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Sinüs ritmli mitral darlýðý (MD) bulunan hasta-
larda inflamasyonun bir göstergesi olan plazma
sE-selektin düzeylerinin ölçülerek saðlýklý bireyler-
den oluþan kontrol grubu ile karþýlaþtýrýlmasý  ve
mitral balon valvuloplastinin (MBVP) sE-selektin
düzeyine olan etkisinin deðerlendirilmesi amaçlan-
mýþtýr.

Çalýþmaya MBVP yapýlan  sinüs ritmindeki
26 romatizmal MD hastasý ile 21 saðlýklý gönüllü
dahil edildi.  Tüm hastalara MBVP iþleminden
hemen önce transtorasik ekokardiyografi ve
transösefagiyal ekokardiyografi yapýldý. Mitral
balon valvuloplasti öncesi ve sonrasý (24.saat ve 4.
hafta) tüm hastalardan sE-selektin düzeylerini
karþýlaþtýrmak amacý ile kan örnekleri alýndý. Çalýþ-
ma grubunda periferik ve sol atriyal kan, ayrýca
çalýþma ve kontrol grubunda periferik kan sE-
selektin düzeyleri karþýlaþtýrýldý. 

Mitral balon valvuloplasti sonrasý, mitral kapak
alanýnda artma, sol atriyum (SA) çapýnda, ortalama
SA basýncýnda ve transmitral basýnç gradiyentinde
azalma görüldü. Bazal periferik kan sE-selektin

seviyeleri çalýþma grubunda kontrol grubuna göre
belirgin olarak yüksekti (p<0.0001). Çalýþma
grubunda SA ve periferik kandaki sE-selektin
düzeyleri benzerdi. Mital balon valvuloplasti son-
rasý  sE-selektin düzeyi progresif bir azalma
göstererek 24. saatte  92.26±24.76 ng/ml'den
72.27±21.70ng/ml'ye (p<0.0001) ve 4. haftada
56.19±21.28ng/ml'ye (p<0.0001) geriledi. Korelas-
yon analizi ile bazal periferik sE-selektin düzeyi ile
MBVP öncesi transmitral basýnç gradiyenti ve SA
basýncý  arasýnda anlamlý pozitif korelasyon sap-
tandý.

Sinus ritmindeki MD'li hastalarda inflamatuar
bir gösterge olan sE-selektin düzeyi normal popu-
lasyona göre belirgin yüksektir ve MBVP'den
sonra mitral kapak alanýndaki  artýþ ile korele ola-
cak þekilde sE-selektin düzeyleri azalýr. 

Anahtar kelimeler. sE-selektin, Mitral darlýk,
Sinüs ritmi, Mitral balon valvuloplasti

(Türk Giriþimsel Kard. Der. 2007;11: 7-11)

GÝRÝÞ
Hücresel adezyon moleküllerinin immunolojik ve

inflamatuar hastalýklardaki rolü son  yýllarda yapýlan
çalýþmalarla gösterilmiþtir1,2. Adezyon molekülleri
mononükleer hücrelerin endotele tutunmalarýnda ve bu
hücrelerin inflamasyon alanýna ulaþmasýnda rol
oynarlar1. Adezyon moleküllerinin çözünebilir formlarý
seruma damlama mekanizmasý ile salýnýr ve bu form-
larý plazmada tespit edilebilir3. Daha önceki çalýþmalar-

da romatizmal mitral darlýklý (MD) hastalarda E-selek-
tin, interselüler adezyon molekülü-1 (ICAM-1), ve
vasküler hücre adezyon molekülü-1 (VCAM-1) gibi
adezyon moleküllerinin dolaþýmdaki seviyesinin arttýðý
gösterilmiþ4 ve bu durum büyük oranda inflamasyona
baðlý doku hasarýna sekonder kabul edildiðinden
hastalýðýn yaygýnlýðýnýn bir ölçütü olarak kullanýlabile-
ceði öne sürülmüþtür5. Ancak E-selektinin sadece
inflame kalp kapaklarýnda deðil, inflamasyonun mor-
folojik bulgularýnýn olmadýðý dejeneratif kapaklarda da
eksprese olmasý kapak hastalýklarýnda adezyon
moleküllerinde izlenen deðiþimin sadece inflamasyona
baðlý olmadýðýný da düþündürmüþtür6. 

Baþarýlý mitral balon valvuloplastinin (MBVP)
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hücresel adezyon molekülleri üzerine olan etkisi
tartýþmalýdýr. Bazý çalýþmalarda MBVP sonrasý
adezyon molekülleri azalmýþ olarak izlenirken
bazýlarýnda artýþ tespit edilmiþtir. Atriyal fibrilasyon
(AF)  tek baþýna inflamasyon göstergelerinde artýþa
neden olduðundan ve önceki çalýþmalarda hasta
populasyonunu çoðunlukla atriyal fibrilasyonu olan
MD hastalarý oluþturduðundan, sadece sinüs ritmin-
deki hastalarýn deðerlendirildiði çalýþmalara ihtiyaç
vardýr. Bu çalýþmada sinüs ritmindeki mitral darlýklý
hastalarda inflamasyonun bir göstergesi olan plazma
E-selektin düzeyinin ölçülerek saðlýklý bireylerden
oluþan kontrol grubu ile karþýlaþtýrýlmasý  ve baþarýlý
MBVP'nin E-selektin düzeyine olan etkisinin deðer-
lendirilmesi amaçlanmýþtýr. 

MATERYAL ve METOD
Çalýþmaya Mart 2003-Ekim 2006 tarihleri arasýn-

da kliniðimizde MBVP yapýlan  sinüs ritmindeki 26
romatizmal MD hastasý  (20 kadýn, ortalama yaþ
33±8 yýl) ile 21 saðlýklý gönüllü (15 kadýn, ortalama
yaþ 35±6 yýl) dahil edildi.  Orta ve ciddi mitral yet-
mezliði, diðer kapak patolojisi, sol atriyal trombüsü,
devam eden romatizmal aktivasyonu, koroner arter
hastalýðý, diabetes mellitusu, venöz tromboz öyküsü,
malignitesi, sigara öyküsü, inflamatuar veya infek-
siyöz hastalýðý, kollajen doku hastalýðý,  hipertansi-
yonu olan veya antikoagülan tedavi alan hastalar
çalýþma dýþý býrakýldý. Yirmi hasta New York Kalp
Cemiyeti fonksiyonel sýnýflamasýna göre sýnýf III ve 6
hasta sýnýf II idi. On sekiz hasta (%69) aspirin kullan-
makta idi. 

Tüm hastalara MBVP iþleminden hemen önce
transtorasik ekokardiyografi (TTE) ve transösefagiyal
ekokardiyografi (TEE) yapýldý. Diyastol sonu ve sistol
sonu sol ventrikül çaplarý ile sol atriyum (SA) çapý
parasternal uzun aks görüntülerden 2-D ekokardi-
yografi (GE, VingMed System Five, Horton, Norway)
kullanýlarak ölçüldü. Mitral kapak alaný transtorasik
ekokardiyografi ile kýsa aks görüntülerde planimetrik
metod kullanýlarak belirlendi. Transmitral gradiyent
CW Doppler ile Bernoulli denklemi kullanýlarak apikal
dört boþluk görüntülerden hesaplandý. Sol ventrikül
ejeksiyon fraksiyonu biplan metod kullanýlartak belir-
lendi. Mitral, triküspit ve aort yetmezliði varlýðý renkli
Doppler görüntülerle deðerlendirildi. Sistolik pul-
moner arter basýncý triküspit yetmezlik akýmý aracýlýðý
ile hesaplandý. Sol atriyal kavite veya appendikste
(SAA) trombüs varlýðýnýn tespit edilmesi amacý ile
kan örnekleri alýnmadan önce  tüm hastalara TEE
(Aloka, ProSound SSD-5500, Tokyo, Japan) yapýldý.
Mitral balon valvuloplasti iþleminden 24 saat sonra
TTE yapýlarak  kapak alaný  "pressure half-time"
metodu ile, transmitral gradiyent ise CW Doppler ile
deðerlendirildi. Bütün ölçümler Amerikan Ekokardiyo-
grafi Cemiyetinin kriterlerine göre yapýldý8.

Miral balon valvuloplasti iþlemi Inoue balon
kateter (Toray Medical Industries, Houstan, TX) kul-
lanýlarak transseptal yaklaþým ile yapýldý. Prosedürün
detaylarý daha önce tanýmlanmýþtýr9. Basýnç ölçümleri
iþlemden hemen önce ve sonra gerçekleþtirildi. Mitral
balon valvuloplasti iþlemi sýrasýnda ve sonrasýnda
hiçbir hastada tromboembolik olay gözlenmedi. 

Kontrol grubunda periferik venöz kan örnekleri,
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Tablo 1: Heriki grubun klinik karakteristikleri ve doppler parametreleri 

Karakteristik Çalýþma Grubu (n=26) Kontrol Grubu (n=21) p deðeri

Yaþ  (yýl) 33±8 35±6 NS
Kadýn 20 (77%) 15 (71%) NS
SVDSç(cm) 4.82±0.55 4.68±0.62 NS
SVEF(%) 68.2±4.2 67.1±5.3 NS
SA(cm) 4.63±0.68 3.3±0.3 p <0.0001
Pulmoner arter basýncý (mmHg) 41.2±8.5 22±5.5 p <0.0001
Mitral kapak alaný (cm2) 1.07±0.12
Ortalama transmitral gradiyent (mmHg)    12.92±1.89
Aspirin 18 (69%) 0
ß-bloker 10 (38%) 0
Ca-bloker 3 (12%) 0
Diüretik 19 (73%) 0
Lökosit miktarý (/µl) 6600±1800 6500±1500 NS
Trombosit miktarý (/µl) 216000±56000 228000±48000 NS
Hemoglobin düzeyi (g/dl) 12.9±2.1 13.2±2.3 NS
sE-selektin (ng/ml) 92.26±24.76 48.09±20.07 p <0.0001
Veriler ortalama ± standart sapma veya hasta sayýsý olarak verilmiþtir. SVDSç= sol ventrikül diyastol sonu çap; SVEF= sol
ventrikül ejeksiyon fraksiyonu; SA= sol atriyal çap. NS: Ýstatiksel olarak önemsiz p deðeri



zamansal deðiþimlerden etkilenmemek amacý ile
sabah saat 08.00-10.00 arasýnda aç durumda ve 21
G iðne ile antekübital venden, hafif turnike basýncý
altýnda alýndý10.   

Çalýþma grubunda kan örnekleri alýnmadan 7 gün
önce aspirin tedavisi kesildi. Kan örnekleri femoral
venden ponksiyon sonrasý yerleþtirilen kýlýf yoluyla
alýndý. Transseptal delme iþlemi sonrasý, sol atriyuma
yerleþtirilen  kateter aracýlýðý ile sol atriyumdan
santral kan örnekleri alýndý.  Tüm hastalarda MBVP
iþleminden 24 saat ve 4 hafta sonra periferik venöz
kan örnekleri, antekübital ven aracýlýðý ile ve yukarda
bahsedilen metod kullanýlarak tekrar alýndý. 

Bütün kan örnekleri bekletilmeden  %3.8 sodyum
sitrat ile tamponize edilmiþ tüplere konularak oda
sýcaklýðýnda 2000 rpm'de 10 dk süreyle santrifüj edil-
di. Elde edilen  plazma örnekleri analiz edilinceye
kadar -20 °C'de saklandý. Çözünebilir E-selektinin
(soluble (s) E-selectin) plazma düzeyi ticari olarak
mevcut ELISA kiti (Bender Med Systems, Vienna,
Austria) kullanýlarak ölçüldü.  

ÝSTATÝSTÝKSEL ANALÝZ
Ýstatistiksel deðerlendirme SPSS 13.0 (SPSS

Inc., Chicago, Illinois) programý kullanýlarak yapýldý.
Sürekli deðiþkenler ortalama ± SD, sýnýflandýrýlmýþ
deðiþkenler frekans ve yüzde olarak ifade edildi.
Normal daðýlým gösteren sürekli deðiþkenler  Student
t-testi, normal daðýlým göstermeyenler  Mann-Whit-
ney  U testi kullanýlarak karþýlaþtýrýldý. E-selektin
düzeylerinin deðiþik zamanlarda yapýlan ölçümlerinin
kýyaslamasý tekrarlayan ölçümlerde  varyans analizi
ile yapýldý. E-selektin düzeyleri ile mitral kapak alaný,
sol atriyum çapý ve transmitral basýnç gradiyenti
arasýndaki iliþki Pearson korelasyon analizi ile deðer-
lendirildi. Tüm hesaplamalarda p<0.05 istatistiksel
olarak anlamlý kabul edildi.

BULGULAR
Her iki grubun bazal karakteristikleri ve

ekokardiyografik deðiþkenleri Tablo 1'de özetlen-

miþtir. Ýki grup arasýnda yaþ, cinsiyet, trombosit ve
lökosit sayýsý ve hemoglobin seviyesi açýsýndan fark
yoktu. Çalýþma grubunda  ß-bloker, kalsiyum kanal
blokeri ve diüretik kullanan hasta sayýsý sýrasýyla 10,
3 ve 19 idi. Hiçbir hastada SA kavite veya SAA trom-
büsü izlenmemsine raðmen, 5 hastada spontan eko
kontrast tespit edildi. Bazal periferik kan sE-selektin
seviyeleri çalýþma grubunda kontrol grubuna göre
belirgin olarak yüksekti (92.26±24.76ng/ml'ye karþý
48.09±20.07ng/ml, p<0.0001).

Mitral balon valvuloplasti iþlemi sonrasý, mitral
kapak alanýnda istatistiksel olarak anlamlý artýþ
izlenirken (1.07±0.12cm2'ye karþý 1.61±0.11cm2,
p<0.0001), SA çapýnda  (4.63±0.68 cm'ye karþý
4.59±0.66 cm, p<0.001), ortalama sol atriyum
basýncýnda (21.38±4.55 mmHg'ya karþý 14.15±4.11
mmHg, p<0.0001) ve transmitral basýnç gradiyentin
de (12.92±1.89mmHg'ya karþý 4.23±1.47mmHg,
p<0.0001) anlamlý azalma görüldü. Sol ventrikül
diyastol sonu çaplarý ve ejeksiyon fraksiyonunda ise
belirgin bir deðiþiklik saptanmadý (Tablo 2). 

Çalýþma grubunda sol atriyal ve periferik kandaki
sE-selektin düzeyleri benzer bulundu (92.26±24.76
ng/ml'ye karþý 90.36±26.85, p=0.33). Mital balon
valvuloplasti sonrasý  sE-selektin düzeyi progresif bir
azalma göstererek 24. satte  92.26±24.76 ng/ml'den
72.27±21.70ng/ml'ye (p<0.0001) ve  4. haftada
56.19±21.28ng/ml'ye (p<0.0001) geriledi. 

Korelasyon analizi ile bazal periferik sE-selektin
düzeyi ile valvuloplasti öncesi transmitral basýnç
gradiyenti ( r= 0.718, p= 0.0001) ve SA basýncý (r=
0.490, p= 0.011)  arasýnda anlamlý pozitif korelasyon
saptandý. Ýþlem öncesi kapak alanýna göre MBVP'-
den 24 saat sonra kapak alanýnda oluþan fark ile
MBVP öncesi ve 24 saat sonrasý sE-selektin
düzeyinde izlenen farkýn analizinde belirgin direk
korelasyon saptandý (r= 0.420, p= 0.033) (Þekil 1). 

TARTIÞMA
Bu çalýþma sinus ritmindeki mitral darlýklý hasta-

larda plazma sE-selektin düzeylerinin normal popu-
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MBVP öncesi MBVP sonrasý p deðeri

SVDSç (cm) 4.82±0.55 4.86±0.67 NS
SVEF(%) 68.2±4.2 69.6±5.1 NS
SA çap (cm) 4.63±0.68cm 4.59±0.66cm p <0.001
Ortalama sol atriyal basýnç (mmHg) 21.38±4.55 14.15±4.11 p <0.0001
Transmitral basýnç gradiyenti (mmHg)        12.92±1.89 4.23±1.47 p <0.0001
Mitral kapak alaný (cm2) 1.07±0.12 1.61±0.11 p <0.0001
Veriler ortalama ± standart sapma olarak verilmiþtir. SVDSç= sol ventrikül diyastol sonu çap; SVEF= sol ventrikül ejeksi-
yon fraksiyonu; SA= sol atriyal çap. NS: Ýstatiksel olarak önemsiz p deðeri.

Tablo 2: Çalýþma grubunda, mitral balon valvuloplasti  öncesi ve sonrasý ekokardiyografik ve kataterizasyon parametrelerinde
oluþan deðiþim



lasyona göre belirgin yüksek olduðunu ve baþarýlý
MBVP'den sonra mitral kapak alanýndaki  artýþ ile
korele olacak þekilde sE-selektin düzeyinin azaldýðýný
göstermiþtir. 

Bu çalýþmada sE-selektin düzeyi, iþlem öncesi
sol atriyal basýnçla  ve ortalama transmitral gradiyent
ile iliþkili bulunmuþtur.  Bu bulgu, sE-selektin düzeyin-
deki artýþýn stenotik kapak endotelinde ve sol atriyum
endokardýnda artmýþ olan makaslama kuvvetine ek
olarak stenotik kapakta izlenen anormal kan akýmýna
baðlý olduðu görüþünü desteklemektedir5. Bu neden-
le mitral kapaðýn balon ile dilatasyonu mitral kapak
alanýný arttýrýp kan akým paternini düzelterek sE-
selektin düzeyini azaltmýþ olabilir. 

Çözünebilir adezyon molekülleri düþük seviye-
lerde saðlýklý insanlarda da tespit edilebilir fakat özel-
likle inflamatuar ve vasküler hastalýklarda kandaki
seviyelerinde belirgin artýþ gözlenir11. Selektin
ailesinin 3 üyesi mevcuttur ve salgýlandýklarý bölgeye
göre adlandýrýlýr: L- selektin lökositlerden salgýlanýr,
E- selektin endotel hücreleri için spesifiktir ve P-
selektin çok az miktarlarda endotel hücrelerinden
salýnsa da asýl salýným yeri trombositlerdir3. E-selek-
tin bazal þartlarda endotelde bulunmaz ancak bazý
inflamatuar sitokinlere cevap olarak indüklenen
transkripsiyon sonucu  sentezlenir. Bir transkripsiyon
faktörü olan NF-KB'nin E-selektin geninin aktivas-
yonunda önemli rol oynadýðý düþünülmektedir. E-
selektinin sentezlenmesi birkaç saat alýr ve pik yap-
týktan sonra hýzla seviyesi azalýr3. Ýnflamatuar sürecin
sonlanmasý/sýnýrlanmasý için selektinlerin aktive olan
hücre yüzeyinden uzaklaþtýrýlmasý zorunludur. Selek-

tin moleküllerinin hücre yüzeyinden uzaklaþtýrýl-
masýnda internalizasyon, lizozom aracýlý veya prote-
olitik enzim aracýlý yýkým rol oynar3. Bütün selektinler
gibi E-selektin de lökositlerin endotel yüzeyinde
birikimine aracýlýk eder.E-selektinin dolaþýmdaki
seviyesi inflamasyona baðlý doku hasarý, inflamatuar
hastalýðýn yaygýnlýðý, endotel hasarý ve  endotel akti-
vasyonu ile iliþkilidir11,12. 

Mitral darlýðý ile hücresel adhezyon molekülleri
arasýndaki iliþkinin ve  MBVP' nin bu faktörlere olan
etkisinin deðerlendirildiði çalýþmalarda4,5 sinus ritmin-
deki hasta sayýsý kýsýtlýdýr. Klinik çalýþmalar eþlik
eden diðer faktörler ekarte edildikten sonra bile
atriyal fibrilasyonun bilinen inflamasyon göstergeleri
ile iliþkili olduðunu göstermiþtir13-18. Bu çalýþmada
hastalarýn tamamýnýn sinus ritminde olmasý E-selek-
tin düzeyinde kontrol grubuna oranla izlenen artýþýn
mitral darlýðýna sekonder oluþan hemodinamik
deðiþikliklere baðlý geliþen inflamasyona baðlý
olduðunu düþündürmektedir. Altta yatan kapak
hastalýðýnýn romatizmal kökenli olmasý akla infla-
masyona romatizmanýn katkýsýný düþündürmektedir
ancak ayný hasta grubunda MBVP ile  E-selektin
düzeyinin progresif azalma göstermesi ve kapak
alanýnda izlenen artýþla E-selektin düzeyinde izlenen
azalmanýn korele olmasý E-selektin üzerinde hemo-
dinamik faktörlerin kapak hastalýðýnýn etyolojisinden
daha  önemli  etkiye  sahip  olduðunu  düþündürmek-
tedir. 

Chiang ve arkadaþlarý19 prospektif bir çalýþmada
MBVP'nin sistemik embolizm riskini azalttýðýný
göstermiþlerdir. Atriyal fibrilasyonun tromboemboli
riskini artýran önemli bir faktör olduðu ve inflamas-
yonun AF etyolojisinde önemli rol oynadýðý dikkate
alýnýrsa, bizim çalýþmamýzda görüldüðü üzere MBVP
sonrasýnda sol atriyum çapýnda ve  inflamatuar
göstergelerde izlenen azalma AF riskini azaltarak
buna baðlý komplikasyonlarý azaltabilir. Bu konu
büyük prospektif çalýþmalarla deðerlendirilmelidir. 
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lasyon analizinde önemli direk korelasyon izlenmekte. 
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