
‹letiflim / Correspondence:

Uzm. Dr. Alper Sar›. Hacettepe Üniversitesi T›p Fakültesi, ‹ç Hastal›klar› Anabilim Dal›, Romatoloji Bilim Dal›, Ankara.
e-posta: alper.sari@hacettepe.edu.tr 

Gelifl tarihi / Received: A¤ustos / August 5, 2018, Kabul tarihi / Accepted: A¤ustos / August 5, 2019

Ç›kar çak›flmas› / Conflicts of interest: Ç›kar çak›flmas› bulunmad›¤› belirtilmifltir. / No conflicts declared.

www.romatolojidergisi.org
doi:10.2399/raed.19.92486

Karekod / QR code:

Sistemik sklerozda sol ventrikül sistolik 
disfonksiyonu etyolojisinde mikro ve makrovasküler
hastal›¤›n rolü 

The role of micro and macrovascular disease in the etiology of left ventricular systolic 
dysfunction in systemic sclerosis

Alper Sar›1, Yusuf Ziya fiener2, Berkan Arma¤an1, Abdulsamet Erden1, Levent K›l›ç1, Ömer Karada¤1,
Umut Kalyoncu1, Ergün Bar›fl Kaya2, Sedat Kiraz1, Ali Akdo¤an1

1Hacettepe Üniversitesi T›p Fakültesi, ‹ç Hastal›klar› Anabilim Dal›, Romatoloji Bilim Dal›, Ankara;
2Hacettepe Üniversitesi T›p Fakültesi, Kardiyoloji Anabilim Dal›, Ankara

Özet

Amaç: Bu çal›flmada sistemik skleroz (SSk) hastalar›nda sol ventri-
kül sistolik disfonksiyonu (SVSD) s›kl›¤›n›n ve nedenlerinin belirlen-
mesi amaçlanm›flt›r. 

Yöntem: Ocak 2015 – fiubat 2017 tarihleri aras›nda Hacettepe
Üniversitesi T›p Fakültesi Romatoloji Bilim Dal›na baflvuran SSk
hastalar› çal›flmaya dahil edildi. Hastalar›n ekokardiyografi sonuç-
lar› retrospektif olarak de¤erlendirildi ve sol ventrikül ejeksiyon
fraksiyonunun (SVEF) %50’nin alt›nda olmas› SVSD olarak tan›m-
land›. Sol ventrikül sistolik disfonksiyonu olan ve olmayan hastala-
r›n demografik ve klinik özellikleri karfl›laflt›r›ld›. 

Bulgular: Çal›flmaya 262 (kad›n/erkek: 240/22) SSk hastas› dahil
edildi. Altm›fl befl (%24.8) hastada difüz SSk mevcuttu. Sekiz
(%3.1) hastada SVSD saptand›. Sol ventrikül sistolik disfonksiyonu
olan ve olmayan hastalar aras›nda cinsiyet, hastal›k süresi, hasta-
l›k tipi, otoantikor spesifitesi, interstisyel akci¤er hastal›¤› s›kl›¤› ve
pulmoner arteriyel hipertansiyon s›kl›¤› aç›s›ndan anlaml› fark sap-
tanmazken, SVSD olan hastalar daha yafll›yd› (p=0.02) ve bu has-
talarda koroner arter hastal›¤› (KAH) daha s›kt› (p<0.001). Üç has-
tada SVSD nedeni koroner arter hastal›¤›yd› ve bu hastalar›n SVSD
tan› an›ndaki yafl›, KAH saptanmayan hastalara göre daha büyük-
tü (p=0.03). Kardiyak manyetik rezonans inceleme yap›lan ve
SVSD olan 4 hastan›n 2’sinde SSk ile uyumlu miyokard tutulumu
saptanm›flt›. 

Sonuç: Bu çal›flmada SSk hastalar›nda saptanan SVSD s›kl›¤› literatür
ile uyumlu bulunmufltur. Sistemik skleroz hastalar›nda SVSD etyoloji-
sinde mikrovasküler iskemi ve KAH rol oynayabilir ve özellikle ileri yafl-
taki hastalar KAH varl›¤› aç›s›ndan dikkatle de¤erlendirilmelidir.

Anahtar sözcükler: Sistemik skleroz, sistolik disfonksiyon, eko-
kardiyografi 

Summary

Objective: The aim of this study was to determine the frequency
and the causes of left ventricular systolic dysfunction (LVSD) in sys-
temic sclerosis (SSc) patients. 

Methods: SSc patients admitted to the Rheumatology Department
of Faculty of Medicine, Hacettepe University between January 2015
and February 2017 were included in the study. The echocardio-
graphic results of the patients were evaluated retrospectively and a
left ventricular ejection fraction (LVEF) of <50% was defined as
LVSD. Demographic and clinical characteristics of patients with and
without LVSD were compared. 

Results: Two hundred and sixty-two (female/male: 240/22) SSc
patients were included. Diffuse SSc was present in 65 (24.8%)
patients. Eight (3.1%) patients had LVSD. No significant difference
was found between patients with and without LVSD in terms of gen-
der, disease duration, disease type, autoantibody specifity and the
frequency of interstitial lung disease and/or pulmonary arterial hyper-
tension; however, patients with LVSD were older (p=0.02) and had
coronary artery disease (CAD) more frequently (p<0.001). In three
patients, the cause of LVSD was coronary artery disease, and the age
at diagnosis of LVSD in these patients was higher than patients with-
out CAD (p=0.03). Results of cardiac magnetic resonance imaging
were available in 4 of SSc patients with LVSD and revealed myocar-
dial involvement of SSc in 2 patients. 

Conclusion: In this study, the frequency of LVSD in SSc patients was
consistent with the literature. Microvascular ischemia and CAD may
play a role in the etiology of LVSD in patients with SSc and especially
elderly patients should be evaluated carefully for the presence of CAD. 

Keywords: Systemic sclerosis, systolic dysfunction, echocardiog-
raphy 
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Kardiyak tutulum sistemik skleroz (SSk) seyrinde bir-
çok farkl› flekilde ortaya ç›kabilir ve semptomatik oldu¤un-
da kötü prognoz ile iliflkilidir.[1,2] Miyokardiyal anormallik-
ler (miyokardiyal fibrozis, ventrikül sistolik ve diyastolik
disfonksiyonu), koroner mikrovasküler iskemi, perikardiyal
hastal›k ve ileti bozukluklar› gibi birçok durum kardiyak
tutulum seyrinde görülebilir.[1–3] Sistemik skleroz seyrinde-
ki ölümlerin yaklafl›k üçte birinin kardiyak nedenlere ba¤l›
oldu¤u bildirilmifltir.[4–6] Kardiyak tutulum için kullan›lan
tan›mlardaki ve tan› metodlar›ndaki genifl çeflitlilik nede-
niyle SSk hastalar›nda kardiyak tutulum prevalans› litera-
türde %7–39 aras›nda bildirilmifltir.[7,8] Ekokardiyografi ile
yap›lan farkl› çal›flmalarda SSk hastalar›nda bildirilen sol
ventrikül diyastolik disfonksiyon s›kl›¤› %18 ile %63 ara-
s›nda de¤iflmektedir.[9,10] Buna karfl›n, literatürde SSk hasta-
lar›nda sol ventrikül sistolik disfonksiyonu (SVSD) s›kl›¤›-
n› ve nedenlerini araflt›ran s›n›rl› say›da çal›flma bulunmak-
tad›r.[11,12] Allanore ve ark., 7073 SSk hastas› ile yapt›klar› bir
çal›flmada, sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonunun %55’in
alt›nda olmas› fleklinde tan›mlad›klar› SVSD s›kl›¤›n› %5.4
olarak bulmufllard›r.[11]

Bu çal›flmada Hacettepe Üniversitesi T›p Fakültesi Ro-
matoloji Bilim Dal›nda takip edilen SSk hastalar›nda stan-
dart ekokardiyografi ile de¤erlendirilen sol ventrikül sisto-
lik disfonksiyonu s›kl›¤›n›n ve iliflkili klinik faktörlerin be-
lirlenmesi amaçlanm›flt›r. 

Hastalar ve Yöntem
Hacettepe Üniversitesi T›p Fakültesi Romatoloji Bilim

Dal›’na Ocak 2015 ile fiubat 2017 tarihleri aras›nda baflvu-
ran SSk hastalar› çal›flmaya dahil edildi. Tüm hastalar 1980
Amerika Romatoloji Derne¤i (American College of Rhe-
umatology, ACR) SSk s›n›flama kriterlerini karfl›lamakta
idi.[13] Raynaud fenomeni d›fl› ilk semptomun bafllang›ç ta-
rihi, hastal›¤›n bafllang›ç tarihi olarak kabul edildi. Cilt tu-
tulum yayg›nl›¤›na göre hastal›k alt tipi daha önce LeRoy
ve ark. taraf›ndan tarif edilmifl olan kriterlere göre belirlen-
di.[14] ‹nterstisyel akci¤er hastal›¤› (‹AH) varl›¤›n›n belirlen-
mesinde yüksek çözünürlüklü bilgisayarl› tomografi
(YÇBT) sonuçlar› kullan›ld›. ‹stirahat s›ras›nda yap›lan sa¤
kalp kateterizasyonunda (SKK) ortalama pulmoner arter
bas›nc›n›n (oPAB) ≥25 mmHg ve pulmoner kapiller uç ba-
s›nc›n›n (PKUB) ≤15 mmHg olmas› ve pulmoner arter ba-
s›nc›nda art›fl› aç›klayan baflka bir neden bulunmamas› pul-
moner arteriyel hipertansiyon (PAH) olarak tan›mland›.[15]

Hastalar›n demografik, klinik ve laboratuvar bilgilerine
hastane dosyalar› ve hastane iflletim sistemi kullan›larak
ulafl›ld›. Transtorasik ekokardiyografi (TTE), kardiyak
manyetik rezonans (KMR) ve koroner anjiyografi (KAG)
sonuçlar› kaydedildi. Ekokardiyografide Simpson metodu

kullan›larak ölçülen sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonunun
(SVEF) %50’nin alt›nda olmas› sol ventrikül sistolik dis-
fonksiyonu (SVSD) olarak tan›mland›.[16] Üçüncü ve dör-
düncü derece kapak yetmezlikleri ve darl›klar› anlaml› ka-
pak hastal›¤› olarak kabul edildi.

‹statistiksel analiz SPSS 23.0 (SPSS Inc., Chicago, IL,
ABD) program› kullan›larak yap›ld›. Sürekli de¤iflkenler
ortanca (çeyrekler aç›kl›¤›, ÇA), kategorik de¤iflkenler ise
s›kl›k ve yüzde ile ifade edildi. Kategorik de¤iflkenlerin kar-
fl›laflt›r›lmas›nda ki kare testi ve Fisher’in kesin testi, sürek-
li de¤iflkenlerin karfl›laflt›r›lmas›nda ise Mann-Whitney U
testi kullan›ld›. P de¤erinin 0.05’in alt›nda olmas› anlaml›
olarak kabul edildi. 

Bulgular
Çal›flmaya 262 sistemik skleroz hastas› dahil edildi.

Hastalar›n %91.6’s› (240 hasta) kad›nd›. Son kontrolde or-
tanca yafl 52.8 (aral›k: 42.5–61.6), hastal›k süresi ise 10.5
(aral›k: 5.9–18.0) y›ld›. Altm›fl befl (%24.8) hasta difüz SSk
tan›s› ile izlenmekte idi. Sekiz (%3.1) hastada SVSD sap-
tanm›flt›. Ekokardiyografik inceleme sonucunda SVEF dü-
flük ve normal bulunan hastalar›n demografik, klinik ve la-
boratuvar özellikleri Tablo 1’de özetlenmifltir. Toplamda
21 (%8) hastada koroner arter hastal›¤› (KAH) mevcuttu.
Sol ventrikül sistolik disfonksiyonu olan hastalarda KAH
s›kl›¤› anlaml› olarak daha fazlayd› (p<0.001). Koroner ar-
ter hastal›¤› olan ve olmayan hastalar aras›nda cinsiyet,
hastal›k tipi, otoantikor tipi ve intersitisyel akci¤er hastal›-
¤› varl›¤› aç›s›ndan fark saptanmaz iken (tümü için p>0.05),
KAH olan hastalar daha yafll›yd› (67.2 y›la karfl›l›k 52.1 y›l;
p<0.001) ve hastal›k bafllang›ç yafl› daha ileriydi (55 y›la
karfl›l›k 37.4 y›l; p<0.001). Pulmoner arteriyel hipertansi-
yonu olan hastalarda KAH s›kl›¤›, PAH olmayanlara göre
daha fazlayd› (%23.5’e karfl›l›k %6.9; p=0.04). Toplamda
48 hasta (%18.3) en az 1 kez KAG ile de¤erlendirilmiflti.
Pulmoner arteriyel hipertansiyonu olan hastalara, PAH ol-
mayanlara göre daha s›k KAG yap›lm›flt› (%58.8’e karfl›l›k
%15.5; p<0.001).

Sol ventrikül sistolik disfonksiyonu olan 8 hastan›n
ayr›nt›l› klinik özellikleri Tablo 2’de verilmifltir. Tüm
hastalar KAG ile de¤erlendirilmiflti ve 4 hastada (%50)
koroner arterler normal olarak bulunmufltu. Üç hastada
(%37.5) (3, 4 ve 5 no’lu hastalar) SVSD nedeninin epi-
kardiyal KAH oldu¤u düflünüldü, 1 hastada ise koroner
arterlerde aterosklerotik plaklar saptanm›flt› ancak an-
laml› darl›k mevcut de¤ildi. Koroner arter hastal›¤› olan
ve olmayan hastalar›n SVSD tan›s› ald›klar› yafllar aras›n-
da anlaml› fark mevcuttu (70.1 y›la karfl›l›k 54.3 y›l;
p=0.03). Sol ventrikül sistolik disfonksiyonunu aç›klaya-
cak koroner lezyonu olmayan 5 hastan›n 2’sinde kardiyak
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MRG’de miyokardiyal tutulum saptanm›flt› [sol ventri-
külde transmural enfarkt (6 no’lu hasta), sol ventrikülde
transmural enfarkt ve sa¤ ventrikülde aritmojenik sa¤
ventrikül displazisi (ARVD) benzeri görünüm (2 no’lu
hasta)]. ‹ki hastada (1 ve 7 no’lu hastalar) ise kardiyak
MRG’de sistemik skleroz ile uyumlu kardiyak tutulum

mevcut de¤ildi. Bir hastada (8 no’lu hasta) ekokardiyog-
rafide dilate kardiyomiyopati ve sa¤ ventrikül duvar hare-
ketlerinde global bozulma ile uyumlu görünüm saptan-
m›flt› ancak kardiyak MRG tetkiki mevcut de¤ildi. Üç
hastada kardiyak pacemaker tedavisine gerek duyulmufltu
(1, 2 ve 7 no’lu hastalar).
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Sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu

Düflük (n=8) Normal (n=254) p de¤eri

Yafl (ÇA), y›l 64.0 (56.6–71.4) 52.6 (42.3–61.3) 0.02

Tan› yafl› (ÇA), y›l 49.2 (33.5–56.1) 38.3 (28.1–48.9) 0.21

Erkek/kad›n, % 12.5/87.5 8.3/91.7 0.50

Hastal›k süresi (ÇA), y›l 5.9 (4.5–12.2) 10.6 (5.6–18.1) 0.29

Difüz hastal›k, n (%) 1 (12.5) 64 (25.1) 0.68

‹nterstisyel akci¤er hastal›¤›, n (%) 3 (37.5) 141 (55.5) 0.47

Pulmoner arteriyel hipertansiyon, n (%) - 17 (6.7) 1.00

Otoantikorlar

ANA (+), n (%) 7 (87.5) 241 (94.8) 0.22

Anti-topoizomeraz (+), n (%) 5 (52.5) 126 (49.4) 0.72

Anti-sentromer (+), n (%) 1 (12.5) 57 (22.4) 0.68

Miyozit, n (%) 1 (12.5) 13 (5.1) 0.35

Koroner arter hastal›¤›, n (%) 4 (50) 17 (6.7) <0.001

ANA: Anti nükleer antikor; ÇA: Çeyrekler aral›¤›. 

Tablo 1. Hastalar›n demografik, klinik ve laboratuvar özellikleri.

Yafl/cinsiyet/ Hastal›k Ciddi ‹zlem 
Hasta hastal›k tipi/ SVEF süresi KAG kapak ‹mmünsupresif süresi*, 
no otoantikor (%) (y›l) bulgular› hastal›¤› tedavi son durum

1 72/K/L/ANA 40 Bilinmiyor Koroner plak +, - - 3.6 y›l, 
kritik darl›k yok SVEF %50

2 32/K/L/ATA 40 14,1 Normal 3 MY, 3TY MMF, steroid 3.2 y›l, exitus

3 66/K/L/ACA 40 Bilinmiyor Kritik darl›k+, - - 0.6 y›l, 
koroner stentleme SVEF %50

4 68/K/L/ATA 45 Bilinmiyor Kritik darl›k +, 3 TY - 1.2 y›l, 
koroner stentleme SVEF %45

5 72/E/L/ATA 48 10.2 Kritik darl›k+, - - SVEF %50
koroner stentleme

6 53/K/D/ATA 45 3.5 Normal 3 MY CYC, steroid 7.2 y›l, 
SVEF %43

7 54/K/L/ATA 33 5.9 Normal 3 MY, 3TY MMF, steroid 3.2 y›l, 
SVEF %59

8 54/ K/L/ANA negatif 45 5.5 Normal 3 MY,4 TY - 1.4 y›l, 
SVEF %45

*SVSD tan›s› konulduktan sonraki izlem süresi. ACA: Antisentromer antikor; ANA: Antinükleer antikor; ATA: Antitopoizomeraz antikor; CYC: Siklofosfamid;
D: Diffüz; E: Erkek; K: Kad›n; KAG: Koroner anjiyografi; L: Limitli; MMF: Mikofenolat mofetil; MY: Mitral yetmezli¤i; SVEF: Sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu;
TY: Triküspit yetmezli¤i.

Tablo 2. Sol ventrikül sistolik disfonksiyonu olan hastalar›n ayr›nt›l› klinik özellikleri.



Tart›flma
Bu çal›flmada sistemik sklerozlu hastalar›n %3.1’inde

sol ventrikül sistolik disfonksiyonu saptand›. Sol ventrikül
sistolik disfonksiyonu olan hastalarda koroner arter s›kl›¤›
hastal›¤› daha fazlayd› ancak bu hastalar›n yar›dan fazlas›n-
da SVSD nedeni koroner arter hastal›¤› d›fl› nedenlerdi.

Literatürde, SSk hastalar›nda sol ventrikül sistolik dis-
fonksiyon prevalans›n›n incelendi¤i s›n›rl› say›da çal›flma
mevcuttur. Bu çal›flmalarda genellikle SVEF’nin <%55 ol-
mas› fleklinde tan›mlanan SVSD s›kl›¤› %1.3 ile %7 aras›n-
da bildirilmifltir.[11,17–20] Çal›flmam›zda saptanan SVDS s›kl›-
¤› literatür ile uyumludur. Sistemik skleroz hastalar›nda
SVSD geliflimi için hastal›¤a özgü risk faktörleri net olarak
bilinmemektedir. Meune ve ark. taraf›ndan yap›lan bir
çal›flmada, SSk hastalar›n›n klinik özellikleri ile azalm›fl
SVEF aras›nda iliflkili bulunmam›flt›r.[19] Allanore ve ark. ta-
raf›ndan yap›lan ve 7073 SSk hastas›n› içeren çok merkezli
bir çal›flmada ise yafl, erkek cinsiyet, iskelet kas› miyoziti, di-
jital ülser öyküsü, interstisyel akci¤er hastal›¤› ve kalsiyum
kanal blokeri kullan›m öyküsünün olmamas› SVSD için ba-
¤›ms›z risk faktörleri olarak tan›mlanm›flt›r.[11] Bizim çal›fl-
mam›zda SVSD olan hastalar›n daha yafll› oldu¤u bulun-
mufl olsa da, hastal›¤a özgü klinik özellikler ile SVSD varl›-
¤› aras›nda iliflki saptanmam›flt›r. ‹skelet kas› miyoziti olan
hasta grubunda SVSD’nin daha s›k oldu¤u görülmüfltür
ancak bu fark istatistiksel olarak anlaml› bulunmam›flt›r.

Sistemik sklerozda miyokard disfonksiyonuna neden
olan temel patofizyolojik mekanizman›n koroner mikro-
vasküler sirkülasyon bozuklu¤u ve doku fibrozisi oldu¤u
düflünülmektedir.[2] Kardiyak MRG ile yap›lan stres perfüz-
yon görüntüleme gibi modern tan› metodlar›n›n kullan›l-
d›¤› çal›flmalarda, KAH’ta s›k etkilenen bir bölge olan su-
bendokardiyumun genellikle korundu¤u gösterilmifltir.[21,22]

Kalsiyum kanal blokeri kullan›m öyküsü olmayan ve dijital
ülseri olan hastalarda SVSD’nin daha s›k görülmesi, miyo-
kardiyal fonksiyon bozuklu¤unun mikrovaskülopati ile ilifl-
kili oldu¤unu düflündürmektedir.[11] Bizim çal›flmam›zda da
SVSD saptanan hastalar›n yar›dan fazlas›nda sistolik dis-
fonksiyonu aç›klayacak makrovasküler koroner patolojinin
saptanmam›fl olmas› bu görüflü desteklemektedir. Bunun
yan›nda sistemik sklerozda makrovasküler koroner arter
hastal›¤› riskinin art›p artmad›¤› halen tart›flma konusudur.
Özen ve ark., SSk hastalar›nda subklinik aterosklerozun
RA hastalar›na benzer oranda oldu¤unu göstermifllerdir.[23]

Çeflitli retrospektif çal›flmalarda SSk hastalar›nda KAH ve
serebrovasküler hastal›k riskinde art›fl saptanm›fl olsa da, bu
sonuçlar›n prospektif çal›flmalar ile do¤rulanmas› gerek-
mektedir.[24–26] Çal›flmam›zda SVSD olan grupta KAH s›k-
l›¤› anlaml› olarak artm›fl bulunmufltur ve bu hastalar›n
yaklafl›k üçte birinde SVSD nedeni olarak KAH düflünül-

müfltür. Koroner arter hastal›¤›, ileri yafl ve risk faktörleri-
ne sahip hastalarda, SVSD nedeni olarak göz önünde bu-
lundurulmal›d›r.

Özen ve ark., SSk hastalar›nda PAH varl›¤›n›n subkli-
nik ateroskleroz riskini 4 kat art›rd›¤›n› göstermifllerdir.[23]

Benzer flekilde Avusturalya’da yap›lan toplum tabanl› bir
çal›flmada PAH varl›¤› SSk hastalar›nda KAH geliflimi için
ba¤›ms›z risk faktörü olarak bulunmufltur (OR=2:9).[27] Bu
bulgular PAH patofizyolojisinde rol alan endotel disfonk-
siyonunun, ateroskleroz ve koroner arter hastal›¤› geliflimi-
ne de katk›da bulunabilece¤ini düflündürmektedir. Di¤er
yandan PAH olan SSk hastalar›n›n kardiyak belirti ve bul-
gular aç›s›ndan daha dikkatli takip ediliyor oluflu, bu hasta-
larda efllik eden KAH’›n daha s›k saptanmas›na neden ola-
bilir. Bizim çal›flmam›zda da PAH olan hastalar›n KAG ile
daha s›k de¤erlendirilmifl olmas›, bu hasta grubunda KAH
s›kl›¤›n›n artm›fl olarak bulunmas›na neden olmufl olabilir.

Çal›flmam›zda SVSD saptanan hasta say›s›n›n az olma-
s› nedeniyle sol ventrikül fonksiyonlar›n›n hastal›k progno-
zu üzerine etkisi de¤erlendirilememifltir. Hastalar›n ald›k-
lar› tedaviler ile hipertansiyon, diyabet ve hiperlipidemi gi-
bi koroner arter hastal›¤› risk faktörlerinin SVSD geliflimi
üzerindeki etkisi de¤erlendirilememifltir. 

Sol ventrikül sistolik disfonksiyonu SSk’n›n nadir görü-
len bir komplikasyonudur. Etyolojisinde mikrovasküler is-
kemi ve KAH rol oynayabilir ve özellikle ileri yafltaki has-
talar KAH varl›¤› aç›s›ndan dikkatle de¤erlendirilmelidir.
Daha genifl kapsaml› ve prospektif çal›flmalar SSk hastala-
r›nda SVSD risk faktörlerinin de¤erlendirilmesinde yar-
d›mc› olacakt›r. 
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