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Determination of Cardiac Involvement of Sarcoidosis with
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ABSTRACT

Objective: Sarcoidosis is a systemic granulomatous disease
of unknown origin, which principally affects lungs and lym-
phatic system. Cardiac involvement is rarely seen in sarcoidosis
patients, it is important as it causes fatal outcomes. Early detec-
tion of cardiac involvement in sarcoidosis is important, and early
initiation of treatment may affect the prognosis. In this study,
we aimed to determine the frequency of cardiac involvement
in sarcoidosis cases with late gadolinium enhancement car-
diac magnetic resonance (CMR) studies, echocardiography, and
Holter electrocardiogram.

Methods: Forty-nine cases with sarcoidosis were planned to
enroll this study. Female/male ratio of the enrolled patients was
6,1, and their mean age was 46,3 + 10,6 years. A 24-hour Holter
recording and echocardiography were performed to the patients.
After these procedures, delayed gadolinium involvement was
observed in CMR, by administering intravenous gadolinium.

Results: Gadolinium involvement in magnetic resonance imag-
ing (MRI) was detected in 16 (33%) of 49 cases. There was no
significant difference according to Holter records due to cardiac
involvement in sarcoidosis. Diastolic functions were deteriorated in
echocardiography in patients with MRl involvement.

Conclusion: We can say that delayed gadolinium involvement in
magnetic resonance is a usable imaging with high specifity and
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Amag: Sarkoidoz genel olarak akciger ve lenfatik sistemi
etkileyen, sebebi bilinmeyen sistemik, granilomatoz bir has-
taliktir. Sarkoidozlu hastalarda kalp tutulumu nadir gorulse
bile 6lumcll sonuglara yol agabilmesi bakimindan degerlidir.
Sarkoidozda kalp tutulumunun erken saptanmasi onemli-
dir ve tedaviye erken baslanmasi prognozu etkileyebilir. Bu
calismada kardiyak manyetik rezonans (MR) goruntilemede
gecikmis gadolinyum tutulumu, Ekokardiyografi (EKO), 24
saatlik Holter Electrokardiyografi (EKG) ile sarkoidozlu hasta-
larda kalp tutulumunun sikhginin tespitini amagcladik.

Gerec ve Yontemler: Sarkoidoz tanili 49 hasta galismaya alindi.
Alinan hastalarin kadin/erkek orani 6,1 ve yas ortalamasi 46,3 +
10,6 idi. Hastalara 24 saatlik holter kaydi ve ekokardiyografi tet-
kikleri yapildi. Ardindan intravenoz gadolinyum verilerek kardiyak
MR’'da gecikmis gadolinyum tutulumuna bakildi.

Bulgular: 49 hastanin 16'sinda (%33) MR'da tutulum tespit
edildi. Bu hastalar ile tutulum olmayan hastalar arasinda 24
saatlik holter kayitlar arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi.
EKO’'da, MR'da tutulum olan hastalarda diyastolik fonksiyonlarin
bozulmus oldugu goruldu.

Sonug: Calismamiza gore “Kardiyak MR'da gecikmis gadolin-
yum tutulumu sarkoidozda kalp tutulumu tanisinda sensitivi-
tesi ve spesifitesi yuksek, kullanisli bir gorintileme yontemidir”

*This study was presented as a poster at ERS 2014 Congress (Munich, Germany) and UASK 2016 Congress (Antalya, Turkey)
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sensitivity in cardiac involvement of sarcoidosis. This imaging
method should take place especially among patients with sar-
coidosis for diagnosis of cardiac involvement.

Keywords: Cardiac sarcoidosis, MR gadolinium, echocardiogra-
phy, Holter ECG

diyebiliriz. Bu géruntileme yontemi 6zellikle EKG, Holter EKG ve
EKO'da anormal bulgulari olan hastalarda kalp tutulumunun tet-
kikinde tani metotlari arasinda yer almalidir.

Anahtar Kelimeler: Kardiyak sarkoidoz,
ekokardiyografi, Holter EKG

MR gadolinyum,

GiRiS

Sarkoidoz nedeni bilinmeyen baslica akciger ve lenfatik
sistemi etkileyen sistemik granulomatoz bir hastaliktir.
Sarkoidoz her iki cinste, her yas grubunda ve tum dunyada
gorulebilmektedir. En sik solunum sistemini tutmakla bir-
likte tum organlar tutabilir. 2009 yilinda yayinlanan bir

calismada Ulkemizde sarkoidoz insidansinin 100.000'de 4
olabilecegi tahmin edilmektedir.!

Sarkoidoz tanisi klinik ve radyolojik tablo ile birlikte kesin
tani; kazeifikasyon nekrozu icermeyen granilomlarin his-
topatolojik olarak gosterilmesi ile konur.2 Multisistemik bir
hastalik olmasi sebebi ile sarkoidoz tanisi konan hastalar
degisik organ tutulumlar agisindan arastirilmali ve tutulan
organlar fonksiyonlari agisindan degerlendirilmelidir.
Sarkoidozlu hastalarda kalp tutulumu nadir gorulse bile
olimcul sonuglara yol acabilmesi sebebi ile dnemlidir.
Sarkoidozda kalp tutulumu herhangi bir donemde olabil-
digi gibi baslangic semptomu da olabilir. Kardiyak sarkoi-
dozu olan hastalarda semptom ve bulgular, asemptomatik
elektrokardiyografik anormallikten ani olime kadar gok
cesitlilik gosterir. Klinik belirtiler grantlomatoz tutulumun
kalpteki yerine ve yayginligina baglidir. Kalp tutulumunun
erken saptanmasi ve tedaviye erken baslanmasi prog-
nozu etkileyebilir. Sarkoidozda kardiyak tutulum siklig
ile ilgili farkli merkezlerden farkl sonuglar bildirilmistir.®-
Sarkoidozda kardiyak tutulum sikhg) ile ilgili Glkemize ait
veri pek yoktur.

GEREG VE YONTEMLER

Galismamiza Ocak 2004-Agustos 2013 tarihleri arasinda
Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi
Gogus Hastaliklar klinigine basvuran ve sarkoidoz has-
taligl tanisi ile takibe alinan 55 hasta g¢alismaya alindi.
Calismaya alinan 55 hastadan 3'0 kardiyak manyetik
rezonans (MR) cekilemedigi icin (1 hasta hamile, 1 hasta
panik atak,1 hasta kontrast alerjisi sebebi ile), 3 hasta ise
ciddi kalp kapak hastaligi ve koroner arter hastaligi oykusu
olmasi sebebi ile takipler sirasinda ¢alisma disi birakilarak
49 hasta calismaya dahil edildi. Sarkoidoz tanisi ile takip
edilen 49 hastaya prospektif olarak kalp tutulumu agisin-
dan 24 saatlik holter kaydi, ekokardiyografi ve kardiyak
MRG islemleri yapildi. Calismamiz, Necmettin Erbakan
Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurul'u tarafindan degerlendirilmis olup, yurttilmesinde
etik agidan sakinca olmadigina karar verilmistir (Tarih: 20
Nisan 2012, Karar no:2021/121).

Arsiv kayitlarindan hastalara ait demografik veriler, solu-
numsal ve sistemik semptomlar, tani mevsimi, tani yon-
temleri, akciger grafisi ve Yuksek Rezoltisyonlu Bilgisayarli
Tomografi (HCRT) ye gore radyolojik evreleri, sigara kullanim
oykdleri, tani anindaki laboratuvar sonuglari (ACE, kan ve
24 saatlik idrar kalsiyumu, SFT vs.), tani sirasindaki tiberki-
lin deri testi (PPD), bronkoskopi sonuglar kaydedildi. Ayrica
hastalarin tedavi alip almadigy, aldiysa ne zaman baslandig|,
kullanilan ilaglar ile streleri ve tedaviden fayda gorlp gor-
medikleri kayit altina alindi. Kardiyak tutulum tespiti igin
hastalarla ylzylze gorisllerek aydinlatiimis onam formu
alinarak kardiyak MR ve diger kardiyak tetkikler yapildi.

Sarkoidoz tanisi; klinik, laboratuvar ve radyolojik bulgular
ile birlikte histolojik olarak tipik kazeifikasyon icermeyen
epitoloid htcreli granilomlarin gosterilmesi ve granila-
matoz iltihaba sebep olan diger nedenlerin dislanmasi ile
konuldu.2 Hastalarin Scadding'e gore tani anindaki akciger
grafileri ile evrelendirmeleri yapildi.®

Kardiyak Manyetik Rezonans Goriintiileme Protokolii:
Hastalara radyoloji kliniginde 1,5-Tesla Magnetom
Avanto (Siemens, Almanya) cihazi ile kardiyak MR ince-
lemesi yapildi. inceleme esnasinda kardiyak koil kullanildi.
Goruntulerin artefaktsiz olabilmesi icin EKG ile senkronize
sekilde diastol fazinda sekanslar elde olundu. incelemede
spin eko ve yag baskili T2 agirlikli sekanslar kullanildi. Short-
axis, vertikal long-axis ve four chamber planlarda calisildi.
intravendz yolla 0,1 mmol/kg dozunda gadolinium-DTPA
(Schering, Almanya) verildikten 10 dakika sonra kalp kasin-
daki kontrast tutulumunu degerlendirebilmek igin short-
axis ve four chamber planlarinda spin eko ve gradient eko
sekanslar elde olundu (8 mm kesit kalinhigl, 512 x 512 mat-
riks, 380 mm FOV). 17 segment modeline gore sol ventrikdil
kasindaki kontrast tutulum alanlar bolgesel olarak siniflan-
dinldi (Sekil 1).7 inceleme toplamda 35-45 dakika siirede
tamamlandi. Elde edilen goruntuler kardiyak MR konu-
sunda deneyimli tek bir radyolog tarafindan degerlendirildi.

24 saatlik holter kaydi: Delmar Reynoulds 3 kanalli EKG
Holter Cihazi (Rusya) ile hastalarin ambulatuar 24 saatlik
ritim takipleri yapildi. Hasta holter dokumleri deneyimli bir
kardiyolog tarafindan okundu. En yiksek ve en dustk kalp
hizlari, ortalama kalp hizi, varsa ventrikiler tasikardi (VT),
supraventrikiler tasikardi (SVT) ataklan kaydedildi. Atrial
aritmilerin sayisi (APS) kayit altina alindi. Ventrikiler arit-
miler (VPS) modifiye Lown kriterlerine gore degerlendirildi.2
Evre Il ve Uzeri ventrikiler aritmiler dikkate alindi.
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Sekil 1. Sol ventrikil segmentlerini gosteren 17-segment
modeli.

Ekokardiyografik inceleme: Onam formu alinan has-
talara Philips HD 11 XE marka ekokardiyografi cihazi ile
ekokardiyografik inceleme yapildi. Hasta sol yan yatar
pozisyonda iken parasternal ve apikal pencerelerden eko-
kardiyografik imajlar elde edildi. Amerikan ekokardiyografi
komitesinin tavsiyelerine uygun olarak; parasternal uzun
aks, kisa aks ve apikal dort bosluk pencerelerden deger-
lendirme yapildi.® Sol ventrikil boyutlar parasternal uzun
eksenden, diger kalp bosluklari ise apikal dort bosluk-
tan olc¢lldi. Sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) ise
modifiye Simpson metodu ile dort bosluktan degerlendi-
rildi. Maximum sol atrium voliminin vicut ylzey alanina
bolinmesi ile LA volim indeksi hesaplandi.

Doku Doppler; uygun gain ayar yapildiktan sonra 0,5 m/sn
Doppler velositesi araliginda ve apikal dort bosluk goriintileri
ile inceleme yapildi. Septal ve lateral duvar sistolik velosite
(Sm) ile erken (Em) ve ge¢ (Am) diyastolik velositeler olculdu.

Septal ve lateral duvar doku Doppler dl¢limleri Gzerinden
izovolimik kontraksiyon zamani (IVKZ), ejeksiyon zamani
(EZ), izovolimik gevseme zamani (IVGZ) ve miyokard
performans indexi (MPi) hesaplandi. Sm bittigi nokta ile
Em basladigl nokta arasinda gecen sure olgulerek IVGZ,
Sm suresi Olculerek EZ, Am bitiminden Sm basladigl
nokta arasinda gegen siire dlgiilerek IVKZ bulundu. MPi=
([IVKZ +IVGZ] /EZ) formll ile hesaplandi.

istatistiksel Analiz
istatistiksel degerlendirme igin Statistical Package for the
Social Sciences 15.0 paket programi (SPSS Inc., Chicago,

IL, ABD) kullanildi. Ortalama degerler ortalama + SD, sik-
liklar ise % seklinde ifade edildi. Verilerin normal dagilima
uyup uymadiklari Kolmogorov Simirnov testi ile deger-
lendirildi. iki grup arasindaki parametrik dagilimi gdsteren
degiskenlerin ortalamalar arasindaki farklar Student-t
testi ile degerlendirildi. Kategorik degiskenler arasin-
daki farklar ki-kare testi ile analiz edildi. Tim testler icin
anlamlilik seviyesi P < ,05 olarak kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen hastalarin %85,7'sini kadin (n:42)
ve %14,3'Unu (n:7) erkekler olusturuyordu. Kadin/erkek
orani 6,1/1 idi. Yas ortalamasi 46,35 + 10,6 (min-max:
21-67) yil olarak hesaplandi. Hastalardan 3'U aktif sigara
igicisi, 7'si birakmis ve 39'u hig¢ icmemisti.

Hastalarin basvuru sirasinda semptomlari degerlendiril-
diginde; 10 hastada (%20,4) higbir solunumsal semptom
yokken, 39 hastada (%79,6) semptom mevcuttu ve en
sik gorllen solunumsal semptomlar oksurik (%61,2) ve
nefes darligl (%55) idi. Sistemik semptom olarak ise en
sik halsizlik (%40,8) mevcuttu. En sik tani yontemi medi-
astinoskopi idi. Scadding’'e gore yapilan evrelemede;
19 hasta (%39) evre 1, 26 hasta (%53) evre 2 ve 4 hasta
ise (%8) evre 3't0.5 Sarkoidoz tanisi alan 49 hastanin
22'sine (%45) tani sonrasi tedavi baslanirken, 27 hastanin
ise (%55) tedavisiz takip edildigi goraldu.

Kardiyak Manyetik Rezonans Goriintiileme (CMR):
Hastalarin timine kardiyak MR gekildi. 16 hastanin
MR'Inda (%33) gecikmis gadolinyum tutulumu tespit
edildi. Tutulum olan hastalarin buytk kismi kadindi (%93).
Bu hastalarin tutulum bolgelerinin 17-segment modeline
gore; 7 hastada 1 segment, 5 hastada 2 segment ve 4 has-
tada ise 3 segment tutulumu mevcuttu. Segmentlerin
tutulum oranlar Sekil 2'de verilmistir.”

On alti hastanin 15'inde (%93) fokal tutulum, bir has-
tada ise (%7) diffiz tutulum mevcuttu. Hastalarin 8'i
(%50) onceden kortikosteroid tedavisi almigken 8 hastaya
(%50) tani aninda veya sonrasinda tedavi verilmemisti.
Calismamizda anlamli olmasa da tutulum olan hastalari-
mizin %81'i (n:13) akciger parankim tutulumu olan (Evre
2-3) hastalardi. MR'da tutulum olan hastalarin yas, cinsi-
yet, radyolojik evre, tedavi durumlari ile tutulum segment-
leri Tablo 1'de verilmistir.

MR'da tutulum olmayan ve olanlar arasinda yas, takip suresi,
tani anindaki Anjiotensin Konverting Enzim (ACE) degerleri,
Solunum Fonksiyon Testi (SFT) degerleri ve diftizyon kapa-
siteleri karsilastirnldi. Tutulum olan hastalarin yas ortalama-
lari, olmayanlara gore anlamli derecede yuksekti (P=,03).
Bu hastalarin ortalama takip sureleri (36 ay) tutulum olma-
yan hastalara (26 ay) gore daha uzundu, fakat istatistiksel
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Sekil 2. Solda 17-segment modeline gore sagda hastalarin tutulan segmentlerinin dagilimi. En ¢ok tutulan segmentler 8,9 (siyah),
en az tutulan segmentler 4,5,11,16. (a¢ik gri) idi. 1,6,12,17. segmentlerde (beyaz) hi¢ tutulum izlenmedi.

olarak anlamli degildi. Hastalarin tani aninda olgulmus
olan ortalama ACE seviyeleri karsilastinldiginda anlamli
olmasa da; tutulum olan grupta daha yuksek bulundu (P
=,08). Hastalarin Akcigerlerin Karbonmonoksit Diflizyon
Kapasitesi (DLCO) degerleri ml/mmHg/dk ve ylzde olarak
tutulum olan hastalarda daha distk bulundu. Bu istatis-
tiksel olarak anlamliydi (P =,007, P =,03). Hastalarin SFT
degerlerinden FEV1'in litre olarak ortalamasi MR'da tutu-
lum olan hastalarda anlamliya yakin olgtide daha dusukti
(P =,05). Diger SFT parametrelerinde anlamli bir farklilik
saptanmadi (Tablo 2).

24 saatlik holter kaydi: Hastalara 3 kanalli holter cihaziile
24 saatlik ambulatuar holter kaydi yapildi. MR'da tutulum
olan ve olmayan hastalar arasinda minimum, maksimum
ve ortalama kalp hizlari arasinda anlamli bir farklilik yoktu.
Ayrica her 1000 atimda ve saat basina diisen atriyal erken
vurular (APS) ile ventrikiler erken vurular (VPS) arasinda
da anlamli bir farklilik saptanmadi. Lown siniflamasina gore
yapilan ventrikiler kompleks aritmiler degerlendirildiginde
iki grup arasinda anlamli bir fakllik yoktu? Hastalarin
holter sonuglarinin karsilastirmali degerlendirmesi Tablo 3'te
verilmistir.

Tablo 1. MR’da tutulum olan hastalarin genel 6zellikleri ve tutulum segmentleri

Hasta No Yas Cinsiyet Takip siiresi  R.Evre  Onceden tedavi MR tutulum segmentleri Holter sonucu
1 47 K 25 2 + 9-14-15 N

2 47 K 25 2 + 15 SVT
5 52 K 19 2 - 2-3 N

6 41 K 75 2 + 7-9-10 N

9 54 K 35 2 - 8-11 N
17 55 K 48 3 - 2-3 N
19 59 K 56 3 + 10 VPS
21 56 K 26 3 + 13-14 N
22 50 K 34 2 + 8 N
30 58 K 20 2 - 8 PAUSE
33 63 K 14 1 - 7-9-10 SVT
34 56 K 11 1 + 13 N
39 42 K 23 2 + 16 SVT
44 48 K 7 1 - 7 VPS
46 30 E 2 2 - 3-4-5 N
47 53 K 4 2 - 8-9 N

VPS, Ventrikuler erken vuru; SVT, Supra ventrikuler tasikardi; MR, Manyetik rezonans; N, Normal.
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Tablo 2. MR tutulumuna gore hastalarin yas, takip siresi,
ACE seviyeleri ve SFT degerlerinin karsilastiriimasi

MR tutulum MR tutulum
yok var
Ortalama+SS Ortalama+SS

(n:33) (n:16) P
Yas (yil) 44 + 11 50+8,3 ,03
Takip suresi 36 + 32 26 +19,6 2
(ay)
Tani ACE (U/L) 68 + 40,2 96 + 27,6 ,08
FEV1 (It) 24+06 20+05 ,05
FEV1 (%) 91+ 181 91 +24,3 9
FVC (It) 29+07 25+07 ,08
FVC (%) 93+ 20,8 92 +259 .8
FEV1/FVC 87 +13,1 90 +191
PEF (It/s) 53+17 46+19
PEF (%) 78 + 25,4 78 +25.8 ,
DLCO 31+18 1779 ,007
(ml/mmHg/
dk)*
DLCO (%)* 136 + 69,2 86 + 40,5 ,03

*MR'da tutulum olmayan grupta 24 hastanin, tutulum olan grupta ise 8
hastanin DLCO’su mevcuttu.

MR, Manyetik rezonans; ACE, Anjitensin converting enzim; SFT, Solu-
num fonksiyon testi; FEV,, 1. saniyedeki zorlu ekspiratuar hacim; FVC,
Zorlu vital kapasite; PEF, Tepe akim hizi; DLCO, Akcigerlerin Karbonmo-
noksit Diflizyon Kapasitesi.

Tablo 3. MR tutulumuna gore holter parametrelerinin
karsilastirmali degerlendiriimesi

MR tutulumyok MR tutulum var

Holter ortalama+SS ortalama+SS
sonuglari (n:33) (n:16) P
Min. HR 53+171 50+10,3 57
Max.HR 133+224 126 + 16,4 30
Ort.HR 77+10,7 81+77 27
APS (her 1 13,8 +32,8 4,6 +58 27
saat)

APS (her 2,99 +6,3 110 +1,2 25
1000 atim)

VPS (her 1 1,40+ 6,0 2,86 +5,6 42
saat)

VPS (her 030+1,2 0,51+ 11 45
1000 atim)

Kompleks n:4 n:4 25
Aritmiler

(Lown)

MR, Manyetik rezonans; HR, Kalp hizi; APS, Atriyal erken vuru; VPS, Ven-
trikuler erken vuru.

Hastalara yapilan ekokardiyografik degerlendirme sonu-
cunda sol atrium ve ventrikil gaplar, ejeksiyon fraksiyonu
(EF), pulmoner arter basinglari, sistol ve diyastol sonu
volUmleri arasinda iki grup arasinda anlamli bir farkhlik
yoktu. MR'da tutulum olan hastalarda sol ventrikul diyas-
tolik dolus parametrelerinden mitral E'nin zirve hizi tutu-
lum olmayan gruba gore anlamli olarak daha disik iken
(P =,01), sol atriyum kontraksiyonu ile olusan mitral A dal-
gasl ise anlamli olmasa da daha yiksek bulundu (P=,15).
Ayrica sol ventrikdl diyastolik fonksiyonlarinin gostergele-
rinden olan mitral E/A orani hesaplandiginda tutulum olan
grupta (0,79 + 0,20) diger gruba gore (1,01 + 0,25) daha
disuk saptandi (P =,006).

Hastalarimizda; her iki grupta da sol ventriktl miyokard per-
formans indeksi (MPi) normale gore artmis olarak hesap-
landi. Fakat iki grup arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi.
Sol ventrikil diyastolik fonksiyonlarinin en 6nemli gosterge-
lerinden biri olan mitral akim erken diyastolik hizinin (E), mit-
ral annulustan doku Doppler yontemi ile elde edilen erken
diyastolik hiza orani (E/Em) hesaplandi. Ozellikle en sensitif
olarak kabul edilen lateral duvardan alinan odlgtler tutulum
olan hastalarda olmayan gruba gore (8,55-7,14) anlamli
olmamakla birlikte yliksek olma egilimindeydi (P=,06).

Hastalarin doku Doppler yontemi ile olgtlen lateral, sep-
tum ve sag ventikilden olgllen Sm degerleri benzer
bulundu (Sirasiyla P =,56, P =,89, P =,11). Hastalarin eko-
kardiyografi sonuclari Tablo 4'te verilmistir.

TARTISMA

Sarkoidoz tanisi; klinik ve radyolojik bulgular ile birlikte,
bu bulgularin bir yada daha fazla organda doku tanisi ile
nonkazeifiye epiteloid grantlomlarla desteklenmesi ve
diger benzer klinik ve patalojik hastaliklarin dislanmasi ile
konulmaktadir.?

Yapilan galismalarda sarkoidoz hastalarinda %90'in tze-
rinde akciger tutulumu gozlenmektedir.® Ekstrapulmoner
tutulum degerlendirildiginde ise yapilan ¢alismalar farkli-
ik gostermektedir. Zurkova ve ark. yapmis oldugu calis-
mada hastalarin tamaminda akciger tutulumu mevcutken
%33,3'Unde ekstrapulmoner tutulum da oldugu goril-
mus. Okumus ve ark. 293 sarkoidozlu hasta ile yaptig
calismada ise akciger tutulumu %99, akciger disi ise
%41 olarak bulunmustur.’" Bizim ¢alismamizda yapilan
calismalarla benzer olarak hastalarin tamaminda akciger
tutulumu mevcuttu. Calismamizin temel konusu olan
kardiyak tutulum hari¢ tutulursa; Okumus ve ark. yaptig
calisma ile benzer sekilde hastalarimizin %44'linde akci-
ger disi tutulum mevcuttu." Hastalarimizda en sik perife-
rik lenf nodu (%286), ikinci siklikta cilt tutulumu (%19) ve
3 hastada ise (%6) goz tutulumu oldugu gorulda.
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Tablo 4. MR tutulumuna gore hastalarin Konvansiyonel ve
Doku Doppler EKO parametreleri

MR tutulum MR tutulum
yok var

EKO ) ortalama+SS  ortalama+SS
PARAMETRELERI (n:33) (n:16) P
LV Diyastol sonu 44,02+ 3,0 43,9 + 0,27 9
gap (mm)
LV Sistol sonu ¢ap 24,6 +0,34 242 +0,42 76
(mm)
Pulmoner arter 241 +5,7 23,4+ 45 70
basinci (mm/Hg)
Ejeksiyon 63,8+ 4,0 62,3+78 37
fraksiyonu (%)
Diyastol sonu 96,9 + 23,9 87,8+ 21,4 20
volum (EDV)
Sistol sonu volum 353+105 31,2+8,0 19
(ESV)
Mitral E (cm/sn) 75,9 +13,2 69,8 +14,3 ,01
Mitral A (cm/sn) 775 +14,5 89,9 +18,7 15
E/A Orani 1,01 +0,25 0,79 £0,20 ,006
E deselerasyon 181,4 + 30,9 185,6 + 37,9 69
zamani (msn)
Sol atriyum gapi 32,747 325+32 ,88
(mm)
Sol atriyum 43,39 + 13,91 4434 +11,4 82
volimu (mms3)
MPI (Lateral) 0,60+0,12 0,67 +0,16 ,09
MPI (IVS) 0,61+0,11 067012 15
MPI (LV ortalama) 0,61+ 0,11 0,67 +0,13 ,09
E/Em (Lateral) 714 £22 855+28 ,06
E/Em (IVS) 879 +21 897 + 3.2 82
E/Em (LV 7,96 +1,98 8,76 + 2,68 25
ortalama)
Septum Sm 8,66 +1,43 8,73 +1,83 .89
(cm/sn)
Lateral Sm (cm/sn) 9,43 + 2,07 9,07 +1,88 .56
Sag Ventrikuler Sm 12,9 +2,29 14,2 + 2,86 11

(cm/sn)

MR, Manyetik rezonans; EKO, Ekokardiyografi; LV, Sol ventrikdl;
Em, Erken diyastolik velosite; Sm, Sistolik velosite; IVS, Interventrikiler
septum; MPI, Miyokard performans indeksi.

Ekstrapulmoner organ tutulumlar icerisinde kalp tutu-
lumu genellikle asemptomatiktir. Bununla birlikte morta-
lite ve morbiditenin bagimsiz bir risk faktort olarak kabul
edilmektedir.’? Sarkoidozda kalp tutulumu sikligr yaklagik
%5 olarak bilinmektedir fakat yapilan otopsi galismalarinda
bu oranin %20-30 civarinda, hatta Japonya'da %59'lara
kadar c¢iktigl bilinmektedir.'2'* Kalp tutulumu tanisini koy-
mak glctlr ve taninin gecikmesi prognozu kotu yonde

etkileyebilmektedir. Kesin taniendomiyokardiyal biyopsiyle,
histopatolojik olarak konmakla birlikte tani degeri dustktlr
(<%20). Cunkl, yamali bir tutulum vardir ve en sik biyopsi
alinan bolge olan sag ventrikulde tutulum nadirdir.’

Teknolojinin gelismesi ile sarkoidozda kalp tutulumun tes-
pitinde yeniyontemler kullaniimaya baglanmistir. Bunlardan
biri kardiyak MR'da gecikmis gadolinyum tutulumu olup,
sensitivitesi ve spesifitesi yiksek oldugu bildiriimekte-
dir.'®"7 Yapilan bir meta-analizde kardiyak MR tutulumu
kardiyovaskuler olim ve ventrikUler aritmi ile iliskili bulun-
mus ve duyarliiginin yiksek oldugu bildirilmistir.'® Baska
bir meta-analizde de kardiyak MR'da gecikmis gadolin-
yum tutulumu olmasinin hem tim nedenlere bagl mor-
talite hem de aritmojenik olaylarin artmasi ile iliskili oldugu
bulunmustur.” Soussan ve ark. yaptigl calismada diger bir
tetkik olan pozitron emisyon tomografi (PET), kardiyak sar-
koidoz tanisinda umut verici oldugu belirtilmis ve sensiti-
vite %83 iken spesifite %8 olarak bulunmus. Ayrica ayni
calismada MR ve PET'in negatif oldugu bir durumda kar-
diyak sarkoidozdan uzaklasilabilecegi belirtilmistir.2® MR ile
kardiyak sarkoidoz ve iskemiye bagli skar ayrimi yapilabilir.
PET ise sarkoidoz lezyonlarini belirlemek igin kullanilabilir.
MR ve PET in birlikte kullanimi sarkoidozda kalp tutulumun
siddetini belirlemede ve tedaviye cevabin degerlendiriime-
sinde kullanilabilir.?'22

Bizim 49 sarkoidozlu hasta ile yaptigimiz calismada
16 hastada (%33) MR'da gecikmis gadolinyum tutu-
lumu tespit edildi. 16 hastanin 15'ini (%93) kadin hastalar
olusturuyordu. Calismamizda kalp tutulumu olan has-
talarin yas ortalamasi olmayanlara gore daha yutksekti (P
=,03). Smedema ve ark. 58 sarkoidozlu hasta ile yaptigi
calismada bizim g¢alismamizla benzer olarak 19 hasta-
nin (%33) kardiyak MR'Inda tutulum tespit edilmis."” Bu
calismada da kadin hastalarda tutulum daha fazla iken
(%68), yas ortalamasi bizim calismamizdan farkh olarak
benzer sekilde bulunmus. Greulich ve ark. 155 sarkoi-
dozlu hasta ile yaptigi baska bir calismada ise 39 hastada
(%25,5) MR'da geg gadolinyum tutulumu tespit edilmis.®

Hastalarimizin tutulum bolgelerinin 17-segment modeli
ile siniflandinimasina gore; 7 hastada 1 segment ve
5 hastada 2 segment, 4 hastada ise 3 segment tutulumu
mevcuttu.” En gok anteroseptal ve inferoseptal (8. ve 9.
segment) bolgede tutulum mevcutken; basal anterior
ve anterolateral, mid-anterolateral segment ile apekste
(1-6-12-17. segmentler) tutulum yoktu. Smedema ve ark.
¢alismasinda ise bizim ¢alismamizdan farkli olarak tutulan
segment sayisi daha fazla ve en gok 2. segment tutulumu
tespit edilmis.” Bu durum hastalarimizin blytk kisminin
kardiyak agidan semptomsuz olmasini agiklayabilir.

Yapilan ¢alismalarda kalp tutulumu olan ve olmayan has-
talarin solunum fonksiyonlari arasinda anlamli bir farkhlik
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saptanmamistir.?® Ancak yakin zamanda yapilmis bir ¢alis-
mada kardiyak sarkoidozlu hastalarda FEV1 dusuklGgu ile
LVEF iligkili bulunmustur.?* Bizim ¢alismamizda ise MR'da
tutulum olan ve olmayan hastalarin solunum testleri
karsilastinldiginda FVC ve FEV,/FVC degerleri agisindan
anlamli bir faklilik yoktu. FEV, degerlerinde ise beklenenin
ylizdesi olarak farklilik yokken, litre cinsinden bakildiginda
tutulum olan hastalarin ortalama FEV,(It) anlamliya yakin
Olcude daha dustkti (P=,05). Bu durum tutulum olan
hastalarin daha yasli olmasina bagli olabilir. Hastalarimizin
DLCO degerlerine bakildiginda ise, bahsedilen ¢alismala-
rin aksine; tutulum olan hastalarin difiizyon kapasiteleri
olmayanlara gore anlamli derecede dustk bulundu (mL/
mmHg/dk ve % olarak sirasiyla: P =,007, P =,03). Bu
durum kalp tutulumundan siiphe edilen hastalarda diftiz-
yon kapasitesi dusukligunun onemli bir bulgu oldugunu
distindirmektedir.

Yapilan galismalarda kardiyak sarkoidoz tanisinda EKG ve
24 saatlik holter kaydinin da kullanilabilecegi vurgulanmis-
tir.'*2% Hastalarimizin 24 saatlik holter kayitlar ile tespit
edilmeye calisilan aritmiler degerlendirildiginde; ventriki-
ler aritmiler atrial aritmilere gore daha fazla olmakla birlikte;
MR'da tutulum olan ve olmayan hastalar arasinda anlamli
bir farkliik saptanmadi. Literatlr verilerine bakildiginda
calismamizla benzer olarak kalp tutulumu olan hastalarda
ventrikller aritmiler daha sik bulunmustur.2® Suzuki ve
ark. yaptigl calismada 38 sarkoidozlu hastanin 12'si sin-
tigrafi ile bazilarina da biyopsi yapilarak kardiyak sarkoidoz
tanisi konulmus. Kardiyak sarkoidoz tanisi alan hastalarda
anlamli olarak supraventrikiiler ve ventrikiler aritmilerin
daha fazla oldugu bulunmus. Bu galismaya gore 24 saat-
lik holter kaydinin kalp tutulumu olan hastalarin izleminde
ve aritmilerin tespitinde yararli oldugu tespit edilmis,
fakat kalp tutulumunu gosteren non invaziv bir yontem
olup olmadigr anlagilamamistir® Smedema ve ark. yaptigi
calismada MR'da tutulum olan hastalarda olmayan gruba
gore anlamli olglde aritmi saptanmis.'” Ichinose ve ark.
40 hastada yaptigl calismada ise 11 hastaya (%27,5) kalp
tutulumu tanist konmus. Tutulum olan hastalarin 24 saat-
lik holter kayitlarinda daha fazla aritmi oldugu gorul-
mus.?” Yukaridaki 3 ¢alismada da tutulum olan hastalarin
sistolik fonksiyonlari bozulmustu. Bizim calismamizdaki
hastalarimizin anlamli aritmisinin olmamasi; sistolik fonk-
siyonlar ile sol atrium ¢aplari ve volimlerinin normal olmasi
ile iliskili olabilir. Sarkoidoz tanisi alan ve garpinti tarifleyen
hastalarin takibinde 24 saatlik holter kayd; tavsiye edilen,
uygulamasi kolay ve ulasilabilir bir yontemdir.

Sarkoidozda kalp tutulumunun tespitinde ve takibinde
ekokardiyografik degerlendirme cok onemlidir. Yapilan
bircok gcalismada sarkoidozlu hastalarda semptom yokken
bile bazi EKO parametrelerinde bozulma oldugu saptan-
mistir.28-30 Japonyada yapilan bir calismada 54 sarkoidozlu

hastanin EKO ile takibinde 13 hastaya kardiyak sarkoi-
doz tanisi konmus. Tani almayan hastalarin hepsinin EF'si
%55'in Uzerinde imis. Hastalarin 39 aylik takiplerinde kar-
diyak sarkoidoz olmayan grupta 2 hastada kalp tutulumu
gelistigi, EF'sinde hizli dusus ve diyastol sonu ¢capinda artis
oldugu saptanmistir.28 Ulkemizde Kaderli ve ark. 72 sarko-
idozlu hasta ile 19 gonulll hasta arasinda yapmis oldugu
calismada; sarkoidozlu hastalarda higbir kardiyak semp-
tom ve bulgu olmamasina ragmen sistolik ve diyastolik
fonksiyonlarda bozulma oldugu gosterilmistir. Bu duru-
mun subklinik bir sarkoid tutulumuiile iliskili olabileceg;i bil-
dirilmektedir.®® Sipahi ve ark. yaptigl benzer bir calismada
ise kardiyak semptomu olmayan sarkoidozlu hastalar ile
saglkl kontrol grubu karsilastirilmis ve hastalarin EF'si her
iki grupta benzerken, sarkoidozlu hastalarda sol ventrikdl
kitle indeksi daha yuksek, diyastolik fonksiyonun onemli
gostergelerinden olan E/A orani daha disuk oldugu gos-
terilmistir.®' Baska bir calismada ise kardiyak MR'da tutu-
lan segment sayisi ile sol ventrikil diyastolik hacimlerin
onemli olgtide iliskili oldugu bulunmustur.®? Bizim hastala-
rimizin ekokardiyografi sonuglari karsilastirldiginda EF, sol
atrium ve ventrikil caplari ve volimleri agisindan iki grup
arasinda anlamli bir farklilik yoktu. Yani hastalarimizin sis-
tolik fonksiyonlari her iki grupta da normal olarak bulundu.
Sistolik fonksiyonlar korundugu icin doku Doppler sistolik
hizlar (Sm) arasinda bir fark yoktu. Diyastolik fonksiyon-
larin gostergelerinden erken mitral akim hizi (E) ve E/A
orani tutulum olan grupta diger gruba gore anlamli olarak
daha dusuk iken, sol atriyum kontraksiyonu ile olusan mit-
ral A dalgasi ise anlamli olmasa da daha ytksek bulundu
(sirasiyla P = ,01, P=,006, P=,15). Ayrica sol ventrikilin
diyastolik fonksiyonlarinin en 6nemli gostergelerinden biri
olan erken mitral akim hizinin (E), mitral annulustan doku
Doppler yontemi ile elde edilen erken diyastolik miyokar-
diyal hiza (Em) orani (E/Em); anlamliya yakin dlglde tutu-
lum olan hastalarda daha yiksek bulundu. Muhtemelen
hasta sayis! yetersiz oldugu igin anlamli diizeye ulasmadi
(P=,06). Bu diyastolik fonksiyonlardaki hafif bozulma,
atriyal ve ventrikuler aritmi sikhig ile iliskili bulunmamistir.
Ancak bu subklinik diuzeydeki diyastolik bozulma erken
donemde kardiyak sarkoidozdan stphelendirmelidir.

1995 yilinda Tei tarafindan tanimlanan Miyokard perfor-
mans indeksi (MPi-Tei indeksi) miyokardin performansini
gosteren bir parametredir. Normal degeri 0,39 + 0,05 kabul
edilmektedir.®® Tei indeksindeki artis, izovolimik gevseme
ve kasilmanin uzamasi ve/veya ejeksiyon zamaninin kisal-
maslyla ortaya ¢ikmaktadir. Sonug olarak, Tei indeksi hem
sistolik hem de diyastolik kalp fonksiyonlarini degerlendi-
rebilen, kolay, tekrarlanabilir bir islemdir.®* Hastalarimizin
sol ventrikil Tei indeksleri hesaplandiginda; istatistik-
sel olarak anlamli farklihk olmasa da kalp tutulumu olan
grupta daha yuksek olmak Uzere her iki grupta da Tei
indeksi belirgin olarak yuksekti. Kaderli ve ark. yaptig
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calismada sarkoidozlu hastalarda sol ventrikil Tei indek-
sinin arttig bildirilmistir.*® Moyssakis ve ark. yaptigi baska
bir calismada sarkoidozlu hastalarda kontrol grubuna gore
hem sag, hem de sol ventrikul Tei indeksinin saglikh gruba
gore ylUksek oldugunu gostermislerdir.®® Hasta sayisinin
disuk olmasinin yani sira; calismamiza alinan hastalardaki
tutulum tespit edilen segment sayisinin disuk olmasi da
MPi degerleri agisindan farkin olusmasina engel olmus
olabilecegini diisiindirmektedir.

Calismamizin retrospektif taranan hastalardan olusmasi,
bu sebeple bazi hastalarin tedaviden sonra calismaya
alinmis olmasi ve hasta sayimizin yetersiz olmasi; saglkli
sonuglarin elde edilmesi agisindan ¢alismanin sinirhliklari
arasinda gorilmustir. Ulkemizde sarkoidozda kalp tutu-
lumu Uzerine yapilmis ¢ok galisma olmamasi sebebi ile
¢alismamizin daha genis olgu serili calismalarla desteklen-
mesi gereklidir.

Sonug olarak; sarkoidoz, benign seyirli bir hastalik olsa
da kalp tutulumunun mortalitenin bagimsiz bir risk fak-
torl olarak kabul edilmesi ve kotu prognoz ile iligkili
olmasi nedeniyle tanisi dnemlidir. Simdiye kadar tarti-
silan tum bilgiler 1s1ginda, kalbin sarkoidozda bilinenden
daha fazla oranda tutuldugu gosterilmistir. Kardiyak
tutulumun siklikla asemptomatik seyretmesi ve kon-
vansiyonel yontemlerle tespit edilememesi sebebiyle
gozden kacabilmektedir. Hastalarin radyolojik evre-
leri dustk bile olsa ekstrapulmoner tutulum taramalari
yapilirken kalp tutulumu akilda tutulmalidir. Solunum
fonksiyon testlerinden 6zellikle DLCO'daki disukligiin
kalp tutulumunun habercisi olabilecegi dustunulmeli-
dir. Ozellikle EKG, Ambulatuar EKG ve EKO’da anormal
bulgular saptanan hastalar asemptomatik olsalar dahi;
kardiyak sarkoidoz acgisindan MR'da gecikmis gado-
linyum tutulumu yontemi ile tetkik edilmelidirler. EKO
ile degerlendirmede sistolik fonksiyonlar normalken,
diyastolik fonksiyonlarin bozulabilecegi unutulmamali-
dir. Tani aninda kalp tutulumu acgisindan tetkik edilen ve
tutulum saptanmayan hastalarin takiplerinde kardiyak
semptomlar gelistiginde; sonradan da kalp tutulumu
gelisebilecegi bilinmelidir.
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