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Effects of a Combination of Spironolactone,
Furosemide and Captopril on Blood Electrolyte
Levels of Infants with Congestive Heart Failure

Due to Congenital Heart Disease

AABBSS  TTRRAACCTT  OObbjjeeccttiivvee::  To investigate blood electrolyte levels when spironolactone is administered concomi-
tantly with furosemide and captopril to infants with moderate to severe heart failure due to congenital heart dis-
ease. MMaatteerriiaall  aanndd  MMeetthhooddss::  Thirty infants with congenital heart defects and moderate to severe heart failure,
which could not be controlled by the use of captopril and furosemide for at least one month, were enrolled in this
study. Serum potassium, serum sodium, blood urea nitrogen (BUN) and serum creatinine levels were determined
at the initiation of the treatment and first week controls. Data from patients in Group A (≤2mg/kg/day spirono-
lactone + furosemide + captopril; n=16) and Group B (>2 mg/kg/day spironolactone + furosemide + captopril;
n=14) were analyzed for differences. RReessuullttss::  Hyponatremia was detected in 15 patients (50%) on the first week
controls after initiation of spironolactone treatment. There were 10 patients with mild and 5 patients with mod-
erate hyponatremia. Three of them had moderate dehydration and were hospitalized, hydrated intravenously
and spironolactone was discontinued. Eight of them had mild dehydration; spironolactone dosage was reduced
and hydrated orally. Spironolactone dosage was reduced in only 4 cases who were in better clinical status and not
dehydrated. Two days later, hydration status and electrolyte levels were improved in all patients. None of the pa-
tients experienced hyperkalemia. According to the 1st week control results, there was a statistically significant
difference between blood sodium levels in all patients (p=0,005) and this difference mainly resulted from Group
B patients. When groups were compared for electrolyte levels before and after spironolactone treatment, a sta-
tistically significant decrease in blood sodium levels and an increase in blood potassium levels was noted in
Group B (p=0.009, p=0.016; respectively). There were no significant differences between the groups in terms
of hyponatremia frequency or severity at the 1st week controls. Serum creatinine levels at the first week con-
trol were higher in Group B patients; this was statistically significant when compared with Group A (p=0.002).
CCoonncclluussiioonn::  Occurrence of hyponatremia, hyperkalemia and dehydration in patients receiving spironolactone is
influenced by its dosage when used concomitantly with captopril and furosemide. Even at recommended doses,
it is essential to always monitor serum sodium and potassium levels.

KKeeyy  WWoorrddss::  Heart failure; congenital heart disease; spironolactone; hyperkalemia; hyponatremia

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç::  Doğuştan kalp hastalığına bağlı orta-ağır şiddette kalp yetersizliği olan, furosemid ve kaptopril te-
davisi alan bebeklerde spironolakton eklendiğinde kan elektrolit düzeylerinin değerlendirilmesi amaçlandı. GGeerreeçç
vvee  YYöönntteemmlleerr::  En az 1 ay süre ile kaptopril ve furosemid kullanımına rağmen kontrol altına alınamayan orta-ağır
şiddette kalp yetersizliği olan 30 bebek çalışmaya alındı. Her hastanın tedavi başlanmadan önce ve tedavinin bi-
rinci haftasında serum potasyum, serum sodyum, kan üre azotu (BUN), serum kreatinin değerlerine bakıldı. Grup
A (16 hasta) (≤2 mg/kg/gün  spironolakton+furosemid+kaptopril) ve Grup B (14 hasta) (>2 mg/kg/gün spirono-
lakton+furosemid+kaptopril) olarak rastgele belirlendi. BBuullgguullaarr::  Spironolakton sonrası 15 hastada (%50) birinci
hafta kontrollerinde hiponatremi saptandı. On hastada hafif, beş hastada orta düzeyde hiponatremi mevcuttu. Bu
hastaların üçünde orta derecede dehidratasyon geliştiği için spironolakton kesildi, intravenöz hidrasyon sağlandı.
Sekiz hastada ise hafif dehidratasyon mevcuttu,; spironolakton dozu azaltıldı ve oral hidrasyon sağlandı. Hafif hi-
ponatremisi olan, dehidratasyonu olmayan dört hastada ise sadece spironolakton dozu azaltıldı. Onbeş hastanın
da iki gün sonraki sodyum düzeyi ve hidrasyon durumu normaldi. Hastaların hiçbirinde hiperkalemi gelişmedi.
Tüm hastalarda spironolakton öncesi ve sonrası hiponatremi gelişimi karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı
fark saptandı (p=0,005), bu fark asıl olarak Grup B hastalarından kaynaklanmaktaydı.  Gruplar arası birinci hafta
sonundaki elektrolit düzeyleri karşılaştırıldığında, sodyum düzeylerindeki düşüş (p=0,009), potasyum düzeyle-
rindeki artış (p=0,016) Grup B’de istatistiksel olarak anlamlıydı. Birinci hafta kontrolünde gruplar arasında hipo-
natremi sıklığı veya ciddiyeti karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. Birinci hafta kontrol
serum kreatinin düzeyleri Grup B hastalarda daha yüksekti, Grup A hasta sonuçlarıyla karşılaştırıldığında ista-
tistiksel olarak anlamlı fark saptandı (p=0,002). SSoonnuuçç::  Kaptopril ve furosemid ile eş zamanlı spironolakton kul-
lanan hastalarda hiponatremi, hiperkalemi, dehidratasyon gelişmesi doza bağlıdır. Önerilen dozlarda
kullanıldığında bile serum sodyum ve potasyum düzeylerinin takibi gerekmektedir.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Kalp yetersizliği; doğuştan kalp hastalığı; spironolakton; hiperkalemi; hiponatremi
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ongestive heart failure is the state of sys-
temic and pulmonary congestion resulting
from inability of the heart to pump as much

blood as required for the adequate metabolism of
the body..  The most common reason of congestive
heart failure (CHF) in early infancy is congenital
heart defects with large left-to right shunts (VSD,
PDA, AVSD).1 The goals of medical treatment for
heart failure are to reduce the preload, enhance
cardiac contractility and reduce the afterload.
Heart failure results from excessive fluid retention
in large left-to-right shunts and diuretics are used
primarily to control symptoms of pulmonary and
peripheral congestion. Treatment paradigm in chil-
dren has been adapted from reports acquired in
adults with heart failure. Afterload reduction is the
mainstream of heart failure therapy; its efficacy in
heart failure is related to disruption of activation of
the renin-angiotensin axis and to reduction of car-
diac adrenergic drive. Aldosterone-blocking agents
are beneficial not only due to their diuretic effect,
but rather due to blockade of aldosterone.2 In pa-
tients with severe heart failure, which can’t be
taken under control, and particularly if there is
need for higher doses of diuretics, aldosterone an-
tagonists can be added to the combination.3 The al-
dosterone antagonists (most commonly used one is
spironolactone) act as potassium-sparing agents and
also have antifibrotic and antiremodelling effects
on the myocardium.4,5 The side effects of drugs are
more intense in infancy due to specific reasons
such as the premature structure of the kidneys, im-
plementation of inappropriate medication times,
dosage adjustments and dilution of the tablet forms
of the drugs. The hydration status, kidney func-
tions and blood electrolyte levels need to be care-
fully controlled particularly when spironolactone
is used with angiotensin converting enzyme in-
hibitors (ACEi). The aim of this study is to evaluate
the effect of spironolactone, furosemide and capto-
pril combination on blood electrolyte levels of in-
fants with congenital heart disease and congestive
heart failure, which can’t be taken under control.

MATERIAL AND METHODS

Thirty infants aged less than 1 year who had con-
genital heart defects with CHF and could not be

controlled by the use of captopril and furosemide at
least one month were included in the study (all pa-
tients were discussed for early corrective surgery).
The heart failure score was made according to the
modified Ross scoring system (Table 1).6 Infants
scored as moderate and severe congestive heart fail-
ure were included in the study. Furosemide mainte-
nance dosage was 1 mg/kg/day given as a single dose
and captopril dosage was 0.5 mg/kg/dose every 12
hours for all patients. They were given spironolac-
tone with 2 doses of 1-3 mg/kg/day. The blood
sodium, potassium and creatinine levels, and hydra-
tion status were evaluated before and at the first
week of the combination treatment (summarized in
Table 2). Dosage of spironolactone was ≤2 mg/kg/day
in Group A and >2mg/kg/day in Group B infants. At
their 1st week control, the spironolactone dosages
were arranged according to their electrolyte levels
and hydration statuses. Mild hyponatremia is defined
as a serum sodium concentration between 130 and
135 meq/L, moderate hyponatremia as a concentra-
tion between 125 and 129 mEq/L, and severe hy-
ponatremia as a concentration less than 125 mEq/L.

Written informed consent was obtained from
all families and the study was conducted in accor-
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0 +1 +2

History

Diaphoresis Head only Head and body, Head and body,

at exertion at rest

Tachypnea Rare Several times Frequent

Physical examination

Breathing Normal Retractions Dyspnea

Respiratory rate  (breaths/min) (years)

0-1 year <50 50-60 >60

1-6 years <35 35-45 >45

7-10 years <25 25-35 >35

11-14 years <18 18-28 >28

Heart rate (beats/min) (years)

0-1 year <160 160-170 >170

1-6 year <105 105-115 >115

7-10 year <90 90-100 >100

11-14 year <80 80-90 >90

Hepatomegaly size (cm) <2 2-3 >3

TABLE 1: Modified Ross classification of heart failure.

CHF: Congestive heart failure
Total score: 0-2 (no CHF), 3-6 (mild CHF), 7-9 (moderate CHF), 10-12 (severe CHF).



dance with the Helsinki Declaration. Parents were
informed about the drugs, dosages, administration
times, amount of feeding, daily diaper consump-
tion, urine output and absolute clinical signs of de-
hydration and electrolyte imbalance.

STATISTICAL ANALYSIS

Statistical analyses were performed using SPSS soft-
ware version 17. The variables were investigated
using analytical methods (Kolmogorov-Smirnov
and Shapiro-Wilk’s tests) to determine whether or
not they were normally distributed. Descriptive
analyses were presented using mean ± SD, me-
dian (min–max value), and percentages were ex-
pressed where appropriate. The Wilcoxon test
was used to compare the change in blood sodium
and potassium levels before and after spironolac-
tone treatment. The Mann-Whitney U test was
used to compare blood sodium levels after
spironolactone treatment between groups. A p-
value of less than 0.05 was considered to be sta-
tistically significant.

RESULTS

Thirty patients were included in the study. Sixteen
of the patients were indicated as Group A and 14
were indicated as Group B. There were 11 patients
diagnosed as complete atrioventricular septal de-
fect (AVSD) (7 of them were Down Syndrome), 1
as partial AVSD (large primum atrial septal defect,
mitral cleft and severe mitral insufficiency), 5 as
large perimembranous outlet ventricular septal de-
fect (VSD), 8 as perimembranous inlet VSD, 3 as
moderate VSD + patent ductus arteriosus and 2 as
large aortopulmonary window. The average age of
the patients was 4.2±0.3 months (range 2-10
months), average weight was 4.8±1.5 kg (range 3-
8.4 kg). Their average sodium level was 137±2.6
mEq/L (range 131-142 mEq/L) and average potas-
sium level 4.6±0.4 mEq/L (range 3.5-5.4 mEq/L) be-
fore the spironolactone. The mean age of Group A
patients was 4.9±2.1 months (range 1-10 months)
and Group B was 4.5±2.1 months (range 2-9
months). The mean weight of the Group A patients
was 5.2±1.5 kg (range 3-7.9 kg) and Group B was
4.8±1.2 kg (range 3-8.4 kg). There was no statisti-
cally difference between the groups with regard to
weight and age. The mean spironolactone dose was
1.7±0.3 mg/kg (range 1.1-2 mg/kg) in Group A and
2.3±0.2 mg/kg (range 2.1-2.8 mg/kg) in Group B.
The pre-treatment and 1st week control values of
electrolyte levels, BUN and creatinine results of
the groups have been summarized in Table 2 and
Figure 1.
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GroupA (n:16) Group B (n:14)
mean ±SD mean ±SD
(min-max) (min-max) P values

Pretreatment Na+ (mEq/L) 136±2.6 138±2.4 0.120

(131-141) (134-142)

First week control  (mEq/L) 135±4.2 133±3.7* 0.060

blood Na+ (126-141) (128-141)

Pretreatment K+ (mEq/L) 4.6±0.6 4.6±0.2 0.700

(3.5-5.4) (4.3-5)

First week control blood 4.5±0.5 4.8±0.3** 0.250

K+ (mEq/L) (3.4-5.2) (4.3-5.4)

Pretreatment BUN (mg/dL) 10.1±2.6 10.1±3.7 >0.05

(6.4-14.7) (4.8-20)

First week control BUN 11.5±3.9 12.3±7.5 >0.05

(mg/dL) (6.4-20) (4.3-29)

Pretreatment Cr (mg/dL) 0.29±0.17 0.3±0.12 >0.05

(0.2-0.9) (0.2-0.6)

First week control Cr (mg/dL) 0.24±0.1 0.35β 0.002

(0.2-0.5) (0.2-2.7)

TABLE 2: Blood Na+ and K+ values before and 
after spironolactone treatment.

* Significant decrease in blood Na levels after spironolactone in Group B (p=0.009)
** Significant increase in blood potassium levels after spironolactone in Group B
(p=0.016)
β descriptive analysis was presented using median (min-max) due to non-normal 
distribution)

FIGURE 1: Blood Na+ values before and after spironolactone treatment.



In the 1st week of the treatment, hyponatremia
was detected in 15 of all patients (50%), which was
statistically significant (p=0.005). There were 10
patients with mild and 5 with moderate hypona-
tremia (Table 3). In the first week control, 3 of
them were hospitalized for moderate dehydra-
tion, hydrated intravenously and spironolactone
was discontinued. Eight cases with mild dehy-
dration were hydrated orally and spironolactone
dosage was reduced. In 4 cases without dehydra-
tion and better clinical statuses, only spironolac-
tone dosage was reduced. Two days later, hydration
statuses and electrolyte levels were improved in all
patients. 

According to the first week control results,
there was a statistically significant difference be-
tween blood sodium levels in all patients (p<0.005)
and this difference resulted mainly from group B
patients (p=0.009). When post-treatment blood
electrolyte levels were compared between groups,
there was a statistically significant reduction in
sodium levels (p=0.009) and elevation of potassium
levels (p=0.016) in group B. Serum creatinine lev-
els at first week controls were higher in Group B,
and this difference was statistically significant
when compared to Group A (p=0.002). In Group
B, although post-treatment blood potassium lev-
els were significantly higher, hyperkalemia was
not detected. Despite these results, no statistically
significant differences were detected between
post-treatment blood sodium levels of Group A
and Group B. There was also no difference be-
tween the potassium levels of the groups, and
none of the patients developed hyperkalemia.
There were no significant differences between
the groups in terms of frequency or severity of hy-
ponatremia.

DISCUSSION

Congenital heart defects with large left-to-right
shunts often cause congestive heart failure in early
infancy. Modified Ross classification provides the
global evaluation of heart failure severity among
infants.6 All our study patients had refractory con-
gestive heart failure; therefore, early surgery was
planned for all.

The effects a combination of ACE inhibitors,
loop diuretics and aldosterone blocking agents on
the blood potassium levels was first studied in
adults in the largely randomized RALES study.7 In
this study, 1663 adult patients with heart failure
were treated with different doses of spironolactone
and a dosage of 25 mg/day was found to be safe for
adults regarding hyperkalemia. This study also
showed that low-dose spironolactone reduced mor-
tality by 30% in NYHA functional class IV patients.
Saito et al. have determined that, when different
doses of spironolactone is added to adult patients
with chronic heart failure who use furosemide and
enalapril maleate, losartan potassium or candesar-
tan, the average blood potassium level is signifi-
cantly higher with higher doses.8 These researchers
have emphasized that 25 mg/day dose of spirono-
lactone is safe for adults, and that the risk of hy-
perkalemia increases in higher doses. 

Despite these publications, safe dose of
spironolactone for children is not certain. The rec-
ommended dose is 0.5–2 mg/kg applied every 12
hours. Even at recommended doses, high frequency
of hyponatremia is a remarkable finding of the cur-
rent study. It has been statistically shown that de-
velopment of hyponatremia is caused mainly by
Group B patients. This shows that adding spirono-
lactone at doses higher than 2 mg/kg/day can cause
hyponatremia and excessive dehydration. 

While hyponatremia development with the
addition of spironolactone is significant, the reason
why there is no statistically difference between the
groups might be the relatively small number of pa-
tients. As seen below in Table 2, distributions of
blood sodium and potassium levels are normal and
similar in both groups when compared for the
spironolactone effects. But, due to small amount of
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Grup

Blood sodium levels A (n=16) B (n=14) Total

>135 mEq/L 11 (68.8%) 4 (28.6%) 15 (50%)

130-135 mEq/L (mild hyponatremia) 3 (18.8%) 7 (50%) 10 (33.3%)

125-129 mEq/L (moderate hyponatremia) 2 (12.5%) 3 (21.4%) 5 (16.7%)

TABLE 3: Blood sodium levels and hyponatremia
severity per groups.
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standard deviations and narrow data ranges, mini-
mal changes could make the difference statistically
significant.

The hormone aldosterone affects glomerular
distal tubules and increases reabsorption of sodium
and water. Spironolactone is generally a weak na-
triuretic agent with diuretic activity related to the
level of aldosterone; however, when it is combined
with loop diuretics, its diuretic effect becomes    
potentiated. The combination of aldosterone bloc-
king agents, ACEi and a loop diuretic can cause ex-
cessive diuresis and natriuresis. Development of
hyperkalemia may be prevented with the effects of
loop diuretics.9

In the current study, hyponatremia was ob-
served in both patient groups at different spirono-
lactone dosages; however, their clinical status
recovered quickly after reduction or cessation of
spironolactone. Therefore, if this triple combina-
tion is going to be used, even at the spironolactone
dose of 1 mg/kg/day, the serum sodium and potas-
sium levels should be monitored carefully. The
recommended spironolactone dose when com-

bined with loop diuretics should not exceed 2 mg/
kg/day unless mandatory.

CONCLUSION

Close clinical and laboratory monitoring is neces-
sary in the combination treatment of heart failure.
Excessive diuresis, hyponatremia and hyperkalemia
may worsen the patient’s clinical condition and
heart failure. It has been determined that, when a
spironolactone range of 1-3 mg/kg/dose is to be
added to a combination of furosemide and ACEi,
the potassium levels are not affected but hypona-
tremia can develop in short-term electrolyte mon-
itoring. Therefore, close electrolyte monitoring is
necessary. Parents should be counselled about the
amount of feeding, daily diaper consumption, urine
output and absolutely clinical signs of dehydration
and electrolyte imbalance.
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Evaluation of Cardiac Functions in
Children with Familial Mediterranean Fever

AABBSS  TTRRAACCTT  OObbjjeeccttiivvee::  Familial Mediterranean Fever (FMF) is a chronic inflammatory disease characterized by
recurrent attacks of serositis. Colchicine treatment is known to prevent clinical attacks. This study aimed to eval-
uate cardiac functions of children with FMF and compare with those of healthy controls, and secondly, to reveal
the difference in cardiac indices between patients on regular colchicine treatment versus those recently started
on colchicine treatment. MMaatteerriiaall  aanndd  MMeetthhooddss:: 45 patients and 24 healthy controls were evaluated. Patients
were divided into two subgroups. Group I consisted of patients who were on regular colchicine treatment and
Group II consisted of patients who just started using colchicine. Demographic features, two dimensional (2D), M-
mode, pulsed wave (PW) and tissue Doppler imaging (TDI) echocardiography findings of the patients and the con-
trols were evaluated. RReessuullttss:: Although the demographic features and conventional (2D, M-mode and PW)
echocardiographic parameters of FMF patients were not significantly different, the TDI parameters significantly
differed between the patients and the controls. The A’m values were significantly higher in Group I (0.09±0.02
cm/s), and Group II  (0.08±0.01 cm/s) versus the control group (0.07±0.02 cm/s), (p=0.001, p=0.026; respectively).
E’m/A’m values of only Group I was significantly lower than the control group (1.93±0.37, 2.2±0.36, respectively;
p=0.023). Although lower in Group II, the difference of E’m/A’m values did not reach significance in between
Group II and controls (p=0.130). IVRT was significantly shorter in Group II than Group I and the control group
(Group I, II and control groups 43.69±7.71 ms, 33.25±13.65 ms and 41.96±11.54 ms, respectively; p=0.01). CCoonn--
cclluussiioonn::  Although conventional systolic and diastolic echocardiographic parameters were in normal ranges, some
of the diastolic functions demonstrated by TDI echocardiography were impaired in FMF patients with or with-
out colchicine treatment. While only late diastolic filling was found to be affected in children with an initial di-
agnosis, the lower E’m/A’m values also reached a statistical significance in FMF patients on regular colchicine
treatment when compared to the control group. We suggest that effective amounts of colchicine treatment which
are sufficient for prevention of overt inflammatory attacks and amyloidosis do not prevent deterioration of dias-
tolic indices.

KKeeyy  WWoorrddss::  Familial Mediterranean Fever; cardiac diastolic functions; colchicine

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç::  Ailevi Akdeniz Ateşi (AAA) tekrarlayan serozit atakları ile karakterize kronik inflamatuar bir has-
talıktır. Kolşisin tedavisinin klinik atakları önlediği bilinmektedir. Bu çalışmada AAA tanısı ile izlenmekte olan
hastaların kardiyak fonksiyonlarının değerlendirilmesi ve sağlıklı kontrollerle karşılaştırılması ve ikinci olarak dü-
zenli kolşisin tedavisi alan ve kolşisin tedavisi yeni başlanan hastaların kardiyak fonksiyonlarının karşılaştırıl-
ması planlandı. GGeerreeçç  vvee  YYöönntteemmlleerr:: Kırkbeş hasta ve 24 sağlıklı kontrol değerlendirildi. Hastalara iki gruba
ayrıldı. Grup I düzenli kolşisin tedavisi kullanan hastalardan ve Grup II kolşisin tedavisi yeni başlanan hastalar-
dan oluşturuldu. Hastaların ve sağlıklı kontrollerin demografik özellikleri, iki boyutlu (2D), M-mod, pulsed Dopp-
ler (PW) ve doku Doppler (DD) ekokardiyografi bulguları değerlendirildi. BBuullgguullaarr::  AAA hastaları ve kontrollerin
arasında demografik bulgular ve konvansiyonel ekokardiyografi bulguları (2D, M mode ve PW), açısından anlamlı
fark saptanmamakla beraber DD parametreleri kontrollerden anlamlı derecede farklı idi. Grup I ve II A’m değerleri
(sırasıyla 0,09±0,02 cm/s, 0,08±0,01 cm/s) kontrol grubundan (0,07±0,02 cm/s)  anlamlı derecede yüksek idi
(sırasıyla p=0,001, p=0,026). Sadece Grup I’in E’m/A’m değerleri kontrol grubundan anlamlı derecede düşük idi
(1,93±0,37, 2,2±0,36; p=0,023). Grup II’de daha düşük olmakla beraber Grup II ve kontrol grubu E’m/A’m değer-
leri arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı (p=0,130). IVRT Grup II de Grup I ve kontrol grubundan
anlamlı derecede kısaydı (Grup I, II ve kontrol grubu sırasıyla 43,69±7,71 ms, 33,25±13,65 ms, 41,96±11,54 ms;
p=0,01). SSoonnuuçç::  Kolşisin tedavisi kullanan ya da kullanmayan FMF hastalarının konvansiyonel sistolik ve diasto-
lik fonksiyonları normal olmakla beraber, bazı DD diastolik ekokardiyografi bulgularında farklılık saptanmıştır.
Yeni tanı alan hastalarda sadece geç diastolik dolum etkilenmiş görülmekle beraber, düzenli kolşisin tedavisi alan
hastaların E’m/A’m değerlerinde de kontrollere göre anlamlı düşüklük saptanmıştır. Klinik inflamatuar atakları
ve amiloidozu engellemek için kullanılan kolşisin dozunun, diastolik kardiyak fonksiyonların bozulmasını en-
gellemediğini düşünüyoruz.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Ailevi Akdeniz Ateşi; kardiyak diastolik fonksiyonlar; kolşisin

PPeeddiiaattrr  HHeeaarrtt  JJ  22001155;;22((44))::117744--8811

Pelin AYYILDIZ HACIÖMEROĞLU,a

Yonca AKÇIKGÖZ,b

Taner KASAR,a

Erkut ÖZTÜRK,a

İbrahim Cansaran TANIDIR,a

İsmail İŞLEKc

aDepartment of Pediatric Cardiology,
Mehmet Akif Ersoy Thoracic and 
Cardiovascular Surgery Center and 
Research Hospital, İstanbul
bDepartment of Pediatric Nephrology,
Samsun Education and Research Hospital,
Samsun
cDepartment of Pediatric Rheumatology, 
Ümraniye Education and 
Research Hospital, İstanbul

Ge liş Ta ri hi/Re ce i ved: 13.10.2015
Ka bul Ta ri hi/Ac cep ted: 12.12.2015

This study was presented as a poster in 
12th National Pediatric Cardiology and 
Cardiovascular Surgery Congress, 
1-5 May 2013, Fethiye-Muğla, Turkey.

Ya zış ma Ad re si/Cor res pon den ce:
Pelin AYYILDIZ HACIÖMEROĞLU
Mehmet Akif Ersoy Thoracic and 
Cardiovascular Surgery Center and 
Research Hospital, 
Department of Pediatric Cardiology,
İstanbul,
TÜRKİYE/TURKEY
pelinhoglu2@yahoo.com

Copyright © 2015 by Türk Pediatrik Kardiyoloji ve
Kalp Cerrahisi Derneği

ORİJİNAL ARAŞTIRMA   



EVALUATION OF CARDIAC FUNCTIONS IN CHILDREN WITH FAMILIAL MEDITERRANEAN FEVER Pelin AYYILDIZ HACIÖMEROĞLU et al.

Pediatr Heart J 2015;2(4) 175

amilial Mediterranean Fever (FMF), also
called recurrent polyserositis, is an autosomal
recessive disease characterized by recurrent

attacks of serositis with accompanying fever, which
mostly affects people of Mediterranean descent.
Nonsense or missense mutations in the MEFV gene
were shown to be the cause in most cases.1 In pa-
tients with FMF, there is a lack of inhibiting the
activity of chemotactic factors which leads to
episodes of inflammation of serosal tissues.2 Apart
from renal involvement, clinical or subclinical car-
diac involvement has also been reported in patients
with FMF.3-5 Colchicine treatment is known to pre-
vent clinical attacks and amyloid development in
most patients; hoever, it has been stated that sub-
clinical inflammation continues during the attack-
free period.6

Cardiac functions of FMF patients were stud-
ied in detail with conventional echocardiograpy,
which was a partially subjective method as it is
load-dependent. Tissue Doppler imaging is re-
ported to provide more accurate means of quanti-
fying both ventricular functions than conventional
echocardiography and to be more sensitive for
evaluating subclinical cardiac abnormalities.7 There
are few studies in the pediatric population evalu-
ating cardiac functions, but to our knowledge,
there is no study evaluating the cardiac functions at
the time of initial diagnosis and after a regular
treatment of colchicine.

This study aimed to evaluate cardiac functions
of children with FMF in comparison with cardiac
functions of normal children and secondly to com-
pare cardiac functions of two groups of children
with FMF: patients who were on regular colchicine
treatment and those who were only recently diag-
nosed and put on colchicine treatment.

MATERIALS AND METHODS

Data of 45 FMF patients and 24 healthy controls
were evaluated retrospectively from patient files.
All the patients fullfilled the clinical criteria for
FMF.8 Patients were divided into two subgroups
according to the duration of colchicine treatment.
Group I consisted of patients who were on
colchicine treatment for more than 6 months with

normal renal function tests and Group II consisted
of patients who were just diagnosed and put on
colchicine. Group III (Control group) consisted of
children who were referred to cardiology for eval-
uation for sports or innocent murmur.

Evaluation of the study population was per-
formed during an attack-free period. Patients with
acute infection, acute attack related to disease, pa-
tients with other chronic diseases, valve abnor-
malities and those unresponsive to colchicine
treatment were excluded. Body mass index was cal-
culated as the ratio of weight in kilograms to the
square root of height in meters. Blood pressure was
measured after 10 minutes of rest with a mercury
sphygmomanometer and an appropriate sized cuff.  

The study was approved by local ethics com-
mittee, written informed consent was taken from
parents of all patients and healthy controls. 

Echocardiographic studies were performed by
a commercially available ultrasound system with
3S and 6S sector transducers (VIVID 7 pro, GE,
Milwaukee, WI, USA). An electrocardiogram was
simultaneously recorded in all examinations. All
examinations were performed by the same experi-
enced pediatric cardiologist using standard views
and techniques according to the guidelines of the
American Society of Echocardiography, subjects
lying in supine position without any sedation.9

The measurements were calculated by averaging
3 consecutive cardiac cycles. The corrected and
weighted kappa statistics for intra-observer vari-
ability demonstrated good intra-observer agree-
ment (kappa=0.72).

The standardized examinations included 2-di-
mensionally guided M-mode echocardiograms and
selected 2-dimensional and Doppler recordings.
The tricuspid and mitral inflow velocities for dias-
tolic functions were recorded from the apical 4
chamber view, with the sample volume placed at
the tip of the leaflets of the valves during diastole.10

Measured parameters were: peak velocity of early
diastolic filling wave (E), measured as the height of
maximal deflection during the first half of diastole;
peak velocity of the atrial filling wave (A), meas-
ured as the height of maximal deflection after the
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plateau phase of the early filling period; the early
mitral flow deceleration time (DTE), measured as
the time taken from the maximum E point to base-
line. Ratio of early to atrial peak velocity (E/A), de-
fined as peak velocity of the early diastolic filling
wave divided by peak velocity of atrial filling wave,
were also recorded. Myocardial performance index
(MPI) was calculated as the sum of isovolumic con-
traction time (IVCT) and isovolumic relaxation
time (IVRT) divided by left ventricular ejection
time (LVET).11 Diastolic functions were also evalu-
ated by tissue Doppler for left and right ventricles
while the sample volume was at the lateral annulus
of mitral valve and tricuspid valve, respectively, in
the apical 4-chamber view. 

Statistical analyses were performed using the
Number Cruncher Statistical System (NCSS 2007
Statistical Software, Utah, USA) statistical pack
programme. Data were expressed as the means and
standard deviations. Groups were compared with
one-way analysis of variance (One way ANOVA),
subgroup comparisons were done with Tukey mul-
tiple comparison test. Chi-square and Fischer real-
ity tests were used to compare qualitative data.
Values for p less than 0.05 were considered sig-
nificant.

RESULTS

There were no statistically significant differences
for age, sex, weight, height, body mass index, sys-
tolic and diastolic blood pressures between the

groups (p>0.05). The acute phase reactants [C reac-
tive protein (CRP), erythrocyte sedimentation rate,
fibrinogen] were within normal ranges in all
groups. There were no significant differences for
acute phase reactants between groups (p>0.05),
except CRP, which was significantly higher in
Groups I and II than that of Group III (p=0.019)
(Table 1).

All patients were started recently or already
receiving colchicine at a dosage of 0.05-0.075
mg/kg/day. The duration of treatment was 3.17
±2.86 (0.6-13) years in Group I.

All measured cardiac and left ventricle M-
mode indices (left atrium/aort ratio, interventricu-
lar septum thickness, left ventricular end-diastolic
and end-systolic dimensions, left ventricular pos-
terior wall thickness), left ventricular ejection frac-
tion and fractional shortening and heart rate were
in normal ranges and did not differ between groups
(p>0.05) (Table 2). Peak mitral and tricuspid early
and late diastolic velocities measured by standard
pulse wave Doppler, mitral valve early diastolic
flow deceleration time, E/A values, MPI values
were similar in all groups (p>0.05) (Table 3). 

The tissue Doppler imaging data are given in
Tables 4 and 5. There were statistically significant
differences in A’m and E’m/A’m ratio between
groups (p<0.05). A’m values were significantly
higher in Groups I and II than in the control group
(p=0.001, p=0.026, respectively), while there was
no statistically significant difference between

Group I Group II Group III p
Age (years) 9.36±4.42 9.47±4.73 9.56±4.25 0.986

Sex (M/F) 12(%42.9)/16 (%57.1) 9 (%52.9)/8 (%47.1) 12 (%50)/12 (%50) 0.876

Height (m) 1.34±0.24 1.21±0.2 1.38±0.24 0.182

Weight (kg) 33.89±19.45 21.95±9.77 37.43±18.2 0.081

BMI (kg/m2) 17.63±4.15 16.08±3.53 17.92±3.63 0.287

SBP (mmHg) 95.18±10.84 95.59±9.82 94.38±7.56 0.916

DBP(mmHg) 60.89±9.34 65.88±6.18 60.83±7.47 0.089

CRP (mg/dl) 1.38±0.29 1.51±0.60 0.27±0.07 0.019*

ESR (mm/h) 22.37±15.36 27.68±21.40 0.350

Fibrinogen (g/dl) 3±1.4 3.1±1.3 0.832

TABLE 1: Clinical and demographic findings of the subjects.

Data were expressed as mean±SD, M: Male; F: Female; BMI: Body mass index; SBP: Systolic blood pressure; DBP: Diastolic blood pressure; CRP: C-reactive protein; 
ESR: Erythrocyte sedimentation rate; *: p<0.05 in between Group I and Group III, Group II and Group III.



EVALUATION OF CARDIAC FUNCTIONS IN CHILDREN WITH FAMILIAL MEDITERRANEAN FEVER Pelin AYYILDIZ HACIÖMEROĞLU et al.

Group I Group II Group III p
Heart rate/min 89.96±15.05 91.06±10.86 92±15.01 0.874

LA diameter (cm) 2.37±0.47 2.23±0.36 2.3±0.34 0.549

Aort diameter (cm) 2.33±0.39 2.13±0.4 2.29±0.38 0.285

LA/Ao 1.02±0.14 1.06±0.16 1.02±0.16 0.708

IVSd (cm) 0.82±0.18 0.76±0.22 0.84±0.2 0.490

IVSs (cm) 1.02±0.24 1.06±0.2 1.01±0.22 0.808

LVEDd (cm) 3.68±0.51 3.73±0.62 3.68±0.52 0.943

LVIDs (cm) 2.28±0.28 2.28±0.42 2.34±0.38 0.807

LVPWd (cm) 0.8±0.18 0.73±0.16 0.77±0.23 0.522

LVPWs (cm) 1.08±0.3 1±0.25 1±0.19 0.478

EF (%) 68.65±6.17 69.88±4.9 67.22±5.76 0.359

FS (%) 37.81±5.08 38.88±3.84 36.74±4.5 0.363

TABLE 2: M-mode echocardiographic data.

Data were expressed as mean±SD; LA: Left atrium; LA/Ao: Left atrium/aort; IVS: Interventricular septum; LVEDD: Left ventricular end diastolic dimension; LVESD: Left ventricular end
sistolic dimension; LVPW: Left ventricular posterior wall; EF: Ejection fraction of the left ventricle; FS: Fractional shortening of the left ventricle.

Group I Group II Group III p
Mitral inflow

E (m/s) 1.04±0.14 0.97±0.22 1.05±0.15 0.275

A (m/s) 0.58±0.11 0.55±0.09 0.58±0.09 0.584

E/A 1.85±0.3 1.79±0.41 1.85±0.38 0.867

DT Em (ms) 148.4±50.84 141.14±28.67 149.1±39.28 0.813

MPI (%) 0.4±0.07 0.42±0.09 0.41±0.06 0.462

Tricuspid inflow

E (m/s) 0.75±0.11 0.73±0.12 0.75±0.1 0.827

A (m/s) 0.42±0.07 0.4±0.06 0.43±0.07 0.471

E/A 1.8±0.3 1.83±0.32 1.79±0.34 0.912

TABLE 3: Standard Pulsed Wave Doppler echocardiographic data.

Data were expressed as mean±SD; E: Peak early diastolic velocity; A: Peak late diastolic flow velocity; DT Em: Early diastolic flow deceleration time; MPI: Myocardial performance index.

Group I Group II Group III p
Mitral annulus

E’m (cm/s) 0.16±0.03 0.16±0.02 0.15±0.03 0.249

A’m (cm/s) 0.09±0.02 0.08±0.01 0.07±0.02 0.001

E’m/A’m 1.93±0.37 1.97±0.33 2.2±0.36 0.023

DT E’m (ms) 88.77±18.81 87.83±9.08 84.01±16.39 0.553

IVRT (ms) 43.69±7.71 33.25±13.65 41.96±11.54 0.01

Tricuspid annulus

E’t (cm/s) 0.18±0.02 0.17±0.03 0.18±0.02 0.633

A’t (cm/s) 0.11±0.02 0.11±0.02 0.11±0.02 0.629

E’t/ A’t 1.59±0.27 1.62±0.41 1.65±0.36 0.775

TABLE 4: Pulsed Wave Tissue Doppler Echocardiographic data. Data were expressed as mean±standard deviation.

E’m peak vel: Early diastolic myocardial peak velocity of mitral annulus; A’m peak vel: Late diastolic myocardial peak velocity of mitral annulus; DT E’m: Early diastolic myocardial peak
velocity deceleration time; IVRT: Isovolumic relaxation time; E’t peak vel: Early diastolic myocardial peak velocity of tricuspid annulus; A’t peak vel: Late diastolic myocardial peak ve-
locity of tricuspid annulus.
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Groups I and II (p=0.838). E’m/A’m values of the
control group were significantly higher than Group
I (p=0.023). Although E’m/ A’m values of the con-
trol group were higher than Group II, difference
was not statistically significant (p=0.130). There
was a statistically significant difference of IVRT pa-
rameters between groups (p=0.01) where IVRT val-
ues of Group II were significantly shorter than
those of Group I and the control group (p=0.009,
p=0.039, respectively). There was no statistically
significant difference in IVRT values between
Group I and the control group (p=0.838).

DISCUSSION

In this study, cardiac functions of patients with fa-
milial Mediterranean fever (FMF) were evaluated
with conventional and tissue Doppler echocardio-
graphy and compared with healthy controls. We
demonstrated that while systolic and conventional
diastolic functions were in normal ranges, some of
the tissue Doppler parameters were impaired in
FMF patients. Secondly, the cardiac functions of
patients who were on regular colchicine treatment
and who were only recently diagnosed and started
colchicine treatment were evaluated in two sub-
groups. We found impairment in some of the dias-
tolic parameters in recently diagnosed patients
without colchicine treatment (significantly higher
peak A velocity, lower but not statistically signifi-
cant E’m/A’m values) and subclinical diastolic dys-
function in the patient group on regular colchicine
treatment (significantly lower E’m/Am’ values)
when compared with controls. 

Echocardiographic assessment of ventricular
diastolic functions relied on Doppler patterns of

mitral and tricuspid inflow. Reflecting the pressure
gradient between the atrium and ventricle, trans-
valvular velocities are directly related to atrial pres-
sure (preload) and inversely related to ventricular
relaxation. The principle of detection of the shift
in frequency of ultrasound signals reflected from
moving blood cells in conventional Doppler tech-
niques, are used to quantify the higher amplitude,
lower-velocity signals of myocardial tissue motion
in TDI. The annulus initially moves away from the
apex during diastole and then back towards the
apex during atrial contraction and these values are
comparable with those of transmitral flow.12

The E peak arises due to early diastolic filling.
Approximately 70-75% of the ventricular filling is
during this phase. The A peak arises due to atrial
contraction, pumping 20-25% of stroke volume
into the ventricle. The A wave includes flow oc-
curring during atrial systole.13 Matsuda et al. stated
that a wave of left atrial systolic pressure is not a
simple wave produced by left atrial systole, it in-
cludes a component of reflection associated with
increased left ventricular end diastolic pressure.14

The E/A ratio is a marker of the function of
the ventricle of the heart. The abnormalities in the
E/A ratio suggest that the ventricle cannot fill prop-
erly in the period between contractions.13

There are few previous studies demonstrating
the subclinical changes in diastolic cardiac func-
tions in children with FMF. Özdemir et al evalu-
ated both right and left ventricular functions and
found right ventricular diastolic dysfunction in
FMF patients. They suggested that right ventricle
might be affected first due to the difference in mor-
phology of the right ventricle when compared to
left ventricle.15 On the other hand, Sari et al eval-
uated 44 adult FMF patients (median age: 30, range:
19-47 years) who were on regular daily colchicine
treatment and measurements of the study were
performed during the attack-free period and sug-
gested that subclinical myocardial involvement is
present in relatively young FMF patients who were
also free of classical cardiovascular risk factors.16

Tavil et al reported impaired left ventricular dias-
tolic indices with tissue Doppler imaging in adult
FMF patients.17 Likewise Baysal et al studied car-

Group 1- Group 1- Group 2-
p values Group 2 Group 3 Group 3

A’m (cm/s) 0.838 0.001 0.026

E’m/ A’m 0.924 0.023 0.130

IVRT (ms) 0.009 0.838 0.039

TABLE 5: p values in between groups.

E’m peak vel: Early diastolic myocardial peak velocity of mitral annulus; 
A’m peak vel: Late diastolic myocardial peak velocity of mitral annulus; 
IVRT: Isovolumic relaxation time.
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diac functions in children with FMF with both
conventional and tissue Doppler echocardiography
and reported significant changes in left ventricle
diastolic indices of FMF patients when compared
with controls while systolic functions were simi-
lar.4 Nearly all of the studies mentioned above
found, significant or not, a lower peak E velocity, a
higher peak A velocity and lower E’m/A’m param-
eters in patients with FMF.4,16,17 Baysal et al.
claimed that the increase of peak A velocity in chil-
dren with FMF was probably due to increased left
ventricular chamber stiffness caused by FMF.4 Sup-
porting these studies, the present study found
higher peak A velocity values in patients with FMF
both with and without colchicine treatment, also
lower but not significant E’m/A’m ratios in initially
diagnosed patients and significantly lower E’m/A’m
values in FMF patients on regular colchicine treat-
ment.

Isovolumic relaxation time is an interval in
the cardiac cycle, from the end of the aortic ejec-
tion to the onset of filling by opening of the mitral
valve. Two different opposing processes of IVRT
can be defined with left ventricular disease. Pro-
longation by the disease process as in left ventric-
ular hypertrophy, diabetes, or coronary artery
disease or shortening as left atrial pressure rises.18 A
very short IVRT is a sign of a raised left atrial pres-
sure. If it is taken into consideration how a patient
may improve clinically while at the same time di-
astolic measurements become more abnormal, it
should be remembered that the most common way
for diastolic measurements to normalize is for left
atrial pressure to rise.19 In the present study, the
IVRT values of FMF patients without colchicine
treatment were significantly shorter than FMF pa-
tients on regular colchicine treatment and the con-
trol group. The shortening of IVRT might be
explained by the attempt to normalize diastolic
measurements in untreated FMF patients by in-
creasing left atrial pressure.

Previous studies reported the potential for
chronic inflammatory diseases like systemic lupus
erythematosus or rheumatoid arthritis to impair
vascular and cardiac functions.20-22 The main patho-
physiology claimed for developing cardiac impair-

ment in those disorders is the inflammation, which
may accelerate the development of atherogenesis,
thrombosis and congestive heart disease. Systemic
inflammation is also claimed to be an important
factor for development of amyloidosis in which
deposition of these amyloid fibrils in the cardiac in-
terstitium and conducting system leads to restric-
tive cardiomyopathy, arrhythmias, eventually
biventricular heart failure and death.23 Supporting
these studies, presence of subclinical athereoscle-
rosis was reported in FMF patients demonstrated
with increased carotid intima media thickness.3,24

Likewise, it was reported that subclinical inflam-
mation occurs over prolonged periods in patients
with FMF and infrequent clinically overt attacks
represent the ‘tip of the iceberg’ in FMF patients.23

Yalçınkaya et al evaluated 36 FMF patients and
their 39 healthy parents (obligate heterozygotes)
and reported that acute phase reactants in FMF pa-
tients during attack-free periods and their rela-
tives were significantly higher than healthy
controls, indicating the presence of continuing
subclinical inflammation during the attack-free
periods in patients with FMF receiving regular
colchicine therapy.25 Similar observations have
been made by other authors like Düzova and
Lanchmann et al.23,26 Similarly, Baysal et al. found
higher CRP and serum amyloid A levels in FMF pa-
tients when compared to controls which supported
an ongoing subclinical inflammation.4 In another
study, coronary flow reserve were found impaired
in patients with FMF and they found positive cor-
relation between the severity of the impairment
and CRP levels, which also supports the finding
that cytokine levels remain elevated even in the at-
tack-free period.27,28 Our results also demonstrated
significantly higher, albeit within normal limits, of
acute phase reactant levels in FMF patients receiv-
ing regular colchicine therapy supporting ongoing
subclinical inflammation in the attack-free period
as in the previous reports. 

Colchicine is an alkaloid drug that is effec-
tively used in several inflammatory diseases like
gout, Behçet’s disease and it is in use since 1970s to
prevent the acute attacks of FMF.29 Regular pro-
phylactic treatment with colchicine at a dose of 1–
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2 mg daily was reported to prevent or substantially
reduce the clinical manifestations of FMF in at least
90% of cases.6 There are many reports demon-
strating the efficacy of colchicine in prevention of
inflammatory attacks and amyloid development
along with studies reporting ongoing subclinical in-
flammation in FMF patients despite colchicine
treatment.6,29-31

Our results demonstrated diastolic dysfunction
in patients with FMF despite colchicine treatment.
To the best of our knowledge, none of the reports
about the cardiac functions of FMF patients evalu-
ated the cardiac functions at the beginning of the
diagnosis before a regular colchicine treatment.
Furthermore, some of the authors noted as a limi-
tation of their study that all of their study patients
were on regular colchicine treatment and they
could not compare the results of colchicine re-
sponders with nonresponders and claimed that
colchicine probably protects patients from the
harmful effects of inflammation and its inverse ef-
fects on the heart.4,15 We suggest that effective
amounts of colchicine treatment that is reported to
be sufficient for prevention of overt inflammatory
attacks and amyloidosis does not prevent deterio-
ration of diastolic indices, thus, impairment in
some of the diastolic parameters is present from the
beginning of the symptoms or probably much ear-

lier and maintained despite regular colchicine
treatment.

Although total number of patients was com-
parable to some of the previous studies evaluating
cardiac functions of children and adults with
FMF, the small number of subgroups and short-
ness of duration of the disease were the limita-
tions in this study. The results of this study
suggested that larger scale prospective longitudi-
nal studies are needed before definitive conclu-
sions can be made and recent study might be a
prelude for this purpose.

In conclusion, although conventional systolic
and diastolic echocardiographic parameters were
in normal ranges, some of the diastolic functions
demonstrated by TDI were impaired in FMF pa-
tients with or without colchicine treatment. These
results and previous studies support that the longer
the duration of the disease, the worse the diastolic
cardiac indices, probably due to ongoing subclini-
cal inflammation which is claimed to accelerate the
development of atherogenesis, thrombosis in
chronic inflammatory diseases like FMF despite
regular colchicine treatment. Therefore, life-long
follow-up by noninvasive screening methods can
be recommended for these patients for early un-
masking of cardiac deterioration as in other chronic
inflammatory diseases.
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Yenidoğanda Kardiyoloji Konsültasyonu:
Kardiyak Anomali Sıklığı ve

Etiyolojik Faktörler

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç::  Bu çalışma, hastanemiz yenidoğan ünitesine yatan hastalar arasında çocuk kardiyolojisi kon-
sültasyonu istenenlerde konjenital kalp hastalıklarının (KKH) sıklığı ve dağılımı ile etyolojik faktörlerini
değerlendirmek amacıyla yapıldı. GGeerreeçç  vvee  YYöönntteemmlleerr:: Çalışmamız, 4553 hasta arasından çocuk kardiyo-
lojisi konsültasyonu istenen 573 hasta prospektif olarak incelenerek gerçekleştirildi. Olguların antenatal
tanı ve bulguları, antenatal risk faktörleri (diyabet, preeklampsi, erken membran rüptürü, enfeksiyon, oli-
gohidramnios, polihidramnios, uyuşturucu madde ve ilaç kullanımı), ekokardiyografi yapılma nedenleri
ile elde edilen tanılar arasındaki ilişkiye bakıldı. BBuullgguullaarr:: Çalışmaya alınan 573 hastanın130’unda (%22,6)
KKH tespit edildi. Konjenital kalp hastalığı tespit edilen 130 hastanın %8,4’ü siyanotik, %91,6’sı asiyano-
tik KKH’ye sahipti. Asiyanotik KKH’ler arasında en sık ventriküler septal defekt (%42,3,), atriyal septal de-
fekt (%35,3), patent duktus arteriyozus (%9,2), pulmoner stenoz (%7) görülürken, siyanotik KKH’ler içinde
Fallot tetralojisi (%3) ile büyük arter transpozisyonunun (%1,5) en sık olduğu tespit edildi. Konjenital
kalp hastalığı tanısı alan olguların %96,1’inin kardiyovasküler sistem dışı nedenlerle hastaneye yatırıldığı
görüldü. Çocuk kardiyolojisi konsültasyonu isteme sebeplerinin başında en sık takipne (n=183), saturas-
yon düşüklüğü (n=100) ve üfürüm (n=73) vardı. Konjenital kalp hastalığı görülme sıklığının özellikle çe-
şitli anomalilere sahip ve sendromlu olgularda arttığı ortaya konarak genetik sendrom tanılı ya da
sendromik özellikleri olan bu olguların %50’sinde KKH olduğu tespit edildi. Down sendromlu olguların
%71’inde KKH tespit edilmiş olup bu KKH’lerin %57’sinin atriyoventriküler septal defekt olduğu görüldü.
SSoonnuuçç::  Konjenital kalp hastalıklarının yenidoğan döneminde asemptomatik olabileceği gibi, konjestif kalp
yetersizliği bulguları, siyanoz ile ortaya çıkabileceği özellikle çeşitli anomalilere sahip ve sendromlu ol-
gularda sıklığının arttığı bir kez daha ortaya kondu.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Yenidoğan; kardiyoloji konsültasyonu; doğumsal kalp hastalığı

AABBSS  TTRRAACCTT  OObbjjeeccttiivvee::  This study is performed in order to detect congenital heart disease incidence and
the etiological factors that contributed in patients who were hospitalized in neonatal care unit in our hos-
pital and consulted to pediatric cardiology. MMaatteerriiaall  aanndd  MMeetthhooddss:: Our study was performed with 573 of
4553 patients who were consulted to pediatric cardiology prospectively. The antenatal diagnosis and find-
ings of the patients, the antenatal risk factors (diabetes, preeclampsia, early membrane rupture, infection,
oligohydramnios, polyhydramnios, narcotic and drug usage), the reason of echocardiographic evaluation
and the disease that were found were evaluated and the relationship between the findings were evaluated.
RReessuullttss::  Congenital heart failure was found in 130 (%22,6) of 573 patients who were enrolled to the study.
%8,4 were cyanotic and %91,6 were non-cyanotic in these 130 patients. While ventricular septal defect
(%42,3), atrial septal defect (%35,3), patent ductus arteriosus (%9,2) and pulmonary stenosis (%7) were
most frequently seen in non-cyanotic patients, tetralogy of Fallot (%3) and big artery transposition (%1,5)
were most frequently in cyanotic patients. The %96.1 of patients with congenital heart disease were hos-
pitalized because of other reasons rather than cardiac diseases. Tachypnea (n: 183), desaturation (n: 100),
and murmur (n: 73) were the most frequent consultation to cardiology reasons. The incidence of con-
genital heart disease is again found to be increased in patients with several congenital anomalies and syn-
dromes and %50 of these patients had congenital heart disease. Congenital heart disease was found to be
%71 of the patients with Down syndrome and %57 was atrioventriculer septal defect. CCoonnlluussiioonn::  In neona-
tal period, it may be either asymptomatic or congestive heart failure and cyanosis may be seen. The inci-
dence of congenital heart disease is again found to be increased in patients with several congenital
anomalies and syndromes.

KKeeyy  WWoorrddss::  Newborn; consultation to cardiology; congenital heart disease
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onjenital kalp hastalıkları, doğuştan olan
anomalilerin içinde en sık rastlanılanıdır.
Bir yenidoğanın konjenital kalp hastalıklı

doğma riski 1000 canlı doğumda 8-12’dir (yaklaşık
%1).1-3

Konjenital kalp hastalıklarının çoğu olguda
nedeni bilinmemekle birlikte, genetik ve çevre-
sel faktörlerin birlikte etkileşimine bağlı olduğu
düşünülür. Yenidoğan döneminde KKH’lerin kli-
nik bulguları anatomik bozukluğa göre değişkenlik
gösterir. Solunum zorluğu, siyanoz, şok tablosu gibi
ağır belirtilerden veya asemptomatik olarak fizik
muayenede tek başına üfürüm saptanmasından ya
da genetik bir sendromun bulgularından yola çıkı-
larak yapılan ekokardiyografik değerlendirmede
tespit edilebilir.4,5

Tanının erken konularak tedavi planlanması,
konjenital kalp hastalıklı çocukların morbidite ve
mortalitesinin azaltabilmesi açısından önemlidir.
Ancak klinik bulgular erken dönemde ortaya çık-
mayabilir. Tanıdaki gecikmeler nedeniyle erken te-
davi ve girişimlerin uygulanamaması durumunda
bu hastalıklar ölümcül seyredebilir. En erken tanı
ise, prenatal dönemde yapılan fetal ekokardiyografi
ile konulabilir.6-8

Bu çalışma, hastanemiz yenidoğan ünitesine
yatan hastalar arasında çocuk kardiyolojisi konsül-
tasyonu istenmiş olanlarda KKH’nin sıklığı ve da-
ğılımı ile etiyolojik faktörlerini değerlendirmek
amacıyla yapıldı.

GEREÇ VE YÖNTEMLER

Çalışmamız, 1 Kasım 2012-30 Haziran 2014 tarih-
leri arasında İzmir Tepecik Eğitim ve Araştırma
Hastanesi yenidoğan ünitesinde yatırılan 4553
hasta arasından çocuk kardiyolojisi konsültasyonu
istenen 573 hasta prospektif olarak incelenerek ger-
çekleştirildi. Çalışma öncesi hastanemiz etik kurul
izni alındı. Hastanemiz bölge hastanesi olup yeni-
doğan ünitesi 3. düzey ve 50 yatak kapasitelidir.

Çalışmaya alınan olguların hastanede yatışları
sırasında gebelik yaşı, doğum ağırlığı, cinsiyeti,
doğum şekli, postnatal yaşı, akraba evliliği varlığı,
anne ve baba yaşı, varsa antenatal tanı ve bulguları,
antenatal risk faktörleri (diyabet, preeklampsi,

erken membran rüptürü, enfeksiyon, oligohidram-
nios, polihidramnios, uyuşturucu madde ve ilaç
kullanımı), yatış anındaki tanısı, fizik muayene
bulguları, ekokardiyografi yapılma nedeni, ekokar-
diyografi yapılma sırasında postnatal yaşı, ekokar-
diyografi sonuçları kaydedildi.

Ekokardiyografik inclelemeler tüm hastalara
aynı pediatrik kardiyoloji uzmanı tarafından, So-
nosite M-turbo ekokardiyografi cihazı ile yapıldı.
Her iki atriyum arasında renkli Doppler ile restrik-
tif olmayan soldan sağa şant oluşturan defektler se-
kundum tip atriyal septal defekt (ASD) olarak kabul
edildi. Restriktif geçiş oluşturanlar patent foramen
ovale (PFO) kabul edilerek bu olgular çalışmaya
alınmadı. Prematüre bebeklerde periferik vasküler
direncin düşüş hızı ve duktusun oksijene verdiği
yanıta bağlı olarak açık kalma süresi uzamaktadır.9

Bu nedenle patent duktus arteriyozusa (PDA) sahip
tüm prematür bebekler ile izlemde PDA’sı kapanan
matür bebekler çalışmaya alınmadı.

Çalışmada, KKH’nin sıklığı ve dağılımı değer-
lendirildi. Olguların antenatal tanı ve bulguları, an-
tenatal risk faktörleri (diyabet, preeklemsi, erken
membran rüptürü, enfeksiyon, oligohidromnioz,
polihidromnioz, uyuşturucu madde ve ilaç kulla-
nımı), ekokardiyografi yapılma nedenleri ile elde
edilen tanılar arasındaki ilişkiye bakıldı.

İstatiksel analizler SPSS 21.0 International Bu-
siness Machines Corporations bilgisayar programı
ile yapıldı. Sonuçlar ortalama-standart sapma, or-
tanca ve yüzdelik değerler şeklinde belirtildi.

BULGULAR

Çalışma grubuna dahil edilen 573 hastanın 314’ü
(%54) erkek, 259’u (%46) kız olup196’sı (%34)
matür, 377’si (%66) prematür bebek olup; çalışma-
daki hastaların ortalama gebelik süresi 33,5±5,3
hafta, doğum ağırlıkları 2146±1075 gr idi. Hastala-
rın kardiyoloji konsültasyonları ortanca olarak
postnatal 3 günde (1-130 gün) gerçekleştirildi.
Hasta bebeklerin ebeveynlerinin 96’sında (%17)
akraba evliliği mevcuttu. Ortalama anne yaşı
28±6,1, baba yaşı 31±6,6 yaş idi.

Çalışmaya alınan 573 hastanın130’unda
(%22,6) KKH tespit edildi. Bu 130 olgunun 57’si
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(%44) erkek, 73’ü (%56) kız olup; gebelik süresi
35,5±4,7 hafta, doğum ağırlıkları 2445±962 gr idi.
Postnatal ortanca tanı yaşı ise 3 (1-120 gün) gündü.
Hasta bebeklerin ebeveynlerinin 23’ünde (%17,6)
akraba evliliği mevcuttu. Ortalama anne yaşı
27,2±6,5, baba yaşı 30,6±6,6 yaş idi.

Konjenital kalp hastalığı tespit edilen 130 has-
tanın %8,4’ü siyanotik, %91,6’sı asiyanotik KKH’ye
sahipti. Asiyanotik KKH’ler arasında en sık ventri-
küler septal defekt (VSD) (%42,3) görülürken, si-
yanotik KKH’ler içinde Fallot tetralojisininin (%3)
en sık olduğu tespit edildi (Tablo 1). 

Çalışmamızda asiyanotik KKH’li hastaların
%61’i kız iken siyanotik KKH’li hastaların
%27’sinin kız olduğu görüldü. Atriyal septal defekt
(ASD) (%54’ü kız), VSD (%66’sı kız) ve pulmoner
stenoz (PS) (%60’ı kız)  kızlarda daha sık görülür-
ken atriyoventriküler septal defektin (AVSD)
(%56’sı erkek) erkeklerde daha sık olduğu tespit
edildi. Patent duktus arteriyozus ise kız ve erkek
olgularda eşit orandaydı.

Konjenital kalp hastalıkları için antenatal risk
faktörü saptanan 139 olgunun annelerinin 50’sinde
diyabet (%36), 60’ında (%43) preeklampsi (8 olguda
diyabet ve preeklapmsi birlikte idi), 14’ünde (%10)

erken membran rüptürü, 11’inde (%7,9) oligohid-
ramnios, 2’sinde (%1,5) polihidramnios, 1’inde
(%0,75) antikonvülsan ilaç kullanımı, 1’inde
(%0,75) uyuşturucu madde kullanımı tespit edildi.
Risk faktörlerine göre KKH saptanma oranları ve
tipleri Tablo 2’de gösterildi. 

Konjenital anomaliler nedeniyle sendrom dü-
şünülen ancak kesin tanısı konamamış, Down sen-
dromu gibi kesin tanısı olan ve orta hat defekti ile
anorektal malformasyonu olan hastalarda KKH’nin
saptanma oranları ve dağılımı ise Tablo 3’te göste-
rildi.

Çocuk kardiolojisi konsültasyonu istem sebep-
leri ve ekokardiyografide KKH saptanma sıklığı
Tablo 4’te gösterildi. Üfürüm (n=73) nedeniyle eko-
kardiyografi (EKO) yapılarak KKH tespit edilen 41
(%56) olgunun 20’sinde (%49) VSD, 10’unda
(%24,5) ASD, 2’sinde (%5) aort koarktasyonu (AK),
2’sinde (%5) Fallot tetralojisi ve 7’sinde (%17) PS
tespit edildi. Desaturasyon (n=100) nedeniyle EKO
yapılarak KKH tespit edilen 23 (%23) olgunun
8’inde siyanotik KKH (bu hastaların 2’si Fallot tet-
ralojisi, 2’si büyük arter transpozisyonu (BAT), 2’si
trunkus arteriyozus (TA), 1’i hipoplastik sol kalp
sendromu ve 1’i tek ventrikül idi) tespit edildi.

Olgu sayısı KKH içinde oranı (%)
Asiyanotik tanı

VSD 55 42,3

ASD 46 35,3

PDA 12 9,2

PS 10 7

AVSD 9 6,9

AK 5 3,8

Kesintili arkus aorta 1 0,7

Siyanotik tanı

Fallot tetralojisi 4 3

BAT 2 1,5

Pulmoner atrezi 1 0,76

Hipoplastik sol kalp 1 0,76

Trunkus arteriozus 1 0,76

Çift çıkışlı sağ ventrikül 1 0,76

Tek ventrikül 1 0,76

TABLO 1: Asiyanotik ve siyanotik konjenital kalp
hastalıklarının dağılımı.

ASD: Atriyal septal defekt; AK: Aort koarktasyonu; BAT: Büyük arter transpozisyonu;
AVSD: Atriyoventriküler septal defekt; PDA: Patent duktus arteriyozus; PS: Pulmoner
stenoz; VSD: Ventriküler septal defekt.

Risk faktörleri (n) KKH Olgu sayısı % 
Diyabet (50) Hipertrofik 2 4

kardiyomiyopati

ASD 2 4

VSD 1 2

PS 1 2

Preeklampsi (60) ASD 3 5

VSD 5 8,3

Biküspit aorta 1 1,6

Fallot tetralojisi 3 5

PA 1 1,6

AVSD 1 1,6 

Diyabet ve Hipertrofik  1  12,5 

preeklampsi (8) kardiyomiyopati

Erken membran rüptürü (14) AVSD 1 16,6 

Oligohidramnios (11) VSD 1 9

ASD 2 18

Antikonvülsan ilaç (1) VSD 1 100

Uyuşturucu (1) Normal 1 0

TABLO 2: Risk gruplarına göre konjenital kalp 
hastalıkları ve oranları.
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Diğer hastaların 8’inde (%35) ASD, 6’sında (%26)
VSD, 1’inde (%4) kesintili arkus aorta olduğu gö-
rüldü. Hidrops fetalis (n=10) nedeniyle EKO yapı-
larak KKH tespit edilen olguların 1’inde  musküler
VSD, 1’inde musküler VSD ve biküspit aorta bir-
likte saptandı. Fetal EKO’sunda patolojik bulgu ol-
ması (n=7) nedeniyle EKO yapılan olguların 6’sında
(%85) KKH saptanmış olup bu hastaların 2’sinde
VSD, 1’inde sekundum ASD, 1’inde trunkus arte-
riyozus, 1’inde kesintili aortik ark, 1’inde intra-
kardiyak kitle tespit edildi. Aritmi nedeniyle
değerlendirilen 39 olgunun 7’sinde supraventrikü-

ler taşikardi (SVT), 2’sinde erken atrial vuru, 1’inde
erken ventriküler vuru, 5’inde bradikardi ve
24’ünde sinüzal taşikardi tespit edilmiş olup SVT’li
olgulardan 1’inde (%14) sekundum ASD, bradikar-
disi olan 1 olguda sekundum ASD ve taşikardisi
olan 1 olguda AVSD saptandı. 

TARTIŞMA

Konjenital kalp hastalıklarının gerçek sıklığını söy-
leyebilmek için bu hastalığa sahip olan olguların
tümüne tanı konulması gerekmektedir. Ancak bu
bazı nedenlerden dolayı mümkün değildir. Bu ne-
denlerin başında, hastalıkların doğru tanısını koy-
mak için gerekli tıbbi donanım ve deneyimli
pediatrik kardiyoloğun henüz birçok ülkede yeterli
düzeyde olmaması gelmektedir. Bunların dışında
Fallot tetralojisi ve geniş VSD gibi hemen klinik
bulgu veren ve tanınan kardiyak patolojiler ya-
nında minimal PS, küçük VSD ve ASD gibi lez-
yonlar çoğu zaman bulgu vermedikleri gibi rutin
fizik muayenede de gözden kaçabilirler. Ayrıca do-
ğumdan hemen sonra oluşan yenidoğan ölümleri-
nin bir kısmından da KKH sorumlu olup bu
hastalarda tanı konması için için yeterli süre ola-
mamaktadır. Tüm bu nedenlerden dolayı bildirilen
sıklıkların gerçek sıklıklardan daha az olduğu dü-
şünülmektedir.10,11

Çalışmamızda çocuk kardiyolojisi konsültas-
yonu istenen 573 olguda KKH sıklığı %22,6 (130
olgu) olarak bulundu. Bulut ve ark.nın çalışma-
sında, takiplerde PDA’sı kapanan matür yenido-
ğanlar, izole PDA saptanan prematüreler ve izole
PFO saptanan hastalar çalışmaya dahil edilmedi-
ğinde bizim çalışmamızdaki gibi KKH sıklığı 367
yenidoğanda %28 olarak bildirilmiştir.12 Güven ve
ark.nın 201 yenidoğan ile yaptıkları çalışmada ise
KKH saptanma sıklığınının %76 gibi yüksek bir
oranda olduğu görülmüştür.13 Çalışmalar arasındaki
oranların bu kadar farklı olmasının sebebi, yenido-
ğan hekimlerinin semptomlara duyarlılığının farklı
olması nedeniyle çocuk kardiyolojisi konsültas-
yonu isteme sıklığındaki farklılık ve çalışmaya alı-
nan hastaların klinik özellikleri (dismorfik hastalar,
kromozom bozukluları olan hastalar, ekstrakardi-
yak anomalileri olan hastalar vb) gibi başka neden-
ler ile açıklanabileceği düşünülmüştür.

Tanı Ekokardiyografi sonucu/n %
Konjenital anomali (n=18) Normal (n=16) 89

Sekundum ASD (n=1) 5,5

Muskuler VSD (n=1) 5,5

Down sendromu (n=14) Normal (n=4) 29

AVSD (n=8) 57

VSD (n=1) 7

VSD + ASD (n=1) 7

Tracher-Collins sendromu (n=1) Sekundum ASD (n=1) 100

Pierre-Robin sendromu (n=2) Normal (n=2) 0

Konj. kistik adenomatöz mal. (n=1) Normal (n=1) 0

Koolen de Vries (n=1) Sekundum ASD (n=1) 100

Bohring-Opitz sendromu (n=1) Sekundum ASD (n=1) 100

Smith-Lemli-Opitiz sendromu (n=1) Sekundum ASD (n=1) 100

Amniyotik band sendromu (n=1) Normal (n=1) 100

Dandy-Walker sendromu (n=2) Normal (n=2) 0

Ambigious genitale (n=1) Normal (n=1) 0

Anorektal malformasyon (n=1) Sekundum ASD (n=1) 100

TABLO 3: Konjenital anomalili ve sendromlu olgularda
konjenital kalp hastalıklarının dağılımı

Endikasyon Olgu sayısı KKH sıklığı n/%
Üfürüm 73 41/56

Saturasyonda düşme 100 23/23

Takipne 183 33/18

Dolaşım bozukluğu 55 9/16

Non-immün hidrops fetalis 10 2/20

Konjenital anomali 83 17/20

Maternal diyabet 50 9/18

Fetal EKO’da patoloji 7 6/85

Disritmi 39 3/7,6

TABLO 4: Ekokardiyografi endikasyonları ve 
konjenital kalp hastalığı sıklığı.
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Siyanotik olmayan KKH’ler içinde en sık VSD
(%25-30) görülürken, siyanotik KKH’ler içinde en
sık BAT (%5-6) görülmektedir.14 Bulut ve ark.nın
yaptığı çalışmada  VSD (%34,3) en sık asiyanotik
KKH iken BAT’ın (%6,6) en sık siyanotik KKH ol-
duğu görülmüştür.12 Aynı çalışmada PDA %14,3,
ASD %10,5, AK %6,6, AVSD %5,7, Fallot tetralo-
jisi %4,8, PS %4,8, PA %3,8, hipoplastik sol kalp
sendromu %2,9, tek ventrikül %1,9 sıklıkta bil-
dirilmiştir. Bizim çalışmamızda da asiyanotik
KKH’ler içinde en sık (%42,3) VSD tespit edilirken,
siyanotik KKH’ler içinde Fallot tetralojisi %3, BAT
ise %1,5 oranında görülmüştür. Konjenital kalp
hastalıklarının dağılımına bakıldığında literatürle
uyumlu olarak VSD (%42,3), ASD (%35,3), PDA
(%9,2) ve PS (%7) en sık tespit edilen KKH’ler iken
çalışmamızda siyanotik KKH oranının diğer çalış-
malara göre daha düşük olduğu görülmüştür. Bu
durumun hastanemizde henüz yenidoğan kalp cer-
rahisi yapılamamasına bağlı olduğu düşünülmüş-
tür.

Çalışmamızda cinsiyet dağılımına bakıldığında
KKH’li olguların %56’sı kız idi. Siyanotik KKH’ye
sahip olguların %73’ü erkek iken asiyanotik
KKH’ye sahip olguların ise %61’i kızdı. Bulut ve
ark.’nın yaptığı çalışmada da benzer oranlar bildi-
rilmiş olup KKH’li olguların %54,3’ü kız olup siya-
notik KKH’li olguların %64’ünün erkek olduğu
görülmüştür.13 Literatürde de ciddi KKH’lerin er-
keklerde daha sık olduğu, ASD ve PDA’nın kızlarda
daha sık görüldüğü bildirilmektedir.9,15,16 Bizim ça-
lışmamızda da ASD’li olguların %54’ü kız olup
PDA’lı olgularda cinsiyet farkı saptanmamıştır.

Konjenital kalp hastalıklarının gelişiminde ge-
netik ve çevresel faktörlerin neden olduğu multi-
faktöriyel bir kalıtım söz konusudur.17 Annedeki
diyabetes mellitus, romatoid artrit ve sistemik
lupus eritematozus gibi kollajenozlar, fenilketo-
nüri, koagülopati ve sferositozis gibi hematolojik
bozukluklar ile annenin hamilelikte ilaç (lityum,
talidomid, warfarin, alkol, antikonvülsanlar vb) al-
ması, doğumsal rubella gibi durumların çocuklarda
konjenital kalp hastalığı görülme sıklığını artırdığı
bilinmektedir.18,19 Çalışmamızda diyabetik anne be-
beklerinde hipertrofik kardiyomiyopati (HKMP)
görülme sıklığı %6 tespit edilmiştir. Preeklampsili

anne bebeklerinin %35’inde KKH saptanmıştır.
Ayrıca sayıları az olmasın rağmen, erken memeb-
ran rüptürü ve oligohidramniosa sahip annelerin
bebeklerinde de KKH sıklığının arttığı görülmüş-
tür. Preeklampsinin, erken membran rüptürünün
ve oligohidramniosun konjenital kalp hastalığı ge-
lişimini ve sıklığını etkileyip etkilemediği konu-
sunda literatürde yeterli çalışma bulunmamaktadır.
Bu konuda yorum yapılabilmesi için çok sayıda
hastayı içeren vaka-kontrol çalışmalarının yapıl-
ması gerektiği düşünülmüştür.

Birçok genetik sendrom ve diğer sistem mal-
formasyonları ile KKH birlikteliği bilinmektedir.9

KKH’lerin %5-8’i de kromozom anomalileri ile be-
raber görülmektedir. Örneğin Down sendromu
(trizomi 21) ile ilişkili konjenital kalp defektleri iyi
tanımlanmış ve bu sendroma sahip çocukların yak-
laşık %40’ında aşikar kalp hastalığı (özellikle
AVSD) gösterilmiştir. Atriyoventriküler septal de-
fektli çocukların da %75’inin Down sendromlu ol-
duğu tespit edilmiştir.16 Çalışmamızda genetik
sendrom olabileceği düşünülen tanısı konmamış
anomalili ve tanısı konmuş sendromik olan 34 ol-
gunun %50’sinde KKH saptanmıştır. Down sen-
dromlu olguların %57’sinde AVSD tespit edilmiştir.
Bulgularımızın literatürle uyumlu olduğu düşü-
nülmüştür.

Konjenital kalp hastalığı olan yenidoğanlar
özellikle yaşamın ilk günlerinde asemptomatik
olabileceğinden çoğunlukla kalp damar sistemi
dışındaki nedenlerle hastaneye yatırıldığını dü-
şünmekteyiz. Bulut ve ark.nın yaptığı çalışmada
KKH tanısı alan hastaların %83,9’unda, Güven ve
ark.nın yaptığı çalışmada KKH tanısı alan hastala-
rın %59’unda hastaneye yatış nedeninin kardiyo-
vasküler sistem dışı nedenlerden kaynaklandığı
bildirilmiştir.12,13 Bizim çalışmamızda ise bu oranın
%96,1 olduğu görülmüştür. Çalışmamızda bu ora-
nın yüksek olması hastanemizde henüz yenidoğan
kalp cerrahisinin yapılamamasına bağlanmaıştır.

Üfürüm varlığı genellikle KKH ile ilgili olsa da
üfürümü olan bebeklerin çoğunda yapısal lezyon
yoktur ve KKH görülen bebeklerin hepsinde üfü-
rüm tespit edilmeyebilir.20 Üfürümün saptanması
ayrıca muayene eden kişinin yetenek ve deneyi-
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mine, zamanlama, frekans ve muayenenin hangi
koşullar altında yapıldığına bağlıdır.20 Bir çalışmada
7204 yenidoğan bebeğin 46’sında üfürüm saptana-
rak ekokardiyografi uygulanmış, bu olguların
13’ünde kalp normal olarak değerlendirilmiş, 8 be-
bekte üfürüm fizyolojik nedenlere bağlanmış (fiz-
yolojik hafif periferik pulmoner stenoz gibi) olup
25 bebekte (%54) üfürümün kardiyak malformas-
yona bağlı  olduğu tespit edilmiştir. Bu hastaların
da tümü asemptomatik olup 15’inde VSD, 3’ünde
AK, 3’ünde Fallot tetralojisi, 2’sinde ASD, 1’inde PS
ve 1’inde aort kapak stenozu saptanmıştır.21 Çalış-
mamızda takipne ve desaturasyondan sonra üfü-
rüm 3. en sık konsültasyon isteme sebebi olup
üfürüm tespit edilen olguların %56’sında KKH tes-
pit edilmiştir.

Siyanozun fizik muayenede farkedilir hale gel-
mesi için oksijen saturasyonun %85 veya altında
olması gerektiği bildirilmiş olup ortam ışığının
yetersizliği, zenci ırk ve anemi gibi nedenlerin si-
yanozun fark edilmesine engel olabileceği belir-
tilmektedir.22,23 Yenidoğanda kritik KKH’li olgular
için pulse oksimetri ile tarama testi kullanılabile-
cek bir yöntemdir. De-Wahl Granelli ve ark. tara-
fından 3982 hastada yapılan pulse oksimetri ile

tarama çalışmasında kritik konjenital kalp hasta-
lığı saptama sensitivitesi %62 ve spesivitesi
%99,8, Riede ve ark.nın 4144 hastadaki benzer
çalışmasında ise sensitivite %77,8, spesivite
%99,9 olarak bildirilmiştir.24,25 Bu çalışmalarda da
görüldüğü gibi kritik KKH erken tanısı için pulse
oksimetri taramasının fayda sağladığı görülmüş-
tür. Ancak sol ventrikül çıkım yolu obstrüksiyonu
olan (aort koarktasyonu, kritik aort stenozu) ol-
gularda saturasyon taramaları %25-75 oranında
normal olarak değerlendirilebilmektedir.26 Çalış-
mamızda desaturasyon nedeniyle değerlendirilen
olguların %23’ünde KKH saptanmış olup, bu has-
taların %8’inin kritik KKH’ye sahip olduğu gö-
rülmüştür.

Yenidoğan döneminde SVT’li olguların 
yarısında yapısal kardiyak patoloji yoktur.9 Çalış-
mamızda da SVT’li olguların çoğunda KKH sap-
tanmamıştır.

Sonuç olarak çalışmamızda konjenital kalp
hastalıklarının yenidoğan döneminde asemptoma-
tik olabileceği gibi, konjestif kalp yetersizliği bul-
guları ve siyanoz ile ortaya çıkabileceği özellikle
çeşitli anomalilere sahip ve sendromlu olgularda
sıklığının arttığı bir kez daha ortaya konmuştur.
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Üfürümlü Çocukların Değerlendirilmesi

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç::  Çocuk kardiyoloji polikliniklerine muayene sırasında üfürüm duyulma süphesi ve/veya tet-
kik edilmek üzere  muayene sırasında üfürüm duyulma tanısı ve/veya tetkik edilmek üzere çok sayıda
olgu gönderilmektedir. Bu çalışmada Kliniğimize üfürüm nedeniyle gönderilmiş, daha önce herhangi bir
kardiyolojik tanı almamış  olguların oskültasyon ve ekokardiyografi özelliklerinin değerlendirilmesi  amaç-
landı. Olgular önce oskültasyonla klinik olarak daha sonra ekokardiyografi ile değerlendirildi. GGeerreeçç  vvee
YYöönntteemmlleerr::  Kardiyak üfürüm nedeniyle başvuran olguların yaşları 1 gün ile 18yaş arasında değişiyordu.
Olgular sırasıyla ve rastgele iki kardiyolog tarafından iki ay süresince önce oskültasyonla, daha sonra eko-
kardiyografi ile değerlendirildi. Olgular oskültasyonla patolojik, şüpheli ve masum üfürüm olarak sınıf-
landırıldı.  Elde edilen bulguların değerlendirilmesinde SPSS for Win. Ver. 15.0 (SPSS Inc., Chicago, ILL,
USA) programı kullanıldı. BBuullgguullaarr:: Çalışmada 207 olgu yer aldı. Olguların 110’u (%53,1) erkek, 97’si
(%46,9) kızdı. Olguların yaş ortancası 31 ay [Çeyrek değerler arası genişlik (ÇAG)=59,0; 1,0-211,0] idi.
Vücut kitle indeksi ortancası 16.0 (ÇAG=2,7; 7,8-27,8) kg/m2 olarak saptandı. Oksültasyonda; üfürüm ol-
guların 18’inde (%8,7) üfürüm yok, 148’inde (%71,5) masum üfürüm, 17’sinde (% 8.2) patolojik olarak
değerlendirildi  Ekokardiyografide; olguların %66,2’si (n=137) normal, %29,0’u (n=60) patolojik bulundu.
Oskültasyon ve ekokardiyografi bulguları karşılaştırıldığında üfürüm sonucu patolojik olan çocukların
15’inde (%88,2) de eko sonuçları patolojik bulundu.  Oskültasyon sonucuna göre şüpheli kabul edilen
gruptaki olguların 11’inde (%45,8), masum üfürüm kabul edilen gruptaki olguların ise 35’inde (%24,6)
ekokardiyografide patoloji saptandı. SSoonnuuçç::  Çalışmanın gösterdiği verilere bakılınca sadece oskultasyonla
üfürümlerin değerlendirilmesinin yeterli olmayacağı; oskültasyon bulgularının ekokardiyografik ince-
leme ile doğrulanması gerektiği sonucuna varıldı.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Üfürüm; masum üfürüm; ekokardiografi; oskültasyon

AABBSS  TTRRAACCTT  OObbjjeeccttiivvee::  A large number of cases are sent to the pediatric cardiology clinics because of mur-
mur being heard in auscultation. In this study, we aimed to evaluate cases with cardiac murmur which was
sent to our cardiology clinic because of heart murmurs, and who have not been diagnosed yet. All cases
were first evaluated clinically, then examined by echocardiography. MMaatteerriiaall  aanndd  MMeetthhooddss::  Ages of the
cases with cardiac murmur were ranged from one  day to 18 years old. These cases were examined using
auscultation and echocardiography by two pediatric cardiologists during two months. The cases were clas-
sified as pathologic, suspicious and innocent murmur according to  auscultation. The SPSS Ver. 15.0 (SPSS
Inc., Chicago, ILL, USA) was utilized to evaluate the findings. RReessuullttss::  207 patients were examined dur-
ing this study. 110 (53.1 %) were male and 97 (46.9%) were female. The median age of the patients was
31 months [Interquartile Range (IR)= 59.0, 1.0-211.0].  The median of the body mass index of the cases
was 16.0 (IR= 2.7;  7.8-27.8) kg/m2. As a result of auscultation, 18 cases (8.7%) did not have any murmur,
148 cases (71.5%) have innocent murmur and 17 cases (8.2 %) were pathological murmur. Echocardiog-
raphy results were normal for 137 cases (66.2%) and 60 cases (29.0%) were pathological.  When auscul-
tation and echocardiography findings were compared, it was found that 15 cases (88.2%), that were found
pathologic in auscultation, were also pathologic in echocardiogram.  In suspicious group, 11 cases (45.8%)
were pathologic in echocardiogram.35 cases (24.6%) of the innocent group were found pathologic in
echocardiogram. CCoonncclluussiioonn:: The results revealed that auscultation itself was not sufficient to diagnose
murmur and must be supported by echocardiography.

KKeeyy  WWoorrddss::  Murmur; innocent murmur; echocardiography; auscultation
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ediatrik kardiyoloji polikliniklerine gönde-
rilen olguların önemli bölümünü üfürümler
oluşturmaktadır.1 Çocuklarda duyulan üfü-

rümlerin büyük bölümü “masum üfürüm” denilen
foksiyonel üfürümlerdir ve çoğunluğu sistolik ka-
rekterdedir.2 Ancak  kardiyak patolojilerin bazen
tek belirtisi üfürüm olabilmektedir. Üfürümün
masum ya da patolojik olarak ayrılması teşhis ve
prognoz açısından önemlidir. Bu sebeple üfürüm-
lerin değerlendirilmesi gereklidir.3 Laennec tara-
fından 1816 yılında steteskopun icadından sonra
oskültasyon, kalp hastalıklarının değerlendirilme-
sinde önemli bir araç olmuştur.2 Oskültasyon ile
değerlendirmenin başarısı; hekimin aldığı eğitimin
niteliğine, deneyimine ve muayene ortamındaki
koşullara bağlı olarak değişebilmektedir.4-8

Ancak son zamanlarda ekokardiyografi 
olanaklarının artışı hekimlerin oskültasyon yete-
neğinde ve kalp seslerinin değerlendirme beceri-
lerinde düşüşe neden olmuştur.  

Çalışmamızda; çeşitli ilk derece muayene
yerlerinde olguların fizik muayeneleri sırasında
üfürüm duyulduğu iddiasıyla eğitim araştırma
hastanesi çocuk kardiyoloji polikliniğine sevk edi-
len olguların bu yönden değerlendirilmesi amaç-
landı.

GEREÇ VE YÖNTEMLER

Çocuk kardiyoloji polikliniğine üfürüm nedeniyle
başvuran, başka yerde kardiyolojik tanı almamış ve
yaşları 1 gün-18 yaş arası olgular, rastgele ve polik-
liniğe geliş sırasıyla çalışmaya dahil edildi. İki ay
süreyle polikliniğe başvuran olguların demografik
özellikleri, gönderen doktorun branşı, muayene sı-
rasındaki patolojileri ile ailede konjenital kalp has-
talığı öyküleri kaydedildi. Bu çalışmayı yürüten iki
pediatrik kardiyolog tarafından tüm olguların kar-
diyolojik muayeneleri yapıldı, oskültasyonla üfü-
rümleri olup olmadığı, üfürümleri varsa üfürümün
şiddeti değerlendirildi.  Üfürümler masum, patolo-
jik veya şüpheli olarak üç gruba ayrıldı. Oskultas-
yonla duyulan üfürümler, genellikle sternumun
solunda orta, alt bölümlerinde, lokalize, yayılım
göstermeyen (apekse, boyuna, koltuk altına) ge-
nellikle 1-2/6, nadiren 3/6 şiddetini geçmeyen,

erken sistolik, vibratuvar veya müzikal karek-
terde, kalp seslerinde değişikliğin eşlik etmediği
(kalp seslerinin sertleşmesi, çiftleşme, klik gibi..)
üfürümler, masum üfürüm olarak kabul edildi. Ho-
losistolik,diastolik, yayılım gösteren, yüksek şid-
dette ve 2- 3/6 ve daha fazla olabilen, trill eşlik
edebilen,kalp seslerinde değişikliklerin  eşlik ettiği
üfürümler patolojik üfürüm olarak kabul edildi.
Karar verilemeyen üfürümler şüpheli gruba alındı.
Oskultasyonda üfürüm duyulmamışsa bunlarda
kaydedildi.

Daha sonra tüm olgular yeniden ayrıntılı eko-
kardiyografi ile değerlendirildi.  Elde edilen bulgu-
ların değerlendirilmesinde SPSS Ver. 15.0 (SPSS
Inc., Chicago, ILL, USA) programı  kullanıldı. Bu
araştırma, hastane etik kurulundan ve çalışmaya
katılan çocukların ailelerinden onay alınarak ger-
çekleştirildi.

BULGULAR

Çalışmada yer alan 207 olgunun: 110’u (%53,1)
erkek, 97’si (%46,9) kızdı. Olguların yaş ortancası
31 ay (ÇAG=59,0; 1,0-211,0) idi. Olguların yaş ara-
lıklarına göre dağılımı Tablo 1’de belirtildiği gi-
biydi. Olguların vücut kitle indeksi ortancası 16.0
(ÇAG=2,7; 7,8-27,8) kg/m2 olarak saptandı. 

Olguların 169’u (%81,6) çocuk sağlığı ve has-
talıkları uzmanlarından, 23’ü (%11,2) aile hekim-
lerinden, 15’i (%7,2) diğer branş hekimleri
tarafından polikliniğimize gönderilmişti. Ailede
anamnezle konjenital kalp hastalığı öyküsü;
165’inde (%79,7) yok, 42’sinde (%20,3) vardı.  Bi-
rinci basamak sağlık kurumundaki üfürüm tespit
edilen muayene nedenleri; 69’unda  (%33,3) kont-
rol ve aşılama öncesi muayene, 50’sinde (%24,2) so-
lunum yolu enfeksiyonu, 32’sinde (%15,4) genel
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Yaş Aralığı Sayı %

0-3 ay 50 24,2

4-24 ay 47 22,7

2-6 yaş 72 34,8

6-12 yaş 26 12,6

12 yaştan sonra 12 5,7

TABLO 1: Olguların yaşlara göre dağılımı.



semptomlar, 13’ünde (%6,3) yüksek ateş, 8’inde
(%3,9) spor öncesi muayene, 7’sinde (%3,4) astım-
allerji, geri kalanlar ise diğer şikayetlerdi. 

Çocuk kardiyoloji poliklinik kontrolünde ol-
guların üfürüm açısından değerlendirilme sonuç-
ları Tablo 2 ve Tablo 3’te olduğu gibiydi. 

Olguların oskültasyon sonrası ayrıntılı eko-
kardiyografi incelemesindeki sonuçlarının dağılımı
Tablo 4’te olduğu gibiydi.

Olguların bazılarında birden fazla patoloji sap-
tandı. Sadece normalin varyantı edilen olgular nor-
malin varyantı grubunda, patoloji ile birlikte ise
patoloji grubunda yer aldı. Toplam olarak 60 olguda
ekokardiyografide patoloji tespit edildi. Ekokardi-
yografide tespit edilen bulgular Tablo 5’te görül-
düğü gibiydi.

Oskültasyon ve ekokardiyografi bulguları kar-
şılaştırıldığında, üfürüm sonucu patolojik olduğu
düşünülen olguların 15’inde (%88,2) ekokardiyo-
grafi sonuçları patolojik iken, oskültasyonla üfü-
rüm sonucu şüpheli olan olguların ise 11’inde
(%45,8) patoloji bulundu.  Oskültasyonla üfürüm
sonucu masum olan olguların ise 35’inde (%24,6)
patoloji saptandı, 113’ünde (%76,4) ekokardiyografi
sonuçları normal bulundu (Tablo 6).

İstatistik inceleme sonucunda oskültasyonla
üfürüm değerlendirilmesinde patoloji saptama
gücü, yapılan ROC analizine göre anlamlı bulun-
madı (AUC 0.6793 ve AUC Standart hata= 0,0497;
p>0,05).

TARTIŞMA VE SONUÇ

Pediatrik kardiyoloji polikliniklerine konsultasyon
amacıyla gönderilen olguların yaklaşık beşte birini
üfürümler oluşturmaktadır.1 Konjenital kalp hasta-
lığı çocukluk çağında %0,8 oranındadır.9 Ancak
üfürümler klinikte daha sık görülmekte ve bu ge-
nellikle 3-7 yaşları arasında daha yaygındır. Lite-
ratürde çocuklarda oskültasyonla üfürüm duyulma
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Üfürüm Sayı %

Yok 18 8,7

Masum 148 71,5

Patolojik 17 8,2

Şüpheli 24 11,6

TABLO 2: Oskültasyonla yapılan değerlendirme 
sonucuna göre olguların dağılımı.

Üfürüm Şiddeti Sayı %

Yok 18 8,7

1-2/6 106 51,3

2/6 69 33,3

3/6 ve üzeri 16 7,7

TABLO 3: Oskültasyonla yapılan değerlendirme 
sonucuna göre olguların üfürüm şiddetinin dağılımı.

Ekokardiyografi Bulgusu Sayı %

Normal 137 66,2

Patolojik 60 29,0

Normal varyantı* 10 4,8

TABLO 4: Ekokardiografik inceleme sonuçlarının dağılımı.

*Normal varyantı: Patent foramen ovale, Chiari network, yenidoğanlardaki fizyolojik pul-
moner stenoz, false tendon, fizyolojik mitral yetmezlik.

Patoloji Sayı Patoloji Sayı

Ventriküler septal defekt 10 Parsiyel pulmoner venöz dönüş anomalisi 1

Atrial septal defekt 8 Subaortik ridge 1

Aort kapak stenozu 3 Periferik PS ve/veya PFO 17

Pulmoner kapak stenozu 2 Patent foramen ovale 11

Biküspid aortik kapak 4 Mitral valv prolapsusu ve/veya mitral yetmezliği 5

Patent duktus arteriosus 3 Fizyolojik mitral yetmezliği 5

Sol ventrikül hipertrofisi 2 False tendon 2

Aort koarktasyonu 1 Chiari network/Triküspid yetmezliği 3

TABLO 5: Patolojik grubun ekokardiyografik incelemesinde saptanan bulgular.
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oranının %50-90 arasında olduğu belirtilmektedir.9

Üfürümün kardiyak patolojiye bağlı olma olasılığı
yaşa göre değişebilmektedir. Üfürümle birlikte kar-
diyak patoloji saptanma olasılığı yenidoğan döne-
minde %84 olmasına karşın, bu olasılık okul çağı
çocuklarında tersine dönmektedir.9 Çalışmamızdaki
olguların %46,9’unu (97 olgu) ilk 24 aylık yaş gru-
buna dahil çocuklar oluşturmaktadır. Bu yaş döne-
minde fizyolojik gelişme çağına bağlı geçici üfürüm
ve masum üfürümlerin sık olduğu bir gerçektir. Ça-
lışmamızda 0-3 aylık grupta 50 olgu vardı, Bu olgu-
ların 5’inde üfürüm yoktu, 30’unda masum üfürüm
vardı. Bu grubun ekokardiyogramlarında %28’inde
ekoda patoloji saptandı, %34’ünde ise bu yaş gru-
buna ait normal kabul edilen  PFO, Periferik pul-
moner stenoz gibi geçici patolojiler vardı.

Masum üfürüm ve patolojik üfürümlerin os-
kültasyonla özellikleri ve kriterleri tanımlanmış
olmasına rağmen, her zaman bu kriterler üfürüm-
lerin karakterini ayırmada yeterli olmamaktadır ve
kesin teşhis için ekokardiyagrafik incelemeye ge-
reksinim duyulmaktadır.3,7,9,10 Ancak üfürüm du-
yulan her olguda ekokardiyografik incelemenin
yapılması çocuk kardiyoloji polikliniklerinin yo-
ğunluğunu ve ekonomik yükü artırmaktadır. 

Çalışmamızdaki sonuçlara göre; polikliniği-
mize gelen olguların çoğunluğunun çocuk sağlığı
ve hastalıkları uzmanları tarafından gönderildiği
anlaşılmaktadır. Üfürüm duydukları olguları tetkik
amacıyla pediatrik kardiyoloji kliniklerine sevk
etme nedenleri; küçük çocuklarda konjenital kar-
diyak hastalıkları atlama endişesi, ailede konjeni-
tal kalp hastalığı öyküsü olması gibi sebepler
olabilir.  Üfürüm nedeniyle kardiyoloji poliklinik-
lerine sevk edilen çocukların ailelerinin %80’inde

ekokardiyografik inceleme yapılması beklentisi bu-
lunmaktadır.11,12 Bu durumda ailenin endişesi,
önemli kardiyak patolojilerin atlanması iken has-
tane ve hekimlerin endişesi ise bunun getirebile-
ceği hukuki sorunlardır. Bu nedenlerle çocuk
kardiyoloji polikliniklerine üfürüm duyulan çok
miktarda olgu gelmesi doğaldır.

Birinci basamak sağlık kurumundaki üfürüm
tespit edilen muayene nedenleri; kontrol ve aşı-
lama, solunum yolu enfeksiyonu, yüksek ateş,
genel semptomlar, spor, astım-allerji ve diğer ne-
denlerdi. Yapılan çalışmada; klinik bulguların ol-
ması, ailede konjenital kalp hastalığı öyküsü
bulunması ve bulunmaması arasında kardiyak pa-
toloji saptanmasında herhangi bir fark görülme-
miştir. Elektrokardiyografi ve telekardiyografinin
kardiyak patolojiyi tespit etmede önemli ve belir-
leyici bir fark yaratmadığı bildirilmektedir.3,11

Çalışmamızda üfürüm nedeni ile polikliniği-
mize gönderilen olguların poliklinik muayene sı-
rasındaki üfürüm şiddeti çoğunda düşüktü. Hatta
18’inde (%8,7) hiç üfürüm duyulmadı. Bazı olgula-
rın ilk muayenesi sırasında enfeksiyon ve ateşin et-
kisiyle üfürüm duyulmuş ve şiddeti de muhtemelen
fazla olabilir. Bu grup olguların kardiyoloji polikli-
niğindeki muayeneleri sırasında üfürüm daha
düşük duyulmuş veya hiç duyulmamış olabilir.
Üfürümü değerlendiren hekimin aldığı eğitimin ni-
teliği, deneyimi ve uygulama yeteneği tanının doğ-
ruluğunda etkili olmaktadır. Sadece oskültasyon ile
konjenital kardiyak hastalığın tanınması, özellikle
asemptomatik olan olgularda klinisyenin tecrübe-
sine göre değişebilmektedir.8 Ekokardiyografi ola-
naklarının daha kolay ulaşılabilir olması, fizik
muayene ve oskültasyon becerisinde azalmaya yol
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EKO Normal EKO Patolojik Normal Varyantı Toplam
Oskültasyon Üfürüm n (%) n (%) n (%) n

Üfürüm yok 13 (72,2) 5 (27,8) 0 (0,0) 18 

Masum üfürüm 113 (76,4) 29 (19,6) 6 (4,0) 148 

Patolojik üfürüm 0 (0,0) 15 (88,2) 2 (11,8) 17 

Şüpheli 11 (45,8) 11 (45,8) 2 (8,4) 24 

Toplam 137 60 10 207

TABLO 6: Oskültasyonda sonuçlarına göre ekokardiyografinin değerlendirlendirilmesi.



açmıştır. Kolaylıkla pediatrik kardiyoloğa ulaşıla-
mayacak ve ekokardiyografik inceleme yapılması-
nın zor olabileceği bölgelerde görev yapan özellikle
çocuk sağlığı ve hastalıkları uzmanı ile aile hekim-
lerine masum üfürümün değerlendirilmesinde os-
kültasyon yeteneklerinin geliştirilmesi için özel
eğitim verilmesi önemlidir. 

Çalışmamıza dahil olguların 60’ında (%29)
ekokardiyografide patoloji saptandı. Patoloji sap-
tanan olguların çoğunluğunun hafif; ancak bir
bölümünün endokardit profilaksisi gerektirecek
patolojiler olması nedeniyle tanının doğruluğu ba-
kımından oskültasyon becerisinin geliştirilmesi
önemlidir. 

Çalışmamızda oskültasyonla duyulan üfürü-
mün, patolojiyi tespit etme gücünün, istatistik ola-
rak yeterli olmadığı görüldü. Oskültasyonla
patolojik olduğu düşünülen hiçbir olguda eko-
kardiyografik inceleme sonuçları normal bulun-
mazken, masum olduğu düşünülen olgularda
ekokardiyografik incelemede kardiyak patolojinin
tespit edilmesi, üfürüm duyulan olguların değer-
lendirilmesinde sadece oskültasyonun yeterli ol-
mayacağını ortaya koymaktadır. Literatürdeki
diğer çalışmalarda bizi teyid etmektedir.2,13 Bu so-
nuçlar oskültasyonun ekokardiyografik inceleme
ile desteklenmesinin gerekli olduğunu göstermek-
tedir.

ÜFÜRÜMLÜ ÇOCUKLARIN DEĞERLENDİRİLMESİ Nurdan EROL ve ark.

Pediatr Heart J 2015;2(4) 193

1. Geggel RL. Conditions leading to pediatric
cardiology consultation in a tertiary aca-
demic hospital. Pediatrics 2004;114(4):
e409-17.

2. Attenhofer Jost CH, Turina J, Mayer K, Seifert
B, Amann FW, Buechi M, et al. Echocardiog-
raphy in the evaluation of systolic murmurs of
unknown cause. Am J Med 2000;108(8):614-
20.

3. Frank JE, Jacobe KM. Evaluation and man-
agement of heart murmurs in children. Am
Fam Physician 2011;84(7):793-800.

4. Discigil G, Aydogdu A, Gemalmaz A, Gurel
FS, Basak O. Cardiac auscultatory skills of ac-
ademic family physicians: strength of associ-
ation with an academic pediatric cardiologist.
Int J Family Med 2010;2010:370731.

5. Rajakumar K, Weisse M, Rosas A, Erdogan
G, Pyles L, Neal WA, et al. Comparative
study of clinical evaluation of heart murmurs

by general   pediatricians and pediatric car-
diologists. Clin Pediatr (Phila) 1999;38(9):
511-8.

6. Azhar AS, Habib HS. Accuracy of the initial
evaluation  of heart murmurs in neonates: do
we need an echocardiogram? Pediatr Cardiol
2006;27(2):234-7.

7. Karatza AA, Fouzas S, Tzifas S, Mermiga A,
Dimitriou G, Mantagos S. Accuracy of cardiac
auscultation in asymptomatic neonates with
heart murmurs: comparison between pediatric
trainees and neonatologists. Pediatr Cardiol
2011;32(4):473-7.

8. Mackie AS, Jutras LC, Dancea AB, Rohlicek
CV, Platt R, Béland MJ. Can cardiologists
distinguish innocent from pathologic mur-
murs in neonates? J Pediatr 2009;154(1):
50-54.e1.

9. Martins P, Dinis A, Canha J, Ramalheiro G,
Castela E. Innocent heart murmurs. 

Rev Port Cardiol 2008;27(6):815-
31.

10. Bronzetti G, Corzani A. The Seven "S" Mur-
murs: an alliteration about innocent murmurs
in cardiac auscultation. Clin Pediatr (Phila)
2010;49(7):713.

11. Khushu A, Kelsall AW, Usher-Smith JA. Out-
come of children [corrected] with heart mur-
murs referred from general practice to a
paediatrician with expertise in cardiology. Car-
diol Young 2015;25(1):123-7.

12. Simunović N, Roncević Z. Innocent mur-
murs: parental viewpoint, what are the most
common misconceptions and how to avoid
them. Coll Antropol 2010;34 Suppl 1:89-
92.

13. Çimen D, Oran B, Arıbaş S, Baysal T. Ço-
cukluk çağındaki masum üfürümlerde eko-
kardiyografik inceleme yapalım mı? Selçuk
Tıp Dergisi 2008;24:131-7.

KAYNAKLAR



Pediatr Heart J 2015;2(4)194

ccessory mitral valve (AMV) is a rare congenital abnormality, in-
frequently causing left ventricular outflow tract (LVOT) obstruc-
tion and aortic insufficiency in children. It has first been detected

in children and is rarely reported in adulthood.1 We report here the pres-
ence of AMV in a 16-month-old patient who has asymptomatic LVOT ob-
struction and aortic insufficiency.

CASE REPORT

A 16-month-old boy with a body weight of 10 kg (50 p), height of 82 cm
(50-75 p) was detected to have an asymptomatic heart murmur in a routine
examination. In the physical examination, vital signs were normal and a
thrill and 4/6 systolic ejection murmur was detected. The chest x-ray and
electrocardiogram were normal. Echocardiography revealed an AMV seen
on the anterior mitral leaflet, mild aortic insufficiency and LVOT obstruc-
tion (Figure 1, you can wacth the video in www.turkpedkar.org.tr). A max-
imal systolic pressure gradient of 90 mmHg, mean 60 mmHg, was detected
between the left ventricle and the aorta. The patient underwent surgical
excision of the AMV (Figure 2).

Left Ventricular Outflow Tract Obstruction and
Aortic Insufficiency Caused by

Accessory Mitral Valve: Case Report

AABBSS  TTRRAACCTT  Accessory mitral valve is an extremely rare cause of left ventricular outflow tract
(LVOT) obstruction. We present here an asymptomatic infant with systolic murmur who had an
accessory mitral valve (AMV) causing LVOT obstruction and aortic insufficiency diagnosed by
echocardiography.

KKeeyy  WWoorrddss::  Left ventricular outflow tract obstruction; aortic insufficiency; accessory mitral valve

ÖÖZZEETT  Aksesuar mitral kapak, sol ventrikül çıkış yolu obstrüksiyonunun çok nadir bir nedenidir. Biz
burada, sistolik üfürümü olan, asemptomatik bir süt çocuğunda, sol ventrikül çıkış yolu obstrüksi-
yonuna ve aort yetersizliğine neden olan, ekokardiyografi ile tanısını koyduğumuz aksesuar mitral
kapak olgusunu bildirdik.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Sol ventrikül çıkış yolu obstrüksiyonu; aort yetersizliği; aksesuar mitral kapak
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DISCUSSION

AMV was first described by Maclean et al in 1963.
The incidence of AVM was 1 in 26000 cases.2

AMV presents typically early in life with symp-
toms of LVOT obstruction. Most of the cases were
associated with other congenital cardiac defects in
childhood,  such as ventricular septal defect, trans-
position of the great arteries, coarctation of 
the aorta, partial atrioventricular septal  defect,
double outlet right ventricle, membranous septal
aneurysm and Noonan syndrome.3 In our case,
AMV was isolated.  

AMV is a rare cause of both LVOT obstruction
and aortic insufficiency. To the best of our knowl-
edge, there have been only a few reports of patients
with asymptomatic AMV with LVOT obstruction
and aortic insufficiency.4 Previously reported cases
were of nonobstructive AMV.

Presence of an asymptomatic murmur is the
most common form of presentation. Exercise in-
tolerance, exertional dyspnea, chest pain, syncope,
heart failure and endocarditis may be seen in symp-
tomatic patients because of LVOT obstruction.
Moreover, it may present with cerebral embolic
events such as transient ischemic attacks or stroke.5

Our case was referred only for evaluation of an
asymptomatic murmur.

Typically, AMV is symptomatic when the
mean gradient between LVOT and aorta is greater
than 50 mmHg. Surgical resection is recommended
in these patients and when it is associated with
other congenital abnormalities of the heart and
great vessels.6 In our patient, the gradient across
LVOT was maximum 90 mmHg, mean 60 mmHg;
thus, surgical resection was carried out. Aortotomy
and left atriotomy have been recommended as sur-
gical intervention.

In reported studies, histological findings of the
AMV revealed fibrous tissue, fibromyoid tissue,
valvule-like structure, myxomatous dysplasia and
closely resembling a mitral valve.7 Most authors
suggested that AMV resulted from abnormal de-
velopment of the endocardial cushion tissue.3

The degree of LVOT obstruction may be eval-
uated by Doppler echocardiography, and recently,
patients can be operated directly without catheter-
ization.7 We did not perform any  invasive studies
for our patient.

In conclusion, AMV associated with LVOT
obstruction and aortic insufficiency is a rare clini-
cal entity. In these patients, diagnosis and follow-
up can be done solely by echocardiography
without catheterization. In cases with severe LVOT
obstruction, surgery should be performed even in
the absence of symptoms.

FIGURE 1: Accessory mitral valve (white arrow) shown intraoperatively.
AMV: Accessory mitral valve; Ao: Aorta; LA: Left atrium; LV: Left ventricle; MV; Mitral

valve.

FIGURE 2: Transthoracic echocardiography views demonstrating the ac-
cessory mitral valve (white arrow) across the left ventricular outflow tract.
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Video 1. Transthoracic echocar-
diographic view of accessory mitral
valve 
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Contralateral Sequestration in Right-Sided
Scimitar Syndrome Presenting with Inflammatory

Myofibroblastic Tumor: Case Report

AABBSS  TTRRAACCTT  The Scimitar syndrome is characterized by anomalous right pulmonary venous drainage
into the inferior vena cava (IVC), hypoplastic lung, dextrocardia and bronchial anomalies. The
Scimitar sign is seen as a curved vascular shadow alongside the right cardiac border on chest X-ray.
Inflammatory myofibroblastic tumor (IMT) is a rare benign tumor with mesenchymal origin that
usually occurs in the lung and is commonly seen in childhood. Scimitar syndrome associated with
IMT has not been previously reported. A 4-year-old male patient was admitted with respiratory dis-
tress and weight loss.  Physical examination revealed decreased lung sounds in the left side. Echocar-
diography revealed abnormal pulmonary venous drainage to IVC. Scimitar syndrome was clearly
diagnosed by cardiac catheterization. High-resolution computed tomography showed right sided
lung hypoplasia, Scimitar vein connected to IVC and lobe sequestration, 60 mm in diameter, in the
superior left lung area adjusted to pleura and supplied via collaterals originating from the celiac
trunk. A total left superior lobe inferior lingular segmentectomy was carried out. Histopathologi-
cal examinations showed sequestration with IMT, accompanied by focal hyalinization and dys-
trophic calcification. The patient was followed-up for 6 months postoperatively without any
complications. In conclusion, Scimitar syndrome accompanied by pulmonary sequestration may be
associated with an increased risk for development of IMT. Therefore, these cases should be fol-
lowed up closely not only for cardiac complication but also for tumor development related to pul-
monary sequestration.

KKeeyy  WWoorrddss::  Scimitar syndrome; inflammatory myofibroblastic tumor;
bronchopulmonary sequestration

ÖÖZZEETT  Scimitar sendromu (SS) sağ pulmoner venlerin vena kava inferiyor’a venöz drenaj anomalisi,
hipoplastik akciğer, dekstrokardi ve bronşial anomaliler ile karakterizedir. Scimitar bulgusu akci-
ğer grafisinde kalbin sağ tarafında kıvrık vasküler belirti ile görülmektedir. İnflamatuar miyofib-
roblastik tumor (İMT), genellikle akciğerde oluşan, mezenkimal kaynaklı, çocukluk çağında görülen
nadir iyi huylu bir tümordür. Literatürde şimdiye dek İMT ile birliktelik gösteren SS vakası bildi-
rilmemiştir. Dört yaşında bir erkek hasta, solunum sıkıntısı ve kilo kaybı nedeniyle kliniğimize ba-
şvurdu. Fizik muayenesinde sol akciğerde solunum seslerinde azalma saptandı. Ekokardiyografide
anormal seyirli pulmoner venin vena kava inferior’a (VKİ) döküldüğü görüldü. Kateter anjiyografi
yapılarak scimitar sendromu tanısı koyuldu. Yüksek çözünürlü bilgisayarlı tomografide çölyak trun-
kustan kollateraller aracılığıyla beslenen, plevraya yakın, sol süperiyor akciğer alanında 60 mm
çapında sekestrasyon, sağ tarafta akciğer hipoplazisi ve VKİ ile bağlantılı Scimitar veni olduğu gö-
rüldü. Hastaya sol süperiyor lob inferiyor lingular segmentektomi işlemi uygulandı. Histopatolojik
incelemede fokal hiyalinizasyon ve distrofik kalsifikasyon görüldü. Hasta, 6 ay boyunca kompli-
kasyonsuz olarak izlendi. Sonuç olarak, SS’na eşlik eden pulmoner sekestrasyon İMT için risk
artışıyla ilişkili olabilir. Bundan dolayı, bu vakalar sadece kardiyak komplikasyonlar değil pulmo-
ner sekestrasyon ile ilişkili tumor gelişimi açısından da yakından izlenmelidir.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Scimitar sendromu; inflamatuar miyofibroblastik tumor;
bronkopulmoner sekestrasyon
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İsa ÖZYILMAZ et al. CONTRALATERAL SEQUESTRATION IN RIGHT-SIDED SCIMITAR SYNDROME PRESENTING...

he Scimitar syndrome is characterized by
anomalous right pulmonary venous drainage
into the inferior vena cava (IVC), hypoplas-

tic lung, dextrocardia and bronchial anomalies. The
Scimitar sign is seen as a curved vascular shadow
alongside the right cardiac border on chest X-ray.1

Inflammatory myofibroblastic tumor (IMT) is a
rare benign tumor of mesenchymal origin that
usually occurs in the lungs and is commonly seen
in childhood.2,3 Scimitar syndrome complicated
by IMT has not been previously reported. There-
fore, we present a rare case of Scimitar syndrome
associated with inflammatory myofibroblastic
tumor.

CASE REPORT

A 4-year-old male patient was admitted with res-
piratory distress and weight loss. Physical exami-
nation revealed decreased lung sounds on the left
side. Laboratory examinations showed WBC: 12700
/mm3, Hemoglobin: 8.9 g/dl, platelets: 564000
/mm3, C-reactive protein: 310 mg/dl (0-5) and ery-
throcyte sedimentation rate: 117 mm/h (6-12).
Chest x-ray showed a scimitar-shaped shadow in
the right lung and a sharply demarcated mass on
the inferior left lung area (Figure 1). Echocardiog-
raphy revealed abnormal pulmonary venous
drainage to IVC. Written informed consent was
obtained. Scimitar syndrome was clearly demon-
strated by cardiac catheterization which proved

that venous return from the right lung was directed
via the curved scimitar vein to IVC just above the
diaphragm. Cardiac catheterization also displayed
the arterial blood supply of the mass on the infe-
rior left lung area (Figure 2a and 2b). A total left
superior lobe inferior lingular segmentectomy
was carried out. Histopathological examinations
showed sequestration with IMT accompanied by
focal hyalinization and dystrophic calcification.
The patient was followed-up for 6 months without
any complications. 

Pediatr Heart J 2015;2(4)198

FIGURE 1: Chest x-ray shows scimitar-shaped shadow in the right lung and
a sharply demarcated calcified mass on the superior left lung area.

FIGURE 2: a. Posteroanterior view of the pulmonary venous return. b. Posteroanterior angiogram shows arterial blood supply of the mass. White arrow: mass,
Black arrow: mass artery.



DISCUSSION

Scimitar syndrome with pulmonary sequestration
has been defined in many cases.4-6 In general, pul-
monary sequestration was observed in the ipsilat-
eral scimitar vein.7 However, to the best of our
knowledge, left lung sequestration associated with
right scimitar vein is not reported in the literature.
In our case, coexistence of hypoplastic right lung
and left pulmonary sequestration associated with
IMT development was unusual. 

IMT is characterized as a benign tumor of the
lungs and its incidence is reported to be 0.04-1% of
all tumors of the lung. The precise etiology is un-

known and should be considered in conditions as-
sociation with a chronic inflammatory response.2,3

On the other hand, pulmonary sequestration ac-
companying Scimitar syndrome may be associated
with chronic inflammation. In this regard, pres-
ence of sequestration may be a risk factor for de-
velopment of IMT. 

In conclusion, Scimitar syndrome accompa-
nied by pulmonary sequestration may be associated
with an increased risk for development of IMT.
Therefore, these cases should be followed up
closely not only for cardiac complications but also
for tumor development related to pulmonary se-
questration.
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ulmonary atresia-intact ventricular septum (PAIVS) is a complex
congenital heart disease with great morphological variability from
pathologies suitable for biventricular repair to pathologies more suit-

able for univentricular palliation or heart transplantation. Patients with
PAIVS have been shown to have myocardial abnormalities such as ischemia,
fibrosis, infarction, rupture, disarray, spongy myocardium and ventricular
endocardial fibroelastosis.1

Prominent Left Ventricular Noncompaction in
a Patient with Pulmonary Atresia-Intact

Ventricular Septum: Case Report

AABBSS  TTRRAACCTT  Patients with pulmonary atresia-intact ventricular septum have been shown to have
myocardial abnormalities such as ischemia, fibrosis, infarction, rupture, disarray, spongy my-
ocardium and ventricular endocardial fibroelastosis. Left-ventricular noncompaction is one of these
abnormalities. Presence of left ventricular noncompaction in a patient with univentricular circu-
lation does not prevent a successful univentricular palliation, especially when left ventricular func-
tions are preserved. There is a report of successful palliation in one of the newborn twins with
pulmonary atresia-intact ventricular septum with left ventricular noncompaction by modified
Blalock-Taussig shunt. Another patient with tricuspid atresia and left ventricular noncompaction
was reported to be completed successfuly to Fontan. We present here an infant with pulmonary
atresia-intact ventricular septum and severe left-ventricular noncompaction palliated by ductal
stenting and atrial septostomy.

KKeeyy  WWoorrddss::  Pulmonary atresia-intact ventricular septum; left ventricular noncompaction; 
infant

ÖÖZZEETT  Pulmoner atrezi-intakt ventriküler septum tanılı hastalarda iskemi, fibrozis, enfarktüs, rüp-
tür, ayrılma, köpüksü myokardiyum ve endokardiyal fibroelastozis gibi miyokardiyal anormallik-
ler bildirilmiştir. Sol ventrikül nonkompaksiyonu bu anormalliklerden biridir. Tek ventrikül
dolaşımına sahip hastalarda sol ventrikül nonkompaksiyonu özellikle sol ventrikül fonksiyonları
normal olduğunda tek ventrikül palyasyonuna engel bir durum oluşturmamaktadır. Pulmoner at-
rezi-intakt ventriküler septum ve sol ventrikül nonkompaksiyonu olan ikiz eşi bir yenidoğana mo-
difiye Blalock-Taussig şant ile başarılı palyasyon yapıldığı bildirilmiştir. Triküspid atrezisi ve sol
ventrikül nonkompaksiyonu olan bir başka hastanın ise başarılı bir şekilde Fontan’a tamamlandığı
bildirilmiştir.  Pulmoner atrezi-intakt ventriküler septum ve sol ventrikül nonkompaksiyonu olan
duktal stent ve atriyal septostomi uyguladığımız bir infant sunuyoruz.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Pulmoner atrezi-intakt ventriküler septum; sol ventrikül nonkompaksiyonu;
infant
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Left-ventricular noncompaction (LVNC) is
characterized by left ventricular (LV) myocardial
trabeculations and intertrabecular recesses.2 It can
be isolated or accompanied by various congenital
heart malformations.3 Patients may present with a
variety of clinical phenotypes, ranging from com-
plete absence of symptoms to a rapid, progressive
decline in LV systolic and diastolic functions cul-
minating in congestive heart failure, malignant
ventricular tachyarrhythmias, and systemic throm-
boembolic events.4

We describe an infant with PAIVS and severe
LVNC palliated by ductal stenting and atrial sep-
tostomy.

CASE REPORT

A 3,6 kg infant girl, who had prenatally been diag-
nosed with PAIVS, was born via cesarean section.
On admission, the patient was cyanotic with an
oxygen saturation of 70%. After prostaglandin E1
infusion, oxygen saturation level increased to
85%. Two-dimensional echocardiography showed
PAIVS with a hypoplastic monopartite right ven-
tricle (RV), and severely hypoplastic tricuspid valve
(TV) (annular Z-score of -5.8), coronary sinusoids
in the interventricular septum, a 5 mm nonrestric-
tive atrial septal defect with right to left shunting
and confluent pulmonary arteries supplied by a 3.5
mm patent ductus arteriosus (PDA) (Figure 1). Ad-
ditionally, prominent increase in trabeculations
with deep recesses in between were seen on the LV
apical and free wall with noncompaction/com-
paction ratio of >2. Color Doppler showed flow into
the spongy trabeculations (Figure 2a and b). LV
outflow tract was patent, ventricular systolic and
diastolic functions were normal. On the seventh
day of follow up, atrial septectomy and ductal stent
implantation (4 mm x 16 mm coronary stent) was
carried out to provide adequate pulmonary flow
until bidirectional Glenn shunt completion.
Prostaglandin E1 infusion was discontinued. 

DISCUSSION

Although LVNC may present as an isolated defect,
approximately 12% of patients are associated with

structural heart defects.5 While left ventricular ob-
structive defects are the most frequent defects seen
with LVNC, more complex cardiac anomalies have
also been reported in association.5,6 In PAIVS, the
severity of the RV hypoplasia determines whether
a biventricular or univentricular approach is
needed. Patients with severely hypoplastic RV and
a tricuspid valve annulus (TVA) Z-score less than -
4.5, mostly had RV-dependent coronary circula-
tions. Transarterial ductal stenting followed by
univentricular palliation should be the strategy in
this group.7 Due to a monopartite RV, extremely
hypoplastic TVA, and ventricular-coronary sinu-
soids, a univentricular palliation was planned in

FIGURE 1: Transthoracic echocardiography of the hypoplastic right ventricle
and left ventricular noncompaction.
LV: Left ventricle; LA: Left atrium; RV: Right ventricle; RA: Right atrium.

FIGURE 2: (a) Prominent trabeculae and deep intertrabecular recesses 
(b) Color Doppler showing direct blood flow from the ventricular cavity into
deep intertrabecular recesses.
LV: Left ventricle.
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our patient. There was a report of successful palli-
ation in one of the newborn twins with PAIVS
with LVNC by modified Blalock-Taussig shunt.8

Another patient with tricuspid atresia and LVNC
whose left ventricular functions were relatively
preserved, as in our patient, was reported to be

completed successfully to Fontan.9 In accordance
with previous reports, we think that the presence
of left ventricular noncompaction in a patient with
univentricular circulation does not prevent a suc-
cessful univentricular palliation, especially when
left ventricular functions are relatively preserved.
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ulmonary artery banding is a palliative surgical procedure used as a
staged approach to operative correction of some congenital heart de-
fects, like univentricular hearts associated with pulmonary blood

overflow.1 Complications of pulmonary artery banding include slippage of
the band distally along the pulmonary trunk causing impingement and
stenosis of one or both of the branch pulmonary arteries, ineffectual pul-
monary artery banding, fibrosis and scarring of the artery wall, and rarely
pulmonary artery necrosis and rupture.1 In this report, we describe a case
with a rare complication: pseudoaneurysm formation of the pulmonary
trunk after pulmonary banding.

CASE REPORT

A 35-day-old female infant, weighing 3.9 kilograms, was admitted to our
clinic with a cardiac murmur. Oxygen saturation measured by pulse oxime-

Pediatr Heart J 2015;2(4) 203

A Rare Complication After
Pulmonary Artery Banding: Pseudoaneurysm of

the Pulmonary Artery: Case Report

AABBSS  TTRRAACCTT  Pulmonary artery banding is a palliative surgical procedure used as a staged approach
to operative correction of some congenital heart defects with pulmonary overcirculation. Although
pulmonary artery banding is a relatively simple operation, it has been associated with numerous
complications. One of these complications is pulmonary artery pseudoaneurysm, which is an ex-
tremely rare but a potentially fatal disorder. In this report, we present a case with a rare complica-
tion, pseudoaneurysm formation in the pulmonary trunk after pulmonary artery banding.

KKeeyy  WWoorrddss::  Congenital  heart defects; pulmonary artery pseudoaneurysm; infant

ÖÖZZEETT  Pulmoner artere band uygulaması, pulmoner kan akımı artmış bazı konjenital kalp defekt-
lerinin cerrahi onarımının basamaklı tedavisinde kullanılan palyatif bir cerrahi yöntemdir. Pul-
moner artere band uygulaması, göreceli olarak basit bir operasyon olmasına karşın çeşitli
komplikasyonlar görülebilmektedir. Bunlardan biri, çok nadir görülen ancak ölümcül olabilen pul-
moner arter psödoanevrizmasıdır. Bu yazıda, palyatif pulmoner band operasyonu uygulanan ve son-
rasında pulmoner arterde psödoanevrizma gelişen nadir bir olgu sunulmaktadır.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Doğumsal kalp kusurları; pulmoner arter psödoanevrizması; bebek
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try was 94%. Two-dimensional echocardiography
defined the cardiac abnormality to be that of dou-
ble-inlet left ventricle with double-outlet right
ventricle, a large outlet ventricular septal defect
and right ventricular hypoplasia. In addition, there
were a secundum atrial septal defect, a large patent
ductus arteriosus and pulmonary hypertension at
the systemic level. 

After the diagnosis, pulmonary artery banding
and ligation of ductus were undertaken to relieve
the symptoms of congestive heart failure. Restric-
tion of the pulmonary arterial flow decreased the
pulmonary artery pressure to 50% of the systemic
arterial pressure, with a Doppler gradient of 80
mmHg in the pulmonary trunk. 

4.5 months after the operation, control
echocardiography was performed. In addition to
the previous findings, pulmonary bifurcation
stenosis and a pseudoaneurysm arising from the
main pulmonary artery were detected. Hemoglo-
bin at the time of admission was 15.8 g/dl and she
was asymptomatic. The family provided written
informed consent and cardiac catheterization was
carried out, which revealed a large pseudoa-
neurysm originating from the pulmonary trunk,
stenosis at the bifurcation and a mean pulmonary
artery pressure of 10 mmHg (Figure 1A, 1B). Com-
puterized tomography (CT) angiogram and 3D re-
construction revealed a partially thrombosed

pseudoaneurysm originating from the right lateral
aspect of the pulmonary trunk, 46x42x41 mm in
size (Figure 2A, 2B, 2C). In addition, CT showed a
hematoma in the anterior mediastinum, adjacent
to the left lateral aspect of the aortic arch, and bi-
furcation stenosis. She was taken for surgical inter-
vention after the diagnosis of the pseudoaneurysm
was confirmed. Because of the severe fibrosis and
adhesions around the pulmonary artery and the
band erosion, the main pulmonary artery was inel-
igible for repair. The main pulmonary artery and
the pseudoaneurysm were resected and right ven-
tricle outflow was closed, bilateral pulmonary ar-
tery reconstruction with bidirectional Glenn shunt
was performed (Figure 2D). Pulmonary band spec-
imen culture proved sterile. Postoperative recov-
ery was uneventful, and she was discharged on the
12th postoperative day. She did not have any symp-
toms in the last ten months and is being actively
followed. 

DISCUSSION

Pulmonary artery pseudoaneurysm is an extremely
rare but potentially fatal disorder.2 It is a false
aneurysm and consists of a single layer of fibrous
tissue surrounding a sac of turbulent blood flow,
usually surrounded by a hematoma. In pseudoa-
neurysm, as a result of normal blood pressure, lu-
minal blood leaks out to the surrounding soft tissue
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FIGURE 1: Angiogram of the pulmonary artery and pseudoaneurysm; posteroanterior view (A) and lateral view (B).



to form an aneurysmal sac, and communicates di-
rectly with the arterial lumen.3 Arterial wall dis-
ruption as a consequence of penetrating or blunt
trauma, interventional procedures on the pul-
monary artery, infections, vascular anomalies or
vasculitides may result in pseudoaneurysm forma-
tion.2 In addition to the above, pulmonary artery
pseudoaneurysm may develop following surgical
procedures.1,4,5

Despite an increasing tendency toward pri-
mary repair of many congenital cardiac defects in
the first year of life, pulmonary artery banding re-
mains a useful palliative procedure in infants with
complex cardiac malformations. Although pul-
monary artery banding is a relatively simple oper-
ation, it has been associated with numerous
complications.1 One of these complications is pul-
monary artery pseudoaneurysm. Pulmonary artery

pseudoaneurysm may be preceded by band erosion.
Although erosion can occur with any material, it
usually seems to occur when narrow banding ma-
terial is used. Clinically, pseudoaneurysms may be
silent or may present with local or systemic signs.3

However, the most serious complication of pul-
monary artery pseudoaneurysm is rupture, which
may lead to life-threatening hemorrhage.3

Although there are numerous reports about
pulmonary artery pseudoaneurysms, a few cases of
pseudoaneurysm after pulmonary artery banding
operation have been reported. Michel-Behnke et
al. reported a patient with a huge pseudoaneurysm
of the pulmonary trunk after insertion of the
FloWatch-PAB device.4 Egawa et al. reported a
case of pulmonary pseudoaneurysm that occurred
5 months after an extrathoracically adjustable pul-
monary artery banding operation. In this report,
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FIGURE 2:  (A) Axial multidetector computed tomography image
(B) Oblique coronal multiplanar reformatted multidetector computed tomography image
(C) Volume rendering multidetector computed tomography image
(D) Picture of surgical procedure

Ao: Aorta; PA: pulmonary artery; PsAn: pseudoaneurysm; T: thrombus.
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staphylococcus aureus had been cultured from the
specimen of the pulmonary artery band.5 In our
case, pseudoaneurysm occurred 4.5 months after
the pulmonary banding, and no microbiological
agents could be cultured from the specimen of the
pulmonary artery band.

Therapeutic options include angiographic em-
bolization of the pseudoaneurysm with devices or
thrombin glue, using stent graft or covered stent,
and surgical resection. Angiographic embolization
is the standard treatment option for pulmonary ar-
tery pseudoaneurysms in adults. Dimarakis et al.
described successful coil embolization of the
aneurysmal sac avoiding any further surgical inter-
vention in a 29-year-old patient.6 In reported cases
of pulmonary artery pseudoaneurysm after pul-
monary banding operations, none of the patients

were treated angiographically, and all of them un-
derwent surgical correction.2,4,5 Our patient also
underwent surgical correction of pulmonary artery
pseudoaneurysm as in the reports above.

CONCLUSION

Pulmonary artery pseudoaneurysm is a rare but
life-threatening disorder. A high index of suspicion
is necessary in the diagnosis of patients with com-
plex congenital heart disease who underwent pal-
liative pulmonary banding, presenting with
respiratory distress, recurrent hemoptysis, anemia,
and pericardial effusion. When pulmonary artery
pseudoaneurysm is suspected on echocardiography,
patients should be evaluated using advanced diag-
nostic methods such as computed tomography
and/or catheter angiography.

Pediatr Heart J 2015;2(4)206

1. Foale RA, King ME, Gordon D, Marshall JE,
Weyman AE. Pseudoaneurysm of the 
pulmonary artery after the banding proce-
dure: two-dimensional echocardiography de-
scription. J Am Coll Cardiol 1984;3(2 Pt 1):
371-4.

2. Deshmukh H, Rathod K, Garg A, Sheth R.
Ruptured mycotic pulmonary artery pseudoa-
neurysm in an infant: transcatheter emboliza-
tion and CT assessment. Cardiovasc Intervent
Radiol 2003;26(5):485-7.

3. Keeling AN, McGrath FP, Lee MJ. Interven-
tional radiology in the diagnosis, management,
and follow-up of pseudoaneurysms. Cardio-
vasc Intervent Radiol 2009;32(1):2-18.

4. Michel-Behnke I, Akintuerk H, Valeske K, Thul
J, Mueller M, Schranz D. Pseudoaneurysm of
the pulmonary trunk after placement of an ad-
justable pulmonary artery banding device
(FloWatch-PAB) in a patient with muscular
ventricular septal defect. J Thorac Cardiovasc
Surg 2005;130(3):894-5.

5. Egawa Y, Matsumura C, Kawahito T, Ohshio
T, Kirino A, Miyauchi T. [A case of the 
successful treatment of pulmonary artery
pseudoaneurysm after PA banding]. Nihon
Kyobu Geka Gakkai Zasshi 1993;41(2):273-
6.

6. Dimarakis I, Thorpe JA, Papagiannopoulos K.
Successful treatment of a posttraumatic 
pulmonary artery pseudoaneurysm with coil
embolization. Ann Thorac Surg 2005;79(6):
2134-6.

REFERENCES



ouble orifice mitral valve (DOMV) is a very rare congenital
cardiac anomaly that is characterized by a mitral valve with
a single fibrous annulus and two orifices opening into the left

ventricle. Abnormalities in subvalvular tensor apparatus inevitably occur
in many cases. DOMV was first described by Greenfield in1876.1 Since
then, approximately 200 cases have been reported in the literature.
The incidence of DOMV is not known but it is detected in 1% of cases
with congenital heart disease (CHD) in necropsy studies.2 Approximately
50% of cases with DOMV are detected during investigation of other
CHDs.1-11
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Double Orifice Mitral Valve in a
Child with Ventricular Septal Defect;

A Case Report and
Review of the Literature

AABBSS  TTRRAACCTT  Double-orifice mitral valve (DOMV) is a very rare congenital cardiac abnormality in
which the mitral valve is separated into two orifices by an accessory fibrous tissue. It is usually
identified as an incidental echocardiographic finding in cases with congenital heart disease. It is
usually associated with atrioventricular septal defects and obstructive left-sided cardiac abnormal-
ities.  Mitral valve function is usually normal in the majority of these patients; thus, its diagnosis can
be missed or delayed. However, recognition of DOMV and awareness of the anatomic variations of
the mitral valve are especially important before interventional or surgical procedures. Here, we
present 2D images of DOMV and emphasize the necessity of careful imaging of valvular and sub-
valvular apparatus of the mitral valve during echocardiographic evaluation.

KKeeyy  WWoorrddss::  Mitral valve; echocardiography; child

ÖÖZZEETT  Çift orifisli mitral kapak (ÇOMK); mitral kapağın fibröz dokularla  iki orifise ayrıldığı, nadir
görülen doğumsal kardiyak anomalilerdendir. Doğumsal kalp hastalıkları nedeniyle ekokardiyo-
grafik inceleme yapılan olgularda tesadüfen saptanır. Sıklıkla atrioventriküler septal defekt ve sol
taraf kalp yapılarının darlıklı anomalilerine eşlik eder. Mitral kapak fonksiyonları genellikle nor-
maldir, bu nedenle ÇOMK olguları gözden kaçabilir veya geç tanı konulabilir. Bununla birlikte
özellikle girişimsel veya cerrahi tedavi öncesinde ÇOMK'ın tanınması ve mitral kapaktaki anatomik
değişikliklerin farkedilmesi önem arzeder. Burada ÇOMK'ın 2 boyutlu ekokardiyografik görüntüsü
sunularak, rutin ekokardiyografik inceleme sırasında mitral kapak ve subvalvüler yapıların dikkatli
muayenesinin gerekliliği vurgulanmıştır.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Mitral kapak; ekokardiyografi; çocuk
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Embryological theories to explain its mecha-
nism include abnormal leaflet fusion and persist-
ence of the left part of the common atrioventricular
canal.  DOMV might be the result of fetal endo-
carditis.6 DOMV may be the result of an early ar-
rest of development, the accessory orifice
representing retention of the left portion of the
common AV canal with subsequent reduction of
the mitral ostium and alignment with it.2 The ab-
normal valvular structures such as large bridging
tissue, bulky abnormal leaflets, fused chordae or
abnormal papillary muscles may reduce the effec-
tive area of the valve. Thickening, fusion, perfora-
tions, restricted movements and ruptured chordae
with flail cusps can be the result of clinically sig-
nificant degrees of mitral incompetence.3 However,
mitral valve function is usually normal in most
cases, hemodynamically significant mitral regurgi-
tation or stenosis occurs rarely. Thus, the diagnosis
can be missed or delayed.8,9 Here, we present 2D
images of DOMV and emphasize the necessity of
careful imaging of the mitral valvular and sub-
valvular apparatus during routine echocardio-
graphic evaluation.

CASE REPORT

A 12-year-old male patient was admitted to our hos-
pital for postoperative evaluation of ventricular sep-
tal defect (VSD). He had been diagnosed with
perimembranous outlet VSD, aortic valve prolapse,
and mild aortic valve regurgitation by echocardio-
graphic examination. He had a VSD repair surgery
one month ago. He was in good physical condition
and had an operation scar on his chest. He had a reg-
ular pulse and pulse rate was 72 beats per minute.
The systolic and diastolic blood pressures were
measured as 120 and 60 mmHg.  Peripheral edema
and organomegaly were not found. Cardiac exami-
nation revealed an apical pansystolic murmur
(grades I-II/VI) and a loud pansystolic murmur was
heard over the midprecordial area by auscultation.
ECG showed normal sinus rhythm with evidence of
right bundle brunch block due to the previous VSD
surgery. Chest X-ray demonstrated normal heart and
lung appearance. Two-dimensional (2D) transtho-
racic echocardiogram (TTE) demonstrated normal

left ventricular size and systolic function. We ob-
served minimal residual leakage on the VSD patch,
small apical muscular VSD and mild mitral regurgi-
tation (Figure 1). In addition to these pathologies,
we recognized minimal restriction in mitral valve
opening by 2D echocardiogram on the apical four-
chamber view; mitral valve was domed on paraster-
nal long-axis. In the parasternal short-axis view,
mitral valve consisted of two symmetrical and sepa-
rate valve orifices by fibrous tissue (Figure 2, you can
wacth the video in www.turkpedkar.org.tr). The
planimetric measurements of the anteromedial and
posterolateral orifices were 1.6 cm²/m2 and 1.5
cm2/m2, respectively. Mild degree of mitral valvular
regurgitation was observed by color Doppler
echocardiographic examination; however, there was
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FIGURE 1: Parasternal long-axis image shows minimal residual leakage on
the VSD patch by color Doppler echocardiography.

FIGURE 2: Two-dimensional echocardiogram in the parasternal short-axis
view at diastolic frame shows two typical mitral valve orifices opening into the
left ventricle.



no aortic valve regurgitation and obstruction in the
left ventricular inflow. The diastolic velocity in mi-
tral valve was within normal limits. Therefore, a di-
agnosis of DOMV, a very rare abnormality of the
mitral valve, was made. A plan was made for regu-
lar follow-up with infective endocarditis prophy-
laxis, with the parents’ consent.

DISCUSSION

According to echocardiographic features, DOMV
has been classified into three different types by
Trowitsch et al.3

Type 1 (eccentric or hole type): This type
is seen in approximately 85% of cases. It is charac-
terized by a larger main orifice and a smaller ac-
cessory orifice situated at either the anterolateral
or the posteromedial commissure. 

Type 2 (central or bridging type): This is
observed in approximately 15% of patients. The
medial and lateral mitral openings may be equal or
unequal size. 

Type 3 (duplicated mitral valve type): A
small strand of fibrous tissue connects only the tips
of the anterior and posterior leaflets. This condi-
tion involves two mitral valve annuli and valves,
each with its own set of leaflets, commissures,
chordae and papillary muscles. 

According to the Trowitsch classification, our
patient had type 2 DOMV. There was a single mi-
tral valvular annulus;3 the mitral valve orifice was
divided into medial and lateral parts. Two typical
mitral valve orifices opened into the left ventricle
and unlike the more common type of DOMV,
there were two symmetrical and equal sized mitral
orifices.

DOMV can present in three conditions:1-11

1. it may be associated with other congenital
heart defects, 

2. DOMV may be found in cases presenting
with symptomatic mitral valve disease, or

3. it may be discovered as an incidental finding
during echocardiography in asymptomatic indi-
viduals. 

DOMV may not be detected unless the clini-
cian specifically looks for it. Isolated DOMV with-
out any other associated defects is an extremely
rare anomaly which may be diagnosed as an inci-
dental finding.9,11 The most common associated
lesion is atrioventricular (AV) septal defect.
Twenty-five percent of patients with DOMV have
partial persistent AV canal and about 5% of pa-
tients with partial persistent AV canal have
DOMV.6 Bano-Rodrigo et al. reported that 44% of
cases had an intact AV septum and 56% had an AV
septal defect, 52% had mitral stenosis or mitral re-
gurgitation.2 Das et al. found that DOMV was most
commonly associated with left-sided obstructed le-
sions in 39% of the cases and with ventricular sep-
tal defects (VSDs) in 17% of the cases.1 Only 11%
of cases had significant mitral stenosis or mitral re-
gurgitation. 

Other associated lesions in cases with DOMV
are shown in Table 1.11 The abnormal mitral valve
may aggravate the pulmonary congestion and heart
failure in cases with complete AV septal defect or
VSD. However, in cases of large left-to-right atrial
shunts or tetralogy of Fallot, reduced mitral valve
flow may mask the symptoms related to DOMV. 

DOMV has also been detected in trisomy 21,
de Lange syndrome, Astrom syndrome, Kabuki
syndrome, and isovaleric acidemia. There was only
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Atrioventricular septal defect

Primum ASD

Ventricular septal defect

Patent ductus arteriosus

Left sided obstructed lesions; hypoplastic left heart syndrome, 

coarctation of the aorta, interrupted aortic arch, bicuspid aortic valve,

subaortic stenosis, Shone syndrome, parachute mitral valve

Cyanotic Heart Diseases: tetrology of Fallot, Ebstein anomaly of the 

tricuspid valve, dysplastic tricuspid valve,  tricuspid atresia, truncus 

arteriosus, pulmonary stenosis, corrected transposition of the great 

arteries, unroofed coronary sinus

Left ventricular noncompaction (isolated and nonisolated types)

Atrial tachycardia or congenital complete heart block

Persistent left superior vena cava

TABLE 1: Associated lesions in patients with double
orifice mitral valve.
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a ventricular septal defect as an associated anom-
aly in our case and he had no associated chromo-
somal abnormalities or dysmorphic features.

Zalzstein et al. evaluated 46 children with
DOMV and reported that mitral regurgitation was
the most frequent association and was detected in
43% of patients with DOMV.8 Normal mitral flow
pattern was seen in 37% of the patients, and mitral
stenosis was detected in 13% of the patients. Com-
bined mitral stenosis and regurgitation were found
in 6.5% of the patients. However, only 16% of pa-
tients had lesions that required surgical interven-
tion.

2-dimensional echocardiographic examina-
tions provide diagnosis of DOMV. The two orifices
in DOMV are best demonstrated in a cross-sec-
tional short axis view of the LV by scanning the
ventricle from the apex to the base. Apical and sub-
costal 4-chamber views are also useful to visualize
the subvalvular apparatus.8,9 Transesophageal
echocardiography can be used for full visualization
of mitral valve components in adult cases. Real-

time 3D echocardiography (RT3DE) can also help
in recognition of the anatomical character of the
valve orifices (size and spatial relationship) and
function.10 In our case, transesophageal echocar-
diography and RT3DE were not necessary to assess
DOMV.

Patients with significant mitral stenosis or re-
gurgitation may require medical or surgical ther-
apy. Mitral valve repair and reconstruction or
replacement procedures can be performed. Recog-
nition of DOMV and awareness of the anatomic
variations are important to achieve good therapeu-
tic results. 

To conclude, we present 2D echocardio-
graphic images of DOMV and emphasize the ne-
cessity of careful imaging of the mitral valvular and
subvalvular apparatus during routine echocardio-
graphic evaluations. Parasternal short-axis view is
the best view to diagnose this anomaly. Prognosis
of DOMV is unknown, thus long-term follow-up
is necessary to detect abnormal hemodynamic con-
sequences or complications.
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Video 1. The two orifices are
placed apart unlike the more com-
mon type of double-orifice mitral
valve orifice in which it is divided by
a bridge of tissue.






ortic regurgitation caused by leaflet perforation is seen most fre-
quently in association with infective endocarditis involving the aor-
tic valve.1

Iatrogenic aortic valve injury and leaflet perforation have been previ-
ously reported after cardiac operations performed by the transaortic ap-
proach, such as repair of a bicuspid aortic valve, aortic valve decalcification
procedure, and septal myotomy or myectomy.2-4 Rarely, suture-related in-
jury to an aortic valve leaflet can cause leaflet perforation after cardiac op-
erations such as mitral valve replacement, repair of a membranous
ventricular septal defect, or repair of an ostium primum atrial septal de-
fect.5,6

In this report, we present a case of an iatrogenic right coronary leaflet
injury of the aortic valve resulting in severe aortic insufficiency, which is
rarely described in the literature.

Pediatr Heart J 2015;2(4) 211

Repair of an Iatrogenic Aortic Valve
Leaflet Injury: Case Report

AABBSS  TTRRAACCTT  Aortic regurgitation caused by leaflet perforation is seen most frequently in association
with infective endocarditis involving the aortic valve. In this report, we present a case of an iatro-
genic aortic right coronary leaflet injury with severe aortic insufficiency, which is rarely described
in the literature. Suture-related injury to the aortic valve should always be kept in mind in patients
after VSD repair.

KKeeyy  WWoorrddss::  Iatrogenic; aortic insufficiency; cardiac surgery

ÖÖZZEETT  Aort kapağının leaflet perforasyonuna bağlı aort yetmezliği oldukça nadir görülen ve genel-
likle infektif endokardite sekonder gelişen bir durumdur. Yazımızda iyatrojenik olarak meydana
gelen aort kapak leaflet perforasyonu ile oluşan aort yetmezliğinin başarılı cerrahi onarımı vakası
sunulmuştur. Aort kapağın sütür ile yaralanması ihtimali VSD onarımı yapılan hastalarda daima
akılda tutulmalıdır.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: İyatrojenik; aort yetmezliği; kalp cerrahisi
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CASE REPORT

A 7-year-old male was admitted with an early di-
astolic murmur 10 months after VSD closure sur-
gery. At age 6, the patient had been referred to
another center with the diagnosis of a perimem-
branous ventricular septal defect (VSD) and the de-
fect closed with a double velour Dacron patch.
Previous echocardiography report showed that
there had been no remarkable aortic valve insuf-
ficiency or prolapse before the first operation. Pa-
tient’s previous operation-related epicrisis report
revealed that the early postoperative period had
been uneventful and the patient had been dis-
charged on the 6th postoperative day. Besides, we
could not reach transthoracic or transesophageal
echocardiography reports performed in the early
postoperative period after the initial interven-
tion.

Ten months after the closure of the VSD, the
patient was admitted to our clinic with an early di-
astolic murmur and Doppler echocardiography re-
vealed evidence of moderate aortic regurgitation.
Subsequently, this aortic regurgitation progressed
to a severe level, and at cardiac catheterization 12
months after the operation, the pulse pressure was
78 mmHg with aortic systolic and diastolic pres-
sures of 105 and 35 mmHg, respectively. It was sus-
pected that the previous operation had contributed
to the aortic regurgitation by damaging one of the
aortic valve cusps; thus, surgical treatment was

recommended because of significant aortic insuffi-
ciency.

Written informed consent was obtained from
the parents. Operation was performed by standard
cardiopulmonary bypass through a median ster-
notomy. During the operation, vertical aortotomy
was made and the defect at the right coronary cusp
was demonstrated (Figure 1). The perforation on
the cusp was repaired with a Teflon patch and 7.0
monofilament stitches by the continuous suturing
technique.

The patient was discharged at 5th postope-
rative day. At 1-year follow-up, the patient was
asymptomatic with normal clinical, ECG and
echocardiographic findings.

DICUSSION

Acute aortic regurgitation is a rare complication
after VSD repair surgery. Suture-related injury to
the aortic valve should always be kept in mind in
VSD patients after repair. The right coronary cusp
of the aortic valve may be injured during repair of
the VSD or other cusps may be injured during pul-
monary valve surgery. The left coronary cusp is es-
pecially prone to damage during mitral valve
repair. On the other hand, noncoronary cusp may
be damaged during repair of atrial septal defects or
tricuspid valve interventions.7

To understand the potential damage to the
aortic valve leaflets, a review of the cardiac skele-
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FIGURE 1: Black arrows show the defect on the right coronary cusp of the aortic valve.



ton is helpful. The fibrous skeleton of the heart is
formed by the 4 fibrous rings, or annuli of the 4
cardiac valves. The aortic valve is the only centrally
located valve and its fibrous extensions touch all
the annuli of the other 3 valves of the cardiac skele-
ton. The membranous interventricular septum and
the right and left trigones form the remainder of
the cardiac skeleton. These fibrous trigones provide
direct continuity between the mitral and aortic
valves, and thus, surgical procedures involving one

of these valves or the perimembranous parts of the
interventricular septum like VSD repair may alter
the geometry and cause damage to adjacent struc-
tures.

Our case represents an unusual cause of aortic
valve insufficiency resulting from direct suturing
of the cusp and late laceration by tension. In order
to avoid this type of injury, the tip of the needle
should be cautiously used around the aortic annu-
lus under direct vision while closing VSD.

REPAIR OF AN IATROGENIC AORTIC VALVE LEAFLET INJURY: CASE REPORT Murat KOÇ et al.
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illiams syndrome (WS), also known as Williams-Beuren syn-
drome, was first described by J.C.P. Williams in 1961.1 It is a
rare, usually sporadic clinical condition characterized by facial

anomalies, mental-motor developmental delay and supravalvular aortic

Monozygotic Twins with
Williams Syndrome: Case Report

AABBSS  TTRRAACCTT  Williams syndrome is a rare, sporadic condition with facial anomalies and supravalvu-
lar aortic stenosis. Phenotypically normal monozygotic twins were both referred for evaluation of
a systolic murmur on routine follow-up. With echocardiography, one of the twins was diagnosed
with supravalvular aortic stenosis (SVAS), bicuspid aortic valve and peripheral pulmonary artery
stenosis (PPS) which resolved during follow-up, and the other twin with SVAS, bicuspid aortic
valve, PPS and a small muscular ventricular septal defect which recovered in time. During follow-
up, development of a prominent forehead, wide mouth, prominent periorbital region, widely spaced
eyes and underdeveloped mandible prompted fluorescence in situ hybridization tests, which re-
vealed a microdeletion in 7q11.23 and they were both diagnosed as Williams syndrome. The pres-
ence of PPS in both twins made us consider the association of PPS with Williams syndrome.
Although there have been a few reports of monozygotic twins with Williams syndrome, to the best
of our knowledge, this is the first report to describe PPS in both monozygotic twins with Williams
syndrome.

KKeeyy  WWoorrddss::  Williams syndrome; supravalvular aortic stenosis; 
peripheral pulmonary artery stenosis; monozygotic twins; facial abnormalities

ÖÖZZEETT  Williams sendromu sporadik, nadir görülen yüz anomalileri ve supravalvüler aort stenozu ile
karakterize bir hastalıktır. Fenotipik olarak normal olan erkek monozigotik ikiz kardeşlerde üfürüm
duyulması nedeniyle yapılan ekokardiyografide birinci ikiz eşinde zaman içinde gerileyen perife-
ral pulmoner arter stenozu ve bikuspik aortik kapakla beraber supravalvüler aort stenozu; ikinci
ikiz eşinde zaman içinde düzelen periferal pulmoner arter stenozu, küçük müsküler ventriküler
septal defekt ve biküspik aortik kapakla beraber supravalvüler aort stenozu tespit edildi. İzlemde
hastalar büyüdükçe belirgin alın, geniş ağız, belirgin periorbital alan, ayrık yerleşimli gözler ve tam
gelişmemiş mandibul ortaya çıkmaya başlayınca floresan in situ hibridizasyon analizi yapılarak
7q11.23 mikrodelesyonu tespit edilerek Williams sendromu tanısı kondu. Periferal pulmoner arter
stenozunun her iki ikiz eşinde de mevcut olması bize daha çok Williams sendromu ile birlikteliğini
düşündürdü. Literatürde monozigotik ikizlerde Williams sendromu nadiren sunulmuş olmakla be-
raber her iki ikiz eşinde periferal pulmoner arter stenozun bulunduğu Williams sendromunun bil-
dirildiği ilk vakalar bizim hastalarımızdır.

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: Williams sendromu; supravalvüler aort stenozu; 
periferal pulmoner arter stenozu; monozigotik ikizler; yüz anomalileri

PPeeddiiaattrr  HHeeaarrtt  JJ  22001155;;22((44))::221144--77

Selcen YAROĞLU KAZANCI,a

Mehmet Bedir AKYOLb

Clinics of
aPediatrics,
bPediatric Cardiology,
Bakırköy Dr. Sadi Konuk Training and
Research Hospital, İstanbul

Ge liş Ta ri hi/Re ce i ved: 20.02.2015
Ka bul Ta ri hi/Ac cep ted: 09.06.2015

Ya zış ma Ad re si/Cor res pon den ce:
Selcen YAROĞLU KAZANCI
Bakırköy Dr. Sadi Konuk Training and 
Research Hospital,
Clinic of Pediatrics, İstanbul,
TÜRKİYE/TURKEY
selcenkazanci@yahoo.com.tr

Copyright © 2015 by Türk Pediatrik Kardiyoloji ve
Kalp Cerrahisi Derneği

OLGU SUNUMU   



MONOZYGOTIC TWINS WITH WILLIAMS SYNDROME: CASE REPORT Selcen YAROĞLU KAZANCI et al.

Pediatr Heart J 2015;2(4) 215

stenosis (SVAS) observed 1 in 20,000-50,000 live
births. Submicroscopic deletion of the elastin locus
on chromosome 7 causes the disease. It is assumed
that the degree of deletion in the elastin locus in-
fluences the phenotypic variability in WS.2,3

Williams syndrome in two sets of the twins has
been reported very rarely in the literature.4-6 We
report a pair of twins diagnosed with Williams syn-
drome with mild SVAS, peripheral pulmonary
stenosis (PPS) and facial anomalies without other
abnormalities. Informed written consent was ob-
tained from the parents of the infants for publica-
tion including their photographs. This is the first
report of monozygotic twins with genetically de-
tected Williams syndrome accompanied by PPS in
the literature. 

CASE DESCRIPTION

A pair of male, phenotypically normal monozy-
gotic twins were born to healthy, young, noncon-
sanguineous parents at 38th week of gestation by
Cesarean section, after an uneventful pregnancy.
Their birth weights were 2200 and 1800 gr with
concordant stature and head circumferences.
Routine clinical examination revealed systolic
murmurs in the neonatal period and echocardio-
graphy was performed. Echocardiography in the
first twin revealed SVAS with bicuspid aortic
valve and PPS, which recovered in time; the sec-
ond twin was diagnosed with SVAS with bicuspid
aortic valve, PPS and a small muscular ventricular
septal defect (VSD), which recovered in time (Fig-
ure 1, 2, 3). 

During follow-up, both twins developed
prominent forehead, wide mouth, prominent peri-
orbital region, widely spaced eyes and underde-
veloped mandible, resembling the so-called elfin
face (Figure 4). Presence of SVAS and elfin face
prompted the diagnosis of Williams syndrome in
both infants. There were no calcium, phosphate or
thyroid abnormalities. Retinal examination was
normal without tortuosity of the retinal vessels.
Abdominal ultrasonography did not show any
renal abnormalities such as nephrocalcinosis or
renal artery stenosis. There were no connective tis-
sue abnormalities or inguinal hernia. Both infants

were able to walk at 14 months of age and talk with
one word at 13 months of age. They were well co-
operated and good at developmental steps. Repeat
echocardiographic examinations at 2 years of age
showed bicuspid aortic valves and minimal aortic
regurgitation in both twins. In addition, both twins

FIGURE 1: Two-dimensional echocardiograhic image of supravalvular aortic
stenosis in the first twin.
RV, right ventricle; LV, left ventricle; SVAS: supravalvular aortic stenosis.

FIGURE 2: Doppler echocardiographic image of supravalvular aortic stenosis.

FIGURE 3: Doppler echocardiographic image of right peripheral pulmonary
artery stenosis.
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had SVAS (maximum gradient 17 mmHg, mean
gradient 15 mmHg in the first twin; maximum gra-
dient 30 mmHg, mean gradient 25 mmHg in the
second twin) without any symptoms. No treatment
was required. Because of the suspicion of WS on
clinical grounds, fluorescence in situ hybridization
(FISH) test was performed, which showed a kary-
otype of 46,XY and a microdeletion in 7q11.23
locus.

As they were both asymptomatic, no treat-
ment was planned for SVAS. They were still
asymptomatic on the last follow-up visit when they
were 2 years old.

DISCUSSION

Williams syndrome is usually diagnosed on clini-
cal grounds; however, the diagnosis is confirmed
by FISH in most cases (90%).7 Although it usually
occurs sporadically, autosomal dominant occur-
rence has also been reported.8 In the literature,
there are a few sets of identical twins with
Williams syndrome reported up to date.

Typical pattern of facial abnormalities are
broad foreheads, full faces, eyes set well apart,
heavy and dependent cheeks, wide mouths, promi-
nent periorbital region, prominent ears and long
philtrum.1,9 The abnormal appearance of the face
becomes prominent by age especially after first
years of life. Our patients were phenotypically nor-
mal at birth but after the first year of life the typi-
cal facial appearance with broad foreheads, eyes set

well apart, wide mouths, prominent periorbital re-
gion and underdeveloped mandible became clear,
suggesting WS. 

Although the phenotypic variability and
severity of WS is assumed to be related to the size
of the deletion, the pattern of primary clinical signs
is likely to be the same in monozygotic twins.4 In
our twins, both infants showed similar phenotypic
patterns with facial abnormalities and cardiac de-
fects without other abnormalities reported in the
literature.

Due to the defect in the elastin gene in WS,
arteriopathy is a major pathology causing aortic
coarctation, retinal vasculopathy, renal artery dis-
ease and diseases of other great arteries.10 In our
cases, there were no arteriopathies other than
SVAS and PPS, which shows good prognosis. On
the control echocardiography at 2nd year of age,
PPS had resolved. During infancy, PPS may be id-
iopathic or secondary to Williams syndrome. Since
PPS had resolved on control echocardiography,
whether the PPS was idiopathic or secondary to
Williams syndrome could not be identified. There
is no known evidence to differentiate the cause of
PPS in the literature. 

Both physical and cognitive developmental
delay has been defined in WS with approximate IQ
levels of 50-60 (1,3). Our patients were able to walk
by 14 months of age and talk with one word at 13
months of age. IQ tests were not needed, due to
well developmental steps. 

FIGURE 4: Facial appearance of the twins.
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This is a rare case of Williams syndrome de-
fined in both monozygotic twins with SVAS and
PPS. Both infants were clinically similar and

asymptomatic, not requiring treatment for SVAS.
Although WS may affect various systems, it may be
asymptomatic with normal life expectancy.
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ervell ve Lange-Nielsen sendromu (JLNS) ilk olarak 1957 yılında Anton
Jervell ve Fred Lange-Nielsen’in tanımladığı, uzun QT sendromların-
dan biri olup, ağır bilateral sensorinöral işitme kaybı ile ilişkilidir. Uza-

mış QT aralığı taşiaritmi, polimorfik ventriküler taşikardi atakları, senkop
ya da ani ölümle sonuçlanabilen ventriküler fibrilasyona neden olabilir.1

Hastalığın kesin tanısı bilateral sensorinöral işitme kaybı ve uzun QT sen-
dromu olan olgularda KCNQ1 ve KCNE1 mutasyonlarının gösterilmesi ile
koyulmaktadır.2 Görülme sıklığı 1-6/1000000 olan hastalığın prevelansı, ilk
tanımlandığı ve en sık görüldüğü bölge olan Norveç’te 1/55000 olarak sap-
tanmıştır.3 Ülkemizde ise işitme engelli çocuklarda yapılan çalışmalarda
kesin bir insidans verilmese de daha nadir görüldüğü belirtilmektedir.4-6 Te-

Uzun QT Sendromu ve İşitme Kaybı:
Jervell ve Lange-Nielsen Sendromlu

İki Kız Kardeş

ÖÖZZEETT  İşitme kaybı ve uzun QT sendromu ile birlikte seyreden Jervell ve Lange-Nielsen sendromu
KCNQ1 (11p15.5) ve KCNE1 (21q22.1-q22.2) genlerindeki mutasyonlar nedeniyle iç kulak ve kalpte
bulunan iyon kanallarındaki defekt ve depolarizasyonda gecikme ile karakterizedir. Otozomal re-
sesif kalıtılan hastalığın insidansı 1-6/1 000 000 olarak bildirilmektedir. Bu olgu sunumunda; do-
ğuştan işitme kaybı ve uzun QT sendromu saptanan Jervell ve Lange- Nielsen sendromu tanısı
genetik olarak da doğrulanan iki kız kardeş sunuldu.  Özellikle senkop öyküsü ve konjenital işitme
kaybı bulunan hastalarda otozomal resesif kalıtıma sahip Jervell ve Lange-Nielsen sendromunun
akılda bulundurulması gerektiği ve aile taramasının önemi vurgulanmak istendi. 

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: İşitme kaybı; uzun QT sendromu; Jervell ve Lange-Nielsen sendromu

AABBSS  TTRRAACCTT  Jervell and Lange-Nielsen Syndrome, characterized by hearing loss and long QT syn-
drome, is caused due to mutations in KCNQ1 (11p15.5) and KCNE1 (21q22.1-q22.2) genes and re-
sults with defect in the inner ear and heart ion channels that leads delay in depolarization. The
incidence of autosomal recessively inherited syndrome is 1-6/1000000. In this case report; two sis-
ters with congenital hearing loss and long QT syndrome, whose diagnose is confirmed with genetic
analysis as Jervell and Lange- Nielsen syndrome, were presented. With this report, autosomal re-
cessively inherited Jervell and Lange-Nielsen Syndrome is emphasized in patients with hearing loss
and history of syncope and to diagnose long QT syndrome. Also we want to highlight the impor-
tance of family screening. 

KKeeyy  WWoorrddss::  Hearing loss; long QT syndrome; Jervell and Lange-Nielsen syndrome
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davide işitme kaybının kohlear implantasyon ile
düzeltilmesi, beta-bloker ilaçlar ve intrakardiyak
defibrillator implantasyonu ile aritmi ve ani kardi-
yak ölümün önlenmesi önemlidir.7

OLGU SUNUMU

Tekrarlayan senkop atakları nedeni ile başvuran,
doğuştan bilateral işitme kaybı bulunan 8 yaşındaki
kız hastanın özgeçmişinde işitme kaybı dışında
özellik yoktu. Soygeçmişinde, anne ve baba ara-
sında akrabalık bulunmayan hastanın ablasında da
işitme kaybı olduğu öğrenildi. Fizik muayenesinde
vital bulguları normal, gelişimi yaşıtları ile uyumlu
olan hastanın; sistemik muayenesinde mezokardi-
yak odakta duyulan 1/6 sistolik üfürüm dışında
özellik saptanmadı. Elektrokardiyografisinde, ritim
sinus ve düzeltilmiş QT mesafesi (QTc): 0,50-0,52
saniye idi (Şekil 1). Hastaya uygulanan 24 saatlik
holter EKG monitorizasyonunda QTc: 0,48-0,52 sa-
niye arasındaydı, ventriküler taşikardi atağı izle-
medi. Ekokardiyografisi normal sınırlarda olan
hastanın laboratuvar bulgularında; Hb: 7,7 g/dl,
beyaz küre: 7360/mm3, trombosit: 325000/mm3,
MCV: %58, böbrek ve karaciğer fonksiyonları ile
tiroid fonksiyonları normal, ferritin 4 ng/mL, gas-
trin düzeyi: 410 pmol/L (N: <60 pmol/L) idi. Peri-
ferik yaymasında eritrositler hipokrom, mikrositer
ve anizositoz mevcuttu. Uzun QT sendromuna yö-
nelik oral propronalol (2 mg/kg/g) tedavisi başla-
nan hastaya, demir eksikliği anemisine yönelik
olarak da demir tedavisi eklendi. Konjenital bilate-
ral işitme kaybına ek olarak uzun QTc saptanan
hastada JLNS düşünülerek genetik mutasyon ana-
lizi yapıldı. Genetik analizinde ekzon 6’da homo-
zigot c.914G>A (p.Trp305 *,p.W305) mutasyonu
saptanan hastanın tanısı, genetik olarak da doğru-
landı.

Aile öyküsünde ebeveynler arasında kan ya-
kını akraba evliliği tanımlanmayan hastanın 19 ya-
şındaki ablasının da doğuştan işitme engelli olduğu,
ancak hiç senkop öyküsü olmadığı öğrenildi. Abla-
sının elektrokardiyografisinde QTc: 0,48-0,51 sa-
niye olarak hesaplandı (Şekil 2). Ekokardiyografisi
normal olan ablanın holter EKG’sinde QTc: 0,48-
0,52 saniye arasındaydı, ventriküler taşikardi atağı
izlenmedi. Ailenin genetik analizinde; akraba evli-

liği tanımlanmamasına karşın ablada aynı mutas-
yon homozigot olarak bulunurken, anne ve baba-
nın heterozigot mutasyona sahip olduğu görüldü

Her iki kardeşe de başlanan propronalol teda-
visi sonrası izlemlerinde senkop ya da taşikardi
atağı görülmedi. 

TARTIŞMA

Jervell ve Lange-Nielsen sendromu uzun QT sen-
dromlarından biri olup, konjenital bilateral senso-
rinöral işitme kaybı ile birliktelik göstermektedir.
Hastalık otozomal resesif kalıtımla aktarılırken,
hastalıktan sorumlu olan gen bölgesi, vakamızda da
olduğu gibi vakaların %90’ında KCNQ1 mutas-
yonu, %10’unda ise KCNE1 mutasyonu şeklinde-
dir.2

KCNQ1 potasyum kanallarının iki önemli gör-
evi bulunmaktadır: Bunlardan ilki aksiyon potan-
siyelini takiben kardiyak dokunun repolarizasyonu,
ikicinsi ise epitel dokularda su ve tuz iletiminin
sağlanmasıdır. Kardiyak dokuda KCNQ1 alt birimi
KCNE1 alt birimi ile kompleks oluşturarak kardi-
yak aksiyon potansiyelini sonlandırmada görevli
kanalı oluşturur. KCNQ1 kanallarının diğer önemli
fonksiyonu ise, KCNE1 alt birimi ile birlikte iç ku-
laktaki kohleada apikal membrandan endolenfe po-
tasyum salınımının sağlanmasıdır.8 Bu nedenle
KCNQ1 ve KCNE1’deki homozigot ya da birleşik
heterozigot mutasyonlar, uzun QT sendromu ve bi-
lateral sensorinöral işitme kaybı ile sonuçlanmak-
tadır. KCNQ1 mutasyonu, ayrıca epitel dokularda
transportun bozulmasına neden olarak midede nor-
mal gastrik asid sekresyonunun bozulmasına ve
gastrik hipo/akloridi gelişmesine yol açabilmekte-
dir.9 Winbo ve ark. JLNS olan 14 olguda yaptıkları

ŞEKİL 1: Tekrarlayan senkop atakları ile başvuran hastanın (olgu 1) elek-
trokardiyografisi.

ŞEKİL 2: Hastanın ablasının (olgu 2) elektrokardiyografisi.
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çalışmada, bu durumun gastrin düzeylerinde artışa
ve demir eksikliği anemisine neden olduğunu sap-
tamışlar ve gastrin düzeylerindeki artışın karsinoid
tumör riskini arttırabileceği sonucuna varmışlar-
dır.9 Hastamızda da mevcut olan ağır demir eksik-
liği anemisine ek olarak gastrin düzeylerindeki
artış, KCNQ1 mutasyonuna bağlı olarak midede
gastrik asid sekresyonundaki bozulmanın varlığını
desteklemektedir.

Ülkemizde işitme engelli çocuklarda uzun QT
sendromu; Öcal ve ark.nın çalışmasında 350 ço-
cuğun ikisinde, Tuncer ve ark.nın çalışmasında
132 çocuğun beşinde saptanmıştır.4,5 Koçak ve
ark.nın çalışmasında ise;6 116 işitme engelli çocu-
ğun dokuzunda QT mesafesinde uzama bulunma-
sına rağmen, hiçbir hastanın Schwartz kriterlerini
karşılamadığı görülmüştür. Konjenital işitme
kaybı olan hastaların uzun QT sendromuna yöne-
lik taramasında kesin bir fikir birliği bulunmama-
sına rağmen, işitme engelli çocuklarda senkop ya
da ailede ani kardiyak ölüm öyküsü olmaması ha-
linde uzun QT sendromu açısından tarama yapıl-
masına gerek olmadığı belirtilmektedir.10 Ancak
hastamızda olduğu gibi ailede JLNS’nun bulun-
duğu olgularda senkop öyküsü olmasa da aileye

genetik danışma verilmesi ve risk taşıyan kişilerde
mutasyon taraması yapılması yol gösterici olacak-
tır.

Jervell ve Lange-Nielsen sendromlu hastaların
tedavisinde işitme kaybını düzeltmek için kohlear
implantasyon yapılırken; senkop, “torsades de po-
intes” ve ventriküler fibrillasyon gibi komplikas-
yonların önlenmesinde ilk tedavi seçeneği olarak
beta-bloker ilaçlar kullanılmaktadır. Ancak beta-
bloker tedavisinin başarısız olduğu ya da yüksek
riskli hasta grubunda intrakardiyak defibrillator te-
davisi önemli bir tedavi seçeneğidir.7 Hastalarımız
da beta-bloker tedavisi ile halen sorunsuz olarak
takip edilmektedir. 

Özellikle bilateral sensorinöral işitme kaybı
olan olgularda senkop atağı varlığında; elektrokar-
diyografik değerlendirme, uzun QT sendromunun
tanısı için gereklidir. Tanı, genetik olarak da des-
teklenmeli ve aile taraması yapılmalıdır. Kardiyak
komplikasyonların ve ani kardiak ölümün önlen-
mesinde erken tanı oldukça önemlidir.

Yazarlar olgunu sunumunda herhangi bir
çıkar çatışması olmadığını beyan etmişlerdir.

Olgu sunumu için aileden onam alınmıştır.

1. Jervell A, Lange-Nielsen F. Congenital deaf-
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M. Defibrillators in Jervell-Lange Nielsen syn-
drome. Arq Bras Cardiol 2013;100(2):e25-6.

8. Wangemann P, Liu J, Marcus DC. Ion transport
mechanisms responsible for K+ secretion and the
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vascularis in vitro. Hear Res 1995;84(1-2):19-29.

9. Winbo A, Sandström O, Palmqvist R, Rydberg
A. Iron-deficiency anaemia, gastric hyperpla-
sia, and elevated gastrin levels due to potas-
sium channel dysfunction in the Jervell and
Lange-Nielsen Syndrome. Cardiol Young
2013;23(3):325-34.

10. Olgun H, Karacan M, Keskin Z, Ceviz Y. As-
sessment of Ventricular Repolarization in Chil-
dren with Sensori-Neural Hearing Loss: Is
Screening Necessary? Turkiye Klinikleri J Pe-
diatr 2009;18(2):71-5.

KAYNAKLAR
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MAKALE GÖNDERMEK İÇİN

Pediatric Heart Journal’e makale göndermek için; www.turkpedkar.org.tr adresindeki
“Online Makale” linkini tıklayınız (Yalnızca bu yolla gönderilen makaleler işleme alın-
maktadır). Makalelerinizle ilgili tüm işlemleri de bu adresten takip edebilirsiniz.

GENEL BİLGİLER

Pediatric Heart Journal, retrospektif, prospektif veya deneysel araştırmalar, derlemeler,
olgu sunumları, editöryal yorum/tartışmalar, editöre mektuplar, tıbbi eğitimler, bilimsel mek-
tuplar, cerrahi teknikler, ayırıcı tanılar, orijinal görüntüler, tanınız nedir? ler, tıbbi kitap de-
ğerlendirmeleri, soru-cevaplar ve tıp gündemini belirleyen güncel konuları yayımlayan,
ulusal ve uluslararası tüm tıbbi kurum ve personele ulaşmayı hedefleyen bilimsel bir der-
gidir.

Dergiler; yayımladıkları makalelerde, konu ile ilgili en yüksek etik ve bilimsel standartlarda
olması ve ticari kaygılarda olmaması şartını gözetmektedir.

Editörler ve yayınevi, reklam amacı ile verilen ticari ürünlerin özellikleri ve açıklamaları ko-
nusunda hiçbir garanti vermemekte ve sorumluluk kabul etmemektedir.

Yayımlanmak için gönderilen makalelerin daha önce başka bir yerde yayımlanmamış veya
yayımlanmak üzere gönderilmemiş olması gerekir. Eğer makalede daha önce yayımlan-
mış; alıntı yazı, tablo, resim vs. mevcut ise makale yazarı, yayın hakkı sahibi ve yazarla-
rından yazılı izin almak ve bunu makalede belirtmek zorundadır. Bilimsel toplantılarda
sunulan özetler, makalede belirtilmesi koşulu ile kabul edilir.

Dergiye gönderilen makale biçimsel esaslara uygun ise, editör ve en az yurt içi-yurt dışı
iki danışmanın incelemesinden geçip, gerek görüldüğü takdirde, istenen değişiklikler ya-
zarlarca yapıldıktan sonra yayımlanır.

Makale işleme alındıktan sonra, yayın hakları devir formunda belirtilmiş olan yazar isim-
leri ve sıralaması esas alınır. Bu aşamadan sonra;

� Makaleye hiçbir aşamada, yayın hakları devir formunda imzası bulunan yazarlar dı-
şında yazar ismi eklenemez ve yazar sırası değiştirilemez.

YAYIN KURALLARI
BİLİMSEL SORUMLULUK

Tüm yazarların gönderilen makalede akademik-bilimsel olarak doğrudan katkısı olmalıdır.
Yazar olarak belirlenen isim aşağıdaki özelliklerin tamamına sahip olmalıdır:

- Makaledeki çalışmayı planlamalı veya yapmalı,

- Makaleyi yazmalı veya revize etmeli,

- Son halini kabul etmelidir.

� Makalelerin bilimsel kurallara uygunluğu yazarların sorumluluğundadır.

ETİK SORUMLULUK

� Dergi, “İnsan” öğesinin içinde bulunduğu tüm çalışmalarda Helsinki Deklerasyonu Pren-
sipleri’ne uygunluk (http://www.wma.net/en/30publications/10policies/b3/ index.html) il-
kesini kabul eder. Bu tip çalışmaların varlığında yazarlar, makalenin GEREÇ VE
YÖNTEMLER bölümünde bu prensiplere uygun olarak çalışmayı yaptıklarını, kurumla-
rının etik kurullarından ve çalışmaya katılmış insanlardan “Bilgilendirilmiş olur” (informed
consent) aldıklarını belirtmek zorundadır.

� Çalışmada “Hayvan” öğesi kullanılmış ise yazarlar, makalenin GEREÇ VE YÖNTEM-
LER bölümünde Guide for the Care and Use of Laboratory Animals (www.nap.
edu/catalog/5140.html) prensipleri doğrultusunda çalışmalarında hayvan haklarını ko-
ruduklarını ve kurumlarının etik kurullarından onay aldıklarını belirtmek zorundadır.

� Olgu sunumlarında hastanın kimliğinin ortaya çıkmasına bakılmaksızın hastalardan
“Bilgilendirilmiş olur” (informed consent) alınmalıdır.

� Eğer makalede direkt-indirekt ticari bağlantı veya çalışma için maddi destek veren
kurum mevcut ise yazarlar; kullanılan ticari ürün, ilaç, firma... ile ticari hiçbir ilişkisinin
olmadığını ve varsa nasıl bir ilişkisinin olduğunu (konsültan, diğer anlaşmalar), edi-
töre sunum sayfasında bildirmek zorundadır.

� Makalede “Etik Kurul Onayı” alınması gerekli ise; alınan belge online olarak,
www.turkiyeklinikleri.com adresinde yer alan “Makale Gönderim” linkindeki bölüm-
den, makale ile birlikte gönderilmelidir.

� Makalelerin etik kurallara uygunluğu yazarların sorumluluğundadır.
� Makalenin değerlendirilmesi aşamasında, yayın kurulunun gerek görmesi halinde,

makale ile ilgili araştırma verilerinin ve/veya etik kurul onayı belgesinin sunulması ya-
zarlardan talep edilebilir.

BİYOİSTATİSTİKSEL DEĞERLENDİRME
Tüm retrospektif, prospektif ve deneysel araştırma makaleleri biyoistatistiksel olarak de-
ğerlendirilmeli ve uygun plan, analiz ve raporlama ile belirtilmelidir.
Makalelerde p değerleri açık olarak verilmelidir (p= 0.025; p= 0.524 gibi).
Araştırma makaleleri dergiye gönderilmeden önce, biyoistatistik uzmanı tarafından değer-
lendirilmeli ve uzmanın ismi yazarlar arasında yer almalıdır.
Biyomedikal dergilere gönderilen yazıların biyoistatistiki uygunluğunun kontrolü için ek bilgi
www.icmje.org adresinden temin edilebilir.
� Makalelerin biyoistatistiksel kurallara uygunluğu yazarların sorumluluğundadır.

YAZIM DİLİ YÖNÜNDEN DEĞERLENDİRME

Derginin yayın dili Türkçe ve İngilizce’dir.
Türkçe makalelerde Türk Dil Kurumu’nun Türkçe sözlüğü veya www.tdk.gov.tr adresi esas
alınmalıdır.
İngilizce makaleler ve İngilizce özetler, dergiye gönderilmeden önce dil uzmanı tarafından
değerlendirilmeli ve uzman onayı editöre sunum sayfasında özellikle belirtilmelidir. Maka-
leyi, İngilizce yönünden değerlendiren, yazarlardan biri değil ise bu kişinin ismi makalenin
sonunda bulunan TEŞEKKÜR (Acknowledgement) bölümünde belirtilmelidir.
Ayrıca gönderilmiş olan makalelerdeki yazım ve dilbilgisi hataları, makalenin içeriğine do-
kunmadan, redaksiyon komitemiz tarafından düzeltilmektedir.
� Makalelerin yazım ve dil bilgisi kurallarına uygunluğu yazarların sorumluluğundadır.

YAYIN HAKKI

1976 Copyright Act’e göre, yayımlanmak üzere kabul edilen yazıların her türlü yayın hakkı
dergiyi yayımlayan kuruma aittir. Yazılardaki düşünce ve öneriler tümüyle yazarların so-
rumluluğundadır. Makale yazarlarına, yazıları karşılığında herhangi bir ücret ödenmez.

Yazarlar, http://turkishclinics.com/Log/phj internet adresinden ulaşacakları “Yayın Hakları Devir
Formu”nu doldurup, online olarak, www.turkpedkar.org.tr adresinde yer alan “Online Ma-
kale” linkindeki bölümden, makale ile birlikte göndermelidirler.

YAZI ÇEŞİTLERİ

Dergiye yayımlanmak üzere gönderilecek yazı çeşitleri şu şekildedir;
Orijinal Araştırma: Kliniklerde yapılan prospektif-retrospektif ve her türlü deneysel çalış-
malar yayımlanabilmektedir.
Yapısı:
- Özet (Ortalama 200-250 kelime; amaç, gereç ve yöntemler, bulgular ve sonuç bölüm-

lerinden oluşan, Türkçe ve İngilizce)
- Giriş
- Gereç ve Yöntemler
- Bulgular
- Tartışma
- Sonuç
- Teşekkür
- Kaynaklar
Derleme: Doğrudan veya davet edilen yazarlar tarafından hazırlanır. Tıbbi özellik göste-
ren her türlü konu için son tıp literatürünü de içine alacak şekilde hazırlanabilir. Yazarın o
konu ile ilgili basılmış yayınlarının olması özellikle tercih nedenidir.
Yapısı:
- Özet (Ortalama 200-250 kelime, bölümsüz, Türkçe ve İngilizce)
- Konu ile ilgili başlıklar
- Kaynaklar

YAZARLARA



1 Scientific Style and Format: The CBE Manuel for Authors, Editors, and Publishers, 6th ed. New
York: Cambridge University Press, 1994.

Olgu Sunumu: Nadir görülen, tanı ve tedavide farklılık gösteren makalelerdir. Yeterli sa-
yıda fotoğraflarla ve şemalarla desteklenmiş olmalıdır.
Yapısı:
- Özet (ortalama 100-150 kelime; bölümsüz; Türkçe ve İngilizce)
- Giriş
- Olgu Sunumu
- Tartışma
- Kaynaklar

Editöryel Yorum/Tartışma: Yayımlanan orijinal araştırma makalelerinın, araştırmanın ya-
zarları dışındaki, o konunun uzmanı tarafından değerlendirilmesidir. İlgili makalenin so-
nunda yayımlanır.

Editöre Mektup: Son bir yıl içinde dergide yayımlanan makaleler ile ilgili okuyucuların de-
ğişik görüş, tecrübe ve sorularını içeren en fazla 500 kelimelik yazılardır.

Yapısı:

- Başlık ve özet bölümleri yoktur.

- Kaynak sayısı 5 ile sınırlıdır.

- Hangi makaleye (sayı, tarih verilerek) ithaf olunduğu belirtilmeli ve sonunda yazarın
ismi, kurumu, adresi bulunmalıdır. Mektuba cevap, editör veya makalenin yazar(lar)ı
tarafından, yine dergide yayımlanarak verilir.

Bilimsel Mektup: Genel tıbbi konularda okuyucuyu bilgilendiren, basılmış bilimsel maka-
lelere de atıfta bulunarak o konuyu tartışan makalelerdir.

Yapısı:

- Özet (ortalama 100-150 kelime; bölümsüz, Türkçe ve İngilizce)

- Konu ile ilgili başlıklar

- Kaynaklar

Cerrahi Teknik: Ameliyat tekniklerinin ayrıntılı işlendiği makalelerdir.

Yapısı:

- Özet (ortalama 100-150 kelime; bölümsüz, Türkçe ve İngilizce)

- Cerrahi teknik

- Kaynaklar

Ayırıcı Tanı: Güncel değeri olan olgu sunumlarıdır. Benzer hastalıklarla ilgili yorumu içer-
mektedir.

Yapısı:

- Özet (ortalama 100-150 kelime; bölümsüz, Türkçe ve İngilizce)

- Konu ile ilgili başlıklar

- Kaynaklar (3-5 arası)

Orijinal Görüntüler: Literatürde nadir gözlenen açıklamalı tıbbi resim ve fotoğraflardır.

Yapısı:

- 300 kelimelik metin, orjinal resimler, kaynaklar

Tanınız Nedir?: Nadir görülen, tanı ve tedavide farklılık gösteren hastalıklar hakkında,
soru-cevap şeklinde hazırlanmış makalelerdir.

Yapısı:

- Konu ile ilgili başlıklar

- Kaynaklar (3-5 arası)

Tıbbi Kitap Değerlendirmeleri: Güncel değeri olan ulusal veya uluslararası kabul görmüş
kitapların değerlendirmeleridir.

Soru Cevaplar: Tıbbi konularda bilimsel eğitici-öğreticiliği olan soru ve cevaplar.

YAZIM KURALLARI
Dergiye yayımlanması için gönderilen makalelerde aşağıdaki biçimsel esaslara uyulmalıdır:

- Makale, PC uyumlu bilgisayarlarda Microsoft Word programı ile yazılmalıdır.

KISALTMALAR: Kelimenin ilk geçtiği yerde parantez içinde verilir ve tüm metin boyunca
o kısaltma kullanılır. Uluslararası kullanılan kısaltmalar için “Bilimsel Yazım Kuralları”1 kay-
nağına başvurulabilir.

ŞEKİL, RESİM, TABLO VE GRAFİKLER:
-Şekil, resim, tablo ve grafiklerin metin içinde geçtiği yerler ilgili cümlenin sonunda belirtilme-
lidir. Şekil, resim, tablo ve grafiklerin açıklamaları makale sonuna eklenmelidir.

-Şekil, resim/fotoğraflar ayrı birer .jpg veya .gif dosyası olarak (pixel boyutu yaklaşık
500x400, 8 cm eninde ve 300 çözünürlükte taranarak), sisteme eklenmelidir.

- Kullanılan kısaltmalar şekil, resim, tablo ve grafiklerin altındaki açıklamada belirtilmelidir.

- Daha önce basılmış şekil, resim, tablo ve grafik kullanılmış ise yazılı izin alınmalıdır ve
bu izin açıklama olarak şekil, resim, tablo ve grafik açıklamasında belirtilmelidir.

- Resimler/fotoğraflar renkli, ayrıntıları görülecek derecede kontrast ve net olmalıdır.

EDİTÖRE SUNUM SAYFASI: Gönderilen makalenin kategorisi, daha önce başka bir der-
giye gönderilmemiş olduğu, varsa çalışmayı maddi olarak destekleyen kişi ve kuruluşlar
ve varsa bu kuruluşların yazarlarla olan ilişkileri belirtilmelidir.

KAPAK SAYFASI: Makalenin başlığı (Türkçe ve İngilizce), tüm yazarların ad-soyadları,
akademik ünvanları, kurumları, iş telefonu-GSM, e-posta ve yazışma adresleri belirtilme-
lidir. Makale daha önce tebliğ olarak sunulmuş ise tebliğ yeri ve tarihi belirtilmelidir.

ÖZETLER: YAZI ÇEŞİTLERİ bölümünde belirtilen şekilde hazırlanarak, makale metni içe-
risine yerleştirilmelidir.

ANAHTAR KELİMELER:
- En az 2 adet, Türkçe ve İngilizce yazılmalıdır.

- Kelimeler birbirlerinden noktalı virgül (;) ile ayrılmalıdır.

- İngilizce anahtar kelimeler “Medical Subject Headings (MESH)”e uygun olarak verilme-
lidir (Bkz: www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html).

- Türkçe anahtar kelimeler Türkiye Bilim Terimleri (TBT)’ne uygun olarak verilmelidir (Bkz:
www.bilimterimleri.com).

TEŞEKKÜR: Eğer çıkar çatışması, finansal destek, bağış ve diğer bütün editöryal (ista-
tistiksel analiz, İngilizce/Türkçe değerlendirme) ve/veya teknik yardım varsa, metnin so-
nunda sunulmalıdır.

KAYNAKLAR: İngilizce yazılmalıdır. Orijinal basımı Türkçe olan kaynakların başlığı [ ]
içinde ve İngilizce olarak yazılmalıdır. Kaynaklar makalede geliş sırasına göre yazılmalı ve
metinde cümle sonunda noktalama işaretlerinden hemen sonra “Üst Simge” olarak belir-
tilmelidir. Makalede bulunan yazar sayısı 6 veya daha az ise tüm yazarlar belirtilmeli, 7 veya
daha fazla ise ilk 6 isim yazılıp “et al.” eklenmelidir. Kaynak yazımı için kullanılan format
Index Medicus’ta belirtilen şekilde olmalıdır (Bkz: www.icmje.org). Kongre bildirileri, ki-
şisel deneyimler, basılmamış yayınlar, tezler ve internet adresleri kaynak olarak gös-
terilemez.
Kaynakların yazımı için örnekler (Noktalama işaretlerine lütfen dikkat ediniz):
Makale için; Yazar(lar)ın soyad(lar)ı ve isim(ler)inin başharf(ler)i, makale ismi, dergi ismi,
yıl, cilt, sayı, sayfa no’su belirtilmelidir. Örnek:

Arıcı C, Oğuz V. [Surgical Treatment Options According to Inferior Oblique Hyper-
function in Superior Oblique Palsy]. Turkiye Klinikleri J Med Sci 2011;31(5):1160-6.

Kitap için; Yazar(lar)ın soyad(lar)ı ve isim(ler)inin başharf(ler)i, bölüm başlığı, editö-
rün(lerin) ismi, kitap ismi, kaçıncı baskı olduğu, şehir, yayınevi, yıl ve sayfalar belirtilmeli-
dir. Örnek:

Yabancı dilde yayımlanan kitaplar için;
Underwood LE, Van Wyk JJ. Normal and aberrant growth. In: Wilson JD, Foster DW,
eds. Wiliams’ Textbook of Endocrinology. 1st ed. Philadelphia: WB Saunders; 1992.
p.1079-138.

Türkçe kitaplar için;
Tür A. [Emergency airway management and endotracheal intubation]. Şahinoğlu AH,
editör. Yoğun Bakım Sorunları ve Tedavileri. 2. Baskı. Ankara: Türkiye Klinikleri; 2003.
p.9-16.

Yazar ve editörün aynı olduğu kitaplar için; Yazar(lar)ın/editörün soyad(lar)ı ve
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