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Bikiispid Aort Kapadi ile iliskili Lezyonlar ve Komplikasyonlar

Lesions and Complications Associated with Bicuspid Aortic Valve
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' ABSTRACT |

0Z
Biklspid aort kapadr (BAK) en sk gorilen dogumsal
kardiyovaskiler malformasyondur. Gorilme sikhd  tim

poplilasyonda %0,5-2'dir. Erkeklerde kizlardan 3 kat daha
fazla gorilir. Biklspit aort kapadi, aort kapaginin (¢ yaprakgik
yerine iki yaprakgik yapisina sahip olmasi olarak tanimlanabilir.
Biklspit aort kapadi olan hastalarin 1.derece aile yakinlarinda
gorilme sikligi %10 olup ailesel gecis bildirilmistir. Aort kapak
islev bozuklugu, infektif endokardit, aort genislemesi, aort
anevrizmasi ve aort diseksiyonunu iceren ciddi potansiyel
komplikasyonlara eslik ettiginden BAK klinik olarak onemli bir
durumdur. BAK olan bireylerin tespit edilmesi ile gelisebilecek
olan 6nemli komplikasyonlar dnlenebilir ve yapilabilecek olan
girisimlerin zamanlamasina karar verilebilir. Bu derlemede
BAK'In tanimi, klinik olarak 6nemi ve en sik eslik eden
komplikasyonlari sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Bikiispid aort kapagi, ekokardiyografi,
konjenital kalp hastahg

Bicuspid aortic valve (BAV) is the most common congenital
cardiovascular malformation. Its incidence is 0,5-2% in the
whole population. It is 3 times more common in boys than girls.
Bicuspid aortic valve can be defined as the aortic valve having two
leaflets instead of three. The prevalence of patients with bicuspid
aortic valve in first degree family relatives is 10% and familial
transmission has been reported. BAV is a clinically important
condition as it accompanies serious potential complications
including aortic valve dysfunction, infective endocarditis, aortic
dilation, aortic aneurysm, and aortic dissection. By identifying
individuals with BAV, important complications that may develop
can be prevented and the timing of the interventions that can be
performed can be decided. In this review, the definition of BAV,
its clinical importance and the most common accompanying
complications are presented.

Keywords: Bicuspid aortic valve, echocardiography, congenital
valve disease

GIRiS

Biklispid aort kapagi (BAK) normalde (¢ yaprakciktan
olusan aort kapaginin, anatomik olarak iki yaprakgiktan
olustugu anomalidir. Toplumda %0,5-2 olarak
belirlenen prevalansi ile en sik goriilen dogumsal kalp
malformasyonudur (1-3). Erkeklerde, kizlara oranla
3 kat daha sik gorilmektedir. BAK'In kesin etiyolojisi
acik bir sekilde tanimlanmamakla beraber, trikiispid
aort kapagia gore hayatimizda daha sonraki yillarda
ortaya cikabilecek kardiyak komplikasyonlarin 6ncisi
oldugu gosterilmistir (1,2). Aort kapak hastaligi (darhk
ve/veya yetmezlik), infektif endokardit (iE) cikan aort

anevrizmasi ve disseksiyon ile iliskilidir (4-7). BAK'In
cogunlugu sporadik gorilse de, ailesel BAK, birinci
derece akrabalarda, %9 civarinda yiksek bir prevalansa
sahip olarak bildirilmistir. Boylece penetransin azaldigi
otozomal dominant gegisi diistindirmektedir (8). Ayrica,
BAK, birinci derece akrabalarinda BAK olan bireylerde
diger konjenital kalp defektleri ile iliskilidir (9). Turner
sendromu, Marfan sendromu, Shone kompleksi, patent
duktus arteriyozus (PDA), ventrikiler septal defektler
(VSD) ve aort koarktasyonu (AK) gibi diger sendromlar
ve konjenital kalp hastaliklan ile birlikte gorilebilir
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(4,7,10,11). Bununla birlikte sendromlar ile iliskisiz genetik
nedenler de tanimlanmistir. Garg ve ark. tarafindan
yapilan calismada sinyal yolaginda ve transkripsiyonel
reglilatordeki NOTCH1 mutasyonunun BAK gelisiminden
sorumlu oldugu gosterilmistir (12).

BIKUSPID AORT KAPAGI

Tanimi

Biklispid aort kapadi; embriyolojik gelisim déneminde
aort kapadginin U¢ kapakgigindan ikisinin birbiriyle
fuzyonu sonucu, genellikle birbirine esit boyutta olmayan
iki yaprakgiktan olustugu anomalidir (Sekil 2. 1.) (13). Rafe
ya da fibréz cikinti, iki adet birlesmis yaprakgigin flizyon
bolgesidir. Parsiyel ya da komplet yaprakgcik flizyonu,
bir ya da birden fazla rafenin varligi ya da yoklugu ya da
esas komisstrlerin farkli yapilanmasini icerecek sekilde
BAK'In genis bir spektrumu vardir (14). Transtorasik
ekokardiyografi %92 duyarlilik ve %96 06zgullik ile
genellikle taniy1 dogrulayabilir (12).

Bikiispid Aort Kapaginin Onemi ve Epidemiyolojisi
Biklispid aort kapagi, toplumda en sik goriilen konjenital
kardiyovaskiiler malformasyondur (1, 2, 5, 15). izole bir
lezyon olarak ortaya cikabilecegi gibi diger konjenital
kardiyovaskiiler defektler veya aortopati sendromlari ile
iliskili olabilir. Bunlardan en yaygin olani AK'in eslik etmesi
durumudur. Aort koarktasyonlu hastalarin yaklasik %50
ile %75'i BAK'a sahiptir (11). BAK ayrica hipoplastik sol
kalp sendromu gibi sol tarafli lezyonlarla da iliskilidir
(16-18). Sol tarafli obstriktif lezyonlari iceren bir takim
sendromlarla birlikte gériilebilir. Ornegin; sol taraf giris
ve cikis obstriiksiyonlarina sahip Shone kompleksi (19),
supravalviiler aort stenozu ile birlikte goriilen Williams
sendromu ve AK'ya eslik eden Turner sendromu gibi
sendromlarin bir parcasi da olabilir (20). ASD, VSD ve
PDA da BAK ile iliskilendirilen diger konjenital kalp
hastaliklaridir ve bu patolojiler hastaligin temel olarak
genel bir kardiyak gelisim bozuklugu oldugunu gosterir.
BAK, ciddi aort yetmezligi (AY) ve/veya darligina neden
olabilir ve IE acisindan risk olusturabilir. BAK'lI hastalar
siklikla aort kok ve/veya cikan aort genislemesine sahiptir,
aort genislemesi prevelansi ise yasla birlikte artmaktadir
(21).BAK’a bagli aort anevrizmasi ve akut aort diseksiyonu
(AD) icin risk faktorleri; altta yatan aortopati, kistik mediyal
dejenerasyon ve hemodinamik faktorlerdir.

Bikiispid Aort Kapag ile iliskili Lezyonlar

Biklispid aort kapag, tek basina bulunabilir veya diger
konjenital kardiyovaskdler ve aort hastaliklari ile iliskili
olabilir. Bunlar arasinda AK, supravalviler aort darhg,
subvalvler aort darligi, VSD (22, 23), PDA ve sinls valsalva
anevrizmasi yer almaktadir.

Aort koarktasyonlu ¢ocuklarin %50-75'inde BAK bulunur
(3). Hipoplastik aorta ve AK birlikteligine, BAK da eslik
edebilir.

Koroner arteranomalileri BAK ileiiliskili bulunmustur. Sol
koroner arter baskinligi daha yaygindir ve kisa sol ana
koroner arter, sol koroner arterlerin ayri ostiumu ve
koroner arterlerin anormal cikislari tanimlanmistir (13,
25).

Biklspid aort kapadi, sinis valsalva anevrizmasi olan
hastalarin yaklasik %15 ile 20’sinde bulunur (26).

Aort Koarktasyonu

Biklspid aort kapadi ve AK'n kombinasyonu, ilk
kez 1928de Abbott tarafindan go6zlemlenmis ve
aort anevrizmasi ve aort darhgr ile iliskili oldugu
gosterilmistir (13, 27, 28). AD ve aort anevrizmasi gibi
aortik komplikasyonlarin gelisme ihtimali BAK ve AK
birlikteligi oldugunda daha da artmaktadir (29, 30).

Koarktasyon, “basit”(izole) ve “kompleks” (intra veya
ekstra-kardiyak defektlerle iliskili) olarak karsimiza
cikabilmektedir. BAK ile birlikte olan AK ise genellikle
komplekstir. BAK hastalarinin AK ile iliskili oldugu
yaprakcik tird, codgunlukla Sol-Sag yaprakgiklarin
fuzyon oldugu tirdir (3, 31). BAK, aort koarktasyon
vakalarinin yaklasik %30-50'sinde eslik ederken, AK
bikispid aort kapakl hastalarin %6’sinda bulunmustur
(32).

Biklispid aort kapadi ile AK birlikte olan vakalarin
¢ogu AK sebebiyle erken yasta opere olmaktadir.
Operasyon geciren AK hastalarinin izlendigi genis bir
seride hastalarin %41'inin dncelikli olarak kapak iliskili
nedenlerle tekrar opere oldugu gorilmustir (33).
Bundan dolayi bu hastalar rutin olarak ekokardiyografi
ve BT/MR gibi diger goriintlileme yontemleri ile takip
edilmeli ve gelisebilecek komplikasyonlar agisindan
riskli hasta gruplarinin belirlenmesi gerekmektedir (34).

Turner sendromu

Turner sendromu, bir X kromozomunun tamamen
veya kismen yoklugundan kaynaklanir. Genellikle 45X
karyotipine sahip bireylerden olusur. Eslik eden en sik
kardiyovaskiler defekt BAK'dir (yaklasik %30). Diger
kardiyovaskiler defektler (AK, uzamis aort arki, parsiyel
anormal pulmonervendzdonis)ile de Turner Sendromu
iliskilidir (35). Turner sendromlu hastalarda artmis AD
riski vardir (36). Kardiyovaskiler olaylara bagl mortalite
nedeniyle Turner sendromunda 6ngdrilen yasam siresi
kisalmistir (37). Ekokardiyografi ile beraber manyetik
rezonans goriintiileme veya bilgisayarli tomografi ile
degerlendirme gerekir.

Patent Duktus Arteriyozus

Patent duktus arteriyozus genelllikle izole olarak
bulunurken, pediyatrik hastalarda BAK ile iliskili
oldugu gorilmiustir (38, 39). Tedavi edilen eriskin PDA
hastalarinin sonraki takiplerinde BAK acisindan ileri
degerlendirme yapilmasi gerekir.
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Supravalviiler Aort Darligi/Williams Sendromu

“Williams-Beuren sendromu” olarak da bilinen “Williams
sendromu’, dolasim sistemi dahil bircok sistemi etkileyen
nadir bir genetik bozukluktur. Williams Sendromu’nda
gorulen tipik dogumsal kalp defektleri supravalviler
aort darligi, pulmoner darlik (hem kapak hem de
periferik), AK ve mitral kapak prolapsusudur. Atipik
kardiyovaskiler anomaliler olarak Fallot tetralojisini,
atriyal septal defektleri (ASD), aortik ve mitral kapak
yetmezlikleri, BAK', VSD’leri, total anormal pulmoner
vendz donls anomalisini, ¢ift odacikh sag ventriklld,
Ebstein anomalisini ve coroner arter anomalilerini igerir.
7911.23 kromozomundaki elastin geninin delesyonu
kardiyovaskiler gelisim sirasinda elastinin eksikligine
veya anormal birikmesine yol acar, bu da Williams
Sendromu’nda yaygin kardiyovaskiler anormallikler
olugmasina neden olur.

Supravalviiler aort darhgi izole aortik bir defektten
cok diffliz aortopatinin bir parcasidir. Supravalviiler
aort darligi hastalarinin yaklasik %601 peri yizu, kisa
boy, periferik pulmoner stenoz, sistemik arteriyel
hipertansiyon, AK ve renal arter darligi ile karakterize
Williams Sendromu’na sahiptir (40). Hastalarin %30-
50'si anormal aort kapagina sahip olup, %30’u BAK'tan
olusur. Cerrahi verilerde supravalviler aort darligi olan
hastalara BAK'da eslik ettigi durumlarda yiiksek oranda
tekrar operasyonlarin oldugu bildirilmistir (%59 BAK,
%19 TrikUspid aort kapadi) (41).

Ventrikiiler Septal Defekt

Cocukluk doneminde en sik saptanan konjenital kalp
defekti VSD'dir. Eriskin donemdekiVSD'ye sahip bireylerin
%30’unun BAKile iliskili oldugu saptanmistir (42). VSD'ye
yonelik yapilan diizeltme operasyonlar sirasinda aort
kapakta da yapisal degisiklikler olusabilir, bu durum AY’ye
yol acabilir. Bundan dolay VSD'li hastalarda operasyon
oncesi eslik eden BAK olup olmadigini degerlendirmek
gereklidir.

Shone Kompleksi

Shone kompleksi, sol kalp obstriiktif lezyonlari ile giden
bir sendromdur. Supravalviler mitral membran, parastt
mitral kapakh valviler mitral stenoz, subaortik darlik ve
AK'I iceren dort kardiyovaskuler defekt ile tanimlanan
Shone kompleksi nadir gorilen bir durumdur ve BAK
vakalariyla da iliskilidir (43). 30 vakayi iceren bir hasta
serisinde hastalarin 19’'unda BAK'a rastlanmistir (19).

Konjenital Koroner Anatomik Varyantlar

BikUspid aort kapadi, tek koroner arter ya da koroner
dominansin tersine donmesi (sol koroner dominant
%24-59) durumlari ile birlikte bulunabilir. Triklspid aort
kapagina gore BAK'larda sol ana koroner arterin seyri
daha kisadir (<5 mm) (44, 45). Fakat bu bulgu genis bir
otopsi serisinde gosterilememistir (46).

Komplikasyonlar ve Prognoz

Biklispid aort kapagina sahip hastalarin bircok farkh
klinik seyri olabilir. BAK'li bazi hastalar cocukluk caginda
konjenital AS, siddetli AY veya ciddi AK gibi tibbi yardim
gerektiren, son derece semptomatik durumlar ile
karsimiza gelebilirler. Bununla birlikte, BAK'l bircok gencg
tamamen asemptomatiktir ve “normal” islev gosteren
BAK’a sahiptir. Yine de BAK'li hastalarin en az icte birinin
ve belki de buytk bir cogunlugunun yasamlari boyunca
bir komplikasyon gelistirebilecegi tahmin edilmektedir
(29, 47-49). Hastalarin biyik cogunlugu eriskin caga
kadar asemptomatik kalmaktadir. Eriskin caga gelindigi
zaman valviler fonksiyonun ilerleyici dejenerasyonunu
ile birlikte anevrizma, diseksiyon ve aortik dilatasyonu da
iceren birtakim lezyonlarin ortaya ¢ikma ihtimali vardir.
Erken cerrahi ve otopsi verileri valviiler disfonksiyonun
ilerlemesinin, ozellikle aort darliginin, BAK hastalarinda
triklispid aort kapadi olanlara gore anlaml derecede
erken yasta gorildugini belirtmistir (50).

Toronto ve Olmstead'den alinan en yeniyas karsilastirmali
verilerde BAK hastalar arasinda genel mortalite agisindan
anlamli bir fark olmadigi ortaya konulmustur (47, 48). Ayni
calismada kalp cerrahisinin BAK hastalarinda kontrollere
gore daha yiksek oldugu bildirilmistir. Toronto'dan
yapilan c¢alismada, hipertansiyon, hiperlipidemi ve
sigara iciciligi gibi risk faktorlerinin BAK hastalarinda
kot sonuclar ortaya ¢ikardigi bulunmustur (48). Her iki
calisma da, yasa bagimli kapak disfonksiyonu (darlik veya
yetmezlik) oranlarinin arttigini 6ngérmustar.

Aort stenozu

Aort stenozu, BAK hastaliginin sik gorilen bir
komplikasyonudur. Intrauterin dénemde, fetiiste ciddi
aort darhgi olsa bile fetiis yasayabilir. Ancak bu bebekler
dogumdan sonra hemodinamik bozulma acisindan
risk altindadirlar. Glnimizde dodum oOncesi tani
mumkiindir (26). BAK hastaligina 6zgii olmasa da, ciddi
aort darligi olan cocuklarda endokardiyal fibroelastoz
gorilebilir ve obstriiksiyonun giderilmesinden sonra
kismen geri donisimliddr (51, 52). Bebeklik doneminde
aort darhgdi ile basvuran ¢ocuklar daha ciddi hastaliklara
adaydir (53-55). Cocukluk doneminde genellikle balon
valviloplasti, bu yas grubunda ciddi aort darhgi icin
tercih edilen tedavi yontemidir.

Biklspid aort kapak darhgi histopatolojik olarak,
lipid birikimi, neoanjiyogenez ve inflamatuar hicre
infiltrasyonu olan triklispid aort kapak darligiile benzerdir
(56). Bu patolojik degisiklikler ileri yaslarda baslar,
ancak ikinci on yilda gorilebilir ve dérdiinci on yilda
kalsifikasyona ilerler (50, 57). Yaprak¢ik morfolojisi ve
aterosklerotik risk faktorleri aort darliginin ilerlemesinde
rol oynar.Cocuklarda S-N (sag-nonkoroner) yaprakgiklarin
fizyonu stenozla iliskilendirilirken, yetiskinlerde sag ve
sol koroner uclarinin fiizyonu daha fazla aort darhgi ile
iliskilidir (29, 58).
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Cok merkezli genis bir seriyi iceren bir calismada,
cocuklarin (yas ortalamasi 10 yil) Ucte birinde 4-8 yillik
takip slresince kateterizasyon gradientlerinde artis
oldugu gosterilmistir (59). Takip c¢alismasinda bazal
tepe sol ventrikil ile aortik gradiyentleri >50 mmHg
olan c¢ocuklarin, yilda %1,2 oraninda ciddi kardiyak
olaylar icin risk altinda oldugu gosterilmistir (60). Erken
cocuklukta daha az kapak tutulumu olan ¢ocuklarda bile
hastalik ilerleme gosterebilir. Gradiyenti <25 mmHg olan
cocuklarin % 20'si takipte mudahaleyi gerektirmistir. Hafif
aort darhgi olan ¢ocuklarin % 20'sinde 30 yillik takipte
hafif hastalik gelistigi gorGlmustir. Valviler hastalik
ilerlemesinde esas belirleyicinin yas oldugu gosterilmistir
(61).

Aort Yetmezligi

Cocukluk caginda, AY vyaprakcik prolapsusu ve
endokardite bagh veya balon valviloplasti sonrasi
durumlarda gelisebilir (60, 61). AY, yasla birlikte ¢ikan
aortun genislemesine ikincil olarak da gelisebilir. BAK'li
eriskinlerde farkl derecelerde AY olmasina ragmen, saf
AY’nin gercek prevalansi konusunda, bazi arastirmacilarin
nadir oldugunu bazilarinin da sik oldugunu 6ne stirmesi
ile birlikte prevelans konusunda gorus birligi olusmamistir
(29, 34, 62). Buylk bir cerrahi seride, aort kapak
replasmaninda cerrahi olarak eksize edilen kapaklarin
%13’tinin saf AY'ye sahip oldugu gosterilmistir (63).

Kanada'’nin Olmstead sehrinde yapilan bir calismada
(64), asemptomatik eriskinlerin %47'sinde baglangicta
bir dereceye kadar AY vardi. Bununla birlikte, siddetli
AY icin yapilan miidahaleler nispeten nadirdi ve takip
sirasinda calisma grubunun sadece %3'lUinde girisim
gerekmisti. Toronto'da yapilan ¢calismada ise (48), nifusun
%21'i baslangicta orta ya da ciddi AY'ye sahipti; ancak
sadece %6'si semptomatik AY veya ilerleyici sol ventrikdl
fonksiyon bozuklugu icin miidahaleye gerek gérilmastr.
Prevalanstaki degisikliklere ragmen, orta ya da siddetli
AY klinik olarak 6nemlidir ve ge¢ donemde gelisebilecek
kardiyak olaylar icin bagimsiz bir belirleyicidir.

Aortopati ve Aort Diseksiyonu

BikUspid aort kapaginda aort koki genislemesi cocukluk
doneminde gosterilmisti, bu durum aortopatinin
yasamin erken yaslarinda basladigini disiindiirmektedir
(65-67). Ayrica, BAK'lI cocuklarin, aorta boyutlarinda
triktspit kapakh cocuklara gore daha fazla artis vardir
(73). Hem cocuklarda hem de yetiskinlerde, baslangicta
daha buylk aorta sahip hastalarda aortun ilerleyici
genislemesi daha yaygindir (68-70). BAK hastaliginda
aortik andlis, sinUs valsalva ve proksimal ¢ikan aorta
caplan, trikiispid aort kapakl eriskinlerden daha
blyuktar (71-73).

Cikan aortanin genislemesi, aort operasyonlari agisindan
bagimsiz bir risk faktoriidur. Artmis sistolik kan basinci,
erkek cinsiyet ve 6nemli kapak hastaligi dahil, ¢cikan aort

dilatasyonuiile iliskili bir dizi risk faktori olmasina ragmen,
en Onemli degisken yastir (48, 71, 74, 75). Aort koki
boyutunun, kapak morfolojisi ve dnemli kapak hastalig
varhd ile iliskili oldugu gésterilmistir (48, 74). Ozellikle,
AY'den kaynaklanan artan atim hacmi, stres faktorleriyle
birlikte hastalikli aortanin genislemesine yol acar (58,
74, 76). Hamilelik doneminde olan aortanin media
tabakasindaki degisiklikler sonradan aortik dilatasyona
donusebilir.

En ¢ok korkulan komplikasyon, 6ncelikle yiiksek mortalite
oranina bagli olarak AD'dir. Ancak, bu komplikasyonun
gercek insidansi tartisiimaktadir. Her ne kadar prevalans,
calisilan kohortun tiriine bagl olarak degisse de,
BAK ile iliskili diseksiyon vakalarinin tahmini orani %4
civarindadir (77-80).

Marfan  sendromuna  gdére  BAK  hastaliginin
prevalansindaki artistan kaynakli BAK nedeniyle
meydana gelen diseksiyonlar, Marfan sendromundan
kaynaklanan diseksiyonlara esit veya onlardan daha siktir
(81). BAK hastalarinda diseksiyon, tipik olarak ¢ikan aortu
etkiler, ancak yasl hastalarda inen aort tutulumu da
bildirilmistir (32). Her ne kadar diseksiyon, genislemis
aortali hastalarda daha yaygin olsa da, normal boyuttaki
aort koklerinde ve kapak replasmanindan sonra da
diseksiyona ugrayan hastalar da vardir (28). Diseksiyon
icin risk faktorleri aort boyutlari (82, 83), aort sertligi (84),
erkek cinsiyet (85), aile Oykiisii (86) ve AK (85) veya Turner
sendromu (87) gibi durumlarin varhigini igerir.

infektif Endokardit

Anormal yaprak yapisina veya anormal tirbulans
akimina baglh olarak BAK'a sahip hastalar IE icin risk
altindadir. Daha eski otopsi ¢alismalarinda endokarditli
aort kapak orneklerinin Ugte birinden fazlasinin bikiispit
kapak oldugu bildirilmistir (13). Toplum ¢alismalari,
BAK hastalari arasinda IE gelisme insidansini %2 ile %5
olarak bildirmistir (47, 48, 88). Yapilan bir popdiilasyon
calismasinda, BAK'li hastalarda kesin ve olasi iE insidans,
10 000 hasta icin %9,9'du (88). Otopsi ¢alismasinda, BAK
olan hastalarin %14'tinde iE oldugu gésterildi (89). Aort
kapak endokarditinin %25 ile %30’u BAK'tan kaynaklanir.
BAK'a bagli gelisen (genellikle yaprak perforasyonu ile
iliskili) ciddi AY’nin %60 kadari IE'nin bir sonucudur (29).

Ayrica bikispid aort kapak endokarditinin, trikiispid aort
kapagi endokarditinden daha sik cerrahi gerektirdigi
bildirilmistir (90). BAK’a bagli endokardit olan bireylerin
%54-85'inde kalp cerrahisi gerekmektedir ve trikiispid
aort kapagina baglh endokardite kiyasla daha yiksek
oranda perivalviiler apse gelisimi séz konusudur (91-93).

Guncel kilavuzlarda antibiyotik profilaksisi
gerektiren yuksek riskli lezyonlar arasinda BAK dahil
edilmemistir. Fakat baz klinisyenler, IE ve daha yiiksek
ciddi komplikasyon riski nedeniyle, BAK olan hastalara
antibiyotik profilaksisi 5nermektedir (93, 94).
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Biklispid aort kapagina eslik edebilecek sendrom
ve genetik hastaliklarin bilinmesi daha erken tani
konulmasini saglayacaktir. BAK'In morfolojik fenotipi,
gelecekteki komplikasyonlari ve prognozu 6ngoérebilecegi
icin, belirlenmesi 6nemlidir. Gelecckte yapilacak uzun
sureli ve genis kapsamli calismalarda BAK ve gelisebilecek
komplikasyonlararasindakiiliskidahanetanlasilabilecektir.
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