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ÖZET 
Çalışmanın amacı Ailevi Akdeniz Ateşine ikincil 

amiloidoz olgularını kardiyak yönden değerlendirerek 
kalp tutulumu olanları erken dönemde belirlemektir. 
Yaşları 4-19 (ortalama 12.7) yaş, hastalık süreleri 1-
10 (ortalama 5) yıl arasında değişen, amiloidoz tanısı 
böbrek biopsisi ile kanıtlanmış 13 olgunun klinik ve 
radyolojik değerlendirmelerinden sonra iki boyutlu ve 
Doppler ekokardiyografik çalışma uygulanmış, bir ol
guya endomiyokardiyaI blopsi yapılmıştır. Dört olguda 
interventriküler septum ve/veya sol ventrikül arka du
varının kalınlaştığı bu olguların ikisinde "granüler pa
rıltı"lı görünümün bulunduğu gösterilmiştir, iki boyutlu 
ekokardiyogramda kardiyak amiloidozu destekleyen 
bulgular saptadığımız dört olgunun Doppler ekokar
diyografik incelemesinde bir olguda relaksasyonun 
uzaması ile uyumlu, diğer bir olguda restriktif özel
likte diastolik fonksiyon bozukluğu gözlenmiş, restriktif 
özellik bulunan olguya endomiyokardiyal biopsi uygu
lanarak kardiyak amiloidoz varlığı kanıtlanmıştır. 
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Kardiyak amiloidoz, ventrikül duvarları ve septum-
da ekstraselüler amiloid proteini birikmesi sonucu vent
rikül esnekliğinin bozulması ve diastolik fonksiyonların 
etkilenmesi ile karakterizedir. Ayrıca uyarı oluşturan ve 
iletimle ilgili olan yapıların zedelenmesi sonucu disritmi-
ler gelişebilmekte, vasküler amiloid birikimi sonucu 
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SUMMARY 
The aim of this study is to make cardiac evaluation of 

the patients with amyloidosis secondary to Familial Medi
terranean Fever and to diagnose the cardiac involvement 
at the early stage of the disease. Thirteen patients whose 
ages were ranging between 4 to 19 years old (mean: 
12.7 years), duration of the illness were ranging between 
1 to 10 years (mean 5 years) and the diagnosis of amy
loidosis were proved with kidney biopsy, were evaluated 
clinically and radiologically and both 2-D and Doppler 
echocardiagraphic study were performed. In addition, en
domyocardial biopsy was performed in one case. We 
observed that four cases had thickened interventricular 
septum and/or left ventricular wall and two of them char
acteristic retractile appearance of myocardium commonly 
termed "granular sparkling" was recorded. Four cases in 
which we observed common echocardiography findings 
of cardiac amyloidosis, prolonged relaxation in one pa
tient, restrictive pattern in another one were recorded 
with pulsed Doppler echocardiography examination. En
domyocardial biopsy was performed to the patient with 
restrictive pattern and cardiac amyloidosis was proven 
histopa thologica lly. 
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miyokardiyal iskemi bulguları ile karşılaşılabilmektedir 
(1-4). Hastalık ilerledikçe kalbin sistolik fonksiyonu bo
zulmakta, kardiyak belirtiler ortaya çıktıktan sonra prog-
nozun iyi olmadığı bilinmektedir (1), Primer sistemik 
amiloidozlu hastalar sıklıkla kardiyak nedenlerle kaybe
dilmekte, ölümlerin %40'ına konjestif kalp yetmezliği 
veya disritmiler yolaçmaktadır (5). Çocuklarda primer 
sistemik amiloidoz çok nadir görülmekte özellikle ülke
mizde bu yaş grubunda Ailevi Akdeniz Ateşine ikincil 
olarak gelişen amiloidozla en sık karşılaşılmaktadır. Bu 
amiloidoz tipinde, kalp tutulumu daha az sıklıkla ge
lişmekte, klinik ağırlığı böbrek tutulumu oluşturmaktadır. 
Çalışmamızın amacı; hastanemizde Pediatrik Nefroloji 
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bölümünde izlenmekte olan Ailevi Akdeniz Ateşine ikin
cil amiloidoz olgularını kardiyak yönden değerlendirmek, 
sol ventrikül sistolik ve diyastolik fonksiyonlarını ince
leyerek kalp tutulumu olanları erken dönemde belirle
mektedir. 

MATERYEL VE METOD 
Hasta Seçimi 
Ailevi Akdeniz Ateşine ikincil amiloidozu bulunan 

ve tanısı böbrek biopsisi ile kanıtlanmış olan 13 olgu 
çalışmaya alınmıştır. Nefrolojik değerlendirmeler, Pedia-
trik Nefroloji bölümünde kaydedilen izlem kartlarında 
yapılmıştır. Hastalık sürelerinin belirlenmesinde başlan
gıç tarihi olarak proteinürinin saptandığı tarih gözönüne 
alınmıştır. 

Kardiyak Değerlendirme 

Olguların efor kapasiteleri N Y H A (New York Heart 
Association)sınıflamasına göre derecelendirilmiştir (6). 
Fizik incelemeden sonra elektrokardiyografik bulgular 
değerlendirilmiş telekardiyogramda kardiyotorasik oran 
ölçülmüştür. Çalışma için, olguların hipervolemik du
rumda olmadıkları bir zaman seçilmiştir. 

Ekokardiyografik Çalışma 

M-mode, iki boyutlu ve Doppler ekokardiyografi 
çalışmaları Toshiba SSH-160A ekokardiyograf ve 3.75, 
5 ve 2.5 mHz transduserler kullanılarak uygulanmış, 
E K G ve fonokardiyogram kayıtları alınmış, tüm ölçüm
ler en az 3 kardiyak siklusta ayrı ayrı yapılarak ortala
ma değerleri hesaplanmıştır. M-mode ekokardiyogram
da, parasternal uzun eksen projeksiyonunda sol ventri
kül diastol ve sistol sonu çapı, interventriküler septum 
ve sol ventrikül arka duvar kalınlığı ölçülmüş, ekokar
diyograf tarafından hesaplanan ejeksiyon ve kısalma 
fraksiyonu değerleri kaydedilmiş, iki boyutlu ekokardiyo
grafi ile kalb içi anatomik yapılar incelenmiş, "Conti-
nous-wave" Doppler ekokardiyografik çalışmada a trio-

ventriküler ve semilunar kapak darlıkları veya yetmez
likleri araştırılmıştır. 

"Pulsed" Doppler ekokardiyografik çalışma, apikal 
dört boşluk pozisyonunda "sample volum" akıma para
lel olacak şekilde mitral kapağa yerleştirilerek uygulan
mış, elde edilen diyastolik mitral akım örneğinde şu öl
çümler yapılmıştır. 

Pik erken diyastolik akım velositesi (E), pik geç 
diyastolik akım velositesi (A), erken diyastolik akım ve-
lositesinin azalma süresi (dT), izovolumik relaksasyon 
zamanı (A2D) ve E/A oranı. 

BULGULAR 
Olguların klinik, radyolojik ve ekokardiyografik bul

guları Tablo 1'de belirtilmiştir. Yaşları 4-19 (ortalama 
12.7) yaş, hastalık süreleri 1-10 (ortalama 5) yıl arasın
da değişmektedir. Klinik değerlendirmede bir olgunun 
(Olgu no: 12) istirahat sırasında nefes darlığı ve çarpıntı 
yakınmalarının bulunduğu, diğer olguların efor kapasite
lerinin iyi olduğu (NYHA I ve II) belirlenmiştir. Hastala
rın hiçbirinde disritmi saptanmamış, 12. olgunun EK-
G'ında V4, V5 ve V6 derivasyonlarında ST segmenti 
çöküklüğü gözlenmiştir. Üç olgunun telekardiyogramın-
da (olgu no. 6,9,12) kardiyotorasik oran artmıştır. 

Ekokardiyografik ölçümler sonucu iki olguda (olgu 
no: 9 ve 12) sistolik disfonksiyon saptanmış, bu olgu
larda ejeksiyon fraksiyonu %55 ve %44, kısalma frak
siyonu %29 ve %22 olarak kaydedilmiştir. Dört olguda 
(olgu no: 1,6.12.13) sol ventrikül arka duvarı ve inter
ventriküler septumun kalınlaştığı gözlenmiştir. Bu olgu
ların ikisinde (olgu no: 1 ve 12) interventriküler septum 
ve papiller kaslarda parıltı şekilnde ekodens odaklar ol
duğu saptanmıştır (Şekil 1). Hastaların hiçbirinde atrio-
ventriküler ve semilunar kapaklara ait darlık veya yet
mezlik bulgusu kaydedilmemiştir. 

"Pulsed" Doppler ekokardiyografi ile diyastolik mit
ral akım örneğinde yapılan ölçümler sonucu 6 nolu ol-

Tablo 1. Ailevi akdeniz ateşine ikincil amiloidozlu olguların klinik değerlendirmesi ve ekokardiyografik ölçümleri 

Olgu Yaş Hastalık NYHA C/T1 SVDSÇ2 SVDSÇ3 EF4 KF5 İVS6 SVAD7 E A E/A dT AZ D 
No. Cins 

(yıl) 
Süresi 

(yıi) 

Oran (mm) (mm) (%) (%) (mm) (mm) (m/sn) (m/sn) (msn) (msn) 

1 19, E 10 II0 0.50 51 32 67 37 10 10 50 33 1.51 122 53 
2 9,K 3 l° 0.52 33 19 75 42 8 8 45 26 1.73 102 48 
3 11,K 7 l° 0.50 39 25 67 36 7 7 38 25 1.52 112 44 
4 13,E 5 ll° 0.50 44 28 66 36 8 9 58 36 1.61 98 47 
5 11,K 3 l° o.<ta 38 24 68 37 6 6 39 28 1.39 140 43 
6 18.E 7 II0 0.61 55 35 65 36 12 9 38 36 1.05 188 58 
7 15.K 7 l° 0.50 39 24 70 38 9 9 41 25 1.64 102 44 
a 14.E 3 II0 0.48 36 24 63 33 8 8 39 25 1.56 140 46 
9 15,E 6 ll° 0.56 45 32 55 29 9 9 28 22 1.27 176 48 
10 10,K 1 l° 0.50 33 23 60 30 6 6 47 31 1.51 122 47. 
11 4.E 1 II0 0.50 36 21 74 42 6 6 41 30 1.37 132 47 
12 16,E 10 IV0 0.62 36 28 44 22 13 13 66 26 2.92 80 40 
13 10.K 3 ll° 0.50 36 21 74 42 10 9 53 38 1.39 126 48 

1: Kardiyotorasik oran, 2: Sol ventrikül diastol sonu çapı, 3: Sol ventrikül sistol sonu çapı, 4: Ejeksiyon fraksiyonu, 
5: Kısalma fraksiyonu, 6: İnterventriküler septum kalınlığı, 7: Sol ventrikül arka duvar kalınlığı 
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Şekil 1. 1 Nolu olgunun iki boyutlu ekokardiyogramında inter
ven triküler septumda ve papiller kaslarda parıltılı görünüm izlen
mektedir. (LA: sol artirum, LV:sol ventrikül, <*<*: papiller kaslar
daki ekodens alanlar. 

guda E/A oranının küçüldüğü, izovolumik relaksasyon 
zamanının uzun olduğu, 12 nolu olguda ise E/A oranı
nın büyüdüğü ve izovolumik relaksasyon zamanının kı
saldığı belirlenmiştir. Bu hastaya endomiyokardiyal 
biyopsi uygulanmış, histopatolojık incelemede kapiller 
duvarda ve intertisiyumda amiloid birikimi gösterilmiş, 
üç ay sonra dekompanse kalp yetmezliği tablosu ile 
eksitus olmuştur. Tablo 2'de olgularımızda saptanan, 
kardiyak amiloidoz varlığını destekleyen ekokardiyogra-
fik bulgular görülmektedir. 

T A R T I Ş M A 
Miyokard hücreleri arasında intertisiyel dokuda 

veya nadiren damarsal yapılarda amiloid proteini birik
mesi sonucu gelişen kardiyak amiloidoz, geniş bir kli
nik spektrum göstermek, noninvasiv tanı yöntemleri 
olarak sintigrafi ve ekokardiyografi kullanılmaktadır. 
Teknisyum 99 m ile işaretli metilen difosfonat ile yapı
lan radyonüklit çalışma, diğer organ tutulumları için 
duyarlı bir tarama testi olmakla birlikte kardiyak tutulum 
için ekokardiyografik incelemenin daha duyarlı olduğu 
belirtilmektedir (7). 

Tablo 2. Olgularımızda saptanan, kardiyak amiloidozu 
destekleyen ekokardiyografik bulgular 

Ekokardiyografik Bulgu Olgu No 

Granüler parıltı görünümü 1,12 
i VS kalınlaşması 1,6,12,13 
SVAD kalınlaşması 1,12,13 
Solventrıkül diastolık disfonksiyonu 

-Relaksasyon bozukluğu 6 
-Restriktif tip bozukluk 12 

Sol ventnkül sistolik disfonksiyonu 9,12 

Kardiyak amiloidozlu hastaların iki boyutlu ve M-
mode ekokardiyografik incelemelerinde ventrikül duvar 
larının kalınlaştığı, atriumların dilate, sol ventrikül kavite-
sinin normal ya da küçük olduğu rapor edilmiştir. Tipik 
görünüm, miyokard içindeki granüler parıltılardır (1,8,9). 
Çalışmamızda 4 olgunun interventriküler septum ve soi 
ventrikül arka duvarlarının kalınlaştığı bunların ikisinde 
ise tipik granüler parıltılı görünümün bulunduğu saptan
mıştır. Bu olguların birinde interventriküler septum ka
lınlaşmasının daha belirgin olduğu kaydedilmiştir. Litera
türde, asimetrik septal kalınlaşmaya neden olarak obs-
truktif hipertrofik kardiyomiyopatiyi taklit eden primer 
kardiyak amiloidoz olguları bulunabileceği vurgulanmıştır 
(8). Amiloid proteininin birikmesine bağlı ventriküler es
nekliğin azalması ile gelişen diastolik doluş bozukluğu 
Doppler ekokardiyografi ile belirlenebilmekte, ayrıca 
amiloid infiltrasyonun derecesine göre farklı akım ör
nekleri elde edilmektedir. (2,5,10). Kardiyak amiloido-
zun erken 'döneminde relaksasyon bozukluğu ön plan
da olup mitral akırn örneğinde erken diyaslolik akım ve-
lositesinin azaldığı geç diastolik akım velosıtesinin art
tığı, izovolumik relaksasyon süresinin uzadığı saptan
mıştır. Geç dönemde ise, restriktif özellikte Doppler 
akım örnekleri elde edilmiş, eTken diyastolik akım velo 
sitesinin arttığı gösterilmiştir (2). Erken dönemdeki has
taların izlemi sonucu, semptomların aıtması ile birlikte 
restriktif örneğin ortaya çıktığı kaydedilmiştir (10). Klein 
ve arkadaşları (5) bu bulgularla uyumlu olarak, restriktif 
özellikte diastolik mitral akım örneği olanların yaşam 
süresinin daha kısa olduğunu göstermişler, kalp trans 
plantasyonu endıkasyonları arasında sol ventrikül dias
tolik doluş örneğinin de parametre olarak yeralması ge
rektiğini savunmuşlardır. Çalışmamızda bir olguda (olgu 
no: 6) relaksasyonun uzaması ile uyumlu, diğer bir olgu 
(olgu: 12) restriktif özellikte diyastolik mitral akım ör
nekleri elde edilmiştir. Bu olgulardan birincisinde hasta
lık süresi 7 yıl, diğerinde ise 10 yıldır. Onikind olguda 
iki boyutlu ekokardiyografi ile tipik granüler parıltı görü
nümü de saptanmıştır. Restriktif özellikle diyastolik dis
fonksiyonu olan bu olgu, çalışmadan üç ay sonra kalp 
yetmezliği tablosu ile kaybedilmiştir. Ekokardiyografik 
incelemede granüler parıltı saptadığımız diğer olgunun 
(olgu no: 1) Doppler çalışmasında E/A oranında artma 
veya azalma bulunmamıştır. On yıldır ren al amiloidozu 
olan bu olguda interventriküler septum ve sol ventrikül 
arka duvarının kalınlaşması ile birlikte granüler parıltı 
şeklinde tipik bir görünüm bulunmasına rağmen diasto
lik disfonksiyon saptanmaması, "psödonormalizasyon" 
ile açıklanabilir. Anormal relaksasyondan restrıksiyon 
fazına doğru geçiş sırasında "psödonormal" diyastolik 
doluş örneği elde edilmesi şu şekilde olmaktadır: Sol 
atrial basınç arttıkça, relaksasyon bozukluğunda azal
mış olan erken diyastolik akım velositesi artmakta ve 
E/A oranı normal olarak kaydedilmektedir (2,5). 

Kardiyak amiloidozun kesin tanısı için endomiyo
kardiyal biopsi gereklidir (3). Pel l ikka ve arkadaşları 
(3), kardiyak tutulum düşünülen 30 amiloidozlu hastada 
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yaptıkları çalışmada olguların tümünde endomiyokar-
diyal biyopsi ile kardiyak amiloidoz varlığını gösterirken, 
ekstrakardiyak alınan 65 biyopsi spesimeninın sadece 
%55'inde amüoid bulunmasına dikkati çekmişlerdir. Ça
lışmamızda, restriktif tipte diyastolik disfonksiyon sapta
dığımız 12. olguya transvenöz yolla endomiyokardiyal 
biyopsi uygulanmış ve kardiyak amiloidoz tanısı histo-
patolojik inceleme ile desteklenmiştir. 

Otopsi çalışmalarında, kalp tutulumunun, primer 
amiloidozda %90, sekonder amiloidozda %54 oranında 
olduğu rapor edilmiştir (11). Sekonder amiloidozda kalp 
tutulumu hastalığın daha geç döneminde geliştiği için 
çocukluk yaş grubunda daha nadir görülmektedir. Ça
lışmamızda kardiyak amiloidozu destekleyen ekokar-
diyografik bulgular saptadığımız 4 olgunun en küçüğü 
15 yaşında olup, diğerleri 16, 18 ve 19 yaşlarındadır. 
Üç ay sonra kaybedilen bir olgu dışında diğerleri Pe-
diatrik Kardiyoloji bölümünde izleme alınmıştır. 

Sonuç olarak, ülkemizde sık görülen Ailevi Akde
niz Atesi'ne ikincil amiloidozlu olgularda sistolik fonk
siyon bozukluğu oluşmadan ve klinik bulgular ortaya 
çıkmadan kardiyak tutulumun belirlenmesi için çocukluk 
yaşlarından başlayarak hastaların iki boyutlu ve Dopp-
ler ekokardiyografik inceleme ile izlenmeleri gerektiği 
vurgulanmıştır. 
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