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A. GIRIS

Aort darhigr (AS) 75 yas Ustii yetigkinlerin %12,4'0n0 etkilemektedir. AS'nin patolojisi tam olarak anlagilamamistir ve
hastaligin ilerlemesini yavaslatabilecek etkili bir tibbi tedavi bulunmamaktadir. Klinik degerlendirme ile birlikte non-invaziv
goriintilleme, AS'nin degerlendiriimesi ve yénetiminde uzun yillardir merkezi bir rol oynamaktadir. Ozellikle, ekokardiyografi
temel gorintileme modalitesi olmaya devam etmektedir.

B. PATOLOJI

AS’nun patofizyolojisini tam olarak anlamak i¢in hem baglangi¢ hem de yayilma fazini iceren bir model énerilmektedir (1).
Erken 'baslangi¢ fazi' ateroskleroz ile birgok ydnuyle benzerlik tagimaktadir. Mekanik stres ve ardindan kapak
yaprakgiklarinin endotelinde meydana gelen hasar, inflamatuvar hiicre infiltrasyonunu ve lipid birikimini tetikler; bu bdlgeler
mikrokalsifikasyon ve mineralizasyon alanlari ile birlikte lokalize olur (2). Bu degisiklikler kapak interstisyel hiicrelerinin aktive
fibroblastlara ve osteoblastlara farklilagsmasina neden olarak ilerleyici kapak fibrozisi ve kalsifikasyonunu tesvik eder. Aktif
fibroblastlarin ve osteoblastlarin diferansiyasyonu 'yayilma fazinin' bagladigini isaret eder. Burada, ilerleyici kalinlagsma ve
yaprakgiklarin esnekliginin azalmasi mekanik stresi ve hiicresel hasari artirarak kendi kendini devam ettiren bir hasar,
enflamasyon ve fibro-kalsifik yaprakgik kalinlasmasi déngiist olusturur. 'Yayillma fazi' klinik olarak AS'nin gézle goralir
ilerlemesi olarak tanimlanir.

C. EKOKARDIYOGRAFi
1.Aort kapaginin degerlendirmeleri
1.1. Aort kapak morfolojisi

Transtorasik ekokardiyografi, vakalarin gogunda kapak fenotipini (triklspit, bikispit, unikispit veya diger) Sievers
siniflandirmasina (tip 0: raphe yok; tip 1: bir raphe; ve tip 2: iki raphe) veya yakin zamanda uluslararasi bir uzman grubu
tarafindan énerilen yeni bir siniflandirmaya gére belirleyebilmektedir (3). Transtorasik ekokardiyografinin tanisal olmadigi
durumlarda aort kapak morfolojisini netlestirmek icin transdzofageal ekokardiyografi (TOE), bilgisayarli tomografi (BT) veya
kardiyak manyetik rezonans (KMR) yardimci olabilir.

1.2.Aort stenozunun hemodinamik siddeti

AS siddetini tanimlayan ana ekokardiyografik parametreler pik aortik jet hizi, pik ve ortalama transvalviler gradiyentler,
aortik kapak alani ve Doppler hiz indeksidir. AS siddetinin diistik tahmin edilmesini dnlemek igin, slirekli dalga Doppler isini
stenotik jetin ydnine paralel olarak hizalanmalidir. Bu, gértntileme veya renkli Doppler verileri ile 6ngérulebilir degildir ve bu
nedenle toraks i¢inde farkli konumlardan ¢oklu élgiimler alinmalidir. Hiz ve gradiyentlerin ylksek oranda akisa bagli
oldugunu ve dérnegin sistolik fonksiyon bozuklugu veya kiiglk kavite boyutu olan hastalarda distk akis durumlarinin
varliinda AS siddetini oldugundan az gésterebilecegini unutmamak énemlidir. Streklilik denkleminden hesaplanan aort
kapak alani, dusik akis durumlarinda bile AS siddetini dederlendirmek igin kullanilabilecek 'daha az akisa bagli' bir AS
ciddiyeti parametresi olarak yaygin sekilde kullaniimaktadir. Aort kapak alaninin, agirlikli olarak sol ventrikil ¢ikis yolu
(SVQY) alaninin degerlendiriimesindeki yanlishklara bagdl olarak élgiime hataya egilimli olabilecegi ve SVCY'nin oval yerine
dairesel oldugu seklindeki basit varsayima dayandigi unutulmamalidir. Alternatifler arasinda hiz zaman integrali (VTI) orani
yer alir; bu oran aort kapagindaki ve LVOT'deki VTI'nin bir oranini saglar ve bu nedenle SVCY alaninin él¢iimesini tamamen
onler. Buna ek olarak TOE, BT veya KMR'den alinan SVGY alani élgiimlerinin yani sira Doppler'den alinan akis hizlarini
kullanarak aort kapak alanini hesaplayan hibrit ydntemler arastiriimaktadir. Bu hibrit ydontemler kullanilirken, siddetli AS'yi
tanimlamak igin aort kapak alaninin daha buyik bir kesme degeri (<1,2 vs. <1,0 cm2) uygulanmalidir.

1.3.Ekokardiyografide AS siddetinin uyumsuz derecelendirilmesi

Siddetli AS'li hastalarin %40 kadarinda pik hizi/ortalama gradyan ve aort kapak alani arasinda belirgin bir uyumsuzluk

vardir: cogunlukla aort kapak alani siddetli hastalija isaret ederken pik hizi veya ortalama gradiyent aksini gosterir.

Uyumsuz derecelendirme' (i¢ ana kategori icerir: (i) 'klasik' disik akimli, disik gradiyent AS hacim indeksi <35 mL/m2 ve
azalmis sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu (<%50); (ii) 'paradoksal’ diistik akimli, diisik gradiyent AS atim hacmi indeksi <35
mL/m ancak korunmus sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu (=%50); ve (iii) atim hacmi indeksi ile normal akigli, dustik gradyanh
AS =35 mL/m2 ve korunmus sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu (=%50). Disik akimli, diistk gradiyent ve dlslk ejeksiyon
fraksiyonlu AS vakalarinda, dobutamin stres ekokardiyografisi 6nerilir. Gergek siddetli AS, artan akim hizi karsisinda sabit bir
aort kapak alani (1,0 cm2) ile karakterize edilir. Bu, stenotik kapak boyunca daha yiksek gradiyent ve hizlarla



sonuglanacaktir (transaortik pik hiz = 4 m/s ve dobutaminin herhangi bir agamasinda kapak boyunca ortalama gradiyent >40
mm Hg stres ekokardiyografi). Degerlendiriimesi gereken bir diger 6nemli parametre de dobutamin uygulamasi ile atim
hacmindeki degisim. Atim hacminde <%20'lik bir artig, azalmis LV rezervinin bir géstergesidir ve daha kétl bir prognoz ve
daha ylksek peri-operatif mortalite ile iligkilidir. Bu, TAVI'nin cerrahi aort kapak replasmanina (AVR) tercih edilebilecegi bu
yUksek riskli hastalarda karar verme siirecini ydnlendirmeye yardimci olabilir. Bununla birlikte, Gergek veya Psddo Siddetli
Aort Darlig1 (TOPAS) calismasindan hesaplanan 6ngérilen aort kapak alanina (AVAproj) karsi yukaridaki kilavuz élgiimlerin
performansini degerlendiren son veriler, AVAproj'nin gergek siddetli AS'yi psddo-siddetli AS' den ayirt etmede ve tibbi olarak
tedavi edilen hastalarda mortaliteyi 6ngérmede AVA ve hemodinamik 6lgimlerden daha Ustiin oldugunu géstermistir (4).
Gok modaliteli bir yaklasim, klinik belirsizligin devam ettigi hastalarda faydalidir. Basing geri kazaniminin degerlendiriimesi
de 6zellikle ¢ikan aort gcapi 30 mm'den az olan daha kiiglk hastalarda faydali olabilir. Aort kapak alanini ayarlamak igin
basing geri kazanimini kullanmak, uyumsuz ekokardiyografisi olan hastalar siddetli AS'den orta dereceli AS'ye yeniden
siniflandirmaya yardimci olur. Uyumsuz ekokardiyografisi olan hastalarda giderek daha fazla kullanilan ve Avrupa Kardiyoloji
Dernegi (ESC) kilavuzlarinda tavsiye edilen son alternatif BT kalsiyum skorlamasidir.

2. Miyokardin degerlendirilmesi

AS siddetini derecelendirmenin yani sira, ekokardiyografi sol ventrikilin ve diger kalp odaciklarinin yapisini ve iglevini
degerlendirmede yararlidir. Sol ventrik(l duvar kalinligi rutin olarak parasternal uzun eksen gérintilerde 6lgiltr ve hem sol
ventrikul katle él¢timlerini elde etmek hem de hipertrofik tepkinin ilerlemesini izlemek igin kullanilir. Bununla birlikte, su anda
ejeksiyon fraksiyonu, klinik karar verme ve aort kapak replasmaninin zamanlamasina rehberlik etmek igin kilavuzlar
tarafindan 6nerilen tek sol ventrikil élgiimi olmaya devam etmektedir. Sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonundaki bozulma
genellikle hastaligin ge¢c dénemlerinde ortaya ¢ikar ve genellikle sol ventrikll diyastolik disfonksiyonunun gelismesinden
once gorulir. Gergekten de sol ventrikll ejeksiyon fraksiyonu, konsantrik yeniden sekillenme veya hipertrofi varliginda
sistolik disfonksiyonu oldugundan az gosterir ve bu nedenle AS'li hastalarda duyarlihdi daha kétu olabilir. Son gdzlemsel
calismalar ve Birlesik Krallik Ulusal Saglk ve Bakim Miikemmelli§i Enstitist (NICE) kilavuzlar daha yiUksek bir ejeksiyon
fraksiyonu (<%55) sinir degerini kullanmanin subklinik sol ventrikil sistolik disfonksiyonunu saptamay:i kolaylastiracagini
Onermigtir (5).

Aort kapak replasmani sonrasi ters sol ventrikiil remodellingi

Aort kapak replasmani sonrasi ters remodelling 6 ay icinde sol ventrik(il fonksiyonlarinda erken normallesme ile iligkilidir ve
ilk 6-12 ayda %20-30 sol ventrikdl kitlesinde gerileme gorilir. Kitle en fazla sol ventrikil hipertrofisi olan ve skari
bulunmayanlarda azalmaktadir. Ancak bu alanda daha fazla arastirma yapilmasi gerekmektedir. De novo LGE hastalarin
beste birinde bulunur ve yeni peri-operatif miyokardiyal hasarin da prognoza katkida bulunabilecegini vurgular.

C. BILGISAYARLI TOMOGRAFi

1. Kalsiyum skorlamasi

Aort darliginda uyumsuz ekokardiyografik dlcimler yaygindir ve ventrikiil, kapak ve sistemik arteriyel kompliyans arasindaki
karmasik etkilesimlerden kaynaklanir. Bu nedenle, hastalik siddetinin gercekten akimdan bagimsiz, givenilir, ucuz ve
tekrarlanabilir alternatif bir degerlendirme ydntemi degerlidir. Kontrastsiz BT aort kapak kalsiyum skorlamasi bu roli yerine
getirmektedir. Hem kapak kalsiyum yogunlugunun hem de hacminin anatomik bir élglisi olarak, standartlastiriimig bir
deg@erlendirme yéntemi birgok uluslararasi kohortta dogrulanmistir ve siddetli AS icin cinsiyete 6zgi esikler belirlenmistir:
kadinlarda 1200 AU (pozitif prediktif deger %93 ve negatif prediktif deger %79) ve erkeklerde 2000 AU (pozitif prediktif deger
%88 ve negatif prediktif deger %82). BT aort kapagi kalsiyum skorlamasi artik hem Avrupa Kardiyoloji Dernegdi hem de
Amerikan Kalp Dernegi/Amerikan Kardiyoloji Koleji Kilavuzlari tarafindan ekokardiyografik degerlendirmelerin yetersiz
kaldigi durumlarda stenoz siddetinin netlestiriimesine yardimci olmak igin 6nerilmektedir. Aort kapak BT kalsiyum skorlamasi
iyotlu kontrast olmadan ve diisiik dozda iyonize radyasyonla (~1 mSv) hizli bir sekilde gerceklestirilebilir. Olglimler yiiksek
oranda tekrarlanabilir, uyumlu ekokardiyografik élgiimler varliginda mikemmel uyum gésterir ve uyumsuz derecelendirmeye
sahip olanlar da dahil olmak Uzere tiim hasta gruplarinda sonraki klinik olaylarin gtgli tahminini saglar. Her teknikte oldugu
gibi, hizli kalp hizi olan hastalarda hareket artefaktini ve kapak kalsifikasyonunu aortik anulus, aort kéki ve mitral kapak
anulusundakinden ayirt etmede zaman zaman yasanan zorluklari igeren sinirlamalar vardir. Daha temel olarak, BT kalsiyum
skorlamasi fibrotik aort kapak kalinlagsmasini hesaba katmaz, bu da 6zellikle biklispit kapaklari olan gen¢ kadinlarda hastalik
siddetinin diisik tahmin edilmesine yol acabilir. Son olarak, kalsiyum skorlamasi ekokardiyografik élgimlerin belirsiz oldugu
durumlarda hastalik ciddiyetinin bir belirleyicisi olarak klinik agidan faydali olsa da, sinirda olan vakalar genellikle sadece
sinirdadir ve belirlenen esiklere yakin tek bir de§er daha genis klinik baglamda degerlendirilmelidir.

2. BT anjiyografi

Bt anjiyografi, TAVI icin degerlendirilen AS’li hastalarda &nemli rol oynamaktadir. Dogru bir TAVI éncesi, yalnizca hastanin
uygunlugunun belirlenmesinde degil, ayni zamanda hassas prosedur planlamasi igin de ¢ok degerlidir. Gértntilime, en
uygun erigim yolunu degerlendirmek, en uygun kapak boyutunu se¢mek, anulusun morfolojisinin tam degerlendiriimesi,
andiler rlptar riskini en aza indirmek, paravalviler kagagi azaltmak igin de gok dnemlidir. Bu sebeplerle son yillarda TAVI
prosedir planlamasi i¢in standart yéntem haline gelmistir.

Aort kapaginin degerlendirilmesi

KMR, kapak morfolojisinin (trikiispit veya bikispit alt tipleri) dogru dederlendiriimesi i¢in aort kapaginin dogrudan ve ¢ok
diizlemli gérintilenmesini saglar. KMR, kapak alaninin dogrudan planimetrisi yoluyla AS siddetinin degerlendiriimesine
yardimei olabilir. TOE ile iyi bir uyum géstermektedir. Onemli olarak hem KMR hem de TOE planimetrisi, siireklilik

denkleminden tiretilen hesaplanmis aort kapak alanindan, yani etkin orifis alanindan farkl olan anatomik orifis alanini (yani



maksimum instantane kapak alani) élger. Bu dnemlidir, ¢clink( standart aort kapak alani siddet esikleri stireklilik denklemine
dayanmaktadir ve bu nedenle kan stenotik orifisten gecerken akisin fiziksel kasilmasindan etkilenmedikleri igin genellikle
daha genis olan planimetrik aort kapak alani élgimlerine uygulanamaz.

D. Kardiyak MR

AS siddeti KMR'da faz-kontrast hiz haritalamasi kullanilarak degerlendirilebilir. Kapaktan gecen kan akisinin
gorsellestiriimesini ve dlclimesini saglar. Ekokardiyografik Doppler élciimleri ve ayrica mevcut oldugunda regrjitan hacmi
dogru bir sekilde élcebilir. KMR, ekokardiyografiye kiyasla daha iyi jet hizalamasi sunarken, daha disik zamansal ve
uzamsal ¢6zin0rlik KMR'nin tepe hizini hafife alabilecedi anlamina gelir. Bu sinirlamalar, KMR'nin AS siddetini
degerlendirmek igin ekokardiyografi ve BT'den sonra yalnizca tg¢lnct basamak gérintileme teknigi olarak kullanildigi
anlamina gelir, ancak ¢oklu valviler tutulumu olan hastalarda 6zellikle degerli oldugu kanitlanabilir.

E. Niikleer gériintiileme

Kemik sintigrafisi, hastada eslik eden kardiyak amiloidozun saptanmasinda potansiyel klinik degere sahiptir. AS
populasyonunda en sik goérilen amiloidoz tipi ATTR'dir. Amiloidozun klinik, EKG veya ekokardiyografik dzellikleri tespit
edilirse, eslik eden amiloidozun varligini ve tirint dogrulamak igin kemik sintigrafisi ve kan ve idrarda hafif zincir analizi
yapiimahdir (yani ATTR'den farkli ydnetim gerektiren hafif zincir-AL amiloidoz diglanmalidir). Bunun prognostik veya tedavi
acisindan etkileri olsa da, randomize olmayan veriler TAVI' nin yalnizca eslik eden kardiyak amiloidoz temelinde
vazgecilmemesi gerektigini disindirmektedir, ¢link kohortlarindaki sonuglar kapak midahalesini takiben tek basina
medikal tedaviye kiyasla daha iyi olmustur (6). Teshis algoritmalari tipik olarak sunlari igerir; 99mTc-pirofosfat (PYP), 99m
Tc-3,3-difosfono-1,2-propanodikarboksilik asit (DPD) veya 99m Tc-hidroksimetilen difosfonat (HMDP) sintigrafisinin yani sira
diger klinik, biyobelirte¢ ve gériintileme incelemeleri.

Pozitron emisyon tomografisi ile hastalik aktivitesinin degerlendirilmesi

Blyik 6lciide F-fluoride izleyicisi kullanilarak AS'de kapak kalsifikasyon aktivitesinin degerlendiriimesine odaklanmistir. Bu
tiir calismalar arastirma alaninda kalsa da AS'nin altinda yatan patobiyolojiye dair 6nemli bilgiler saglamistir. ilk raporlar
kalsifikasyonun AS'de baskin aktif patolojik stire¢ oldugunu, 6zellikle de 18 F-florodeoksiglukoz ile dederlendirilen
inflamasyon aktivitesinin nispeten daha diisiik oldugu daha ileri stenozlu hastalarda oldugunu géstermistir. Sonraki
¢alismalar kapakciktaki 18 F-floriir aktivitesinin mikemmel bir tekrarlanabilirlikle dl¢llebilecegini géstermistir ve sonraki
hastalik ilerlemesi ve aort kapak replasmani ihtiyaci igin glgll bir 6ngéri saglar. Ayrica lipoprotein(a)'nin AS'nin hem
baslangi¢c hem de yayilma asamalarinda oynadidi roliin vurgulanmasina yardimci olmus ve bdylece potansiyel bir tedavi
hedefi olarak tanimlanmistir. AS' de 18 F-fluoride PET'in klinik rolii sinirh olsa da (BT daha dlsik maliyetle ve radyasyon
maruziyetiyle benzer tanisal ve prognostik bilgiler saglar) bu teknik giderek artan bir sekilde potansiyel yeni tedavilerinin
kapak kalsifikasyon aktivitesini azaltma yetenegini degerlendiren klinik ¢alismalarda bir son nokta olarak kullaniimaktadir.

Kemik sintigrafisi ve eslik eden kardiyak amiloid

Kemik sintigrafisi, hastada eslik eden kardiyak amiloidozun saptanmasinda potansiyel klinik degere sahiptir. AS
populasyonunda en sik gorilen amiloidoz tipi ATTR'dir. Amiloidozun klinik, EKG veya ekokardiyografik dzellikleri tespit
edilirse, eslik eden amiloidozun varligini ve tiriini dogrulamak igin kemik sintigrafisi, kan ve idrarda hafif zincir analizi
yapilmalidir [yani ATTR'den farklh yénetim gerektiren hafif zincir (AL) amiloidozu diglanmalidir]. Bunun prognostik veya
tedavi agisindan etkileri olsa da, randomize olmayan veriler TAVI'nin yalnizca eglik eden kardiyak amiloidoz temelinde
vazgecilmemesi gerektigini distindirmektedir, ¢cinki ¢alismalardaki sonuglar kapak midahalesini takiben tek bagina
medikal tedaviye kiyasla daha iyi olmustur (6). Teshis algoritmalari tipik olarak sunlari igerir; 99mTc-pirofosfat (PYP), 99m
Tc-3,3-difosfono-1,2-propanodikarboksilik asit (DPD) veya 99m Tc-hidroksimetilen difosfonat (HMDP) sintigrafisinin yani sira
diger Kklinik, biyobelirte¢ ve gorintileme incelemeleri.

Yorum

Aort darliginda CT, KMR basta olmak Uzere diger modalitelerin roli giderek artmaktadir. Fakat halihazirda tani ve iglem
kararinda temel roll transtorasik ekokardiyografi oynamaktadir. Aort darliginin tani ve siniflamasinda kullanilan
parametrelerin tamami transtorasik ekokardiyografi bulgularina dayanmaktadir. Ejeksiyon fraksiyonu, akim durumu, pik ve
ortalama gradiyentlere gére farkli siniflamalari olup bunlar klinik ve prognoz hakkinda fikir verici diizeyde olsa da ciddi bir
tanimlama kargasasina da yol agmaktadir. Bu konsensus bu durumun farkinda olup kisaca bu gruba “diskordan (uyumsuz)
aort darlig1” seklinde gunlik kullanima uygun ve sade bir tanimlama getirmistir. Ayrica diger bir ginlik pratikte karisikliga
sebep olan KMR veya TOE ile planimetrik kapak alani élgiminin devamlilik denklemi hesaplanan aort kapak alanindan
farkl oldugunu vurgulamis ve bu élgiimden anatomik orifis alanini (veya maksimum instantane kapak alani) seklinde
bahsetmis ve sinir degeri i¢in 1,2 cm2 daha uygun olacagdini vurgulamistir. CT, KMR ve nlkleer gérintiileme giderek roll
artmakta ve gelecekte daha sik bagvuracagimiz modaliteler gibi gérinmektedir. Fakat temel rollin ve en glgli kanitlarin hala
transtorasik ekokardiyografi ile oldugu unutulmamahdir.



