama pulmoner arter
basincindan (PAB) daha yiiksek olup bunun nedeni giiclii atriyal kontraksiyondur. Akut
Mi’nde kullanilan tedavi segenekleri de sol atriyal fonksiyonlar iizerine etkilidir.
Trombolitik tedavi ve PKG uygulananlarda, tedavi uygulanmayanlara kiyasla sol atriyum
kontraktilitesi daha yliksek ve sol atriyum hacmi daha diisiik olmaktadir. Atriyum
fraksiyonel kisalmasi (FS) ise tedavi alanlar ile almayanlar arasinda fark
gostermemektedir(54). Sol atriyal FS, miyokard infarktiisii sonrasinda egzersize olan kalp
attim hacmi cevab1 hakkinda 6n bilgi verebilmektedir(55). Miyokard infarktiisiinde sol
atriyumun sol ventrikiil diyastol sonu hacmi ve diyastol sonu basincina olan katkisi
olduk¢a Onemlidir. Ayrica kardiyak indeks diistilkge sol atriyumun kalp dakika atim
hacmine olan katkis1 giderek artmaktadir.

2.4. Natriiiretik Peptidler
2.4.1. Genel Bilgiler

Natriiiretik peptid ailesi, benzersiz biyokimyasal ve fizyolojik 0Ozelliklere sahip,

yapilar1 benzer fakat genetik agidan farkli dort peptidden olusur (Tablo 5)(56).
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Tablo 5. Natriiiretik peptid ailesi

Peptid Primer Salgilandig1 Yer Salgilatic1 Uyan

ANP Atriyal miyositler Atriyal miyositlerin gerilmesi

BNP Ventrikiiler miyositler Ventrikiiler miyositlerin gerilmesi

CNP Endotel hiicreleri Makaslama kuvveti (Shear stress)
Santral sinir sistemi

DNP Atriyal miyositler Atriyal miyositlerin gerilmesi

Yilan zehri

ANP ile ilgili ilk arastirmalar domuz kalbinde atriyal miyositlerin igerisinde graniiler
cisimciklerin elektron mikroskopu ile goriilmesine dayanir(57). Daha sonra bu sekretuar
graniillerin atriyal miyositlere 6zgii oldugu ve ventrikiiller miyositlerde bulunmadig:
goriilmiistiir. Atriyumlarda bu tlir sekretuar graniillerin bulunmasi, kalbin endokrin
fonksiyonlarinin olabilecegini diistindiirmiistiir(58). 1981 yilinda De Bold ve arkadaslari
doniim noktas1 olusturan bir deney yapmuslar ve atriyal ekstraktin farelere IV enjeksiyonu
ile idrarla tuz atilminda otuz, su ekskresyonunda ise on kat artis oldugunu
gostermislerdir(59). Bu etkilerden sorumlu peptid hormon olan ANP’in yapisi, 1984
yilinda Kangawa ve Matsuo tarafindan tanimlanmigtir(60).

Dort yi1l sonra, ANP’ye benzer natriiiretik ve diiiretik 6zellikleri olan baska bir peptid
domuz beyin Oziitlerinden elde edilmistir(61). Her ne kadar bu 32 aminoasitlik (aa)
polipeptid beyin natriiiretik peptidi (BNP) olarak isimlendirilse de daha sonra BNP’nin
esas sentez yerinin ventrikiiler miyokard oldugu tespit edilmistir(62,63).

Cok yakin gecmiste, natriliretik peptid ailesinin extrakardiyak kaynakli tyeleri
tanimlanmigstir. C-tipi natritiretik peptid (CNP), 22 aa’ten olusan bir peptiddir; esasen
santral sinir sisteminde, vaskiiler endotel hiicrelerinde ve ¢ok diisilk konsantrasyonlarda
plazmada bulunur(64). Natritiretik peptid ailesinin dordiincii {iyesi dendroapsis natriiiretik
peptid (DNP) olup, yesil mamba yilaninin zehirinden izole edilmistir ve diger natriiiretik
peptidlere yapisal olarak benzerdir(65).

Her ne kadar CNP ve DNP’nin etkileri tam olarak bilinmese de, kardiyak natritiretik
peptidlerin kardiyovaskiiler remodelling ve viicudun voliim homeostazinda 6nemli rolii
vardir. Tim kardiyak natriiiretik peptidler, iskemik miyokard hasar1 ve kalp yetmezligine
yanit olarak artmis sempatoadrenal ve ndrohumoral aktiviteye karsi diizenleyici rol
tistlenirler(66). ST segment yiikselmesiz asemptomatik miyokardiyal iskemiden transmural

miyokard infarktiisii ve akut kalp yetmezligine kadar pek ¢ok kardiyovaskiiler hastalikta
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kullanimlar1 ile ilgili ¢ok sayida deneysel ve klinik arastirma yapilmistir. Natriiiretik
peptidler ayrica KKY ’nde 6nemli bir terapétik ajan olarak karsimiza ¢ikmaktadir(56).
2.4.2. Natriiiretik peptidlerin yapisi, metabolizmasi ve biyolojik fonksiyonu
Natritiretik peptid ailesine ait dort molekiill de yiiksek molekiil agirligina sahip
prekiirsor proteinler olarak sentezlenir ve aktif formlarini olusturmak iizere intraselliiler
islemeye tabi tutulur. Her ne kadar her bir natriiiretik peptidin prekiirsér prohormonu ayri
bir gen tarafindan kodlansa da, peptidin biyolojik aktivitesi i¢in gerekli yapisal parcasi olan
sistein-sistein ¢apraz bagi ile kapanan on yedi aa’ten olusan halka yapisi tiimiinde ortaktir

(Sekil 2).

Sekil 2. Natriiiretik peptidlerin yapisi. 17 aa’ten olusan halka yapist ve sistein-sistein
distilfit ¢apraz bagi ortak.

ANP, 151 aa’lik bir preprohormon olarak sentezlenir. N-terminal sinyal peptidin
ayrilmasindan sonra proANP (ANP_j56) olarak adlandirilir. Pro-ANP, atriyal graniillerde
depolanan ANP’nin major formudur. Sekresyon sirasinda endoplazmik retikulumda bir tip
IT transmembran serin proteazi olan korin enzimi tarafindan dolasimdaki biyolojik aktif
formu ANPg. 126 (28 aa) ve N-terminal ANP;gs’a (NT-proANP) (98aa) parcalanir.
Biyolojik aktif formun yar1 6mrii 1-5 dakikadir. NT-proANP’nin yar1 émrii ise 8-10 kat
daha uzundur. ANP’nin primer yapim yeri atriyal miyokard olmakla beraber diisiik
konsantrasyonlarda ventrikiillerde ve bdbreklerde bulunur. ANP’nin plazma seviyesi
BNP’nin 45 katidir.

BNP, esasen ventrikiiler miyokardda sentezlenir ve salinir. Miyositte 134aa’lik bir
prekiirsor polipeptid olan preproBNP, prohormon proBNP’ye (BNP;.j¢5) yikilir. Sekretuar
graniillerde depolanan ANP’den farkli olarak, BNP dolasima salinmadan &nce gen
ekspresyonu olmasi gerekir. Bu nedenle dolasimdaki BNP konsantrasyonu ANP gibi hizli
degismez. ProBNP dolasima salinir, fizyolojik olarak aktif formu BNP’ye ve inaktif
metaboliti N-terminal BNP’ye (NT-BNP) boliiniir. BNP’nin plazma seviyesi 4.8 £ 0.2
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pmol/L’dir. Atilim1 bobrekler yolu ile olup klirens hizi ANP’den daha yavas, yar1 omrii
daha uzun olup yaklasik 20 dakikadir.

ANP ve BNP araliksiz olarak kalpten salinir fakat salinim hizi uygun uyarana yanit
olarak degisir. Miyosit gerilimi ANP ve BNP salgisi i¢in ana diizenleyicidir. Pek ¢ok
endojen vazoaktif faktor, ndrotransmitter, proinflamatuar sitokinler ve hormonlar, ANP ve
BNP sekrekyonunu dogrudan stimiile eder. Ek olarak, natriiiretik peptid saliniminda artis
ile iligkili bircok durum vardir (Tablo 6)(56). Hipertrofik kardiyomiyopati, kronik
obstriktif akciger hataligi, akut Mi, diyetle sodyum aliminda artis, ardyiik (afterload) ve
Onyiikiin (preload) arttig1 durumlar, hipertansiyon, aort darligi ve egzersiz ile natriliretik
peptidlerin serum degerlerinin arttig1 tespit edilmistir(67,68,69,70). Atriyal basingta artisa
sebep olan atriyal fibrilasyon, atriyal tasikardi gibi durumlarda kanda ANP diizeyi
yiikselir(71). Yaslanma ile serum degerlerinin arttig1 ve kadinlarda erkeklere gore daha
yiiksek seviyede oldugu tespit edilmistir(72). Intrakardiyak basing artis1 ile plazma
seviyeleri kolerasyon gosterir(73).

Tablo 6. Natriiiretik peptid salinimu ile iligkili faktorler

Kalp Hastalig1

KKY, Miyokardial Iskemi, Sol Ventrikiil Hipertrofisi

Diger Hastaliklar

Septik Sok, Akut Bobrek Yetmezligi, KBY, Pulmoner Hipertansiyon

Norohumoral ve Diger
Endokrin Faktorler

Epinefrin, Norepinefrin, Asetilkolin, Vazopressin, Glukokortikoidler,

Tiroid Hormonlari, Endotelin-1, Anjiotensin 11

Inflamatuar Sitokinler

Tiimér Nekroz Faktorii-o, Interlokin 6

Diger Faktorler

Yas, Cinsiyet, Sirkadyen Ritm, Kalp Hizi, Egzersiz,

Sicaga maruziyet, Soguk

Natritiretik peptidler {i¢ farkl yiiksek affiniteli reseptdr i¢in liganddirlar: A-tipi, B-tipi
ve C-tipi natriliretik peptid reseptorleri. A-tipi(NPR-A) ve B-tipi reseptorler(NPR-B) bu
peptidlerin biyolojik etkilerine aracilik ederken C-tipi reseptor(NPR-C) dolasimdaki
natriiiretik peptit diizeylerinin regiilasyonunu saglayan hormonal tamponlama sistemini
olusturur ve klirensten sorumludur(74). ANP ve BNP NPR-A’ya yiiksek afinite ile
baglanirlar, fakat ANP, BNP’den 4-70 kat daha potenttir. CNP, NPR-B’ye baglanir. NPR—
A mRNA’s1, vaskiiler diiz kas hiicreleri, endotel hiicreleri, i¢ mediiller toplayict kanal
hiicrelerinde ve akciger, bobrek, bobrek {isti bezi, karaciger ve bagirsaklarda
bildirilmistir(75). Diger taraftan CNP’nin baglandigi NPR-B beyinde, hipotalamusta ve
adrenal medullada bulunur. Viicut sivi hemostazinin santral regiilasyonunu etkiledigi

diistiniilmektedir(76). Natritiretik peptidlerin biyolojik fonksiyonlarinin ¢ogu, guanilat
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siklazin aktivasyonu ve hiicre i¢ine guanozin 3',5'-monofosfat (cGMP) birikmesi sonucu
olur. Dolagimdan natritiretik peptidlerin temizlenmesi, C-tipi reseptére baglanma ve
vaskiiler ve renal tiibiiler hiicrelerde bulunan nétral endopeptidaz enzimi ile yikilma

yoluyladir.

2.4.3. Natriiiretik peptidlerin Etkileri

Natriiiretik peptidler, kardiyovaskiiler sistemin ¢ok sayida bolgesinde oldukca genis
potent biyolojik etki gosterirler. ANP ve BNP’nin fizyolojik etkileri benzerdir (Sekil 3).
Her iki peptid de artmis vendz kapasite, azalmis vaskiiler tonus ile RAAS, endotelinler,
sitokinler ve vazopressini igeren bir ¢cok hormon sisteminin aktivitelerinin inhibisyonu ile
iliskilidir(66). Sol ventrikiil disfonksiyonunda ANP ve BNP’nin her iksinin de degerlerinin
artmasina ragmen, BNP’nin degeri ANP’ye goére on kat daha fazla artar. Bu da farkh
etkilerinin de oldugu fikrini desteklemektedir.

ANP ve BNP’nin essiz 6zelliklerinden biri refleks tagikardiye yol agmadan kardiyak 6n
yukii azaltabilme yetenekleridir. Bu diisiis muhtemelen vagal afferentlerin uyarilmasina,
santral sinir sisteminden ¢ikan sempatik uyarmnin baskilanmasina ve otonom sinir
uclarindan katekolamin saliniminin azalmasina baglidir(77). Natritiretik peptidlerin ek
olarak renal hemodinami ve fonksiyon iizerinde de dogrudan etkileri vardir. Afferent renal
arteriyollerde vazodilatasyon ve efferent arteriyollerde vazokonstriksiyon sonucu
glomeriiler kapillerlerde basing artis1 ve dolayisiyla glomeriiler filtrasyonda artis olur(78).
Bobrek tiibiillerinde su ve Na* emilimi iizerine dogrudan etki ederek natriiirez ve diiirez
yaparlar. Tiim bu etkiler sonucu arteriyel ve vendz yataklarda dengeli vazodilatasyon,
bobrekten su ve tuz kaybidir (Sekil 4). Natriiiretik peptidler ayrica kalpte ve diger
organlarda antimitojenik etki gdsteriyor gibi goriinmektedir, bu da hiicre biiyiimesinin
diizenlenmesinde potansiyel rollerini diisiindlirmektedir.

CNP’nin fizyolojik etkileri digerlerinden farklidir. Sinirh ditiretik ve natriiiretik etkisi
vardir, dolagimda bulunmaz. Damarlarda otokrin ve parakrin etki ile vazodilatér ve

vaskiiler hiicre biiylimesini inhibe edici etkisi mevcuttur(79).
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Miyokardiyal Disfonksiyon
(Miyokard Infarktiisii, kalp
yetmezligi)

Intravaskiiler @
Voliim | = W

N

Atriyal -~ ANP

Gerilim

Ventrikiil ———~, BNP

Gerilimi

Vazodilatasyon

Renin |
Anjiotensin |
Aldosteron |
Epinefrin |
Endotelin |

Sekil 3. Natriiiretik peptidlerin fizyolojik etkileri. Artan miyosit gerilimine yanit
olarak ANP, atriyumlardan, BNP ise esas olarak ventrikiillerden salinir. Her iki kardiyak
natriliretik peptid de, natritiretik, ditliretik ve vazodilator Ozellikleri vasitasiyla dolagim
homeostazinin idamesinde ve kardiyovaskiiler sistemin artmis voliim yiikiinden
korunmasinda 6nemli rol oynarlar.
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Endokrin Kalp
ANP ve BNP

NPR-A

1
A/CGMPT\A

Bobrekler Damarlar
e Glomertiler Etkiler \ Tonus |

Kan Basinci |
Afferent arteriyolde vazodilatasyon Kapiller permeabilite 1

Efferent arteriyolde vazokonstriiksiyon

Hiicre Proliferasyonu
Glomeriiler filtrasyonda artis Diiz kas hiicreleri ve miyoblastlar |

Kan akiminda artis

Ditirez Sinir Sistemi

Renin saliniminda azalma Natriiirez

Renal sempatik aktivite |— Na' geri emilimi |
e Tibiiler Etkiler Renin salinimi |
Toplayici kanallardan Na" geri emilimi | Kardiyak ve pulmoner

kemo- ve baroreseptorler [—> Kompensatuar
Starling kuvvetleri | refleksler |
Ozmotik gradient | j Tuz ve su istah1 | — Extraselliiler s1v1 voliimii |

Adrenal Korteks ADH salinim1 |—» H,O0 geri emilimi |

Aldosteron sentezi ve salgist [~ Na™ geri emilimi |

Sekil 4. ANP ve BNP’nin biyolojik etkileri
2.4.3.1. ANP’nin kardiyovaskiiler sistem iizerindeki etkileri

ANP, kardiyak output, kardiyak indeks, attm hacmi, EF’de belirgin bir artisla birlikte
sag atriyum ve pulmoner arter basinglarinda diisme meydana getirir, pulmoner vaskiiler
rezistans ve santral kan basincini diisiiriir(80). Miyokardiyal 6n ve ard yiikii azaltir,

koroner arterleri genisletir ve egzersiz kaynakli miyokardiyal iskemiyi iyilestirir(81).
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2.4.3.2. ANP’nin bobrekler iizerine etkileri

Yapilan pek cok arastirmada ANP'nin glomeruler filtrasyon hizin1 (GFR), idrar akim
hizini, sodyum, fosfat, magnezyum, kalsiyum ve potasyum atilimimi artirdigi idrar
osmolalitesini ise azalttig1 tesbit edilmistir(82). ANP, glomerullerde afferent arteriyoler
direnci azaltir, efferent arteriyoler direnci ise artirir. Bdylece glomeruler kapiller
hidrostatik basing artar. Buna bagli olarak filtrasyon fraksiyonu ve GFR artar. Renal
yetmezlikte ANP diizeyi artar.

2.4.3.3. ANP’nin diiz kaslar iizerine etkileri

ANP, daha 6nceden daralmis biiylik arterlerin diiz kaslarin1 ve bagirsak diiz kaslarim
gevsetir. ANP vertebral, femoral, karotid ve koroner arterlere gore renal arterler {izerinde
daha ¢ok vazodilator etkiye sahiptir. Damar diiz kasidaki bu gevseme guanilat siklaz
aktivitesinde ve ozellikle c-GMP’de artigla saglanir.

2.4.3.4.ANP’nin RAAS iizerindeki etkileri

ANP'nin 1V verilmesiyle belirgin ve geriye déniisiimlii olarak renin sekresyon hizi,
plazma renin aktivitesi ve plazma aldosteron seviyesi azalir(83). Renin sekresyonundaki
diisiisiin  mekanizmasi tam bilinmemekle birlikte GFR'deki artisla makula densa'da
meydana gelen sodyum konsantrasyonunda yiikselme baslica neden olarak tarafindan ileri
stiriilmektedir. Plazma aldosteronunun ise iki sebeple diistiigii kabul edilmektedir:

1- Plazma renin ve angiotensin II'de azalma,

2- ANP'nin adrenal zona glomeruza'daki reseptorleri yoluyla aldosteron sekresyonunu
dogrudan inhibe etmesi.

2.4.3.5. ANP’nin endoKkrin sistem iizerine etkileri

ANP'nin sentez ve sekresyonu iizerine glukokortikoidler, androjenler ve tiroid
hormonlar1 gibi hormonlarin etkisi gosterilmistir(84). Diger taraftan ANP, kardiyovaskiiler
sistem i¢inde bu hormonlarin biyolojik etkilerinin pek¢ogunun diizenleyicisidir. ANP'nin
plazma arginin vazopressin seviyesini diigiirdiigli tespit edilmistir. Plazma noradrenalin
seviyesini ylikselttigi, aldosteronun adrenal zona glomerulozadan salinimini inhibe ettigi
gosterilmistir(80).

2.4.3.6. ANP’nin merkezi sinir sistemi iizerine etkileri

Merkezi sinir sistemi (MSS) iizerinde ANP'nin baglanma yerleri, beyinde subfornikal
organ, median eminens, area postrema, nukleus traktus solistarius ve 3. ventrikiiliin 6n

boliimiinii i¢ine alan hipotolamik bolgedir. Bunlardan nukleus traktus solitarius, area
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postrema, 3. ventrikiilin 6n boliimii renine bagli hipertansiyonun gelismesinden ve
kontroliinden sorumludurlar. Subfornikal organ ise tuz ve su dengesiyle birlikte kan
basincinin MSS'de ki kontrol yerleridir(85). Bunlardan bagka choroid pleksus, silier cisim,
pia mater gibi yapilar iizerine ANP’nin etkisiyle viicut su ve elektrolit dengesiyle birlikte
serebrospinal s1v1 iiretim hiz1 diizenlenir(86).

2.4.4. Natriiiretik peptidlerin klinik kullanimi

Benzersiz ozellikleri ve kardiyovaskiiler fizyolojideki rolleri sebebiyle kardiyak
natriiretik peptidler hali hazirda hipertansiyon, KKY ve AKS’lar gibi pek c¢ok
kardiyovaskiiler durumda diagnostik ve prognostik belirtegler olarak kullanilmaktadir(87).
Tiim bu hastaliklarin ortak son noktasi, miyokardiyal apopitoz, fibroz ve remodelinge
neden olan noérohumoral aktivasyon siirecini baslatan sol ventrikiil disfonksiyonudur.
Natriiiretik peptidler arasinda BNP, kardiyak disfonksiyonun belirlenmesinde daha duyarl
ve 0zgiil gdriinmektedir.

2.4.5. Akut Miyokard Infarktiisiinde Natriiiretik Peptidler

Sol ventrikiil yiiklenmesi ve miyokardial hasara bagli akut Mi’nin erken déneminde
kardiyovaskiiler peptidlerin (renin, aldosteron, epinefrin, norepinefrin, BNP, ANP,
adrenomedullin) seviyesi yiikselir. Bunlarn akut Mi zemininde kan basincinin ve viicut
stvi hacminin diizenlenmesinde degisik fizyolojik rolleri vardir. Ayrica miyokardiyal
hiicrelerin proliferasyonu ve hipertrofisi ile yakindan iligkilidirler(88).

Son yillarda akut Mi ve BNP ile ilgili ¢alismalar yapilmistir. Yapilan ¢alismalar
sonucunda MI sonrasi yiiksek plazma BNP diizeyinin daha biiyiik infarkt alani, artmus
ventrikiiler yeniden sekillenme (remodelling), diisiik ejeksiyon fraksiyonu, kalp yetersizligi
ve Oliimle orantili oldugunu gdsterilmistir(89). Eski kardiyak belirteclerin aksine BNP,
iskeminin yayginligt ve siddetini, sol ventrikiill fonksiyon bozuklugunun derecesini
gostermede 6nemli bir belirtectir(90).

Akut MI gegiren, erken dénemde koroner anjioplasti islemi uygulanan on alt1 hastanin
plazma immun reaktif atrial natriliretik peptid seviyeleri 1., 3., 7., 14. ve 28. giinlerde
Olclilmiis ve normal bireylerinki ile karsilastirilmistir(91). Plazma ANP konsantrasyonunun
miyokard infarktiisiiniin ilk glinii normale gore yaklasik iki bucguk kat arttigi, daha sonra
azalarak Tgiincii glin yaklasitk normal diizeye dondiigii tespit edilmistir. Benzer
calismalarda da akut Mi seyrinde ANP piki iki ild yedinci giinler arasinda tespit
edilmistir(92,93). Miyokard infarkiisiiniin birinci gliniinde Olctilen yliksek ANP seviyeleri
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pulmoner kapiller kama basinci (PCWP) ile dogru, termodiliisyon yontemi kullanilarak
Olciilen kardiyak indeks ile ters orantili bulunmustur.

Trombolitik tedavi uygulanan akut MI’lii hastalarda natriiiretik peptidler ile kollajen
olusumunun serumdaki belirteclerinin [tip III prokollajenin amino terminal propeptidi
(PIIINP), tip I prokollajenin intakt amino terminal propeptidi (PINP) ve c¢apraz bagl
telopeptidinin karboksi terminali (ICTP)] degerlendirildigi bir c¢alismada, ANP ve
BNP’nin insanlarda akut MI’nii miiteakiben kollajen skar dokusu olusumunu ve sol
ventrikiiler remodellingi diizenleyici rol oynadigi tespit edilmistir(94). Miiracaatta,
dordiincii giinde ve taburculukta NT-proANP seviyelerine bakilmig, pik CK-MB ve
Troponin T seviyeleri ile korelasyon bulunmustur. Dordiincii giin skar olusumu agisindan
serum kollajen belirtecleri ile birlikte degerlendirildiginde ise sadece PIIINP ile NT-
proANP arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmustur. Ayn1 ¢alismada yapilan
ekokardiiyografik degerlendirmede sol ventrikiil sistol sonu ¢ap1 ve EF ile taburculuk NT-
proANP seviyelerinin korele oldugu goriilmiistiir.

Svanegaard ve ark. akut MI gegiren ve sadece medikal tedavi (ASA, ADE;, nitrat)
uygulanan 22 hastanin NT-proANP diizeyleri ve ekokardiyografik olarak sol kalp
bosluklari alt1 ay boyunca takip etmiglerdir(95). Alt1 ayin sonunda sol kalp bosluklarindaki
dilatasyonu, artmis sol ventrikiil diyastol sonu basincina baglamislardir. Plazma NT-
proANP seviyelerinin sol atriyal alan 6l¢iimleri ile korele oldugunu ve bunun alt1 aya kadar

devam ettigini bulmuslardir.
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3. GEREC ve YONTEM
3.1. Hastalar

Bu prospektif caligmaya, Aralik 2006 ilda Ocak 2008 tarihleri arasinda, Selguk
Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi (S.U.M.T.F.H.) Kardiyoloji Koroner Yogun
Bakim Unitesi’ne, akut STYMI tanis1 ile yatirilan 110 hasta dahil edildi.

Hastalarin ¢alismaya alinma kriterleri sunlardi:

a) Akut STYMI gegiriyor olmasi,

b) Siniis ritminde olmasi,

¢) Hastanin ekojenitesinin transtorasik ekokardiyografik degerlendirme igin yeterli
olmasi.

Akut MI tanisi, asagidaki kriterlerden en az ikisinin bulunmast ile konulmustur:

- 20 dk’dan uzun siiren, intravendz veya sublingual nitrat uygulamasiyla gegmeyen
tipik gogiis agrisi.

- Miyokardiyal nekroz belirteci spesifik enzimlerin (CK-MB, Troponin I) normal
degerlerinin iki katindan daha yiiksek olmasi.

- Standart on iki kanalli EKG’de birbirini izleyen iki ya da daha fazla taraf
derivasyonunda >0,ImV veya prekordiyal derivasyonda >0,2mV ST segment
elevasyonunun, Q dalga degisikliklerinin, sol dal blogunun varlig1(6).

Asagidakilerden herhangi birine sahip hastalar, ilgili durum ekokardiyografik
parametreleri ve NT-proANP seviyelerini etkiledigi icin ¢alismaya dahil edilmedi:

e Semptomlarin baslangicindan itibaren >12 saat sonra hastaneye miiracaat eden

hastalar

e ST segment yiikselmesiz Mi

e Atriyal infarkt (PR segmentinin I, II, III, Vs, V¢’da elevasyonu veya prekordiyal

derivasyonlarda 0.15mV ya da I, II, III’te 0.12mV depresyonu)(96)

e Atriyal Fibrilasyon (AF)

e Killip simif > II kalp yetmezligi

e Kardiyojenik sok

e Serum kreatinin seviyelerinde artis (>1,5mg/dl) ile birlikte akut bobrek yetmezligi

e Gegirilmis MI, PKG, KABG-O &ykiisii

e >80 yas

e (iddi kalp kapak hastalig1 varlig

¢ Dilate kardiyomiyopati
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e Kronik akciger, karaciger ya da bobrek hastaligi

e Kanser olmasi

e Son bir ay i¢inde agir travma, cerrahi operasyon veya yanik oykiisii olmasi

e Akut enfeksiyonun bulunmasi.

Hastalarin yas, cinsiyet, boy ve kilolari, bel ve kalca cevreleri, aterosklerotik risk
faktorleri kaydedildi. Beden kiitle indeksleri (BKI) [Kilo/(Boy)*] ve DuBois formiilii
[Viiciit Yiizey Alani(VYA)= Kilo(kg)™** X Boy(cm)’’* X 0.007184] kullanilarak viicut
ylizey alanlar1 hesaplandi. Miiracaat nabiz sayilar1 ve kan basinglar1 kaydedildi.

Tiim hastalara calisma hakkinda bilgi verildi. Calisma, Selcuk Universitesi Meram Tip
Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan onaylandi (17.11.2006 tarihli, Toplant1 Sayis1 8, Karar
Sayis1 2006/155).

3.2. Ekokardiyografi

Ekokardiyografik inceleme, hastaneye yatisin ilk 48 saati i¢inde, hastalarin rutin
tedavileri devam ederken Philips ATL HDI 5000 (Philips Medical Systems, Advanced
Technology Laboratories, Bothell, Washington, ABD) ve Philips Envisor C HD (Philips
Medical Systems, Andover, MA, ABD) model ekokardiyografi cihazlari ve 2-4 mHZ fazl
transduserler kullanilarak transtorasik yaklasimla EKG esliginde sol lateral dekiibitus
pozisyonunda c¢alismaya kor, deneyimli bir sonograf tarafindan yapildi. Tiim Ol¢limler
alimirken Amerikan Ekokardiyografi Cemiyetinin tavsiye ettigi kriterler gbz Oniinde
bulunduruldu(45). Standart parasternal uzun eksen goriintiilerden sol atriyum, aort ¢api, sol
ventrikiil sistol ve diyastol sonu ¢aplari, septal ve arka duvar kalinliklar1 6l¢iildi. Apikal
dort ve iki bosluk goriintiilerden sol ventrikiil sistol ve diyastol sonu voliimleri ve EF,
modifiye Simpson metodu kullanilarak 6l1¢iildii(97). Sol ventrikiil duvar hareketlerine gore
(1:normokinetik, 2:hipokinetik, 3:akinetik, 4:diskinetik, 5:anevrizma) puan verilerek
toplam sol ventrikiil duvar hareket skoru ve bu saymin degerlendirilen segment sayisi olan
16 rakamina béliinmesiyle sol ventrikiil duvar hareket indeksi (SVDHI) hesaplandi. Renkli
akim gorlintiileme yontemi kullanilarak kapak yetmezlikleri ve devamli akim (CW)
Doppler kullanilarak trikiispid yetmezligi iizerinden tahmini sistolik pulmoner arter basinci
(PAB) bulundu. Transmitral akim Ornekleri, PW Doppler ile apikal dort bosluk
goriintiilerde 6rnek voliimii, kan akimina paralel olacak sekilde, mitral kapak uglar
hizasia yerlestirilerek elde edildi. Elde edilen kayitlardan pik E hizi, pik A hizi, DZ
Olciildii ve E/A orami hesaplandi. Sol ventrikiil ¢ikis yolu akimi ve mitral dolus akimi

birlikte kaydedilerek IVKZ, IVGZ ve ejeksiyon zamanlari saptandi. Bu dlgiimlerle elde
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edilen izovoliimik donemlerin toplaminin ejeksiyon siiresine boliinmesi ile miyokard
performans indeksi (MPI) hesaplandi(98).
MPIi= (IVGZ + IVKZ) / ET

Diyastolik fonksiyon E/A orani, DZ, IVGZ ve Ea degerleri kullanilarak normal,
anormal relaksasyon, pseudonormal ve restriktif patern seklinde derecelendirildi.

Standart ekokardiyografik degerlendirme sonras1 her iki atriyumun ML ve Si ¢aplar
apikal dort bosluk goriintiilerden faydalanilarak 6lgiildii. Modifiye Simpson metodu
kullanilarak atriyal alan ve voliim Ol¢timleri yapildi. Tiim hastalar icin atriyal voliimler
VY A’na boliinerek atriyal voliim indeksleri elde edildi.

Pulmoner ven akiminin degerlendirilmesi i¢in, apikal dort bosluk goriintiiden, renkli
Doppler akimi yardimi ile PW 6rnek voliimii sag {ist pulmoner venin proksimalde Icm
icine yerlestirildi. Pulmoner sistolik ileri akim hizi (Ps), pulmoner diyastolik ileri akim hizi
(Pd), pulmoner diyastolik geri akim hiz1 (atriyal geri akim hizi)(Ra) ve Ps/Pd orani elde
edildi.

Ek olarak ayni cihazlarin doku Doppler fonksiyonu kullanilarak vuru akim doku
Doppler yontemiyle apikal dort bosluk goriintiiden 6rnek voliimii mitral anulusun septal
kosesine yerlestirilerek erken diyastolik hiz (Ea) 6l¢iildii. Ekspirium sonunda, ardisik ii¢
kalp attmindan yapilan 6l¢iimlerin ortalama degeri alindu.

3.3. Koroner Anjiografi

Koroner anjiyografi monoplan sineanjiyografi sistemi, Philips Optimus 200 DCA
anjiyografi cihaz1 (Philips Medical Systems, Shelton, CT, ABD) ile yapildi. Sag veya sol
transfemoral yaklasim ve Judkins teknigi ile standart pozisyonlarda selektif koroner
anjiyografi yapildi. Opak madde olarak iopromide (Ultravist 370, Schering AG, Berlin,
Almanya) kullanildi. Arteriyografiler, 35 mm sinefilm kullanilarak 25 kare/sn hizda
kaydedildi.

Aterosklerotik KAH’nin siddetinin belirlenmesi i¢in Gensini skoru; yayginliginin
degerlendirilmesi i¢in damar skoru kullanildi. Damar skoru hesaplanirken 3 ana koroner
damar ve major yan dallarinda %70 ve daha fazla darlik oldugunda her bir arter i¢in 1 puan
verildi. Sol ana koroner arterde (SAKA) %50 ve daha fazla darlik durumunda ilave 1 puan
daha verilerek; maksimum 4 iizerinden toplam skor bulundu(99).

Gensini skoru ise SAKA, LAD, Cx ve sag koroner arterin (RCA) belli kisimlarindaki
lezyonlarin ciddiyetine gore puan verilerek hesaplandi. %0-24 arasindaki lezyona 2, % 25-

49 arasindaki lezyona 4, %50-74 arasindaki lezyona 8, %75-89 arasindaki lezyona 16,
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%90-99 arasindaki lezyona 32, %100’liik lezyona 64 puan verildi. Eger sag koroner arter
dominant ise SAKA’deki lezyon puani 5; proksimal LAD ve Cx lezyon puam 2.5; orta
LAD lezyonu puani 1.5; RCA, distal LAD, distal Cx, lezyon puani 1; optus marginalis
(OM1) ve diagonal (D1) yan dallarindaki lezyon puam 1; diger yan dallarda ki lezyon
puan1 0.5 sabit carpani ile carpildi. Bulunan rakamlar toplanarak total Gensini skoru
hesaplandi. Sol sistem dominant ise RCA proksimal, orta ve distal kisim lezyon puan1 0.5
sabit carpani ile ¢arpildi. Sonugta KAH ciddiyetini gosteren toplam Gensini skoru sayisal
olarak elde edildi(100).
3.4. Laboratuvar Tetkikleri

Hastalarin koroner yogun bakim iinitesine yatisinda vendz kanlari alinarak
S.U.M.T.F.H. Biyokimya laboratuarinda Counter-Beckman cihaziyla serum glukoz, iire,
kreatinin, sodyum (Na+), potasyum(K+), AST, ALT seviyeleri; Hematoloji laboratuarinda
Counter Gen-S sistem cihazi ile plazma hemoglobin (Hb), hematokrit (Hct), trombosit (Plt)
beyaz kiire (WBC) diizeyleri 6l¢iildii.

Ik 24 saat iginde, 12 saatlik aglig1 takiben vendz kan almarak S.U.M.T.F.H.
Biyokimya laboratuarinda enzimatik kolorimetrik metod ile serum total kolesterol (TK),
HDL-kolesterol, VLDL-kolesterol ve trigliserid (TG) diizeyleri 6l¢iildii. LDL-kolesterol
seviyesi TK-(TG/5+ HDL) formiilii ile hesaplandi.

Ilk 48 saat icinde vendz kan Ornegi almarak S.UM.T.F.H. Mikrobiyoloji
laboratuarinda serum hsCRP diizeyi Dade Behring Cardio Phase kiti ile nefelometrik
yontemle olgiildii. EDTA’ll tiipe vendz kan almarak S.UM.T.F.H. Hematoloji
laboratuarinda plazma fibrinojen seviyesi, STA Compact cihazi ile manyetik yontemle
calisildi.

ANP olciimleri icin gerekli kan oOrnekleri, hastaneye miiracaatin ilk 12 saatinde,
antekiibital venden supin pozisyonda EDTA’l tiiplere (her hastadan 3ml kan numunesi
iceren iki tiip) alindi. Tiipler, buz akiileri arasinda 20 dakika i¢inde S.UM.T.F.H.
Biyokimya laboratuarina gétiiriildii. Sogutmali santrifiijde 4+2°C derecede 3000 devirde 10
dakika santrifiij edilerek plazma elde edildi. Plazma 6rnekleri (200 pl) her vaka i¢in ¢ift
olarak ependorf kapakli tiiplere alind1 ve -80°C derecede saklandi. Plazma NT-proANP
diizeyi ELISA yontemi ile ticari olarak mevcut bir kit [Enzyme Immunoassay For The
Quantitative Determination Of Human proANP(1-98) In EDTA Plasma, Heparin Plasma,
Urine Or Cell Culture Supernatants. Cat. No. BI-20892, Biomedica, Wien, Avusturya]
kullanilarak S.U.M.T.F.H. Biyokimya laboratuarinda ¢aligilds.
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3.5. istatistiksel Analiz

Calismanin istatistiksel analizi, SPSS Version 13.0 programi (SPSS Inc., Chicago,
[llinois, ABD) ile yapildi. ANP seviyeleri ile nominal degiskenlerin iligkisini
degerlendirmek maksadiyla korelasyon analizi yapildi. Korelasyon analizi i¢in parametrik
dagilim gosteren verilerin degerlendirilmesinde Pearson Korelasyon Testi, parametrik
dagilim gostermeyen veriler arasindaki iligkilerin degerlendirilmesi i¢in ise Spearman
Korelasyon Testi kulanildi. ANP diizeyleri ile korelasyon gosteren parametreler arasindaki
iliskinin giiclinii degerlendirmek i¢in ¢cok degiskenli lineer regresyon analizi yapildi. Lineer
regresyonu analizinde adim adim “backward” yontemi kullanmildi. Kategorik veriler
arasindaki iliskilerin degerlendirilmesi igin Ki-kare testi kullamldi. Ikili gruplarm ANP
diizeylerinin karsilastirilmasinda ise Student’s t testi kullanildi. Degerler ortalama =+
standart sapma olarak ifade edildi. Tiim testler i¢in iki tarafli p degerinin <0.05 olmasi

istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya S.U.M.T.F.H. Kardiyoloji klinigi koroner yogun bakim iinitesine Aralik
2006 — Ocak 2008 tarihleri arasinda akut STYMI tamsiyla yatirilan, ¢alisma kriterlerine
uygun 110 hasta alindi. Hastalarin demografik 6zellikleri Tablo 7°de gosterilmistir.

Tablo 7. Hastalarin genel demografik 6zellikleri

Hastalar

n=110
Yas (y1l) 58.1£10.5
Cinsiyet (Erkek) 94 (%85.5)
Boy (cm) 165.6 +17.8
Kilo (kg) 75.5+12.5
VKi (kg/m?) 27.0 + 4.4
Bel ¢evresi (cm) 959+11.5
Kalga ¢evresi (cm) 98.4+9.0
Aile hikayesi 30 (%27.3)
Sigara 82 (%74.5)
Hipertansiyon 31 (%28.3)
Diabetes mellitus 19 (%17.3)

Calismaya alinan hastalarin biiyiik bolimii (%85.5) orta yash (ortalama 58,1 yas)
erkeklerdi. Hastalarin 31’1 (%28.3) hipertansifti, ortalama hipertansiyon stiresi 6,6 + 4.2
yildi. 19 hasta (%17.3), ortalama 4 yillik diyabetikti. Hastalarin ¢ogunlugunun sigara igme
Oykiisii vardi (82 hasta, %74.5), ortalama sigara igme siiresi 35,2 paket*yildi. 19 hasta,
ortalama 5.7 yil 6nce sigaray1 birakmusti.

Hastalarin biyokimyasal ve hematolojik laboratuar degerleri incelendiginde (Tablo 8),

miiracaat kan sekerlerinin yiiksek, HDL-kolesterollerinin ise diisiik oldugu izlenmektedir.
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Tablo 8. Hastalarin laboratuar degerleri

Hastalarin Degerlerinin Laboratuar Normal

Ortalamasi (n = 110) Deger Araligi
WBC (K/uL) 124+3.9 4-10
Hemoglobin (g/dL) 144+1.6 12.1-17.2
Hematokrit (%) 43.1+£4.6 36.1-50.3
Trombosit (10e3/uL) 231.6 £ 65.2 150 — 400
Glukoz (mg/dL) 154.0 +53.8 70-110
Ure (mg/dL) 324+11.6 17—-43
Kreatinin (mg/dL) 0.9+0.2 04-1.0
Na (mg/dL) 136.2 +12.1 136 — 144
K (mg/dL) 4.1+04 3.6-5.1
AST (w/L) 64.6+11.8 1541
ALT (u/L) 409+ 15.8 14 —54
Total kolesterol (mg/dL) 187.5+47.2 130 - 200
Trigiserid (mg/dL) 140.6 +£44.8 30-200
LDL-kolesterol (mg/dL) 120.8 £39.4 70 — 150
HDL-kolesterol (mg/dL) 36.7+ 8.8 40— 60
Pik Troponin I (ng/dL) 96.1 £33.5 0-1
Pik CK-MB (ng/dL) 197.6 £ 18.5 0-5.8
hs-CRP (mg/L) 7.6+3.9 0-3
Fibrinojen (mg/L) 336.8 £110.5 200 —-400

Hastalarin %20.9’u (23 hasta) Mi oncesi eforla iliskili (SAP), %50’si (55 hasta)

istirahatte angina (UAP) tarifliyordu (Tablo 9). Tiim hastalar Killip Sinif I idi. 62 hastada
(%56.4) MI, anterior duvara lokalize ve ISA, LAD iken, inferior MI geciren 48 hastanin
(%43.6), 40’ 1nda (%36.4) sorumlu lezyon RCA’da, 7’sinde (%6.4) Cx’te idi (Sekil 5).
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Tablo 9. Hastalarin klinik ve anjiografik 6zellikleri

Hastalar

n=110
Miiracaat Kalp Hiz1 (atim/dk) 72.5+12.0
Miiracaat Kan Basinci (SKB/DKB)(mmHg) 110+20/70+10
Pre-MI SAP mevcudiyeti (%) 20.9
Pre-MI UAP mevcudiyeti (%) 50
MI tipi (anterior/non-anterior) (%) 56.4/43.6
IRA (LAD/Cx/RCA) (%) 56.4/6.4/43.6
Revaskiilarizasyon Yontemi (PKG/Fibrinolitik/diger) (%) 81.8/8.2/10
Gensini Skoru 104.0 £ 54.6
Damar Skoru 1.5+0.7

Hastalarin %81.8’ine (90 hasta) primer PKG yapilirken (ortalama 4.8+4.2 saat, min. 45

dakika, max. 20 saat icinde), 6 hastaya (%5.5) miiracaatlarinin ilk li¢ saati icinde

(ortalama2.4 + 0.8 saat), streptokinaz ile fibrinolitik tedavi (1.500.0001U, 45 dakika IV

inflizyon seklinde) uyguland1 (Sekil 6). Sevk edildigi saghik kurumunda fibrinolitik

uygulanan 1 hastaya (%0.9) gogiis agrisinin devam etmesi nedeniyle kurtarict PKG

yapildi. Koroner anjiografi sonucu spontan rekanalizasyon tespit edilen 6 hastaya (%5.5)

ve miiracaatlarinda gogiis agris1 olmayan 1 hastaya (%0.9) miidahale edilmedi. 6 hastanin

(%35.5) koroner anjiografide tespit edilen lezyonu kilavuz tel ile gecilemedigi icin PKG

uygulanamadi. Bu hastalardan 5’ine (%4.5) fibrinolitik uygulandi.
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Sekil 5. Mi tipi ve infarkt sorumlu arterin (ISA) dagilimu.
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sekil 6. Revaskilarizasyon Tipine Gdre Hastalann Dadilimi
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Hastalarin konvansiyonel ekokardiyografik parametreleri Tablo 10°da verilmistir.

Hastalarin M-mod ydntemi ile 6l¢iilen sistol ve diyastol sonu sol ventrikiil caplari, duvar

kalinliklari, sol atriyum capt (SAAPC)

normal sinirlar i¢indeydi. Transmitral akim

hizlarindan pik E hizi normalden diisiik, pik A hiz1 yiiksekti. PAB hafif (3.7 mmHg)

artmust.

Tablo 10. Hastalarin konvansiyonel ekokardiyografik 6lgiimleri

Hastalarin Degerlerinin Normal
Ortalamasi (n = 110) Deger Araligi

SVDSC (cm) 4.8+0.4 3.7-5.6
SVSSC (cm) 32+04 25-4.1
IVS kalinligi(cm) 0.9+0.1 0.6-1.1
PD kalinligi(cm) 0.9+0.1 0.6-1.1
SAAPC (cm) 3604 1.9-4.0
SV EF (%) 49 +7 > 60
SV FS (%) 33.4+6.6 25-46
SV kas kitlesi indeksi (gr/m?) 82.2+£24.2 4 <131; @ <100
SVDHI 1.5+0.3 1
E (cm/sn) 68.2+17.1 85+ 15
A (cm/sn) 69.7 + 18.7 55+15
PAB (mmHg) 28.7+£5.3 <25
SV MPi 0.52+0.10 0.39 +0.05

Hastalarda diyastolik fonksiyonlarin ekokardiyografik parametreleri (Tablo 11) ve

diyastolik disfonksiyon tipine gore dagilimi (Sekil 7) asagidaki gibiydi. Buna gore 43

hastanin (%27) diyastolik fonksiyonlar1i normal bulunurken, 36 hastada (9%22.6) anormal

relaksasyon paterni, 22 hastada (%13.8) yalanct normal patern ve 9 hastada (%5.7)

restriktif patern tipinde diyastolik disfonksiyon izlendi.
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Tablo 11. Hastalarin ekokardiyografik diyastolik fonksiyon parametreleri

Hastalarin Degerlerinin Normal
Ortalamasi (n = 110) Deger Araligi

E/A 1.06 +£0.51 1.28 £0.25
DZ (msn) 154.8 £36.0 181+ 19
IVGZ (msn) 91.9+21.0 74+ 7
Ea (cm/sn) 83+2.1 >8
E/Ea 87+33 <8
Ps (cm/sn) 50.0+12.6 49+ 8
Pd (cm/sn) 41.6 £10.3 41 £8
Ps/Pd 1.2+03 >1

40,0% —

30,0% —
]
o
.N
2 %39

20,0% —

10,0% —

|
Marmal Anormal Relaksasyon Psddonormal Restritif

$ekil 7. Hastalarin Diyastolik Fonksiyonlarinin Dagilimi

Hastalarin atriyal ekokardiyografik Olgiimleri Tablo 12°de gosterilmistir. Her iki

atriyumun ¢aplar1 normal smirlarda idi. SAVpre’nin VYA’a oram olan SAVI, artmisti

(referans deger 22 + 6 ml/m*, hasta degerlerinin ortalamasi 26.5 7.1 ml/m?).
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Tablo 12. Atriyal ekokardiyografik dlgiimler

Hastalarin Degerlerinin

Ortalamasi (n = 110)

SAAPC (cm)
SAMLC (cm)
SASIC (cm)
SAApre (cm?)
SAApost (cm?)
SAVpre (cm?)
SAVpost (cm3 )
SAVI (ml/m?)
SA EF (%)
SgAMLC (cm)
SEASIC (cm)
SgAApre (cm?)
SgAApost (cm?)
SgAVpre (cm’)
SgAVpost (cm’)
SgAVI (ml/m?)
SgA EF (%)

3.6:04
40+0.5
50+0.5
17.6 £3.7
11.0+3.1
51.2+17.4
23.3+10.6
26.5+7.1
77.6 £54
3.8+0.7
47+0.5
151+£35
94+28
41.1+17.2
20.4+104
22.1+89
48.4+29.6

Hastalarin NT-proANP seviyeleri (3.90 = 3.75 nmol/L), kullanilan kitin referans

normal degerine (1.45 nmol/L) gore yliksek bulunmustur (p=0.001).

Hastalarin demografik 0Ozelliklerinin plazma ANP

uzerine etkisini

degerlendirmek i¢in Student’s t testi kullanildi. Hipertansif ve diyabetik hastalarda ANP

diizeyleri daha yiiksek iken cinsiyet ve sigara kullanimi ANP diizeylerini etkilemiyordu

(Tablo 13).
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Tablo 13. Hastalarin demografik 6zelliklerine gore NT-proANP diizeyleri (nmol/L)
Var Yok p
Sigara Kullanim1 3.5 4.6 0.186
Hipertansiyon 53 3.0 0.003
Diabetes Mellitus 53 3.2 0.025

Hastalarin NT-proANP seviyelerini nominal degiskenler ile iliskisini incelemek igin
korelasyon analizi yapildiginda, NT-proANP seviyelerinin, yas, miiracaat diyastolik kan

basinci, pik troponin I degeri ile korele oldugu tespit edildi (Tablo 14).

Tablo 14. Hastalarin NT-proANP seviyelerini etkileyen klinik parametreler

r p
Yas 0.235 0.018
Miiracaat diyastolik kan basinci 0.2 0.048
Pik Troponin I seviyesi 0.273 0.007

Klinik ve anjiografik 6zelliklerin ANP diizeyleri iizerine etkileri incelendiginde;
anterior MI geciren hastalarm ANP seviyeleri ile diger MI lokalizasyonlarma sahip
hastalarin ANP seviyeleri arasinda anlamli fark yoktu (sirasiyla 4.06 = 3.26 nmol/L vs 3.96
+ 3.17 nmol/L, p=0.7). Yine farkli ISA i¢in ANP seviyeleri benzerdi (LAD, Cx ve RCA
icin sirastyla 3.94, 4.34, 3.71 nmol/L; p=0.8). Damar skoru ile ANP seviyeleri arasinda
korelasyon bulunmazken (p=0.08) Gensini skoru ile ANP diizeyleri koreleydi (r=0.258,
p=0.009). Uygulanan revaskiilarizasyon yontemine gore ANP seviyeleri incelendiginde
PTKA vyapilan hastalarin ANP diizeyleri yapilmayanlara kiyasla daha yiiksekti (primer
PKG, fibrinolitik tedavi ve miidahale edilmeyenler icin sirasiyla 4.21, 1.87, 2.37 nmol/L;
p=0.03).

Primer PKG uygulanan hastalarda revaskiilarizasyon islemi 6ncesi gegen siire ile ANP
diizeyleri koreleydi (p=0.02).

Konvansiyonel ekokardiyografik dl¢timlerden, interventrikiiler septum ve arka duvar
kalinliklarinin, mitral E ve A hizlarinin, NT-proANP seviyeleri ile pozitif; sol ventrikiil

atim voliimiiniin ise negatif korele oldugu tespit edildi (Tablo 15).
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Tablo 15. Hastalarin NT-proANP seviyelerini etkileyen konvansiyonel
ekokardiyografi parametreleri

r p
IVS kalhg 0.239 0.011
PD kalinlig 0.194 0.040
Mitral E hiz1 0.189 0.045
Mitral A hizi 0.277 0.003
Sol Ventrikiil Atim Voliimii - 0.387 0.022

Diyastolik disfonksiyonun tayini i¢in kullanilan ekokardiyografik parametrelerden E/A
orani, EDZ, IVGZ, Ps, Pd degerleri ile NT-proANP seviyeleri arasinda herhangi bir iliski
bulunmazken, diyastolik fonksiyon tipine gore ortalama NT-proANP seviyeleri normal,
anormal relaksasyon, pseudonormal ve restriktif paternde sirasiyla 3.26, 4.64, 2.82 ve 6.55
nmol/L 6lg¢iildii (p>0.05).

NT-proANP diizeylerinin, atriyal ekokardiyografik parametrelerden, sol atriyuma ait
konvansiyonel M-mod ekokardiyografi ile 6l¢giilen anteroposterior ¢ap(SAAPC) hari¢ diger

c¢ap, alan ve hacim Ol¢limleri ile korele oldugu izlendi (Tablo 16).

Tablo 16. Hastalarin NT-proANP seviyelerini etkileyen atriyal parametreler

r P
SAMLC 0.278 0.004
SASIC 0.215 0.024
SAAPC 0.162 0.093
SAApre 0.318 0.001
SAVpre 0.272 0.004
SAApost 0.349 0.001
SAVpost 0.332 0.001
SAVI 0.283 0.006
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Sekil 8. Sol atriyal voliim indeksi ve NT-proANP iligkisi.

ANP diizeyleri ile korelasyon iligkisi goOsteren parametrelerin etkisinin bagimli-
bagimsiz oldugunu gostermek i¢in lineer regresyon analizi yapildi. Korelasyon gosteren
tiim parametreler (yas, miiracaat diyastolik kan basinci, pik troponin I diizeyi, Gensini
skoru, IVS ve arka duvar kalinliklari, sol ventrikiil atim voliimii, sol atriyum ¢aplari,
alanlari, hacimleri ve voliim indeksi) analize dahil edildi. Adim adim geriye c¢ekme
yontemiyle lineer regresyon analizi yapildi. Yas, pik troponin I diizeyi ve SAVI, NT-
proANP seviyeleri ile bagimsiz olarak iligkiliydi (Tablo 17).

Tablo 17. Hastalarin NT-proANP seviyeleri ile bagimsiz iligkili parametreler
(r’=0.247)
B P
Yas 0.289 0.006
Pik troponin I diizey1 0.364 0.001
SAVI 0.232 0.027

Calismamizda atriyum boyutlartyla diger parametrelerin iligkisini tayin etmek amaciyla

atriyal boyutlarin en dogru gostergesi olarak kabul edilen maksimum atriyal hacmin
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(SAVpre, SgAVpre) VYA’ya orani olan voliim indeksleri (SAVI, SgAVI) kullandik. Her
iki indeks de atriyal dl¢iimler ile (¢ap, alan, hacim) koreleydi (p<0.05).

Klinik &6zelliklerden sadece hipertansiyon mevcudiyeti SAVI ile iliskiliydi (29.2 vs
24.7 nmol/L, p=0.017). Konvansiyonel ekokardiyografik parametrelerin atriyal voliim

indeksleri ile iliskisi Tablo 18°de verilmistir.

Tablo 18. SAVI ve SgA VI ile diger ekokardiyografik parametrelerin iliskisi

SAVI SgAVI
SVDSC o | oo
SVSSC e | i
ivs Cooid | o131
PD Coos1 | oz
Miteal E hu L0006 | 0239
Mitral A hiz1 - Y

=0.025 r=0.432
p=0.335 | p=0.291
r=0.010 r=0.027
p=0.347 | p=0.335
=0.001 r=0.001
p=0270 | p=0.154
r=0.011 r=0.153

Sol ventrikiil attm hacmi
Sol ventrikiil diyastol sonu voliimii

Sol ventrikil sistol sonu volimi

Diyastolik disfonksiyon tiplerinden restriktif paternde SZAVi’nin normale gére diisiik
oldugu izlenmistir (14.24 vs 22.12 ml/m?, p=0.008). Yine diyastolik disfonksiyonun tipi
tayin edilirken kullanilan ekokardiyografik parametrelerden EDZ ve IVGZ’nin S3AVI ile
korele oldugu belirlenmistir (sirastyla p=0.032 ve 0.019).
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5. TARTISMA ve SONUC

Akut MI geciren hastalarda, atriyumlardan salman ANP diizeyleri ve sol atriyal
dilatasyonun, MI sonras1 morbidite ve mortalitenin giiclii bagimsiz bir prediktérii oldugu
bilinmektedir(3,4). Akut MI sonras1 gelisen ventrikiiler degisikliklikler ile NT-proANP
diizeyi arasindaki iliski daha oOnce gosterilmis olmakla beraber, atriyal boyut ve
fonksiyonlarin NT-proANP {iizerine etkisini ortaya koyan bir veriye rastlanmamistir(101).
Bu ¢alismada, akut STYMI vakalarinda, atriyal parametreler, NT-proANP seviyeleri ve
koroner arter hastaligina baglh degiskenler (MI tipi, ISA, damar skoru, Gensini skoru)
arasindaki iligki incelendi.

Atriyal Boyut ve Fonksiyonlarin Onemi

Atriyumlar, rutin ekokardiyografik degerlendirme sirasinda ¢ogu kez gdzardi edilen
kardiyak yapilardir. Kantitasyonunda ¢ogu kez sadece M-mod ekokardiyografi ile sol
atriyal anteroposterior ¢ap Olglimil ile yetinilir. Oysa atriyumlarin 6zellikle de sol
atriyumun boyut ve fonksiyonlarinin pek ¢ok kardiyovaskiiler hastalik i¢in prognostik
degeri ortaya konmustur(3,49,50,55).

Her ne kadar M-mod ile sol atriyum ¢ap1 Olgiilmesi kolay bir parametreyse de sol
atriyumun asimetrik yapist nedeniyle sol atriyal boyutu yansitmada dogrulugu
tartismalidir(102). Sol atriyal hacim hesabi, alan ya da ¢ap Ol¢iimiine gore sol atriyal
boyutu daha tutarl bir sekilde ortaya koymaktadir. Dahasi, sol atriyal dilatasyon her yone
dogru olamayabilecegi i¢in anteroposterior ¢ap Ol¢iimii sol atriyal boyut degisikliklerini
gostermede yeterince duyarli olmayabilir. Sol atriyal voliim 6lglimiinde en iyi ydntemin
apikal dort bosluk goriintiiden Simpson teknigi ile Sl¢iim oldugu bildirilmistir(102).

Demografik ve antropometrik 6zellikler sol atriyum boyutu iizerine etkilidir. Viicut
bliyiikliigliniin etkisini bertaraf etmek i¢in sol atriyal 6l¢timlerin VY A’na indekslenmesi
onerilmistir. Cinsiyetin etkisi de indeks degerler kullanilarak ortadan kaldirilabilir.

Sol atriyal hacim, diyastolik disfonksiyonun derecesi ile birlikte artig gosterir. Sol
atriyumda olusan yapisal degisiklikler anormal dolus basinglarina kronik maruziyetin
yansimasidir. Sol atriyum boyutlarinin, hemodinamiden fazlaca etkilenen sol ventrikiil
diyastolik fonksiyonu ve dolum basinglarindan daha fazla prediktif degeri vardir.
Diyabetik hastalarda glucostick ile parmak ucundan Ol¢iilen kan sekeri ile HbAlc degeri
arasindaki iliski gibi Doppler ve doku Doppler yontemi kullanilarak Slgiilen sol ventrikiil
dolus basinglar1 kisa vadeli hemodinamik durumun monitdrizasyonu i¢in uygunken sol

ventrikiil dolus basinglarinin zaman i¢indeki ortalama etkisinin tayininde sol atriyal hacim
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Slgiimleri daha uygundur(103). SAVI > 32 ml/m?, %100 spesifite ve %67 sensitivite ile
anormal diyastolik fonksiyonu belirler. Hatta doku Doppler yontemi ile elde edilen ve
yiiksek ventrikiil dolus basinglarinin bir gostergesi olan E/Ea orani ile koreledir(r=0.516,
p<0.001)(104).

Sol ventrikiil diyastolik fonksiyonunu o&l¢en Doppler parametrelerinin saglikli
bireylerden son donem dilate kardiyomyopatili hastalara kadar genis bir hasta
poplilasyonunda major istenmeyen kardiyovaskiiler olaylarin prediktorii  oldugu
bilinmektedir(105,106) Ozellikle restriktif paterndeki diyastolik disfonksiyonun akut Mi
geciren hastalarda, mortalite ve morbiditenin giicli bir prediktérii  oldugu
bildirilmistir(107). Ancak diyastolik fonksiyon degerlendirilirken kullanilan Doppler
parametreleri akut hemodinamik degisikliklerden oldukca etkilenmektedir. Atriyal boyutlar
ozellikle de sol atriyal volim daha stabil bir parametredir. Hem oOnceden varolan
kardiyovaskiiler durumu, hem de akut kardiyak disfonksiyona bagli artan sol ventrikiiler
dolum basing¢larini yansitir.

AF veya valviiler kalp hastaligi olmayan kisilerde, artmis sol atriyal boyutlarla major
istenmeyen kardiyovaskiiler olaylarin arasindaki iliskiye isaret eden hatir1 sayilir miktarda
veri mevcuttur(3,108-120). Kardiyovaskiiler Saglik ¢alismasinda (Cardiovascular Health
Study) siniis ritminde ve sol atriyum c¢ap1 >5cm olan hastalarda AF gelisme riski 4 kat
yiiksek bulunmustur(121). Framingham ¢aligmasinda (The Framingham Heart Study) sol
atriyum capindaki Smm’lik artig AF gelisme riskinde %39’luk artma ile birliktedir(122).
SAVI >32ml/m?, yas ve serebrovaskiiler hastalik icin bilinen klinik risk faktorlerinden
bagimsiz olarak inme insidansinda artma ile birlikte bulunmistur(115). SV EF >%50 olan
1375 hastanin 4.3 + 2.7 yil takibinde bazal SAVI >32ml/m?, KKY gelisiminin bagimsiz
prediktoriidiir(118).

Mayo Klinik’de (Minnesota, ABD) yapilan bir ¢alismada bilinen konjenital kalp
hastaligi, kalp pili, gecirilmis kalp kapak operasyonu, kalp transplantasyonu Oykiisi
olmayan, degisik sikayetlerle (dispne, presenkop, carpinti, vs.) kardiyoloji klinigine
miiracaat eden hastalarin (423 hasta, yas ortalamasi 71) standart ekokardiyografik
degerlendirmesine ek olarak sol atriyal ¢ap, alan ve hacimleri 6l¢iilmiistiir(120). M-mod ile
Olctilen sol atriyal anteroposterior cap; yas, erkek cinsiyet, BMI, VYA, kalp hizi, sistolik
kan basinci, AF, Oykiide KAH, MI, HT, DM, TIiA, KKY varhg ile iliskiliydi.
Ekokardiyografik dl¢iimlerden ise sol ventrikiil EF, IVS ve PD kalinligi, SVDSC, SVSSC,
boya indekslenmis sol ventrikiiler kiitle, mitral E hizi, mitral A dalgasinin siiresi, PVs,

PVd, PV-Ra, trikiispit yetmezlik akiminin hizi ile korele oldugu tespit edilmistir. Sol
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atriyal ¢ap ile en giiclii korelasyon gdsteren parametreler, boya indekslenmis sol ventrikiil
kiitlesi ve AF varhig bulunmustur. Aym hastalarin SAVI’leri ile yukarida sayilan
parametrelerden BMI, sistolik kan basinci, paroksismal AF mevcudiyeti, mitral A
dalgasinin siiresi ve PV-Ra disindakiler ve ek olarak diyastolik kan basinci, inme oykiisii,
mitral A hizi, E/A orani, DZ ile korele oldugu izlenmistir (p<0.05). Hastalar AF, inme,
TIA, Mi, koroner revaskiilarizasyon, KKY, kardiyovaskiiler 6liim gelisimi acisindan
yaklagik 3.5 £ 2.3 il takip edilmistir. Miiracaatinda siniis ritminde olan (n=317) ve
kardiyovaskiiler olay gelisen hastalarin (n=62) sol atriyumlarinin kantitasyon ig¢in
kullanilan metoda bakilmaksizin daha genis oldugu tespit edilmistir (p<0.0001). SAVI,
dort kategoriye ayrilmisti: <28 ml/m” normal, 28-34 ml/m” hafif genis, 34-40 ml/m’ orta
derecede genis, >40 ml/m? asirt genis. SAVI kategorisinde her bir basamak artis ile
kardiyovaskiiler olay gelisme riski artmaktaydi (p<0.0001). Miiracaatinda AF’u olan
hastalarda (n=106) ise ister cap, ister alan ya da hacim, tiim sol atriyal boyutlar
kardiyovaskiiler riskin bir gostergesi degildi. Yazarlar bu durumundan, yiiksek sol
ventrikiiler dolum basinglarindan bagimsiz olarak artmis sol atriyal remodeling ve fibrozis
ile birlikte tasikardinin indiikledigi atriyal miyopatiye bagli progresif ve refrakter sol
atriyal dilatasyonu sorumlu tutmuslardir.

Daha geng ve saglikli bireylerde (n=2804, yas ortalamast 59.2) demografik,
ekokardiyografik ve biyokimyasal parametreler kullanilarak yapilan 7 yillik bir takip
calismasinda (The Strong Heart Study); sol atriyum capi, kardiyovaskiiler olay gelisiminin
giiclii, bagimsiz bir prediktori bulunmustur(123). Artmis sol atriyum boyutu; yas, kadin
cinsiyet, BKI, HT, DM gibi kardiyovaskiiler risk faktorleri, yiiksek fibrinojen ve CRP
seviyeleri, sol ventrikiil hipertrofisi, diyastolik disfonksiyon ile koreleydi (p<0.05).

Calismamizda sol atriyal boyutun kantitasyonunda kullanilan M-mod sol atriyum
anteroposterior capi(SAAPC), apikal iki ve dort bosluktan alan ve hacim Ol¢timleri ve
VY A’na béliinerek elde edilen indeks degerler birbirleri ile korele idi(p<0.05). Yine sag
atriyum ¢ap, alan ve hacim &lgiimleri birbirleriyle ve SAVI ile koreleydi (p<0.05). Yas,
kilo, boy, BKI ile atriyal &lgiimler arasinda herhangi bir iliski tespit edemedik. SAVI,
cinsiyet farki gozetmez iken SgAVI kadinlarda daha diisiiktii (sirasiyla 18.5 vs 22.5 ml/m?,
p=0.15). Calismamizda SAVI’nin hipertansif hastalarda artmis oldugunu tespit ettik (29.2
vs 24.7 ml/m* p=0.01). Diyabetik hastalarda diyabetin siiresinden bagimsiz olarak SAVI
daha yiiksekti (27.5 vs 25.4 ml/m?, p=0.3). Esansiyel hipertansiyonda ve tip II DM’de

bozulan sol ventrikill diyastolik fonksiyonlarina bagli gelisen sol atriyal dilatasyon,
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SAVI'nin bu hastalarda artismin sebebi olabilir. Sigara kullammmi atriyal boyut ve
fonksiyonlar1 etkilemiyordu.

Klinik pratikte rutin ekokardiyografik degerlendirme sirasinda 6lgiilen parametrelerden
sol ventrikiil septal ve arka duvar kalimliklar1 ve sol ventrikiil hacimleri SAVI ile korele
iken sol ventrikiil ¢aplar1 SSA VI ile koreleydi (Tablo 17). Daha dnceki ¢alismalarda tespit
edilen sol ventrikiil kas kitlesi (left ventricular mass) ile atriyal boyutlar arasinda bir iligki
yoktu. Hipertansif hastaligin siiresinin nispeten kisa olmasi (~6 yil) nedeniyle kas kitlesinin
fazla artmamasi (82.2 gr/mz) beklenen iligkinin kaybolmasinin nedeni olabilir. Yine EF,
FS, SVDHI ile atriyal boyutlar arasinda herhangi bir iliski tespit edemedik. Hastalarin
cogunun (%81.8) erken donemde (4.8 saat) primer basarili PKG ile revaskiilarize
edilmesi, sol ventrikiil fonksiyonlarindaki ilerleyici kayb1 ve buna bagl atriyal etkilenmeyi
Onlemis olabilir.

Akut STYMIi’de Atriyal Boyut ve Fonksiyonlar

Akut MI vakalarinda, sol atriyum iskemik olaydan etkilenmemis ise sol ventrikiil ve
sol atriyum fonksiyonlari arasinda ters bir iliski s6z konusudur. Sol ventrikiil fonksiyonlar1
azalirken sol atriyal fonksiyonlarda artma gozlenir(52). Sol atriyumun sol ventrikiile olan
katkis1, sol atriyumun Frank-Starling mekanizmasini kullanmast ile aciklanir. Mi sonrasi
giiclii atriyal kontraksiyonlardan dolayi, sol ventrikiil diyastol sonu basinci, ortalama
PCWP’ndan yiiksektir. Ayrica sol atriyumun sol ventrikiil atim voliimiine katkis1i normal
bireylerde %20 iken Mi’'nde %35’e ¢ikar. Boylece MI'lii hastalarda, atriyal kontraksiyon,
ventrikiil fonksiyonlarinin bozulma tipine bakmaksizin sol ventrikiil dolug basincina ve
atim vollimiine biiyiik katki yapar(40).

Akut MI geciren hastalarda atriyal degisiklikleri irdeleyen birka¢ adet ¢alisma
mevcuttur(3,40,54,124-126). Moller ve ark. akut MI geciren 314 hastanin (ort. 70 yas)
SAVi’lerini Slgmiisler, 32 ml/m*’yi kestirim (cut-off) degeri alarak tiim nedenlere bagh
mortalite yoniinden takip etmislerdir(3). Hastaneye yatisinda SAVI >32 ml/m® olan
hastalar, <32 ml/m’ olanlara gore daha yasliydi; DM, HT, gecirilmis revaskiilarizasyon
oykiisii, Killip sinif >II kalp yetmezligi, AF ve ST yiikselmesiz MI daha sikti, daha ¢ok
fibrinolitik tedavi uygulanmisti. SAVI, sol ventrikiiler ¢ap ve EF ile koreleydi. 15 aylik
takip sonucunda, sol atriyal dilatasyonun, Mi sonras1 sagkalimin diger tiim prognostik
parametrelerden (kalp yetmezligi, ¢ok damar tutulumu, anterior Mi, DM, AF gibi klinik ve
EF, SVDHI, MY, diyastolik disfonksiyon belirtecleri gibi ekokardiyografik) daha giiclii bir

prediktorii oldugu sonucuna varmiglardir [tehlike orani(hazard ratio)=6.1, p<0.001].
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ARGAMI-2 (Argatroban in Myocardial Infarction-2 Study) c¢alismasinin alt grubunda
ilk kez MI gegiren hastalarin (n=313, yas ort. 62) hastaneye yatisinin ilk iki giinii i¢erisinde
SAVI’leri dl¢iilmiis ve yas, kadm cinsiyet, sigara kullanimi, inme veya TIA oykiisii,
miiracaatta kalp yetmezliginin olmasi (Killip stmif >II), daha genis sol atriyum (SAVI >32
ml/m?) ile birliktelik gdstermistir (p<0.001)(124). Sol atriyumu genis olanlar (SAVI >32
ml/m?®) ile olmayanlar arasinda Mi tipi (ST yiikselmeli, ST yiikselmesiz), yerlesimi
(anterior, inferior, vs.), uygulanan revaskiilarizasyon yontemi (fibrinolitik, PKG, KABG-
0), hospitalizasyon boyunca aritmi, AF, VT, VF, kardiyojenik sok gelisimi yoniinden
anlaml fark bulunmamstir. Artmis SAVI, orta-siddetli MY, daha yiiksek sol ventrikiiler
cap ve hacim, daha diisiik EF ile koreleyken sol ventrikiil diyastolik disfonksiyon paterni
ile iliskili degildi. Bes yillik takip sonrasi yas, DM, EF ve SAVI >32 ml/m” tiim nedenlere
bagl dliimiin bagimsiz prediktdrleri bulunmustur (SAVI igin risk oran1 2.05, %95 giiven
araligi 1.02-4.11, p=0.04). Ustelik SAVi’nin prediktif degeri Mi sonras1 birinci yildan
itibaren baslamaktadir.

Akut STYMI gegiren hastalarin (n=48, yas ort. 64) uygulanan revaskiilarizasyon
yontemine gore 3 gruba ayrilarak (fibrinolitik, primer anjioplasti, medikal tedavi ile takip)
miiracaat ve 6. ay atriyal ekokardiyografilerinin karsilastirildigi bir ¢calismada revaskiilarize
edilmeyen hastalarin sol atriyumu revaskiilarize edilenlere gore anlamli olarak daha genis
(p<0.05), primer PKG ya da fibrinolitik uygulanan hastalarinki ise benzerdi (sirasiyla 56 +
3,47 £ 3, 51 =+ 5 ml)(54). Yine revaskiilarize edilmeyen hastalarin, mekanik veyahut
fibrinolitik kullanilarak reprfiize edilen hastalara gore 6. ayda sol atriyal kontraktilite ve
EF’nun azalmis olmas1, Mi sonras1 sol ventrikiiler kompliyans ve relaksasyonda daha fazla
bozulma ve sol atriyal ardyiikte artisa baglanmstir.

Primer PKG uygulanan 140 STYMI’lii hastanin islem sonrasi saglanan koroner kan
akiminin kardiyak remodeling iizerine etkisini ekokardiyografiyle incelenmistir(125). Ilk
24 saat igerisinde bakilan sol ventrikiil ¢aplari ve sol atriyal hacim, TIMI miyokardiyal
perfiizyon derecesiyle (TIMI myocardial perfusion grade, TMP) ile iliskili bulumazken;
TMP<2 olan hastalarin EF’si daha diisiik, SVDHI daha yiiksek, diyastolik disfonksiyon bu
hastalarda daha sikti. Alt1 aylik takipte, diisik TMP’li hasta grubunda kardiyovaskiiler
olay sikhig1 artmamakla beraber, miiracaata gére SVDSC, SAVI, SVDHI artmis, EF
diismiistii. Yeterli perflizyon saglanan hastalarda (TMP>2) ise sol ventrikiil ve atriyum
boyutlar1 gerilemisti. Anterior yerlesimli Mi ve TIMI 3 akim saglansa bile
revaskiilarizasyon sonrasi kotii miyokardiyal perfiizyonun, sol atriyal remodelingin

bagimsiz belirleyicileri oldugu bulunmustur.
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Akut anterior MI geciren, sistolik fonksiyonlar1 kismen korunmus (EF ~ %55)
hastalarin (hasta grubu, n=34, yas ort. 57) normal bireylerle (kontrol grubu, n=20, yas ort.
55) karsilastirildigi bir calismada, MI gecirenlerde SAAPC ve sol ventrikiil duvar
kalinliklarinin artmig; EF, pulmoner ven hizlar1 (PVs, PVd) azalmist1 (p<0.05)(40). Sol
ventrikiil diyastolik fonksiyonlar1 incelendiginde, hasta grubunda mitral E hizi, DZ, E/A ve
Ea daha diisiik bulunmustu. Sol atriyal dl¢timler ile diyastolik disfonksiyonun tayininde
kullanilan geleneksel ve doku Doppler parametreleri yakin iligkiliydi (p<0.05). SAVpost,
SAEF her iki grupta benzerken, hasta grubunda SAVpre, SAVI, sol atriyum
prekontraksiyon, conduit, aktif bosalma voliimleri artmis, pasif bosalma voliimii azalmisti
(p<0.01). Arastirmacilar bu durumu sol ventrikiil attm hacmini korumak i¢in meydana
gelen atriyal kompansasyon ile a¢iklamislardir.

Calismamizda MI lokalizasyonu (anterior, inferior), ISA (LAD, Cx, RCA), uygulanan
revaskiilarizasyon yontemi (primer PKG, fibrinolitik) ile atriyal boyutlar arasinda herhangi
bir iligki tespit edemedik. Revaskiilarize edilmeyen hastalar ile reperfiizyon saglananlar
arasinda da fark yoktu. Hastalarin erken donemde daha ¢ok primer PKG ile basarili bir
sekilde revaskiilarize edilmesi, miidahale edilmeyen hastalarin ¢ogunda spontan
rekanalizasyon tespit edilmesi nedeniyle bu sonucun ortaya ¢iktigini diisiiniiyoruz. Yine
KAH’nin yaygmligimin bir ifadesi olan damar skoru da atriyal boyutlarla iliskili degildi.
KAH’nin ciddiyetinin degerlendirilmesinde kullanilan Gensini skoru sol atriyal cap ve
hacim ile koreleydi (p<0.01). Kronik miyokardiyal iskemiye bagli olusan sol ventrikiiler
diyastolik disfonksiyon artmis sol atriyal boyutun sebebi olabilir.

Akut MI sonras1 bozulan diyastolik fonksiyonlar, dispne, halsizlik, azalmis egzersiz
kapasitesi ile iligkilidir. Sol ventrikiiler basing artisina bagli miyositlerde gerilme ve
miyokardiyal enerji iiretiminde olur, ndrohormonal aktivasyon ve ventrikiiler remodeling
baslar. Tiim bu degisiklikler sagkalimi olumsuz yonde etkiler. Caligmamizda diyastolik
disfonksiyonun kantitasyonu i¢in kullanilan ekokardiyografik parametrelerin atriyumlar ile
iligkisini hem konvansiyonel hem de doku Doppler ekokardiyografi yontemini kullanarak
inceledik. Hastalarin mitral E hizi normalden diisiik, DZ kisalmig, E/Ea orani artmis; mitral
A hizi, E/A orani, Ea normal sinirlardaydi. Mitral E hizi, sol atriyal boyutlarla koreleydi
(p<0.01). E/A oram1 ve Ea degeri ile atriyal boyutlar arasinda herhangi bir iliski tespit
edemedik. E/Ea oram ile sol atriyum hacmi pozitif korelasyon gdosteriyordu (p<0.05).
Anormal relaksasyon paterninde atriyal boyutlar degismemigken, pseudonormal paternde
sol atriyal boyutlar normalken sag atriyum hafif genislemisti (normale gore SZAVI degeri

22.1 vs 27.1 ml/m?, p=0.1). Diyastolik disfonksiyonun daha siddetli formu olan restriktif
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paternde ise sol atriyum dilate izlenmisti (sirastyla 30.8 vs 26.9 ml/m?, p=0.2; 22.1 vs 14.2
ml/m?, p<0.01). Pulmoner ven akim hizlar1 normal sinirlardaydi (Ps/Pd ~ 1.2); diyastolik
akim hizi, sol atriyal c¢aplar, maksimum sol atriyal alan ve hacim ve sol atriyal EF ile
koreleydi (p<0.05). Sonug¢ olarak hastalarin yaklasik %60’inda diyastolik fonksiyonlar
bozulmustu ve disfonksiyonun derecesi arttik¢a atriyumlar genisliyordu.

Koroner Arter Hastah@inda Atriyal Natriiiretik Peptid ve Onemi

Miyokardiyal iskemi, temelde iki mekanizma ile ANP salinimini arttirir: Sol ventrikiil
diyastol sonu basincini arttirarak ve sol ventrikiil diyastol sonu basincini degistirmeden
duvar gerilimini arttirarak(127). KAH’na bagh gelisen akut iskeminin sik goriilen bir
formu olan akut STYMI’nin seyri sirasinda plazma ANP diizeylerinin degerlendirildigi pek
cok calisma mevcuttur. Fibrinolitik uygulanan akut STYMI hastalarinda 6l¢iilen plazma
ANP seviyelerinin hastaneye miiracaat esnasinda yiiksek tespit edilmis, daha sonra hafifge
diiserek tekrar yiikseldigi izlenmis; ilk bir saatte goriilen ANP yiiksekligi, ani baslayan
ventrikiiler disfonksiyona yanit olarak atriyal depo graniillerden ANP’nin deplesyonuna
baglanmistir. Intraselliiler ANP sentezi ve graniillerin dolmasi igin gegen siire iginde
(miiracaattan sonra 3-8 saat) plazma ANP seviyelerinde diisme olmus (goreceli "hipo-
ANP-izm"), ANP sentezinin adaptasyonunu miiteakiben ANP seviyeleri tekrar
yiikselmistir(135,136,137). Ge¢ donemde (=6 saat) goriilen ANP seviyelerindeki artig ise
gelisen sol ventrikiiler disfonksiyona sekonder intra-atriyal basincin yiikselmesi ve
sempatik sinir sisteminin aktivasyonu ile agiklanmaya calisilmistir(139). Gogiis agrisinin
ilk on iki saati i¢inde primer PKG uygulanan, ¢ogu anterior akut MI geciren on alt1
hastanin plazma ANP seviyeleri incelendiginde, ilk giin normalin yaklasik iki buguk katina
kadar yiikseldigi, daha sonra azalarak {i¢iincii giinde normale dondiigii goriilmiistiir(91).
Akut STYMI’'nin erken doéneminde (ilk 6 saat), infarkt boyutunun bir indeksi olan
maksimum CK-MB diizeyi ile ANP seviyesinin korele olmasi, ANP saliniminin esasen
infarktin ciddiyetinin bir gostergesi oldugu ve ANP’nin iskemik kardiyak dokulardan
salindig1 varsayimina dayanan hipotezinin ortaya atilmasina neden olmustur(138). Fakat
ANP diizeyleri ile infarkt yerlesimi, tutulan damar sayisi, reperflizyon saglanip
saglanamamasi arasinda herhangi bir iliski kaydedilememistir(138).

Elektif sartlarda koroner anjiografi ve PKG uygulanan hastalarda ise degisik sonuglar
bildirilmistir. KAH sliphesiyle egzersiz talyum-201 SPECT goriintiileme uygulanan,
iskemi tespit edilenlere daha sonra konvansiyonel anjiografi yapilan hastalarin saglikli

bireylerle karsilastirildigi bir calismada, egzersiz sirasinda ve bes dakika sonrasinda
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Olclilen ANP seviyelerinin istirahat diizeylerine gore anlamli sekilde arttigi izlenmistir.
Plazma ANP seviyelerinin birden ¢ok damar tutulumunu tespit etmede sintigrafi ile gorsel
degerlendirmeye gore istatistiki olarak daha yiiksek duyarliliga sahip oldugu
gosterilmistir(128). Stabil ve anstabil angina pektorisi olan hastalarda SPECT kullanilarak
iskeminin arastirildig1 diger bir ¢alismada ise sintigrafide iskemi tespit edilen hastalarda,
egzersiz sonrast ANP seviyelerinde artis tespit edilmistir. Ancak, miyokard iskemisinin
genisligi ile ANP diizeylerindeki artis miktar1 arasinda korelasyon kaydedilememistir(129).
Elektif koroner anjioplasti uygulanan tek damar hastalariin islem 6ncesi (bazal) ve balon
sigirilip damar tikandiktan sonra ANP seviyeleri 0l¢iilmiis, bazal ANP seviyeleri RCA
lezyonu olanlarda en yiiksek bulunmus ve kronik sag atriyal iskemiye baglanmustir.
Damarin balonla okliizyonunu takiben ANP seviyelerinde istatistiki anlamli yilikselme
sadece LAD lezyonlarinda gelismis, bu durum, LAD tikaniklig1 olan hastalarda, es zamanl
Olciilen sag atriyum basinci ile ANP diizeyi arasindaki giiglii pozitif korelasyon ile izah
edilmeye ¢alisilmistir(130).

Elektif bagarili PTKA islemi uygulanan kritik LAD ve Cx darlig1 olan hastalarin islem
oncesi, islem sirasinda ve sonrasinda, ANP’nin atriyumlardan ilk salindig1 yer olan koroner
siniisten ve periferik venlerden alinan kan numuneleri kullanilarak plazma ANP
konsantrasyonlar1 incelenmis; koroner siniisten alinan kandan olgiilen ANP seviyeleri,
islem Oncesine gore balonun sisirilmesi ile birlikte istatistiksel olarak artarken
sondiiriilmesiyle istatistiksel olarak azalmistir. Es zamanli periferik damarlardan alinan
kanda oOlgiilen ANP seviyeleri ise koroner siniis ANP konsantrasyonlarini taklit etmekle
birlikte islemin seyri sirasinda olusan ANP seviyelerindeki farklar istatistiksel olarak
anlamli bulunmamistir. PTKA ile indiiklenen miyokardial iskemi sirasinda ANP
seviyelerinde meydana gelen artis, sol ventrikiil diyastol sonu ve sol atriyal basinglarin
artmast ile birlikte gelisen iskemik sol ventrikiiler disfonksiyona baglanmistir. PTKA
sirasinda olusan gecici miyokardial iskeminin, esasen iskemik sol ventrikiiler
disfonksiyona ve sol atriyal basing artisina yol acarak atriyal miyositlerin gerilimini
arttirdigr ve ANP salinimu i¢in gii¢lii bir uyarict oldugu 6ne siiriilmiistiir(131). Normal sol
ventrikiil sistolik fonksiyonlarina sahip (EF > %60) KAH siiphesi olan hastalarin koroner
anjiografi 6ncesi plazma NT-proANP diizeyleri incelendiginde, proksimal (Amerikan Kalp
Cemiyeti Smiflamasina gore 1, 5, 6 ve 11. segmentler) lezyonu (= %75) olan hastalarin
NT-proANP seviyesi distal lezyonu olanlara veyahut hi¢ lezyonu olmayanlara gore
dahayiiksek tespit edilmistir(132). Bozulmus sol ventrikiil relaksasyonu sonucu sol atriyal

basing artist ve miyokardiyal iskemi, NT-proANP seviyelerindeki yiiksekligin sebebi
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olarak gosterilmistir. Benzer bir aragtirma sonucu ortaya atilan diger bir mekanizma ise,
akut koroner sendrom nedeniyle PTKA uygulanan hastalarda islem sonucu ANP
seviyelerinde olusan artigin, yine islem sirasinda seviyesinin yiikseldigi gosterilmis, kontr-
regulatuar Ozelliklere sahip endotelin-1’in atriyal miyositler iizerindeki direkt potent
uyarici etkisine bagl olabilecegidir(133). Elektif PTKA sirasinda anginasi veya iskemik
belirtileri olan ve ortalama PCWP yiiksek seyreden (>20mmHg) hastalarin femoral venden
Olgiilen ANP seviyeleri, PTKA sirasinda anginasi olmayan ve ortalama PCWP normal
seyreden (<13mmHg) hastalarinkine gore daha yiiksek bulunmus (p<0.01) ve PTKA’ nin
indiikledigi miyokardiyal iskemiye bagli ANP artisinin subjektif bir gostergesi olarak
degerlendirilmistir(134). Mi’niin ilk giiniinde dl¢iilen plazma ANP seviyelerinin, sag kalp
kataterizasyonu ile kaydedilen ortalama sag atriyum basinci(140), pulmoner arter
basinci(141) ve PCWP ile korele oldugu, kardiyak indeksi azalmayan hastalarda ise
degismedigi(140) izlenmistir. Mi olusturulan tavsanlarda infarkt sorumlu koroner arterin
gec reperfiizyonu ile plazma ANP seviyelerindeki artisin korele oldugu gosterilmistir(142).
MI sonrasi erken dénemde sintigrafi ile tespit edilen perfiizyon defektleri ile ANP
diizeyleri iligkili bulunmustur(143).

MI sonrasi yiiksek ANP seviyeleri, kardiyak mortalitede artis ve kalp yetmezligi
gelisimi ile birliktedir. Akut MI geciren 130 hastanin ortalama 3 yil takip edildigi bir
calismada miiracaat ANP diizeylerinin, kardiyak mortalitenin bagimsiz belirleyicisi oldugu
bulunmustur(4). Akut MI sonrasi EF<%40 hastalara kaptopril uygulanmas: ile kalp
yetmezligi gelisiminin azaldigi gosterilen SAVE (The Survival and Ventricular
Enlargement) calismasinin alt grubunda (n=246), infarktiis sonrasi erken donemde
(ortalama 12 giin) olclilen NT-proANP diizeylerinin, yas, Killip sinifi, sistolik kan basinci,
anterior yerlesimli miyokard infarktiisli, atrial aritmiler, gecici kalp yetmezligi, daha
onceden KAH, DM, HT varlig1 ve diiiretik, digoksin kullanimi ile dogru; LVEF, pik CK-
MB, erkek cinsiyet, trombolitik tedavi ile ters orantili oldugu bulunmustur(144). Ug yillik
takip sonunda, miiracaat NT-proANP seviyesinin kardiyovaskiiler morbidite, mortalite ve
kalp yetmezligi gelisiminin bagimsiz ve gii¢lii bir nérohormonal prediktdrii oldugu ortaya
cikmugtir. Arastiricilar bu sonucu, kalp yetmezligi semptomlari ortaya ¢ikmadan ¢ok daha
once tespit edilebilen artmig atriyal basing ve atriyal duvar gerilimi ile ANP arasindaki
yakim iliskiyle aciklamaya calismislardir. MI geciren hastalarin tedavisine enalapril
eklenerek alt1 ay takip edildigi CONSENSUS II (Cooperative North Scandinavian
Enalapril ~ Survival Study) c¢alisgmasinda tedavi grubunda sol ventrikiiler

voliimél¢limlerindeki gerilemeye diisiik ANP seviyeleri eslik etmistir(145). Korunmus sol
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ventrikiile fonksiyonuna sahip (EF>%40) MI hastalarinda, plazma NT-proANP diizeyleri,
iki yillik takipte, istenmeyen kardiyak olaylarin Ongoriilmesinde ekokardiyografik
Ol¢iimlerden tstlin bulunurken(101), kalp yetersizligi gelisen hastalarda prognostik degeri
tespit edilememistir(146). Ayrica, yiiksek NT-proANP seviyeleri, MI sonrasi reinfarktiis
gelisiminin bagimsiz prediktoriidiir(146). Benzer sonuglar ST yiikselmesiz Mi geciren
hastalarda da elde edilmis, yiiksek NT-proANP diizeyleri kardiyak mortalite ile iliskili
bulunmustur(147). MI sonras1 kalp yetersizligi gelisen (EF<%35) ve KABG-O uygulanan
hastalarin bir yillik takibinde ANP seviyelerinin seyri operasyon sonrasi sol ventrikiil
disfonksiyonunda iyilesmeyle kuvvetli korele bulunmustur(148). Genis Olcekli (n= 983)
LAMP (Leicester Acut Myocardial Infarction Peptide) ¢alismasinda, akut MI geciren
hastalarda, NT-proANP’nin(ANP,.93) orta bolgesinin (MR-proANP) (ANPs;3.90) diizeyleri
hastaneye yatis1 takiben bes giin boyunca 6l¢iilmiis, daha sonra hastalar ortalama bir yil
boyunca kardiyak morbidite ve mortalite yoniinden takip edilmistir(149). MR-proANP
diizeyleri ile MI lokalizasyonu (anterior veya diger bdlgeler) ve tipi (ST segment
yiikselmeli veya ylikselmesiz) arasinda herhangi bir iliski tespit edilemezken kadinlarda,
hipertansiflerde, KAH, DM, KKY 0ykiisii olanlarda daha yiiksek bulunmustur. Plazma
MR-proANP seviyeleri; yas, Killip sinifi ve NT-proBNP seviyeleri ile korele izlenmistir.
Ekokardiyografi ile olciilen sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu diisiik hastalarda MR-
proANP ve NT-proBNP seviyeleri yiiksek bulunmustur. Bir yillik takibin sonunda
miiracaat MR-proANP ve NT-proBNP seviyeleri yliksek seyreden hastalarda reinfarktiis
ve mortalitenin arttig1; bu iki belirtecin prediktif degerlerinin, yapisal miyokard hasarini
ortaya koyan troponin, CK-MB gibi biyokimyasal parametrelerden daha {istiin oldugu
bildirilmistir. MR-proANP’nin  prognostik  prediktif degeri, diisik NT-proBNP
seviyelerinde dahi devam etmekteydi. Arastirmacilar, akut Mi geciren hastalarda risk
stratifikasyonu ve prognoz tayini maksadiyla ANP ve BNP’nin birlikte kullanilmasini
Onermislerdir.

Calismamizda, hastalarin NT-proANP seviyelerini normalin yaklasik 2.5 kati bulduk.
Demografik ozelliklerinden, yas ile ANP seviyelerinin korele oldugu tespit edilmistir
(p=0.018). Bu sonu¢ ANP diizeylerinde yasla birlikte goriilen artisla uyumludur.
Hipertansiyon ve sonucunda gelisen sol ventrikiil hipertrofisi, yine ANP diizeyini
yiikselten sebeplerdendir. Bizim ¢alismamizda da hipertansif ve sol ventrikiil duvar
kalinlig1 artmig hastalarda ANP diizeyleri yiiksek bulunmustur (5.3 vs 3.0 nmol/L,
p=0.003). Diyabetik hastalardaki izlenen daha yiliksek ANP seviyeleri, literatiirle
uyumludur(150). NT-proANP’nin, CK-MB’den ziyade daha duyarli olan troponin I'nin
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pik seviyeleri ile korele oldugunu tespit ettik. Miyokardiyal infarkt yerlesimi (anterior,
inferior, vs.), ISA ve damar skoru ile kantite edilen tutulan damar sayis1 ile NT-proANP
seviyeleri arasinda herhangi bir iliski tespit etmedik. KAH’ nin ciddiyetinin bir gostergesi
olan Gensini skorunun NT-proANP seviyeleri ile korele olmasini, yiiksek Gensini skoruna
sahip hastalarin EF’lerinin daha diisiik olmasina bagli olabilecegini diisiindiik (r=-383,
p=0.001). NT-proANP seviyeleri primer PKG yapilanlarda daha yiiksekti (p=0.03).
PTKA’nin indiikledigi miyokardiyal iskemi, bu yiiksekligin sebebi olabilir. Primer PKG
uygulanan hastalarda revaskiilarizasyon islemi oOncesi gecen siire ile ANP diizeyleri
koreleydi (p=0.02). Muhtemelen iglemin gecikmesi ile hasar goren miyokard miktari
artmakta ve NT-proANP seviyeleri ylikselmekteydi.
Atriyal Boyut ve Fonksiyonlarin ANP ile iliskisi

Akut MI geciren hastalarm ANP seviyeleri ile ekokardiyografik parametreler
arasindaki iliskiyi degerlendiren c¢alismalara bakacak olursak, ilk akut MI teshisiyle
trombolitik tedavi yapilan hastalarin hospitalizasyon siiresince 6l¢iilen NT-proANP diizeyi
ekokardiyografi ile degerlendirilen sol ventrikiil sistol sonu ¢ap1 ve ejeksiyon fraksiyonu
ile korele bulunmustur(94). Nagaya ve ark. uygulanan tedaviyi ve revaskiilarizasyon
basarisin1 goz ardi ederek, infarktiis sonrasi bir ay boyunca natriiiretik peptid seviyelerini
6lgmiisler; sol ventrikiiler hacim ve EF ile iliskisini degerlendirmislerdir(151). ilk bir ay
icinde Olgiilen plazma ANP diizeyleri ile sol ventrikiil hacim degisiklikleri arasinda bir
iliski kuramamuslar.

Calismamizda NT-proANP seviyeleri ile sol ventrikiiler ¢ap, hacim veya EF arasinda
bir iliski bulamadik, yalnizca atim voliimii azaldikga ANP seviyeleri artiyordu. Atim
voliimiindeki azalma sol ventrikiil diyastol sonu basincinda artis ve sol atriyal gerilimi
arttirarak ANP sekresyonunu uyarmis olabilir.

NT-proANP seviyeleri geleneksel M-mod yontemiyle dlgiilen SAAPC hari¢ diger tiim
sol atriyal ¢ap, alan ve hacim o6l¢iimleri ile koreleydi. Sag atriyum boyutlar1 ile ANP
seviyeleri arasinda herhangi bir iligki tespit edemedik. Her ne kadar ANP esasen sag
atriyumdan salinsa da akut MI sirasinda sol ventrikiil hasar1 nedeniyle sol atriyum daha
cok gerilir ve genisler. NT-proANP diizeyleri ile sol atriyal boyutlar arasindaki bu iligkiye
dayanarak, akut MI sirasinda ANP’nin esas kaynagmin sol atriyum oldugunu
sOyleyebiliriz.

Hem ANP hem de sol atriyum hacmi, MI sonras1 sagkalimim giiclii prediktorleridir.

ANP olctimii klinik pratikte zahmetli ve pahali bir islemken sol atriyal boyutlar ve hacim,
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rutin ekokardiyografik degerlendirme sirasinda kolayca kantite edilebilir. Akut MI gegiren
her hasta i¢in, kardiyovaskiiler olay riski ve daha yogun tedavi ve takip gerekliliginin
tayini maksadiyla basit ve kullanighh bir yontem olan sol atriyal hacim Ol¢limiiniin
yapilmasini dneriyoruz.

Sonug

Akut MI, iskemiye bagl ilerleyici miyokardiyal hasarmin yol agtig1 ventrikiiler sistolik
ve diyastolik disfonksiyon ile birliktedir. Ventrikiiler kompliyanstaki azalma, sol atriyal
basinci arttirarak atriyal miyokardiyal gerilmeye ve dilatasyona neden olur. Atriyal gerilim
ve sol ventrikiil basing artis1 kardiyak peptid sekresyonunun primer uyaranidir.
Atriyumlardan salinan baslica peptid olan ANP ve sol atriyal hacim artisi, MI sonrasi
sagkalimin giiclii prediktorleridir. Calismamizda, STYMI gegiren hastalarda sol atriyal
dilatasyon ile plazma NT-proANP seviyelerinin arasindaki yakin iliskiyi ortaya koyduk.
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6. OZET

Amag¢ Akut miyokard infarktiisii (MI), iskemiye bagl ilerleyici miyokardiyal hasarinin
yol agtig1 ventrikiiler disfonksiyon ile birliktedir. Ventrikiiler kompliyanstaki azalma, sol
atriyal basinci arttirarak atriyal miyokardiyal gerilmeye ve dilatasyona neden olur. Atriyal
gerilim ve sol ventrikiil basing artis1 kardiyak peptid sekresyonunun primer uyaranidir.
Atriyumlardan salinan baslica peptid olan ANP ve sol atriyal hacim artis1, MI sonrasi
sagkalimin giiclii prediktorleridir. Bu calismanin amaci, akut Mi gegiren hastalarda, atriyal
fonksiyonlarin ekokardiyografik ve biyokimyasal yontemler kullanilarak incelenmesi ve
koroner lezyon ile iligkisinin arastirilmasidir.

Gere¢ ve Yontem Calismaya, akut ST yiikselmeli MI geciren 110 hasta dahil edildi.
Miiracaatin ilk 12 saatinde, antekiibital venden alinan kan numunelerinden ELISA yontemi
kullanilarak plazma NT-proANP diizeyleri 0lgiildii. Transtorasik ekokardiyografi
kullanilarak sol ventrikiil sistolik ve diyastolik fonksiyonlar1 degerlendirildi, atriyal alan ve
voliim Olgtimleri yapildi. Koroner anjiografi yapilan hastalarin filmleri incelenerek Gensini
ve damar skorlar1 hesaplandi. NT-proANP seviyeleri ile ekokardiyografik ve anjiografik
degiskenlerin iliskisini degerlendirmek icin korelasyon analizi yapildi. Degerler ortalama +
standart sapma olarak ifade edildi. Tiim testler i¢in iki tarafli p degerinin <0.05 olmasi
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular Caligsmaya alinan hastalarin biiylik boliimii (%85.5) orta yaslt (ort. 58,1 yas),
sigara igicisi (82 hasta, %74.5) erkeklerdi. NT-proANP seviyeleri normalin iki katindan
fazla artmist1 (ort. 3.90 nmol/L). Hastalarin yaklasik yarisinda (62 hasta, %56.4) infarktiis
kalbin On yiiziine lokalizeydi. Primer perkiitan koroner girisim (PKG), hastalarin
cogunlugunda uygulanan revaskiilarizasyon yontemiydi (%81.8). Plazma NT-proANP
seviyeleri, yas, miiracaat diyastolik kan basinci, pik troponin I degeri ile koreleydi. PKG
yapilan hastalarin NT-proANP diizeyleri daha yiiksekti ( p=0.03). Cok degiskenli lineer
regresyon analizi sonucu sol atriyum hacmi ile NT-proANP arasinda bagimsiz bir iligki
tespit edildi.

Sonug¢ Calismamizda, akut MI geciren hastalarda sol atriyum boyutlari ile plazma NT-
proANP seviyelerinin korele oldugunu tespit ettik. Akut MIi gegiren her hasta igin,
kardiyovaskiiler olay riski ve daha yogun tedavi ve takip gerekliliginin tayini maksadiyla
basit ve kullanigh bir yontem olan sol atriyal hacim 6l¢iimiiniin yapilmasini 6neriyoruz.

Anahtar Kelimeler Akut miyokard infarktiisii, Atriyal Natritiretik Peptid, Sol atriyum
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7. ABSTRACT

Aim Acute myocardial infarction (AMI) is releated with ventricular dysfunction due to
ischemia induced progressive myocardial damage. The decrease in ventricular compliance
causes left atrial dilatation and stretching the atrial myocardium by increasing left atrial
pressure. Left atrial stretch and left ventricular pressure overload are the main stimuli for
secretion of cardiac peptides. Atrial natriuretic peptide (ANP) is the major cardiac peptide
secreted from the atria. ANP and increased left atrial volume are powerful predictors of
mortality after AMI. The aim of this study is to evaluate atrial functions of the patients
early after AMI with echocardiographic and biochemical techniques and assess probable
interaction between coronary lesions and atrial functions.

Materials and Methods 110 patients with acute ST elevation myocardial infarction
have included the study. During the 12 hours after admission, plasma NT-proANP levels
of the patients were analysed from the venous blood samples. Left ventricular systolic and
diastolic functions were evaluated using transtoracic echocardiography. Atrial area and
volumes were also measured. Gensini and vessel scores of the patients that undergone
coronary angiography were calculated. To assess the relationship between plasma NT-
proANP levels and the echocardiographic and angiographic parameters, correlation
analysis was performed. All continuous variables were expressed as mean + standard
deviation and categorical variables as number and percentage. A p value <0.05 was
considered to be statistically significant.

Results The majority of the patients admitted to the study were middle-aged (mean
58,1 years), smoker (82 patients, 74.5%), men (85.5%). The plasma NT-proANP
concentrations of the patients with ST segment elevation AMI were increased significantly
(mean 3.90 nmol/L). Most of the patients were presented with acute anterior myocardial
infarction (62 patients, 56.4%). Primary angioplasty was performed in most of the patients
(81.8%). Plasma NT-proANP concentrations were correlated with age, diastolic blood
pressure, and peak troponin I levels. Plasma NT-proANP levels were also increased
significantly in patients undergoing primary percutaneous angioplasty (p=0.03) compared
with the patients taking fibrinolytics. Multivariate regression analysis showed the
independent strong relation between the left atrial volume and the plasma NT-proANP
levels.

Discussion These results suggest that left atrial dimensions and plasma NT-proANP

levels were correlated in patients with AMI. Left atrial volume measurements should be
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performed for every patient presented with AMI for predicting cardiovascular mortality
and discriminating patients who need intensive therapy and follow-up.

Key Words Acute myocardial infarction, Atrial natriuretic peptide, Left atrium
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