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OZET

Akut  I6semili  hastalarda sol ventrikil  sistolik ve
diyastolik fonksiyonlarini degerlendirmek amaciyla, yas,
anemi derecesi ve kalb hizi yéninden anlamli  farklilik
gbstermeyen 18 akut I6semili ve 18 demir eksikligi anemi-
li hasta karsilagtinldi. M  Mode, iki boyutlu ve Doppler
yéntemiyle  sol  ventrikil  fonksiyonlari degerlendirildi, iki
grup arasinda  sol  ventrikiil  sistolik  fonksiyonlari  yéniin-

den anlamli  bir farkliik bulunmadi. Diyastolik  fonksiyonlar

yéniinden  yapilan  karsilastirmada  E/A oraninin ki grup
arasinda anlaml farklilk  gdsterdigi  saptandi (1.120.3'ye
karsin  1.4+0.5, p<0.05). Bu anlamli fark, akut [6semili
hastalarda, demir esikligi anemili gruba gére sol ventrikiil

diyastolik  fonksiyon
isaret  etmektedir. Akut  I6semili
restriktif  kardiyomiyopatinin
cegi diistiniilmektedir.

bozuklugunun daha fazla olduguna

hastalarda  bu  bulgunun

indirekt  bir gdstergesi  olabile-
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Ekokardiyografi
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Akut l6semiler hematopoietik (kan yapan) hicre-
lerin neoplastik ¢gogalmalar: ile karakterize heterojen bir
grup hastaliktir. Lésemi hucreleri primer olarak kemik
iliginde ve lenfoid dokularda g¢ogalirlar ve daha sonra
cevre kanina gecerek ekstrameduller dokulari infiltre
ederler.

Akut Iésemilerde tutulabilen ekstrameduller bdlge-
lerden biri de kalbdir. Akut I6semilerde kalb tutulumu
hakkinda eldeki veriler kisithdir ve bunlar nekropsi so-
nuglarina» dayanmaktadir. Klinik olarak kalb tutulumu
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SUMMARY

Eighteen patients with acute leukemia were studied
in order to evaluate their left ventricular systolic and dias-
tolic  functions by M Mode, two dimensional and Doppler
echocardiographic  techniques and compared with 18 pa-
tients with iron deficiency anemia of the similar age, heart
rate and degree of anemia. Their systolic functions were
statistically ~similar. The diastolic function parameter, E/A
ratio (1.1 +0.3 vs 1.42+0.5, p<0.05) was statistically lower
in patients with acute leukemia. It is concluded that Ileft
ventricular  diastolic ~ dysfunction is more common in pa-
tients with acute leukemia and may be an indicator of

restrictive cardiomyopathy.

Key Words: Acute leukemia, Left ventricular functions.
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%1'den bile disik iken (1) nekropsi sonuglarinda bu
oran %30-40 seviyelerine kadar gikabilmektedir (2). Kli-
nik ve nekropsi arasindaki bu uygunsuzlugun ve nek-
ropsi olgularindaki bu ylksekligin en énemli nedeni
kalb tutulumu olan hastalarda, bu tutuluma iliskin klinik
belirti ve bulgularin silik kalmasidir (3).

Lésemide kalb tutulumu iki sekilde goérilmektedir.
Birincisi perikard infiltrasyonu (1) ikincisi de miyokard
infiltrasyonudur (4,5). Perikard infiltrasyonu sonrasi pe-
rikard bosluguna sivi toplanmasi beklenirken, miyokard
infiltrasyonu sonucunda beklenen klinik tablo konjestif
kalb yetersizligidir. Bu hastalarin blylk ¢ogunlugunun
subklinik seyretmesi nedeni ile miyokard infilt-
rasyonunun degerlendiriilmesi bu asamadaki hastalar
icin mimkun degildir (3). Oysa I6seminin miyokard tu-
tulumuna neden olup olmadiginin klinik olarak bilinmesi
onemlidir. Cunkl |6semi tedavisinde kullanilan kemote-
rapotik ilaclarin blylik ¢ogunlugu kardiyotoksiktir.
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Miyokarda iliskin bir hastalik kendini ya sistolik
fonksiyon bozuklugu ya da diyastolik fonksiyon bozuk-
lugu seklinde gosterecektir. Miyokard infiltrasyonu duru-
munda ilk énce bozulan sol ventrikilin diyastolik fonk-
siyonudur ve sol ventrikilin diyastolik fonksiyonlarinin
dederlendirilebilmesi de Doppler ekokardiyografi ile
mimkindir (6). Ldsemiler sol ventrikilin diyastolik
fonksiyonlarini ya anemiye yol agarak ya da miyokard
infiltrasyonu sonucu restriktif bir kardiyomiyopatiye ne-
den olarak bozabilir (7,8). Son yillarda aneminin sol
ventrikilin diyastolik fonksiyonlarini bozmadigini géste-
ren yayinlar da mevcuttur (9,10).

Bu c¢alismada sol ventrikilin diyastolik fonksiyon-
larinin bozuk bulunmasi, I6seminin miyokard infilt-
rasyonunun indirekt ve noninvazif bir gdstergesi olabilir
mi? sorusunun yaniti arastirildi. Bu amagla, akut lése-
mili hastalarda sol ventrikilin fonksiyonlari ekokardiyo-
grafik olarak incelendi. Kontrol grubu olarak da miyo-
kard infiltrasyonunun s6z konusu olmadig: demir eksikli-
gi anemili hastalar kullanildi.

YONTEM VE GEREG

Calismaya Cerrahpasa Tip Fakilltesi i¢ Hasta-
liklari Anabilim Dali Hematoloji Bilim Dali'nda Mart
1993-Adustos 1994 tarihleri arasinda izlenen, spesifik
herhangi bir tedavi gérmemis, 16-68 yaslari arasinda
(ort: 42+16.8) toplam 36 hasta alindi. Hastalar akut 16-
semililer (Grup 1) ve demir eksikligi anemililer (Grup 2)
olmak Uzere iki gruba ayrildi. Grup 1'de 16-68 yaslari
arasinda (ort: 42+19.6) 18 hasta (10 erkek, 8 kadin);
grup 2'de ise 20-68 yaslari arasinda (ort: 42+14.2)
yine 18 hasta (2 erkek, 16 kadin) yer aliyordu (Tablo
1). Akut I6semili hastalardan akut lenfoblastik I6semili
(ALL) olanlarin 3 tanesi L1, 3 tanesi 12, akut nonlenfo-
blastik 16semili (ANI.L) olanlarin 2 tanesi M1, 5 tanesi
M2, 1 tanesi M3, 2 tanesi M4, 1 tanesi M6 ve 1 tanesi
de siniflandirilmayan gruptan idi.

Hastalarin Secimi

Hastalar; Kalb-damar hastaligi 6ykusi olmayan,
herhangi bir kronik hastaligi (hipertansiyon, kronik bdb-
rek yetersizligi, diyabetes mellitus vb) olmayan, eforda
g6gus agrisi ya da soluk darligi tanimlamayan, herhangi
bir sebeple dizenli ilag kullanmayan, 12 derivasyonlu
EKG'si normal olan, demir eksikligi anemisi maligniteye
bagl olmayan kisilerden secildi.

Tum hastalara, hastalarin tanilarini bilmeyen ayni
kisi tarafindan, M-mode, iki boyutlu ve Doppler ekokar-
diyografik inceleme yapildi.

Ekokardiyografik inceleme

incelemeler Hewlett-Packard marka ekokardiyo-
grafi cihazi ile 2.5 MHz frekansinda transduser kulla-
nilarak yapildi. Hastalar 20-30 dakika sirt Gstu yatar

pozisyonda dinlendirildikten sonra incelemeye baslandi.
inceleme sirasinda M-mode, iki boyutlu ve Doppler
ekokardiyografik 6lcimler yapildi. Ayrica ekokardiyogra-
fik incelemeler sliresince es zamanli eksternal elektro-
kardiyografi kaydi alindi.

M-mode ve iki Boyutlu
Ekokardiyografi

Sol ventrikiil incelemeleri M-mode kiirsérii hemen
mitral kapak alti dizeyinde iken elde edilen sol ventri-
kil kesitlerinden yapildi ve gesitli degiskenler dlguldik-
ten sonra asagidaki hesaplamalar yapildi. Degiskenler
Amerikan Ekokardiyografi Dernegi'nin kriterlerine gore
olguldi (11).

Yapilan 6lgim ve hesaplamalar:

EF: Ejeksiyon fraksiyonu
LV VD: Sol ventrikllin diyastol sonu volimi
LV VS: Sol ventrikilin sistol sonu volimi
FS: Fraksiyonel kisalma
LVIDD: Sol ventrikllin diyastol sonu capi
LVIDS: Sol ventrikllin sistol sonu gapl
mVcF: Ortalama cevresel lif kisalma hizi
(circumferential fiber shortening rate)
ET: Ejeksiyon zamani
IVSTD: Diyastol sonu septum kalinligi
PWT: Diyastol sonu arka duvar kalinligi
LVVD-LVVS LVIDD-LVIDS
EF % F S x100
LVVD LVIDD
LVIDD-LVIDS
mVcF=

LVIDDXET

Doppler Ekokardiyografi

Apikal 4 bosluk pozisyonunda Doppler kursér hat-
ti, mitral orifis boyunca diyastolik icakima mumkin ol-
dugu kadar paralel olacak sekilde yerlestirildi (12,13).
Volim ornekleri Spirito ve ark (14) tanimladigi gibi mit-
ral anulusun 0 ila 1 cm alt bélumunden alindi ve isitile-
bilen ve godzlenebilen ideal akim profilinin elde edilmesi
amaclandi. Agl duzeltmesi yapilmadi.

Doppler ekokardiyografik olarak su degiskenler 6l-
¢uldu; erken diyastolik dolum dalgasi zirve hizi (E)
(peak velocity of early diastolic filling wave), gec¢ diyas-
tolik dolum dalgasi zirve hizi (A) (peak velocity of the
atrial filling wave), erken diyastolik akimin zirveden
disme hizi (EF) (deceleration of the early diastolic
flow velocity), erken ve gec¢ diyastolik akim zirve hizlari
orani (E/A). Kayitlar sakin bir ekspirasyon boyunca en
az 3 kez tekrarlandi ve her d6lgum igin ortalamalar he-
saplandi. Tiam &8lgumler hastalarin tanisini bilmeyen ay-
ni kisi tarafindan yapildi.

T Klin Kardiyoloji 1996, 9
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Tablo 1. Hastalarin genel 6zellikleri, sol ventrikilin sistolik ve diyastollk ekokardiyografik fonksiyon bulgulari
Akut [6semililer Demir eksikligi
(Grupl) anemililer (Grup 2) p

Yas (yil) 42+19.6 42+14.2 >0.05
Hematokrit (%) 25+3.2 24+3.4 >0.05
Hemoglobin (g/dl) 8.0+0.9 8.4+0.6 >0.05
Kalb hizi (v/d) 81+13.2 86+13.0 >0.05
Sol ventrikulin diyastol sonu gapi LVIDD (mm) 47+12.4 47+8.0 >0.05
Sol ventrikuliin sistol sonu ¢capi LVIDS (mm) 29+6.1 31+7.1 >0.05
Kardiyak output CO (L/d) 8.5+3.6 8.1+3.3 >0.05
Ejeksiyon fraksiyonu EF (%) 0.6+0.1 0.58+0.1 >0.05
Frakslyonel kisalma FS (%) 37+7.4 34+7.9 >0.05
Ortalama gevresel lif kisalma hizi mVcF (circ/s) 1.65+0.5 1.5+0.4 >0.05
Erken diyastolik dolum dalgasi zirve hizi E (cm/s) 83+15.6 93+14.7 >0.05
Geg diyastolik dolum dalgasi zirve hizi A (cm/s) 77+21.9 71+22.9 >0.05
Erken diyastolik akimin zirveden diisme hizi EF (cm/s®) 469+192 488+145 >0.05
Erken ve geg diyastolik dolum dalgalari zirve hizlari orani E/A 1.12+0.3 1.42+.0.51 <0.05
g/dl«gram/desilitre; v/d-vuru/dakika; mm-milimetre; clrc/s-circumferens/saniye; L/d-litre/dakika; cm/s-santimetre/saniye.

istatistik 25

istatistiksel degerlendirme igin Student's t testi ve
lineer regresyon analizi kullanildi. Sonuglar ortalama % 2
standart deviyasyon (SD) olarak belirtildi. 15

BULGULAR

Hastalarin ve kontrol olgularinin M-mode, iki 1 7
boyutlu ve Doppler ekokardiyografik bulgular Tablo
1'de goérulmektedir. Akut lI6semili ve demir eksikligi ane- 05 A
min hastalar arasinda yas, anemi derinligi ve kalb hizi !
acisindan yapilan karsilastirmada anlamli bir fark bu- 0 o
lunmadi.

M-mode ve iki boyutlu ekokardiyografik bulgular Gfup 1
Tablo 1'de gosterilmistir. Sol ventriklilin diyastol sonu
cap! (LVIDD), sol ventrikiulin sistol sonu g¢api (LVIDS) Sekil 1. E/Aortalamalari.
ve kardiyak output (CO) agisindan akut lésemili ve de-
mir eksikligi anemili hastalar arasinda anlamli bir fark
bulunmadi. Erken ve gec¢ diyastolik dolum dalgalari zirve hiz-

Sol ventrikulin sistolik fonksiyonlarini gosteren
ejeksiyon fraksiyonu (EF), fraksiyonel kisalma (FS) ve
ortalama ¢evresel lif kisalma hizi (mVcF) agisindan da
akut l6semili ve demir eksikligi anemili hastalar arasin-
da anlamli bir fark bulunmadi.

Bu bulgulara goére tum hastalarda M-mode ve iki
boyutlu ekokardiyografik incelemelerle elde edilen sis-
tolik fonksiyon degiskenleri normal sinirlarda ve tim
hastalar normal sinls ritminde idi.

Doppler ekokardiyografik bulgular da Tablo 1'de
gorilmektedir. Erken diyastolik dolum dalgasi zirve hizi
(E), gec¢ diyastolik dolum dalgasi zirve hizi (A) ve er-
ken diyastolik akimin zirveden disme hizi (EF) agisin-
dan akut I6semili ve demir eksikligi anemili hastalar
arasinda anlamli bir fark bulunmadi. Ancak erken ve
gec diyastolik dolum dalgalari zirve hizlari orani (E/A)
(Sekil 1) akut I16semili grupta anlamli derecede dulsukti
(p<0.05).

T Klirt J Cardiol 1996, 9

lart oraninin (E/A) akut

I6semili gruptaki

disiklagine

etkili olabilecek baska bir degiskenin var olup olmadi-
ginin belirlenebilmesi icin yapilan regresyon analizinde
E/A orani ile yas, anemi derinligi, kalb hizi, sol ventri-
kulin diyastol sonu capi, sol ventrikilin sistol sonu
capl, kardiyak output, ejeksiyon fraksiyonu, fraksiyonel
kisalma ve ortalama c¢evresel lif kisalma hizi arasinda
herhangi bir korelasyon bulunmadi.

TARTISMA

Normal bireylerde Doppler ekokardiyografi ile elde
edilen diyastolik fonsiyonlari gésteren mitral akim hizla-
ri yas (15,16) ve kalb hizindan (17) etkilenirken cin-
siyet (18), adi gecen degiskenleri etkilemez. Yas ve
kalb hizi erken diyastolik dolum dalgasi zirve hizi (E),
gec diyastolik dolum dalgasi zirve hizi (A) ve erken
diyastolik akimin zirveden disme hizi (EF) ile korelas-
yon gosterir ve bu degiskenleri etkilerken erken ve geg



TUNGKALE ve Ark.

44 AKUT LOSEMIDE SOL VENTRIKUL SISTOLIK VE DIYASTOLIK FONKSIYONLAR

diyastolik dolum dalgalari zirve hizlari oranini (E/A) et-
kilemez (15,17). Bu nedenle yas ve kalb hizindan
bagdimsiz olan E/A orani, sol ventrikilin diyastolik fonk-
siyonlarinin degerlendirilmesinde en duyarli ve spesifik
gosterge olarak kabul edilmektedir (19). Yas, anemi
derinligi, kalb hizi agisindan karsilastirabilir olan bu iki
grup, sol ventrikilin sistolik fonksiyonlari agisindan
herhangi bir farklilik gostermemektedir. Buna karsilik
sol ventriktlin diyastolik fonksiyonlari agisindan akut
|6semili hastalar Ille demir eksikligi anemili hastalar ara-
sinda farklilik bulundu. Bu farklilik erken diyastolik do-
lum dalgasi zirve hizi (E), ge¢ diyastolik dolum dalgasi
zirve hizi (A) ve erken diyastolik akimin zirveden
disme hizi (EF) agisindan anlamlilik géstermemesine
karsilik, sol ventrikilin diyastolik fonksiyon bozuklu-
gunun en duyarhi ve spesifik gdstergesi olarak kabul
edilen, erken ve gec¢ diyastolik dolum dalgalari zirve
hizlari oraninda (E/A) anlamh olarak belirlendi (p<0.05).
Akut |6semili grupta bu oran demir eksikligi grubuna
oranla belirgin bir disuklik gdsteriyordu.

Erken ve geg¢ diyastolik dolum dalgalari zirve hiz-
lari oranindaki (E/A) bu duisiklik ile herhangi bir
degiskenin korelasyon gdsterip géstermediginin belirlen-
mesi icin yapilan regresyon analizinde higbir degisken
ile iliski bulunmadi.

Erken ve geg¢ diyastolik dolum dalgalari zirve hiz-
lart orani (E/A) akut I6semili 18 hastanin 7'sinde (%38)
belirgin olarak disikti (E/A<1). Bu 7 hastanin 6'si
ANLL idi

Akut I6semili hastalarda infeksiyonlara sik rastla-
nir. Bu Infeksiyonlarin bir grubu da viruslarla ortaya ¢i-
kar. Viruslar miyokardit yapabilirler. Ancak akut I&ésemili
hastalarda viral mlyokarditlerin klinik, elektrokardiyogra-
fik ve ekokardiyografik bulgulari yoktu. Bu nedenle
akut I6semili grupta saptanan sol ventrikilin diyastolik
fonksiyon bozuklugundan infeksiyonlar direkt olarak so-
rumlu tutulamaz.

Nekropsi caligmalari akut I6seminin miyokard infilt-
rasyonu yaptigini goéstermis olmasina ragmen akut I6se-
mili hastalarda miyokard infiltrasyonunun sikligi hakkin-
da elde yeterli veri yoktur. Oysa miyokard infilt-
rasyonunun bilinmesi bu hastalarda oldukga &nemlidir.
Cinki kullanilan kemoterapdtiklerin pek cogu kardiyo-
toksiktir.

Cesitli nedenlerle olusan restriktif kardiyomiyopati-
lerde sol ventrikll sistolik fonksiyonunun normal olma-
sina karsin diyastolik fonksiyon bozuklugunun mevcut
oldugu bilinmektedir. Silberbauer ve ark (20) tarafindan
yaptlan sol ventrikilin sistolik fonksiyonlari normal olan
alkol bagimlisi hastalar ile normal bireyleri karsilastiran
bir galigsmada iki grup arasinda sol ventrikilin diyasto-
lik fonksiyonlari arasinda anlamli derecede farklilik bu-
lundu. Arastiricilar bu farkliligi, subklinik alkolik restriktif
bir kardiyomiyopatinin gdstergesi olarak yorumladilar.
Literatirde akut I6semili hastalarda ekokardiyografik
olarak sol ventrikiil fonksiyonlarina deginen bir galisma

gorilmemektedir. Bizim yaptigimiz galismada sol ventri-
kilin diyastolik fonksiyonlarinin iyi bir gdstergesi olan
erken ve gec¢ diyastolik dolum dalgalari zirve hizlari
orani (E/A) akut l6semili hastalarda demir eksikligi olan
hastalarla karsilastirildiginda disik bulundu. Bu
distklik Iléseminin subklinik bir miyokard infilt-
rasyonuna neden oldugunu disundirmektedir. Ayrica
sol ventrikdlin diyastolik fonksiyonlari belirgin bozuk
olan 7 akut |6semili hastanin 6'sinin ANLL olmasi da
miyokard infiltrasyonunun ANLL'li hastalarda daha sik
gorialdiganun bir isareti sayilabilir. Ancak bu dislnce-
lerin kuvvetlenebilmesi igin ileride tedavi sonrasi deger-
lendirmelere Ihtiyag vardir. Remisyona giren akut lése-
mili hastalarda bu degiskenlerin dlzelip dizelmediginin
goOsterilmesi bu savi kuvvetlendirecektir.

Sonug olarak; benzer yas grubunda, benzer kalb
hizina sahip, benzer anemi derecesinde, bilinen bir
kalb-damar hastaligi olmayan akut I6semili hastalarda,
sol ventrikulin sistolik fonksiyonlarinin normal bulunma-
sina karsin, diyastolik fonksiyonlarinin bozuk bulunma-
si, bu hastalardaki subklinik bir restriktif kardiyomiyopa-
tinin, dolayisi ile de miyokard infiltrasyonunun indirekt
ve noninvazif bir géstergesi olabilir. Ancak bunun teda-
vi sonrasi reversibilitesinln de ortaya konulmasi gerekli-
dir.
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