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Oz
Amag: Klinik ve histopatolojik ¢alismalar, koroner arterde mevcut olan kalsiyum miktari ile aterosklerotik koroner arter hastaligi arasin-
daki yakin iliskiyi desteklemektedir. Ayrica koroner arter hastaligi ile mitral antiler kalsifikasyonun ortak etyolojiye sahip olabilecegi dii-

stintilmektedir. Biz bu ¢alismamizda mitral kapak darligi ve aort kapak darligi ile koroner arter hastalidi iliskisini koroner kalsiyum skoru
kullanarak arastirdik.

Gereg ve Yontem: Calismaya aort kapak darligi olan 28 hasta (ortalama yas 64 + 9,45 yil), mitral kapak darligi olan 23 hasta (ortalama
yas 58 #12.23 yil) ve 18 saglikli birey dahil edildi (ortalama yas 60 +7.27 yil).

Bulgular: Aort kapak darligi grubundaki koroner kalsiyum skorunun, kontrol grubundan yliksek oldugu (p< 0,05); mitral kapak darligi
grubu ile kontrol grubu arasinda ise koroner kalsiyum skoru agisindan anlamli fark olmadigi saptandi (p> 0,05).

Sonug: Bu ¢calismada aort darligi olan hastalarda koroner kalsiyum skoru kontrol grubundan yiiksek iken; mitral kapak darligi olan has-
talarda béyle bir iliski olmadigr bulunmustur.

Anahtar Kelimeler: Aort kapak darligi, Mitral kapak darligi, Koroner kalsiyum skorlama, Koroner arter hastaligi

Investigation of the Relationship Between Coronary Artery Disease and Aort and
Mitral Valve Stenosis by Using Coronary Calcium Scoring Technique

Abstract

Objective: Clinical and histopathological studies support the close relationship between the amount of calcium present in the coronary
arteries and atherosclerotic coronary artery disease. In addition, coronary artery disease and mitral annular calcification (MAC) is
thought to have a common etiology. In our study, we investigated the relationship between mitral valve stenosis and aortic valve steno-
sis and coronary artery disease by using the coronary artery calcium score.

Material and Method: We studied 28 patients with aortic valve stenosis (mean age 64 * 9.45 years), 23 patients with mitral valve steno-
sis (mean age 58 + 12.23 years) and 18 healthy subjects (mean age 60 + 7.27 years).

Results: The coronary calcium score in aortic valve stenosis group was higher than the control group (p <0.05), and there was no sta-
tistically significant difference between coronary artery calcium score in the mitral valve stenosis group and the control group (p> 0.05).

Conclusion: The coronary calcium score in patients with aortic stenosis was higher than the control group, while there was no such re-
lationship in patients with mitral valve stenosis.
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* Tiirkiye Yiiksek Ihtisas Hastanesi Kardiyoloji Klinigi, Ankara. ** TOBB Ekonomi ve Teknoloji Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Ana Bilim
Dali, Ankara. *** Aydin Devlet Hastanesi Kardiyoloji Klinigi, Aydin. *** Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Radyoloji
Klinigi,Ankara.

Yazisma Adresi: Ozlem Ozcan Celebi, Tiirkiye Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi Kardiyoloji Klinigi, Ankara

e-posta: drozlemoz79@yahoo.com

Gelis Tarihi: 24.01.2017 Kabul Tarihi: 31.03.2017

Girig

kin iliskili oldugundan, koroner arter kalsiyum miktari

Koroner arter duvarinda izlenen kalsiyum, koroner  ve dagiliminin saptanmasi, kardiyovaskdler hastalik ris-
aterom plag ile iliskili olup aterosklerozun bir gosterge- kini 6nceden belirlemede 6nemli ipuglari vermektedir.
sidir. Koroner arter hastaligi olasiligi, ateroskleroz ile ya- ~ Gegmiste kalsifik aort darli§inin, aort kapaginin yasla
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dogru orantili olarak yipranma ve aginmasina bagh oldu-
gu disundlirdi. Ancak glinimiizde dejeneratif veya se-
nil tip olarak adlandirilan kalsifik aort darliginin basit bir
yipranma stireci olmadigi ve tipki ateroskleroz gibi en-
flamatuvar bir sirec olabilecegi dustinilmektedir. Kal-
sifik aort kapak darligi olan hastalarda, kapak 6zellikleri
ile aterosklerotik risk faktorleri ve ateroskleroz arasinda
bagimsiz anlamli bir iliski oldugu gosterilmistir.!

Mitral kapak darliginin (MD) nedeni hemen her za-
man akut romatizmal atestir. Seyrek goriilen diger ne-
denler arasinda konjenital mitral darligi, biytk vegetas-
yonlar, mitral aniltstiniin masif kalsifikasyonu ve ti-
morler sayilabilir. Koroner arter hastaligi ile mitral ant-
ler kalsifikasyonun (MAK) ortak etyolojiye sahip olabile-
cegi ilk olarak otopsi ¢alismalarinda bildirilmistir.2 MAK
ile koroner arter hastahigi iliskisi, klinik olgular tizerinde
sadece bir calismada degerlendirilmis ve patolojik calis-
malari destekleyen sonuglar elde edilmistir.

Calismalarda hem kalsifiye mitral kapak darliginin
hem de kalsifiye aort kapak darliginin aterosklerotik su-
recle iliskili olabilecegini dustindiren bulgular mevcut-
tur. Biz calismamizda bu verilerin 1siginda mitral darhg
ve aort darhgi olan hastalarda koroner arter hastahgi ilis-
kisini koroner kalsiyum skoru kullanarak degerlendir-
meyi amacladik.

Gere¢ ve Yontem

Calismaya Agustos 2009 - Ekim 2009 tarihleri arasin-
da kardiyoloji poliklinigine herhangi bir kardiyak semp-
tom ile basvuran ve yapilan ekokardiyografik inceleme-
de aort darligi olan 28 hasta, mitral darhigi olan 23 hasta
ve kapak hastaligi olmayan 18 saglikh birey dahil edildi.

Bilinen koroner arter hastaligi olanlar, bilinen sereb-
rovasktiler hastalii veya periferik arter hastaligi olanlar,
konjenital kalp kapak hastaligi olanlar, renal yetersizligi
ve bilinen paget hastaligi veya kalsiyum metabolizmasi-
ni etkileyen hastaligi veya ilag¢ kullanimi olan bireyler ve
atriyal fibrilasyonu olanlar ¢calisma disi birakildi.

Hastalarin kardiyovasktler risk faktorlerini ve ko-
morbiditeleri iceren ayrintili medikal hikaye alindi. Boy,
kilo ve bel cevresini de iceren ayrintili fizik muayene ya-
pildi. Tim hastalarin kan basinci yatar pozisyonda civa-
li sfingmomanometre ile ol¢tilmusttr. Korotkoff | ve V
fazlan sistolik ve diastolik kan basinclarini belirlemek
icin esas alindi. Uc ardisik 6lciimiin ortalamasi klinik
kan basinci olarak kabul edilmistir.

Hastanemiz bilimsel arastirmalar degerlendirme ku-
rulu tarafindan 2010-022 karar numarasi ile etik kurul
onay! ve tim hastalardan bilgilendirilmis onam formu
alinmistir.

Ekokardiyografik inceleme

Ekokardiyografik degerlendirme Vingmed US System
Vivid 7 marka ekokardiyografi cihazi ile yapildi. Hasta-
larin ekokardiyografik incelemesi sol supin pozisyonda
standart parasternal uzun ve kisa aks, apikal 4 ve apikal
2 bosluk gortntulerle yapildi. Ekokardiyografik dlgtimler
M-mod, iki boyutlu ekokardiyografi ve doppler ekokar-
diyografi ile yapildi.

Olciimler en az 3 ortalama alinarak yapildi. Paraster-
nal uzun aks gortntilerde sol atriyum c¢api olculdd.
Apikal dort bosluk incelemede sol ventrikiil sistol sonu,
sol ventrikil diyastol sonu hacimler ve ejeksiyon fraksi-
yonu Modifiye Simpson tek diizlem metodu kullanilarak
olctldi. M-mod traselerden sol ventrikil caplari, inter-
ventrikiler ve sol ventrikil posterior duvar kalinhklar
olculdu.

Planimetrik mitral kapak alaninin hesaplamasinda,
parasternal kisa aks incelemede mitral kapak ucundan
gecen kesitler kullanildi. Diyastolik maksimum kapak
orifis alani taranarak olctldi. Mitral in-flow akimla ayni
yonde CW doppler kayitlari yapildi ve elde edilen trase-
den; ortalama transmitral basing gradiyenti, erken diyas-
tolik akim dalgasinin basing yarilanma zamani (PHT) ile
mitral kapak alani ol¢alda.

Olgiilen mitral kapak alani 1,6-2 cm? olan ve mitral
ortalama gradiyenti <5 mmHg olan hastalarin mitral ka-
pak darligr hafif, kapak alani 1-1,5 cm? ve mitral ortala-
ma gradiyenti 5-10 mmHg ise orta ve kapak alani 1,0
cm? ve altinda, mitral ortalama gradiyenti >10 mmHg
olanlar ise ciddi mitral kapak darhg hastasi olarak si-
niflandinldi.

Hastalarin parasternal uzun eksenden arka duvar,
apikal dort bosluktan septal ve yan duvar, apikal iki bos-
luktan 6n ve alt duvar renkli doku Doppler gortinttileri
alindi, apikal bes bosluk pozisyonundan aort kapak tize-
rine CW- Doppler ile aortik TVI, maksimal ve ortalama
gradiyentler alindi, sol ventrikil ¢ikis yolu (LVOT) tize-
rinden puls wave (PW)- Doppler ile LVOT TVI alindl.
Parasternal uzun aks gortntilerden aort kapagin septum
ve mitral kapagin anterior yaprakgigina birlesme nokta-
larindan sol ventrikl ¢ikis yolu (SVCY) ¢api olcildd, sol
ventrikil papiller kas hizasinda M-mod kesitinden inter-
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ventrikiler septum (IVS), arka duvar (AD), sol ventrikil
diyastolik capi (SVDQ), sol ventrikiil sistolik capi (SVSC)
ve ejeksiyon fraksiyonu hesaplandi, sol atriyum ve ¢ikan
aortanin sistol sonu ve diyastol sonu caplari ile sol atri-
yal fraksiyonel kisalma (FS) orani [FS% = (SA diyastol so-
nu ¢api - SA sistol sonu capi) / SA diyastol sonu ¢api x
100] olc¢ulda. Sints ritminde olan hastalarin btiin ol-
cumler ardisik 3 siklusun ortalamasi alinarak hesaplan-
di. Aort kapak alani akimlarin streklilik denklemine
(Aort kapak alani = (SVCY ¢ap1)2 x 0,785 x (SVCY TVI)
/ (Aort kapak TVI)) gore hesaplandi.

Cok kesitli bilgisayarli tomografiyle kalsiyum

skorlamasi

Calismamizda mitral darligi ve aort darhg ile koro-
ner arter hastahig iliskisini incelerken koroner arter has-
tahigini saptamada hizli, etkin, non-invazif ve kontrast
madde kullanilmayan bir yontem olan ¢ok kesitli bilgi-
sayarli tomografi esliginde koroner kalsiyum skorlama
yontemini kullandik. Cok kesitli bilgisayarli tomografi
incelemesi, EKG monitorizasyonu esliginde 16-kesitli
bilgisayarli tomografi cihazi ile yapildi (Aquilion 16 sys-
tem, Toshiba Medical Systems Corporation, Japan). Kalp
hizi dakikada 75 atim/dk’nin Gzerinde olan ve kontren-
dikasyon olmayan hastalara, kalp hizini distirmek icin
tetkikten 2 saat 6nce oral 50-100 mg metoprolol tartarat
verildi. Kalsiyum skor tetkiki icin kullanilan teknik para-
metreler: kV: 120, mAS: 400, kesit kalinligi: 3mm, de-
tektor kolimasyonu: 4x3mm, masa hizi: 12 mm/rotas-
yon idi. Hasta supin pozisyonda yatar iken alinan ske-
nogram tzerinden aort kokiinden tiim kalbi icerecek se-
kilde plan yapildi. EKG tetiklemeli olarak, kontrast mad-
de kullanilmadan ve nefes tutmali aksiyel planda goriin-
tiler elde edildi. R-R intervalinin %75’de elde edilen ak-
siyel ham kesit gorintiler is istasyonuna yiklendi.
Olgiimler 130 HU ve lizeri dansitenin hesaba katildig
Agatston skorlamasina gore kantitatif olarak yapildi.

Tablo 1: Calisma grubunun ézellikleri

Arter traseleri tizerinde kalsifik alanlari icine alacak se-
kilde kirsor yardimiyla manuel ¢izim yapildiktan sonra
programda otomatik olarak skor 6l¢timi yapildi. Sol ana
koroner arter (LMCA), sol anterior inen koroner arter
(LAD), sirkumfleks arter (Cx) ve sag koroner arter (RCA)
icin olgtlen kalsiyum skor toplami total kalsiyum skoru
olarak belirlendi.

Istatistiksel Degerlendirme

Verilerin analizi SPSS 15.0 istatistik paket programi
kullanilarak yapilmistir. Veriler degerlendirilirken fre-
kans dagilimlari, ortalamalari, standart sapmalari, ylizde
degerleri ve capraz tablolar kullanilmistir. Kategorik kar-
silastirmalar, ki-kare veya Fisher’in kesin testi kullanila-
rak yapilmistir. Arastirmada, gruplar arasinda fark olup
olmadigini karsilastirmak icin Student’s t testi, One-Way
ANOVA ve Kruskal Wallis testi kullanilmistir. Coklu kar-
silastirlmalarda, gruplar arasinda fark bulundugu du-
rumlarda, farkin hangi gruplar arasinda oldugunu bul-
mak icin Tukey HSD testi uygulanmustir. Ihtimali (P)
a=0.05"ten kuictik olan degerler 6nemli ve gruplar ara-
sinda fark vardir seklinde, blytik olan degerler 6nemsiz
ve gruplar arasinda farkin olmadigi seklinde kabul edil-
mistir.

Bulgular

Calismaya toplam 69 olgu alindi. Calisma poptilas-
yonunun gruplara gore demografik, klinik ve laboratu-
var ozellikleri tablo 1’de karsilastirilmistir.

Mitral darligi grubunda koroner kalsiyum skoru orta-
lama 50,55 + 115,73 iken kontrol grubunda 12,72 +
16,16 idi (p=0,144) (Sekil 1). Aort kapagi darligi olan
grupta koroner kalsiyum skoru kontrol grubuna kiyasla
anlamli olarak yiiksek idi (309,43 + 541,80’e 12,72+
16,16, p=0,007) (Sekil 2).

Grup | Grup Il Grup I p degeri
Mitral Darligi (n=23) Aort Darhgi (n=28) Kontrol (n=18)

Yas

(yl) 58,43+12,21 yil 64,4319,45 60,50+7.27 0.101
SKB (mmHg) 128+12 125+10,79 mmHg 124+8 0,106
Cinsiyet (kadin%) 91,30 35,71 38,89 -

OTG (mmHg) 6,3243,21 20,26+12,26 -

SSC (cm) 2,82+0,55 2,98+0,93 2,31+0,32 0,684
DSC (cm) 4,7940,55 cm 4,91+0,71 cm 4,48+0,28 cm 0,053
EF (%) 64,18+3,02 63,07+£13,69 67,11+2.03 0,090

SKB: Sistolik kan basinci, OTG: Ortalama transvalvular gradiyent, SS¢: Sol ventrikiil sistol sonu ¢api, DSC: Diyasistol sonu ¢api, EF: Ejeksiyon fraksiyonu
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Sekil 1: Koroner kalsiyum skorunun mitral kapak darligi gru-
bu ve kontrol grubu ile karsilastirilmasi
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Sekil 2 : Aort kapak darligi grubu ve kontrol grubu arasinda
koroner kalsiyum skorunun karsilastiriimasi

Tartisma

Koroner arter hastaliginin (KAH) tanisinda kalsiyum
skorlama 6nemli bir tani aracidir. 16 calismanin deger-
lendirildigi bir meta analizde, KAH tespit etmede koro-
ner kalsiyum skorlamanin tanisal dogrulugu gosterilmis-
tir.# Klinik KAH’1 olan ve olmayan hastalarin alindig bir
calismada Agatston tarafindan bir skorlama sistemi ge-
listirmis, total koroner kalsiyum skorunun sifir olmasi
durumunda 6nemli KAH ihtimalinin %5’in altinda oldu-
gu, 400’tin tzerinde olmasi durumunda ise >%90 ihti-
malle en azindan bir damarda 6nemli darlik oldugu tes-
pit edilmistir.> Pozitif koroner kalsiyum skoru, koroner
arter hastaligina dair énemli bir ipucu verir; skor ile
orantili olarak major koroner olay gelisme riski artar;
ikincil korunma geregini isaret eder ve diger veriler ile
birlikte koroner arterlerin yapi ve fonksiyonlarina iliskin
daha ileri bilgiler saglayan incelemelere ihtiyag bulun-
dugunu gosterebilir.c

Koroner arter hastalig ile kalp kapaklarinda kalsifi-
kasyonun ortak etyolojiye sahip olabilecegi ilk olarak
otopsi ¢alismalarinda iddia edilmistir.2 Bu calismalarda
temel olarak koroner ateroskleroz patogenezinde rol
alan koptik hiicrelerin sadece koroner arterlerin endote-
linde degil, aortik kuspislerin aortik ylizeyinde, mitral
kapak posterior leafletin ventrikiler yiiziinde bulunmasi
benzer etyolojiye sahip olabileceklerini dustindirmuis-

tir. Kopuk hticrelerinin, zamanla biytyerek metabolik
ihtiyaclarinin artmasi ve bu ihtiyacin karsilanamamasi
durumunda bu hiicrelerde dejenerasyon ve kalsifikas-
yon olusmasi bu hticrelerin gortldigu bolgelerde kalsi-
fikasyon olusumunun nedeni oldugu ileri strtlmustar.
Ayrica transozofageal ekokardiyografi ile yapilan calis-
malarda aortik aterom plaklari ile KAHIn birlikteligi
gosterilmistir.” Mitral anular kalsifikasyon (MAK) sapta-
nan olgularda, yapilan otopsi incelemelerinde koroner
arterlerde aterosklerotik daralmalarin ve kalsifiye plakla-
rin gortilmesi MAK ve KAH'in ortak etyolojiye sahip ol-
dugunu duistindiirmis ve yapilan bir klinik ¢alismanin
sonuglari da bunu destekler nitelikte olmustur.

Bu verilerden yola cikarak biz ¢alismamizda mitral
kapak darhgi ve koroner arter hastaligi iliskisini koroner
kalsiyum skoru kullanarak arastirdik. Calismamizda mit-
ral kapak darligi grubu ve kontrol grubu arasinda koro-
ner kalsiyum skoru yoniinden istatistiksel olarak anlam-
I fark bulunmamistir. Bizim bulgularimiz mitral kapak
darhigi ve ateroskleroz iliskisinin arastirilmasinda daha
onceki calisma sonuclarini desteklememektedir.

Tarihsel olarak kalsifik aort kapak darhiginin, aort ka-
paginin yaslanmayla yipranma ve asinmasina bagh ol-
dugu dustndlir ve dejeneratif veya senil tip olarak ad-
landirilirdi. Ancak gtinimiizde bu anlayis degismeye
baslamis olup klinik calismalar, kalsifik aort kapak has-
talari ile aterosklerotik risk faktorleri ve ateroskleroz ara-
sinda bagimsiz anlamh bir iliski oldugu gosterilmistir.
Stewart ve ark.’nin® ¢alismalarinda aort kapak sklerozu
ve stenozu ile aterosklerozun benzer risk faktorlerine sa-
hip oldugu gosterilmistir. Ayrica aort kapak darhgiyla,
ateroskleroz arasinda histopatolojik olarak benzerlikler
bulunmustur.1® Mekanik stres veya diger faktorlerin
yaprakgik endotelinde bozulmaya yol agmasi baslangi¢
lezyonu olup, ilerleyen asamalarda bu patofizyolojik su-
rece genelde kopuk hticreleri, makrofajlar ve T- lenfosit-
ler eslik eder. Ayrica siirecin evresinden bagimsiz olarak
subendotelyal lipid ve lipoproteinler birikimi ve kalsi-
yum depolanmasi mevcuttur. Bu siire¢ aterom plaginin
olusumuyla oldukga benzerdir. Ailesel hiperkolestrole-
mi hastaligi icin homozigot gen tasiyan hastalarda sik-
likla erken koroner arter hastaliginin yaninda genellikle
onemsenmeyen aort kapak hastaligi da mevcuttur. Bu
hastalarda aort kapak yaprakgiklarinda kalinlasma ve
hareket kisitlihgi ve sonucta aort kapaginda daralmaya
neden olan lipid enfiltrasyonu gosterilmistir. Hayatlari-
nin ikinci dekadindan 6nce konjenital olarak normal tri-
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leaflet kapagi olan hastalarda bu bulgularin saptanmasi
aort darligiyla, ateroskleroz arasindaki patofizyolojik
benzerligini desteklemektedir.”" Arorow ve ark.’nin'?
aort kapak darhigi olan veya olmayan iki grupta yeni ko-
roner olay sikligini arastirdigi calismalarinda aort kapak
darhig olan grupta, olmayan gruba gore yeni koroner
olay gelisme riski 1,8 kat ylksek bulunmustur. Bu bul-
gular, kapak kalsifikasyonun sistemik aterosklerotik st-
recin bir gostergesi oldugu hipotezini desteklemektedir.

Calismamizda aort kapak darligi grubu ve kontrol
grubu arasinda, koroner kalsiyum skoru yontinden ista-
tistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p<0,05). Bulgu-
larimiz, aort kapak darhg ve ateroskleroz iliskisi baki-
mindan literatirdeki calismalarla benzer olup, aort ka-
pak darligi ve koroner arter hastaligina yol acan ate-

roskleroz arasindaki iliskiyi destekler niteliktedir. Ayni
iliskinin mitral kapak darligi grubunda gozlenememesi-
nin nedeni, mitral kapak darhigi olusumunun etyopato-
genezinde, romatizmal kapak hastaligi ve buna ikincil
olusan mitral kapak darligin en sik neden olup, koroner
arter hastaligi ve ateroskleroz ile iliskili oldugu 6ne si-
rilen mitral anuler kalsifikasyon ve buna bagh mitral ka-
pak darligi gelismesinin oldukg¢a nadir bir durum olma-
si olabilir.

Calismamizin en onemli kisithligl, hasta sayimizin az
olmasiydi. Bir diger kisithlik ise koroner arter hastaligini
degerlendirmede kalsiyum skorlama testinin kullaniima-
stydi. Koroner arter hastaligi icin direkt bilgi verebilecek
cok kesitli bilgisayar tomografisi tercih edilebilirdi.
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