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Hipertiroidili hastalarda trans6zofajiyal ekokardiyografiyle
sol atriyum apendiks fonksiyonlarinin degerlendirilmesi

Evaluation of left atrial appendage functions by transesophageal echocardiography
in patients with hyperthyroidism

Dr. Hakan Ozkan, Dr. Siileyman Binici, Dr. Selma Kenar Tiryakioglu, Dr. M. Cem Basel,
Dr. Hasan Ari, Dr. Erhan Tenekecioglu, Dr. Tahsin Bozat, Dr. M. Vedat Koca
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Amac: Hipertiroidili hastalarda, transézofajiyal ekokar-
diyografiyle, sistemik emboli icin 6nemli bir anatomik ya-
p! olan sol atriyum apendiksinin (SAA) kontraktil fonksi-
yonu degerlendirildi.

Calisma plani: Calismada asagidaki 6zelliklere sahip
doért hasta grubu transtorasik ve transézofajiyal ekokar-
diyografiyle incelendi: Atriyal fibrilasyonlu (AF) ve hiper-
tiroidili hastalar (grup I, n=23), sinus ritmindeki hipertiro-
idili hastalar (grup Il, n=22), AF’li kontrol grubu hastala-
ri (grup Ill, n=12) ve sinus ritmindeki kontrol grubu has-
talan (grup 1V, n=12). Grup | ile grup III'tin, grup Il ile
grup IV’Un transtorasik ve transézofajiyal ekokardiyog-
rafi bulgular karsilastirildi.

Bulgular: Standart transtorasik ekokardiyografi para-
metreleri agisindan gruplar arasinda anlamli farklilik
yoktu. Trans6zofajiyal ekokardiyografiyle yapilan deger-
lendirmede, grup I'de 6lgllen ortalama SAA bosalma
(0.5 m/s) ve dolus (0.5 m/s) hizlari, grup lII'tin deg@erle-
rinden (sirasiyla 0.3 m/s, p=0.028 ve 0.4 m/s, p=0.015)
daha ylksek bulundu. Grup II'de de, grup IV ile karsilas-
tinldiginda, SAA bosalma (0.7 m/s ve 0.4 m/s, p=0.0001)
ve dolus hizlari (0.7 m/s ve 0.4 m/s, p=0.0001) daha yuk-
sek bulundu.

Sonug: Bulgularimiz, hipertiroidili hastalarda SAA'nin
kontraktil fonksiyonlarinin korundugunu gdstermektedir.
Bu veriler, hipertiroidili hastalarda SAA'da staz ve trom-
bis olusma riskinin az olabilecegini diistindiirmektedir.
Anahtar sézclikler: Atriyal fonksiyon; transézofageal ekokar-
diyografi; kalp atriyumu/ultrasonografi; hipertiroidi.

Objectives: We evaluated the contractile function of the left
atrial appendage, an important anatomical structure in the
pathogenesis of systemic embolism, by transesophageal
echocardiography in patients with hyperthyroidism.

Study design: Transthoracic and transesophageal
echocardiography were performed in four patient groups
having the following features: hyperthyroid patients with
atrial fibrillation (group I, n=23), hyperthyroid patients with
sinus rhythm (group Il, n=22), control patients with atrial
fibrillation (group Ill, n=12), and control patients with sinus
rhythm (group 1V, n=12). Transthoracic and trans-
esophageal echocardiography findings were compared
between groups | and Ill, and groups Il and IV.

Results: No significant differences were found between
the groups with respect to standard transthoracic
echocardiography parameters. In transesophageal
echocardiography, the emptying (0.5 m/s vs 0.3 m/s,
p=0.028) and filling (0.5 m/s vs 0.4 m/s, p=0.015) veloc-
ities of the left atrial appendage were found to be signifi-
cantly higher in group | than in group Ill. Similarly, com-
pared to group IV, group Il had significantly higher emp-
tying (0.7 m/s vs 0.4 m/s) and filling (0.7 m/s vs 0.4 m/s)
velocities (p=0.0001).

Conclusion: Our results show that the contractile func-
tions of the left atrial appendage are preserved in patients
with hyperthyroidism, suggesting a lower risk for hemo-
stasis and thrombus formation.

Key words: Atrial function; echocardiography, transesophageal;
heart atrium/ultrasonography; hyperthyroidism.
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Prevalansi yasla arttig1 bilinen atriyal fibrilasyon-
da (AF) mortalite ve morbiditenin en 6nemli nedeni,
bu hastalarda meydana gelebilecek iskemik inme ve
sistemik arteryel embolizmdir."’ Inme riski yasla bir-
likte artmaktadir. Framingham c¢alismasinda, AF’ye
baglt yillik inme riski 50-59 yaslar icin %1.5 iken,
80-89 yaglarda %23.5’e yiikselmektedir.” Sistemik
embolizm i¢in risk faktorleri tanimlanmisken, hiper-
tiroidizmin risk olusturup olusturmadigina dair farklt
goriisler vardir. Birincil korunmayla ilgili ¢calismalar-
dan ACCP calismasinda (American College of Chest
Physicians), tirotoksikozun orta diizeyde risk olustur-
dugu belirtilirken, SPAF (Stroke Prevention in Atrial
Fibrillation) ve AFI (Atrial Fibrillation Investigators)
calismalarinda bu durum risk olarak belirtilmemis-
tir."! Ancak, ACC/AHA/ESC’nin (the American Col-
lege of Cardiology, the American Heart Association,
the European Society of Cardiology) AF kilavuzun-
da, AF’li hipertiroidi hastalarina sinif I endikasyon
olarak, INR (International Normalisation Ratio) dii-
zeyi 2-3 olacak sekilde antikoagiilan tedavi uygulan-
masi1 Onerilmektedir (kanit diizeyi C)."

Atriyal fibrilasyon olsun ya da olmasin, sistemik
embolizm i¢in risk degerlendirilmesinde ekokardi-
yografi, 6zellikle de transozofajiyal ekokardiyografi
(TOE) 6nemlidir. Transdzofajiyal ekokardiyografiyle
sol atriyum ve sol atriyum apendiksinde trombiis ve-
ya spontan eko kontrast varliginin degerlendirilebil-
mesi yaninda, sol atriyum apendiks (SAA) fonksi-
yonlar da incelenebilmektedir. Bu inceleme yontem-
lerinden en Onemlisi, kolay uygulanabilme avantaji
da olan pulse Doppler ile SAA akimlarinin degerlen-
dirilmesidir. Bir¢ok hasta grubunda SAA akimlarini
inceleyen calismalar yapilmigsken, AF etyolojisinde
onemli bir yeri olan hipertiroidiye ait spesifik TOE
calismas1 bulunmamaktadir.

Bu calismada, hipertiroidide SAA kontraktil
fonksiyonlarindaki degisimi pulse Doppler ekokardi-
yografiyle degerlendirmeyi ve sonuclari, benzer
ozellikler tastyan kontrol grubu hastalariyla karsilas-
tirmay1 amagladik.

HASTALAR VE YONTEMLER

Mart 2002 ve Mayis 2003 tarihleri arasinda, hi-
pertiroidi tanist yeni veya daha onceden konmusg
olan, klinik bulgulariyla hipertiroid durumda olan 45
hastayla (hipertiroidi grubu), tiroid fonksiyon testi
normal sinirlarda olan ve hipertiroidi tanis1 konma-
mis 24 hasta (kontrol grubu) calismaya alindi. Akut
koroner sendrom, primer kalp kapak hastaliklari, cid-
di kalp kapak hastaliklari, NYHA (New York Kalp
Dernegi) smif II-IV kalp yetersizligi, paroksismal

AF’si olanlarla TOE nin kontrendike oldugu hastalar
calismaya alinmadi. Tiim olgularin ayrintili 6ykiileri
aliarak fizik muayeneleri yapildi. Standart 12 deri-
vasyonlu elektrokardiyogramlari cekilerek ritim ana-
lizi yapildi. Bunun yaninda tiim hastalarda tam kan
sayimi, sedimantasyon, serbest trityodotronin (sT3),
serbest tiroksin (sT4), total trityodotronin (TT3), to-
tal tiroksin (TT4) ve tiroid stimiile edici hormonu
(TSH) iceren analizler yapildi. Hipertiroidi grubun-
daki tiim hastalarda sT3 ve sT4 diizeyleri yiiksek,
TSH diizeyleri diisiikken, kontrol grubunda bu para-
metreler normal siirlardaydi. Tiroid fonksiyon test-
lerine gore iki grup olusturulduktan sonra, hastalarin
siniis ritmi veya atriyal fibrilasyonda olmasina gore,
her grup kendi i¢cinde yeniden iki gruba ayrilarak dort
grup elde edildi.

Tiim hastalardan, ¢calismaya katilmayla ilgili onay
alindiktan sonra, ATL Apogee 200Cx cihaziyla, 3.5
Mhz mekanik prob kullanilarak transtorasik ekokar-
diyografi (TTE) yapildi. Sol ventrikiil sistol ve diyas-
tol sonu ¢aplari, interventrikiiler septum ve arka du-
var kalinliklari, sol atriyum ve aort capiyla aort ka-
pak acgiklig1 parasternal uzun eksen M-mode ekokar-
diyografiyle hesaplandi. Sol ventrikiil ejeksiyon frak-
siyonu modifiye Simpson yontemiyle ol¢iildii. Api-
kal 4- ve 5-bosluk goriintiilemeyle mitral, aort ve tri-
kiispid kapaklarinin maksimum akim hizlar1 hesap-
land1. Transtorasik ekokardiyografi sonrasinda hasta-
lara 5 Mhz multiplan probla TOE incelemesi yapildi.
Islem oncesinde, posterior farenks anestezisi icin
%10 lidokainli sprey kullanildi. Trans6zofajiyal eko-
kardiyografiyle tiim hastalarda SAA net olarak go-
riintiilendi. Ikiboyutlu incelemede sol atriyum apen-
diksinde trombiis veya spontan eko kontrast varligi
arastirildi. Sol atriyum apendiksinin kontraktil fonk-
siyonlariin degerlendirilmesi icin 1/3 proksimaline
yerlestirilen pulse Doppler imleci ile akim 6rnekle-
mesi yapildi. Atriyal fibrilasyonlu hastalarda ortala-
ma SAA dolus ve bosalma hizlarini elde etmek ama-
ciyla ardisik sekiz atim hiz1 6l¢iilerek ortalamasi alin-
di. Transozofajiyal ekokardiyografi sirasinda hicbir
hastada isleme bagh komplikasyon olmadi.

Calismaya alinan 69 hasta, tiroid fonksiyon testle-
ri ve kalp ritmine gore dort gruba ayrildiktan sonra,
AF’li hipertiroidili hasta grubu (grup I, n=23) ile
AF’li kontrol grubu (grup III, n=12) ve siniis ritmin-
deki hipertiroidili hasta grubu (grup II, n=22) ile yi-
ne siniis ritmindeki kontrol grubu (grup IV, n=12)
karsilagtirildi.

Istatistiksel analizler SPSS 8.0 programiyla yapil-
di ve anlamlilik i¢in p<0.05 degeri alindi. Temel
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Tablo 1. Hipertiroidili gruplarin ve kontrol gruplarinin klinik ézellikleri

Grup | Grup Il Grup Il Grup IV
Hasta sayisi 23 12 22 12
Yas (yil) 62.7£2.0 60.0+3.0 47.9+2.9 46.5+3.7
Cinsiyet (kadin/erkek) 15/8 8/4 16/6 7/5
Hipertansiyon 10 (%43.5) 7 (%58.3) 6 (%27.3) 3 (%25)
Diyabetes mellitus 2 (%8.7) 1 (%8.3) 2 (%9.1) 1 (%8.3)
Sigara oykisu 5 (%21.7) 3 (%25) 8 (%36.4) 4 (%33.3)
Sol ventrikil disfonksiyonu 7 (%30.4) 4 (%33.3) 1 (%4.6) -

Grup [: Atriyal fibrilasyonlu ve hipertiroidili hastalar; Grup Ill: Atriyal fibrilasyonlu kontrol grubu;
Grup II: Sinis ritmindeki hipertiroidili hastalar; Grup IV: Sinls ritmindeki kontrol grubu.

ozellikleri acisindan karsilastirilan gruplar arasinda
dagilimin incelenmesi amactyla Kolmogorov-Smir-
nov testi kullanildi. Ekokardiyografik parametrelerin
karsilagtirilmasinda ise t-testi kullanildi. Gruplara ait
veriler “ortalamaztstandart hata” seklinde gosterildi.

BULGULAR

Hastalarin klinik 6zellikleri Tablo 1°de 6zetlendi.
Grup I’deki hastalarin tiimiinde kalici (permanent)
AF vardi; grup IIT’teki hastalarin {igiinde kalici, do-
kuzunda siirekli (persistent) AF vardi. Klinik 6zellik-
leri agisindan gruplarin temel 6zelliklerinin benzer
oldugu goriildii (p>0.05).

Standart TTE ile, sol ventrikiil diyastol sonu ve
sistol sonu ¢aplari, interventrikiiler septum kalinligi,
arka duvar kalinligi, ejeksiyon fraksiyonu, sol atri-
yum capi; mitral kapak, trikiispid kapak, aort kapagi
ve pulmoner kapak maksimum akim hizlart 6lciildii.
Bu TTE verilerinin gruplara gore kargilagtirmasi Tab-
lo 2’de 6zetlendi. Gerek atriyal fibrilasyonlu gerekse
siniis ritmindeki hipertiroidili hastalarla kontrol gru-
bu arasinda standart TTE parametreleri agisindan is-
tatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi.

Transozofajiyal ekokardiyografide 69 hastanin
hicbirinde trombiis saptanmadi. Siniis ritmindeki
hastalarda spontan eko kontrast goriilmezken, AF’li

hastalardan grup I’de bes (%21.7), grup III'te ii¢ ol-
guda (%?25) spontan eko kontrast saptandi. Spontan
eko kontrast grup I’de daha diisiik oranda goriilmesi-
ne karsin, bu fark istatistiksel olarak anlamli bulun-
mad1 (p>0.05). Grup I ve III'iin karsilastirilmasinda,
SAA bosalma hizi (0.5£0.1 m/s ve 0.3£0.0 m/s,
p=0.028) ve SAA dolus hiz1 (0.5£0.0 m/s ve 0.4£0.0
m/s, p=0.015) grup I’de daha yiiksek bulundu. Ben-
zer sekilde, grup II ve IV’iin karsilastirilmasinda,
SAA bosalma hizi (0.7£0.0 m/s ve 0.4£0.0 m/s,
p=0.0001) ve SAA dolug hizi (0.7£0.0 m/s ve
0.4£0.0 m/s, p=0.0001) grup II’de daha yiiksek bu-
lundu. Sol atriyum apendiksinde akim hizlarin etki-
leyen onemli faktorlerden biri olan kalp hizlari agi-
sindan gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi
(grup I ve II’de swrasiyla 102.9+6.1 atim/dk ve
104.948.9 atim/dk, p>0.05; grup II ve IV’de sirasiy-
la 93+6.8 atim/dk ve 87.1+£7 atim/dk, p>0.05).

TARTISMA

Sol atriyum cap1 ve SAA’da olusan trombiis, kar-
diyak kokenli tromboembolik olaylardan sorumlu-
dur. Sol atriyum apendiksi TTE ile etkin bigimde de-
gerlendirilememektedir. Bu yiizden, SAA fonksiyo-
nunu degerlendirmek amaciyla siklikla TOE yapil-
mas1 gerekir. Transozofajiyal ekokardiyografide
SAA fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde akim

Tablo 2. Hipertiroidili gruplarin ve kontrol gruplarinin transtorasik ekokardiyografi verileri

Grup | Grup lll p Grup Il Grup IV p
Sol ventrikil diyastol sonu ¢api (cm) 5.1£0.1 5.0+£0.2 AD 4.8+0.1 5.0+0.1 AD
Sol ventrikul sistol sonu ¢api (cm) 3.7+0.2 3.6+0.3 AD 3.0+0.1 3.0+0.1 AD
Ejeksiyon fraksiyonu (%) 51.7x2.9 54.0+3.6 AD 62.4+2.4 65.6+2.7 AD
interventrikiler septum kalinligi (cm) 1.1£0.0 1.1+0.1 AD 1.0£0.0 1.0£0.1 AD
Arka duvar kalinhigi (cm) 1.1£0.0 1.1+0.1 AD 1.0£0.0 0.9+0.1 AD
Sol atriyum ¢api (cm) 4.7+0.1 4.7+0.2 AD 3.8+0.1 3.7+0.1 AD
Mitral kapak maksimum akim hizi (m/s) 0.9£0.0 0.9+0.0 AD 0.9+0.0 0.91£0.0 AD
TrikUspid kapak maksimum akim hizi (m/s) 0.6+0.0 0.7+0.1 AD 0.7£0.0 0.6+0.0 AD
Aort kapagdi maksimum akim hizi (m/s) 1.2£0.0 1.1£0.0 AD 1.31£0.1 1.2£0.0 AD
Pulmoner kapak maksimum akim hizi (m/s) 0.9£0.0 0.8+0.1 AD 1.0+0.1 1.0+0.1 AD

Grup I: Atriyal fibrilasyonlu ve hipertiroidili hastalar; Grup IlI: Atriyal fibrilasyonlu kontrol grubu;
Grup II: Sinis ritmindeki hipertiroidili hastalar; Grup IV: Sinis ritmindeki kontrol grubu; AD: Anlamli degil.
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hizlar1 6rneklemesi 6nemlidir. Genel olarak, AF’de
akim hizlari siniis ritmine gore daha diisiik bulunur.”
Atriyal fibrilasyonda diigiik akim hizlar1 ve spontan
eko kontrast ile trombiis olusumu ve tromboemboli
iligkisi gosterilmigtir."*”

Calismamizda, AF nin sik goriildiigii hipertiroidi-
li hastalar TTE ve TOE ile degerlendirildi; SAA
akim hizlar1 esas alinarak bu hastaligin sistemik em-
bolizm i¢in risk olusturup olusturmadigi arastirildi.
Bu degerlendirmede, hem siniis ritmindeki hem de
atriyal fibrilasyonlu hipertiroidili hasta gruplarinda,
SAA dolusg ve bosalma hizlar1 kontrol grubuna gore
anlaml diizeyde yiiksek bulundu. Bu durum, hiperti-
roidinin sistemik emboli icin tek bagina bir risk fak-
torii olmayacagm diisiindiirmektedir. Onceki calis-
malarda hipertiroidide antikoagiilan tedavi Oneril-
migtir. Bar-Sela ve ark.nin™ caligmasinda, hipertiro-
idili 142 hasta arasinda AF oran1 %21 olarak bildiril-
mis; tromboembolik olaylar AF’li hastalarin %40’ n-
da goriiliirken, AF olmayanlarda goériilmemistir. Bu
nedenle, hipertiroidili hastalarin AF ataklarinda he-
parin, AF kroniklestiginde ise oral antikoagiilan teda-
vi Onerilmistir.* Hipertiroidili 610 hastada yapilan
bir bagka calismada, inme i¢in yasin AF varlifindan
daha fazla risk olusturdugu gosterilmistir.”” Hiperti-
roidili hastalarda sistemik emboli ve oral antikoagii-
lasyon icin yag ve eslik eden kalp hastali§inin esas
alinmasi gerektigi bildirilmistir."” Buna gore, AF’li
geng hipertiroidili hastalarda, baska bir kalp hastali-
81, hipertansiyon veya sistemik emboli icin bagimsiz
bir risk faktorii yoksa, antikoagiilan tedavi risklerinin
agir bastig1 belirtilmis; AF’li yash hipertiroidili has-
talarda kalp hastalig1 biliniyor veya varligindan siip-
he ediliyorsa antikoagiilan tedaviye baslanmasi one-
rilmistir."”

Sol atriyum apendiks fonksiyonlarinin degerlen-
dirilmesinde kullanilan yontemlerden en Snemlisi
ve kolay uygulanabileni, pulse Doppler ile SAA
akimlarinin dl¢iimiidiir. Calismamizda SAA fonksi-
yonlarinin degerlendirilmesinde ikiboyutlu ile
spontan eko kontrast ve trombiis varligi, pulse
Doppler ile de SAA akim hizlar1 degerlendirilmistir.
Hem AF’li hem de siniis ritmindeki hipertiroidili
hasta gruplarinda SAA akim hizlar1 belirgin olarak
yiiksek bulunmustur. Hipertiroidi lehine bulunan bu
sonuglar, tiroid hormonunun kardiyak fonksiyonlar
tizerine etkisiyle aciklanabilir. Tiroid hormonuyla
kalpte yapisal ve diizenleyici proteinleri kodlayan
genlerde pozitif ve negatif regiilasyon meydana gel-
mektedir."” Bu diizenlemelerden sarkoplazmik reti-
kulum proteinleri, Ca**-ATPaz ve fosfolamban ile

ilgili olanlar 6nemlidir. Ciinkii, kalsiyum salinimi
ve sarkoplazmik retikuluma geri alimi kalpte sisto-
lik kontraktil fonksiyon ve diyastolik gevsemede
kritik rol oynamaktadir.™""”

Calismamizda higbir hastada SAA trombiis izlen-
mezken, spontan eko kontrast, AF’li hipertiroidi has-
talarinda, istatistiksel olarak anlamli olmamasina
karsin, kontrol grubuna gore daha diisiik oranda go-
riillmiistiir (%21.7 - %?25). Hipertiroidili hastalarda
damar endotelinde fonksiyon bozuklugu olabilecegi
ve endotelyal aktivasyonun tromboemboli i¢in po-
tansiyel bir risk faktorii oldugu bildirilmigtir."
Trombiis olusumu i¢in Virchow tarafindan tanimla-
nan staz, hiperkoagiilabilite ve endotel disfonksiyonu
ticlemesi hipertiroidili hastalarda da diistintilmelidir.
Calismamizda SAA akim hizlarinin kontrol grubuna
gore yiiksek bulunmasi, bu hastalarda artmis kont-
raktilitenin stazi engelleyebilecegi ve trombiis olu-
sum riskini azaltabilecegini diisiindiirmektedir. Buna
karsit olarak, hipertiroidide endotelyal aktivasyon ve
hiperkoagiilabilite durumu da gosterilmigtir. Terazi-
nin iki tarafini olusturan bu kargit durumlar arasinda-
ki denge onemlidir. Dengenin bozulmasi trombiis
olusumuna yol acacaktir. Bu dengenin bozulmasinda,
hipertiroidiye eslik eden hastaliklarin, AF varliginin
ve kisisel ozelliklerin (yas, cinsiyet gibi) 6nemli ola-
bilecegini diisliniiyoruz.

Calismamizin en biiyiik kisitlamalarmin basinda
hasta sayisinin az olmast gelmektedir. Ayrica, kon-
vansiyonel yontemlere ek olarak doku Doppler ince-
lemesinin yapilmamis olmasi, ¢alismaya alinan has-
talarin prospektif olarak takip edilmemis olmasi ve
SAA boyut ve planimetrik 6l¢iimlerinin yapilmama-
st calismanin diger eksiklikleridir. Ancak, SAA bo-
yut ve fonksiyonunun planimetrik yontemlerle de-
gerlendirilmesinin zaman kaybi oldugu ve fazladan
bir fikir vermeyecegi belirtilmigtir."”’

Calismamizin bulgulari, hipertiroidide SAA fonk-
siyonlarinin bozulmadigini gostermektedir. Bu duru-
mun, SAA’da staz1 ve trombiis olusumunu 6nleyecek
bir etken oldugunu diistiniiyoruz. Bu veriler ve litera-
tiirdeki bilgiler 15181nda, AF gelisen hipertiroidi olgu-
larinda antikoagiilan tedavi seciminde hastalarin bi-
reysel olarak degerlendirilmesi ve oOzellikle eglik
eden kalp hastaliginin goz 6niinde bulundurulmasi
gerektigi sonucuna ulagilmaktadir. Hipertiroidili ol-
gularda SAA kontraktil fonksiyonlarmin korunmusg
olmasinin, tromboembolik olaylar1 engelemede ye-
terli olup olmayacaginin agikliga kavusmasi i¢in ye-
terli hasta sayisiyla yapilacak kontrollii ve prospektif
caligmalara ihtiya¢ vardir.
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