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OZET

Giris ve amag: Kalp yetersizligi (KY) hastalarinin artan bakim maliyeti, KY'ye baglanan
olumlerde artis olmast ve KY’ye bagli hastane yatislarindaki belirgin artistan da anlasildigi Uzere
KY prevalans: ve insidansi epidemik dizeylere ulasmistir (1). Tum dunyada KY yaklasik 23
milyon Kisiyi etkilemektedir. Genel Avrupa populasyonunda semptomatik KY prevalanst ABD ile
benzer oranlardadir ve %0,4-2 arasindadir (2). Kalp yetersizligi prevalans: yasla birlikte gittikce
artan bir seyir gostermektedir ve 65 yasin Ustiindeki hastalarin %6-10"unu etkilemektedir. Bu
calismanin amaci dekompanse KY ile basvuran hastalarda tedavi ile saglanan beyin natritiretik
peptid (BNP) diizey degisimleri ile ekokardiyografi parametrelerinin iligskisinin arastirilmasidir.

Metod: Haziran 2011 — Mart 2012 tarihleri arasinda Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakiiltesi
(DEUTF) Kardiyoloji Anabilim Dalrnda dekompanse KY tamst (New York Kalp Birligi
fonksiyonel simif 3-4) ile yatarak tedavi gormis ve tedavi baslangict ve tedavi sonrasinda
transtorasik ekokardiyografi (TTE) uygulanmis ve BNP duzeyleri calisilmis 18 yas Ustiinde olan
30 hasta galismaya alindi. Hastalarin tedavi 6ncesi BNP diizeyleri ve TTE bulgulart ile bunlarin
degisimi ve birbirleri ile olan bagintisi degerlendirildi.

Bulgular: Dekompanse KY ile bagvuran hastalarda tedavi ile saglanan BNP dizey
degisimleri ile ekokardiyografi parametrelerinin iligkisinin degerlendirilmesi amaci ile yapilan
calismaya, DEUTF Kardiyoloji kliniginde dekompanse KY ile tetkik ve tedavi edilen 30 hasta
alindi. Otuz hastadan 29 tanesi iskemik KY (%96,7) ve 1 tanesi iskemik olmayan KY (%3,3) idi.
Sol atriyum (LA) capimin ve LA alaninin degisimi ile BNP degisimi arasinda anlamli baginti
oldugu goraldi.

Transmitral akimlardan elde edilen E dalgasi (erken diyastolik dalga) amplitiidiindeki degisim
ile BNP degisimi arasinda (p=0,003, r=0,522) ve septalden ve lateralden elde edilen E/Em (erken
diyastolik dalga / erken diyastolik miyokardial hareket) oram degisimleri ile BNP degisimi
arasinda (sirastyla p: <0,0001, r=0,737; p: <0,0001, r=0,765) anlaml1 bagint: oldugu goralda. Sol
ventrikdl lateral mitral anulusundan bakilan sistolik miyokardial hareket (Sm) ile BNP arasinda ise
anlamli, negatif bagint1 oldugu (p=0,014, r=-0,444) goruldl. Sag ventrikilden elde edilen doku
Doppler ve standart Doppler ekokardiyografi bulgularinin degisimi ile BNP degisimi arasinda
anlaml1 bagint1 saptanmadi

Sonug: Beyin natritiretik peptid hastanin yasi, cinsiyeti, renal fonksiyonlari, nérohormonal
durumu, LV (sol ventrikil) geometrisi, LA boyutlari, diyastolik fonksiyonlari ve sag kalp
fonksiyonlarinin hepsinden etkilenen bir parametredir. Ozellikle ileri evre kalp yetersizlikli

olgularda, artmus LV boyutlarina sekonder bazaldeki artrus BNP dizeyleri nedeniyle, rutinde



kullanilan BNP esik degerleri bu hastalardaki volum yukini ve artmis dolum basincim gostermede
guvenilir degildir. Bu calisma ileri evre kalp yetersizlikli hastalarda tek bir BNP diizeyi ya da
ekokardiyografik degerlendirmenin her hasta bazinda klinik degerlendirme agisindan yeterli
olmayacagim ancak ardil yapilan ekokardiyografiler ile 6zellikle LA boyutlari, LV E/Em, LV E ve
Sm'deki degisimin Klinik ve laboratuar iyilesme ya da koétlilesmeyi degerlendirmede
kullanabilecegini ortaya koymaktadir.

Anahtar kelimeler: Dekompanse kalp yetersizligi, Beyin natriliretik peptid,

Ekokardiyografi



SUMMARY

Introduction and purpose: The worldwide prevalence and incidence rates of heart
failure are approaching epidemic proportions, as evidenced by the relentless increase in the
number of heart failure hospitalizations, the growing number of heart failure-attributable
deaths, and the spiraling cost associated with the care of heart failure patients. Worlwide,
heart failure affects nearly 23 million people. Estimate of the prevalence of symptomatic heart
failure in the general European population are similar to those in the United States and range
from 0,4 to 2 percent. The prevelance of heart failure follows an exponential pattern, rising
with age, and affects 6 to 10 percent people older than 65 years. The aim of this study is to
investigate the correlation between echocardiographic parameters and plasma BNP levels and
their changes in patients admitted for decompensated heart failure by treatment.

Method: A total of 30 patients older than 18 years old and admitted to the Cardiology
Department, Dokuz Eylul Universty Medical Faculty Hospital with the diagnosis of
decompensated heart failure and performed TTE and measured plasma BNP levels before and
after treatment from June 2011 to March 2012 were included in this study. We investigated
the correlation between echocardiographic parameters and plasma BNP level and changes of
these parameters by heart failure treatment.

Results: Heart failure etiology was ischemic origin in 29 patients (96,7 %) and non-
ischemic origin in one patient (3,3%). We found significant correlation between the change in
BNP level and left atrial diameter and left atrial area

There was statistically significant correlation between changes in BNP levelsand LV E
wave amplitude (p=0,003 r=0,522) and E/Em ratio (early diastolic wave / early diastolic
myocardial motion) measured from lateral and medial mitral annulus (p: <0,0001, r=0,737;
p: <0,0001, r=0,765, respectively). Systolic mitral annular velocity measured with tissue
Doppler from lateral mitral annulus has significant negative correlation with changes in BNP
levels. We did not find significant correlation between BNP change and parameters derived
from right ventricle standart Doppler echocardiography and tissue Doppler echocardiography.

Conclusion: Especially in advanced heart failure patients because of increased basal
BNP levels secondary to enlargement of left ventricle dimensions, BNP cut-off values are not
trustable to reflect increased filling pressure and volume overload. Brain natriuretic peptide is
a laboratory parameter which is affected by age, renal function, neurohormonal state, LV
geometry, left atrial dimensions, diastolic functions and right ventricle functions. This trial

showed that single measurement of plasma BNP levels and echocardiographic parameters is



not enough for clinical evaluation of a patient but serial measurements of plasma BNP levels
and changes of left atrial dimensions, LV E/Em, LV E wave velocity, LV and Sm parameters
measured with serial echocardiography can be used to evaluate clinical improvement and
worsening.

Key words: Decompensated heart failure, Brain natriuretic peptide, Echocardiography



1.GiRIiS VE AMAC

Kalp yetersizligi hastalariin artan bakim maliyeti, KY’ye baglanan 6limlerde artis
olmasi ve KY'ye bagli hastane yatiglardaki artistan da anlasildigi Gzere KY prevalans: ve
insidans: epidemik dizeylere ulagsmistir (1). Tim dinyada KY yaklasik 23 milyon Kisiyi
etkilemektedir. Genel Avrupa populasyonunda semptomatik KY prevalanst ABD ile benzer
oranlardadir ve %0,4-2 arasinda seyretmektedir (2). Kalp yetersizligi prevalans: yasla birlikte
gittikge artan bir seyir gostermektedir ve 65 yas Ustundeki hastalarin %6-10unu
etkilemektedir. Framingham kalp calismasindan elde edilen veriler kadinlarda KY insidansinin
azaldigim ancak erkeklerde azalmadigin gostermektedir (3). Kuzey Amerika ve Avrupa da 40
yasinda bir insanda yasami boyunca KY gelisme riski %20'dir. Valvuler kalp hastaligi,
miyokard enfarktlsi ve aritmiler gibi kardiyak hastaliklarin tedavisindeki gincel gelismeler
nedeni ile bu hastalar daha uzun siire yasamakta ve dolayisi ile KY prevalans: artmaktadir.
Onceleri KY'nin LV ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) azalmis hastalarda gelistigi dustiniilse de
epidemiyolojik calismalarda KY gelisen hastalarin yaklasik yarisinda korunmus ya da normal
gjeksiyon fraksiyonu bulunmaktadir. Buna gore KY hastalar1 kabaca iki gruba ayrilmaktadir:

1. Azalmis ya da deprese olmus ejeksiyon fraksiyonu olan KY

2. Korunmus ejeksiyon fraksiyonu olan KY

Kalp ve vaskiiler yapilar tarafindan salgilanan natridretik peptidler; ditretik, natridretik
ve vazodilatator etkilidirler. Beyin natritiretik peptid diyastol sonu basing ve hacim artisina
bagl1 olarak ventrikil kasi tarafindan sentezlenir (4,5). Natritretik peptidler etkilerini baslica
natritiretik peptid reseptorleri Uzerinden gosterir. Insan dokusunda (g tip natriiretik peptid
reseptort (A, B, C) belirlenmistir. A ve B reseptorleri natritiretik ve vazodilatator etkiden
sorumlu iken C reseptorii klirens reseptori olarak gorev yapmaktadir.

Natridretik peptidlerin plazma konsantrasyonlar1 KY tamsinda ve kesinlesmis kronik KY
hastalarinin tedavisinde yararli biyolojik gostergeler olarak kabul edilmektedir. Tan, evreleme,
hastaneye yatirma, taburculuk kararlarinda ve klinik olay riski olan hastalari1 belirlemede bu
testlerin kullamlmasint destekleyen kanitlar bulunmaktadir. Yapilan calismalarda BNP
seviyelerinin KY’ nin hem siddet hem de prognozu ile iliskili oldugu gorulmustir.

Beyin natritiretik peptid, tim natridiretik peptidlere 6zgin 17 aminoasitlik tek halka
iceren ve toplam 32 aminoasitten olusan bir polipeptiddir. Beyin natridretik peptidin
granullerde depolanmasi ¢ok azdir. Ancak BNP genindeki mRNA (haberci ribontkleik asit)
dongusii hizli olup, uyar: varliginda BNP kisa silrede yilksek miktarda salinabilir (5). Once 132

aminoasit iceren prepro-BNP sentez edilir. Daha sonra prepro-BNP 108 aminoasit iceren pro-



BNP ye donusur. Pro-BNP proteoliz ile aktif BNP ve 76 aminoasit igeren inaktif N-terminal
proBNP (NT- proBNP) olarak ayrisir. Beyin natridretik peptid ve NT-proBNP ventrikillerin
geriliminde artis ve ¢esitli nérohormonal faktorlerin uyarisiyla, miyositlerden koroner sinus
araciligi ile pulsatil olarak dolagima salgilanir (6).

Beyin natritretik peptid yasla birlikte artis gosterse de LV disfonksiyonu veya yapisal bir
kalp hastaligi yoklugunda genellikle dizeyleri 20 pg/ml’nin atinda kalir. Semptomatik
olgularda KY tamsi icin dizeylerinin 100 pg/ml'nin Uzerinde olmasi beklenmektedir ve
KY’nin siddeti arttikca BNP diizeyleri de artmaktadir (6). Tedavi edilmemis bir hastada normal
degerler saptanmasinin negatif prediktif degeri yiksektir ve semptomlardan KY’nin sorumlu
olmaolasiligim azaltir.

Sistolik disfonksiyon yaninda diyastolik disfonksiyona bagli KY olan hastalarda da BNP
daha az dizeyde yukselebilmektedir. Klinik KY durumunda sistolik fonksiyonlar normal fakat
BNP duzeyi yiksek bulunursa bunun diyastolik disfonksiyona bagli KY’i isaret ettigi sonucuna
varilabilir. Kalp yetersizligi nedeni hem sistolik hem de diyastolik disfonksiyon olan hastalarda
ise cok daha yiksek BNP diizeyleri gorulmektedir (7, 8).

ACC/AHA (Amerikan Kardiyoloji Koleji / Amerikan Kalp Birligi) ve ESC (Avrupa
Kardiyoloji Dernegi) kilavuzlarinda KY olan hastalarda ekokardiyografinin KY tanmisinda
kullanilabilecek en 6nemli parametre oldugu belirtilmektedir (9, 10). Avrupa Kardiyoloji
Dernegi KY kilavuzunda KY tamsi akis semasinda muayene, EKG ve PA (posteroanterior)
akciger grafisinden sonra ekokardiyografi yapilmasi Onerilmektedir. Kalp yetersizligi olan
hastalarda LVEF, LV boyutlari, sag ventrikil fonksiyonlarr ve boyutlari, diyastolik
fonksiyonlarin degerlendirilmesi yami sira miyokard viabilitesi ve dissenkroni mutlaka
degerlendirilmesi gereken konulardir. Ekokardiyografi ile indirekt olarak dolum basinglarinin
tahmin edilebilmesi ve direkt olarak kardiyak bosluklarinin hacimlerinin olgulebilmesi hastanin
volim durumunun ve tedaviye yamtimin degerlendirilmesinde klinisyenlere yardimci
olmaktadir. Kardiyak fonksiyonlarin ve yapilarin degerlendirilmesinde bircok yeni gelisen
gorintileme yontemi olmasina ragmen ekokardiyografi hala en énemli gortnttleme yontemi
olmayi surdirmektedir (11, 12).

Bu ¢aligmanin amaci dekompanse KY ile basvuran ve tedavi edilen hastalarda tedavi ile
saglanan BNP duzey degisimleri ile ekokardiyografi parametrelerinin ve bu parametrelerdeki
degisimin iliskisinin degerlendirilmesidir. Boylelikle dekompanse KY ile basvuran hastalarda
tedavi takibinde ekokardiyografi parametreleri ve BNP dizeyi degisiminin iliskisi
degerlendirilecektir.



2. GENEL BiLGIiLER
2.1.Kalp Yetersizliginin Tamm

Kalp yetersizligi, yeterli ventz donise karsin kalbin, istirahat ve egzersiz siiresince
dokularin  metabolik  gereksinmelerini  karsilayacak  oksijenden  zengin  kam
pompalayamamasidir. Kalp yetersizligi; kalp kapak hastaligi, miyokard ve perikard
hastaliklar1, diyabet ve hipertansiyon gibi bircok hastaligin sonucunda ortaya ¢ikan klinik bir
sendromdur. Kalp yetersizliginde, tipik olarak hastalarda goérulen 6zellikler: Dinlenme ya da
egzersiz sirasinda nefes darlig1 ve/veya halsizlik gibi KY semptomlari, pulmoner konjesyon ya
da ayak bileklerinde 6dem gibi sivi retansiyonu bulgulari, dinlenme sirasinda kalpte yapisal ya
daislevsel bir anormalligi isaret eden objektif bir kanit olmasidir.

2.2. Epidemiyoloji

Avrupa Kardiyoloji Denegi’'nin temsil ettigi 51 tlkedeki toplam nifus 900 milyonun
Uzerindedir ve bu ulkelerde en az 15 milyon KY olan hasta bulunmaktadir. Kalp yetersizligi
prevalans: %2 ile %3 arasinda olup 70-80 yas arasindaki nifusta prevalans %10 ile %20 ‘ye
kadar ¢ikmaktadir. Kirk yasin tUstiinde yasam boyunca KY gelisme riski %20 dir. Geng yas
gruplarinda KY erkeklerde siktir, bunun en blyik nedeni de en 6nemli etyolojik neden olan
koroner kalp hastaligimin erkeklerde daha erken yaslarda gelismesidir. Yashlarda her iki
cinsiyetteki prevalans esitlenmektedir.

Nufusun yaslanmasi, koroner olay gelisen hastalarda sagkalimi uzatmada kaydedilen
basarilar ve yuksek risk altindaki kisilerde ya dailk olay: atlatarak sagkalan hastalarda (ikincil
korunmayla) koroner olaylar ertelemede kaydedilen basarilar nedeniyle toplam KY prevalansi
artmaktadir (13,14). Baz1 Ulkelerde KY’ ne bagl1 yasa gore dizeltilmis mortalite, modern tedavi
yaklasimlar: sayesinde giderek azalmaktadir (13, 15-17). Kalp yetersizligi hastaneye yatislarin
%5’ ini olusturmaktadir. Hastanede yatan hastalarin %10 unda saptanmaktadir ve hastaneye
yatis maliyetleri nedeniyle ulusal saglik harcamalarinin yaklasik %2’ sinden sorumludur (18).

2.3. Prognoz

Kalp yetersizligi, prognozu koétl olan progresif bir hastaliktir. Tim gelismelere ragmen
semptomlarin ortaya ¢ikisindan sonra KY giderek artan mortalite, semptomlarin ilerleyisi ve
tekrarlayan hastaneye yatislarla karakterize bir tablo cizer. Prognoz genellikle kotldar ancak
bazi hastalar uzun yillar yasayabilir (12, 14, 19, 20). Genelde hastalarin %50’'si 5 yil iginde
Olmektedir. Kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatirilan hastalarin %40'1 bir yil iginde



O0lmekte ya da yeniden hastaneye yatirilmaktacir. Yatis siresi icinde 6lum oramt %18-30
arasindayken, hastaneden ciktiktan sonra ise bu oran %14'tr. Altmis bes yas Ustlinde
hastaneye yatan vakalar arasinda kalp yetersizlikli hastalar ilk siradadir. Kalp yetersizliginde
hastaneye yatislarin %60’ dan fazlasi kronik KY’ nin dekompansasyonuna baglidir (21).

2.4.Kalp Yetersizliginde Tamimlayia Terimler

2.4.1. Akut ve kronik kalp yetersizigi

Akut KY yeni baslayan nefes darligi veya kronik KY’nin dekompanse olmasi seklinde
tammlanmaktadir. Hastalarda periferik hipoperflizyonla beraber pulmoner veya periferik 6dem
tablosu vardir. Akut KY ' nin klinik formlar: akciger ddemi, kardiyojenik sok, hipertansif akut
KY, dekompanse KY ve sag KY dir (10). Kronik KY’de birgok adaptif mekanizmanin etkin
olmast nedeniyle dustk kardiyak debi daha iyi tolere edilebilir. Kronik KY’'nin
dekompansasyonu hastaneye yatis gerektiren en yaygin KY formudur ve olgularin %60’ in

olusturur.

2.4.2. Sistolik ve diyastolik kalp yetersizigi

Kalp yetersizliginin en sik nedeni iskemik kalp hastaligidir ve hastalarin gogunda LV
sistolik fonksiyon bozuklugu mevcuttur. Sistolik KY’ye ¢ogu zaman diyastolik fonksiyon
bozuklugu da eslik eder (10, 22). Diyastolik KY’de KY semptom ve belirtileri olmasina
ragmen istirahat halinde LV sistolik fonksiyonu korunmustur. Diyastolik KY gen¢ hastalarda
nadirdir ve siklig1 yas ile artmaktadir (10). Diyastolik KY ¢zellikle hipertansiyon, diabetes
mellitus (DM) ve LV hipertrofisi olan yasl kadinlarda gorulmektedir.

2.4.3. Diger tammlayic terimler

Kalp yetersizligi ile ilgili olarak, etyolojik agidan anlamli olmayan baska bircok terim
kullamlmistir. Sag ve sol KY, sistemik ya da pulmoner venlerde konjesyonun agir bastigi, sivi
retansiyonu sonucu sirastyla ayak bileklerinde sisme ya da pulmoner ddem bulgulariyla ortaya
¢ikan sendromlardir. Sag ventrikil yetersizliginin en sik nedeni, LV yetersizligi sonucu bobrek
perfizyonunun yetersiz olmasi, tuz ve su retansiyonu ve sistemik dolasimda sivi birikimi
sonucunda pulmoner arter basincinda artistir. Yiksek ve distk debili KY, KY semptom ve
bulgularim taklit eden bir klinik tabloya yol agan durumlar igin kullanlir. Anemi, tirotoksikoz,
septisemi, karaciger yetersizligi, arteriyovendz santlar, Paget hastaligi ve beriberi gibi yiksek



debili durumlarda yuksek debili KY gorulebilir. Bu durumlarda baslica anormallik kalp
hastalig1 degildir ve tablo tedaviyle geri cevrilebilir.

Hafif, orta siddette ya da siddetli KY klinik tabloyu tamimlamada kullanilir. Hafif KY
Onemli boyutta dispne ya da halsizlik bulunmaksizin hareket edebilen hastalari, siddetli KY
belirgin dlclide semptomatik olan ve sik sik tibbi bakim uygulanmas: gereken hastalari, orta
siddette KY ise geri kalan hasta grubunu tammlar.

2.5. Kalp Yetersizligi Siniflandirmas

Kalp vyetersizligi siddetini belirlemede yaygin olarak iki siiflandirma kullanilir.
Bunlardan biri semptomlar ve egzersiz kapasitesinin temel alindigi New Y ork Kalp Birligi’ nin
(NHYA) fonksiyonel kapasite simflandirmasidir (23,24). New York Kalp Birligi
siniflandirmasinin klinikte yararli oldugu gorulmis ve randomize galismalarin gogunda rutin
olarak kullanimistir. Digeri KY'i yapisal degisiklikler ve semptomlar temelinde farkl: evrelere
ayiran ACC/AHA siniflamasidir. Evre A’da KY gelisimi igin yuksek riske sahip hastalar, Evre
B'de KY’'ne yol acabilecek yapisal kalp hastaligi gelismis ancak semptom ve bulgular:
olmayan hastalar bulunmaktadir. Belirgin KY bulunan hastalarin hepsi C ve D evrelerindedir
(25).

2.5.1. NYHA islevsel smflandirmas

Bu siniflandirma semptomlar: ve fiziksel aktiviteyi temel alir:

-Sinif 1: Fiziksel hareket kisitlanmast yok. Olagan fiziksel etkinlik beklenenin tzerinde
halsizlik, carpint: ya da dispneye yol agmaz.

-Sinif 11: Hafif hareket kisitlanmas: var. Dinlenme halinde rahat ancak olagan fiziksel
etkinlik halsizlik, carpint1 ya da dispneye yol acar.

-Simif 111: Belirgin hareket kisitlanmas:t var. Dinlenme halinde rahat ancak olagan
duzeyin altinda fiziksel etkinlik halsizlik, carpint1 ya da dispneye yol acar.

-Sinif 1V: Rahatsizlik duymadan herhangi bir fiziksel etkinlik sirddrilemez. Dinlenme
sirasinda semptomlar vardir. Herhangi bir diizeyde fiziksel aktivite yapilmasi durumunda
rahatsizlik daha da artar.



2.5.2. ACC/AHA kalp yetersizligi evreleri

Bu siniflandirmada kalp kasimin yapisi ya da hasari temelinde KY evrelendirilmesi
yapilr.

-Evre A: Kalp yetersizligi gelisme riski yuksek, risk faktorlerinin varligi (HT, DM, vd.)
S0z konusudur. Saptanan herhangi bir yapisal ya da islevsel anormallik yoktur; herhangi bir
bulgu ya da semptom yoktur.

-Evre B: Kalp yetersizligi gelismesiyle yakindan baglantili, gelismis yapisal kalp
hastalig1 vardir, ancak herhangi bir bulgu ya da semptom yoktur.

-Evre C: Semptomatik kalp hastalig1 ve altta yatan yapisal kalp hastaligi vardir.

-Evre D: Maksimum tibbi tedaviye ragmen ilerlemis, gelismis yapisal kalp hastaligi ve
dinlenme halinde saptanmis KY semptomlar: vardir.

2.6.Kalp Yetersizliginde Tamsal Testler

2.6.1. Elektrokardiyografi

Kalp yetersizliginde elektrokardiyografik degisiklikler sik gorultr ve tamamen normal
olan bir elektrokardiyografi (EKG) LV sistolik fonksiyon bozuklugunu %90 oraninda
diglamaktadir (26). Bu elektrokardiyografik degisiklikler gegirilmis miyokard infarktiisiine ait
patolojik Q dalgalari, miyokard iskemisini gosteren T dalga degisiklikleri, LV hipertrofisi,
0zgul olmayan ST segment ve T dalga degisiklikleridir. Dal bloklar1 ve intraventrikiler ileti
gecikmeleri KY hastalarinda sk gorilen EKG bulgularidir.  iskemik  olmayan
kardiyomiyopatilerde QRS siiresi prognozun bir géstergesi olabilir (27). iskemik kalp hastalig:
olanlarda anterior Q dalgasi ve sol dal bloku azalmis LVEF nin iyi bir gostergesidir (28).
Elektrokardiyografide atriyal fibrilasyon (AF), atriyal flatter ve ventrikiler aritmi saptanmasi
KY tedavisinin yonlendirilmesinde 6nem tasur.

2.6.2.Telekardiyografi

Kalp yetersizliginde telekardiyografi tamisal incelemelerin temel bilesenlerinden biridir.
Telekardiyografi ancak  klinik  bulgular ve elektrokardiyografik  anormalliklerle
birlestirildiginde tamsal deger tasir (29). Telekardiyografi (iki duizlemli) kardiyomegali,
pulmoner konjesyon ve plevral sivi saptanmasi ve dispneye katki yapan pulmoner hastalik ya
da enfeksiyonlarin gosterilmesinde 6énemli bilgiler verir. Kalp yetersizliginin en sik bulgusu
kardiyomegalidir (30). Kardiyomegali akut KY ve diyastolik fonksiyon bozukluguna bagli
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gelisen KY’de siklikla bulunmamakla birlikte kronik KY’de de bulunmayabilir (10).

Interstisyel ve alveolar 6dem ciddi LV fonksiyon bozuklugunun énemli bir bulgusudur.

2.6.3. Laboratuar testleri

Kalp yetersizligi stiphesi olan hastalarin tamisal degerlendirmesinde tam kan sayimi
(hemoglobin, 16kosit ve trombosit degerleri), serum elektrolitleri, serum kreatinin, tahmini
glomerl filtrasyon hizi (GFR), glukoz, karaciger fonksiyon testleri, tiroid fonksiyon testleri ve
idrar incelemesi rutin Onerilen testler arasinda yer alir (31).

Anemi, KY’i siddetlendirebilmektedir. Ayrica nefes darligi olan hastalarda artrmis
hematokrit degeri pulmoner hastaliklar, siyanotik konjenital kalp hastaliklar: ve pulmoner
arteriyoventz malformasyondan kaynaklanabilmektedir. Kalp yetersizliginde asir1 kullanlan
ditretik, ACE inhibitorleri ve bazen potasyum tutucu ditretikler renal fonksiyon bozukluguna
neden olabilmektedir. Hiponatremi ve renal fonksiyon bozuklugu KY’de kétl prognoz
parametreleri olarak bilinmektedir (10). idrar analizi; proteindri ve glikozirinin saptanmast
acisindan faydalidir. Karaciger enzim yuksekligi; artmus hepatik konjesyona bagli olabilir.
Tirotoksikoz sebebiyle olan KY siklikla hizli ventrikl yanitli AF ile iligkilidir.

Natritretik peptidler:

Natridretik peptidlerin plazma konsantrasyonlari, KY tamsinda ve kesinlesmis kronik
KY hastalarinin tedavisinde yararl biyolojik gostergelerdir. Tani, evreleme, hastaneye yatirma,
taburcu etme kararlarinda ve Kklinik olay riski olan hastalar1 belirlemede bu testlerin
kullanilmasini destekleyen kanitlar vardir. ilag tedavisinin izlenmesinde ve KY tedavisinin
yonlendirilmesinde natritretik peptidlerin kullanilmasina iligkin kanitlar hentiz yetersizdir.
Tedavi edilmemis bir hastada normal degerler saptanmasinin negatif prediktif degeri yuksektir
ve semptomlardan KY’nin sorumlu olma olasiligim azaltir. Optimal tedaviye ragmen
natritretik peptid diizeylerinin yiksek olmasi kotl prognozlailiskili olabilir.

Kalp yetersizligi tam (32) ve tedavisinde (33) BNP ve NT-proBNP kullanilabilecek
testlerdir. N-terminal proBNP plazma seviyeleri BNP ile benzerken ani kardiyak fonksiyon
bozuklugunda NT-proBNP seviyeleri BNP'ye gére daha hizli ve daha yuksek miktarda
artmaktadir. BNP' ye oranla daha yiksek stabilite ve daha uzun yarilanma 6mriine sahip olmasi
nedeniyle daha spesifik bir belirleyicidir. Miyokard duvar stresindeki herhangi bir artisa yanit
olarak natritretik peptid degerleri yikselmektedir. Sol ventrikil sistolik islevi korunan
hastalarda degerler genellikle daha disuktir. Cogunlukla acil serviste KY tamsi icin kullanmilan
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natridretik  peptidlerin - degerlendirilmesinde  kabul edilmis kesin  simir  degerler
bulunmamaktadir. Sol ventrikil dolum basincindaki ani degisiklikler, natridiretik peptidlerin
yarilanma dmurlerinin goreceli uzun olmasi nedeniyle, peptid diizeylerinde hizli degisiklikler
seklinde yansimayabilmektedir. Sol ventrikil hipertrofisi, tasikardi, sag ventrikil asir1
yuklenmesi, miyokard iskemisi, hipoksemi, bobrek islev bozuklugu, ileri yas, karaciger sirozu,
sepsis ve enfeksiyon, natridiretik peptid diizeylerinde artis gozlenen KY disindaki durumlardir.
Natridretik peptidler hastaneden taburculuk ©ncesinde prognoz degerlendirmesinde ve KY
tedavisinin etkinligini izlemede yararli olmaktadir.

Troponinler:

Kalp yetersizligi siphesi olan hastalarda klinik tablo akut koroner sendromu (AKYS)
dustinduriyorsa troponin | yada T 6lculmelidir. Akut dekompanse kalp yetersizlikli olgularin
yaklasik Ggte birinde en ©6nemli neden iskemidir. Kardiyak troponinlerde artis miyosit
nekrozuna isaret eder. Miyosit hasarindaki baslica faktérler asirt sempatik aktivite, renin-
anjiotensin-aldosteron sistem aktivasyonu, anormal miyosit kalsiyum yukd, inflamatuar
sitokinler, nitrik oksit, oksidatif ve mekanik strestir. Siddetli KY’de akut koroner sendroma
bagli miyokard iskemisi kamti bulunmasa da hastalardaki KY dekompansasyon ataklar
sirasinda kardiyak troponinlerde hafif artis olabilir. Kalp yetersizliginde troponin yikselmesi,
Ozellikle tabloya natritiretik peptidlerde artis da eslik ediyorsa gucli bir prognoz gostergesi
kabul edilir (34). Akut dekompanse KY’nin her ataginda miyokard fonksiyonu daha da
bozuldugu icin 6zellikle troponinleri artis gosteren hastalarda prognoz daha kotiye gider.
Troponin pozitif olgularda iskemik KY’ne bagli mortalite %8,4 iken, iskemik olmayanlarda
%7,4'tlr. Troponin negatif olgularda ise mortalite oranlar1 sirasiyla iskemik olanlarda %2,8 ve
iskemik olmayanlarda %2,6' dir (35).

Noérohormonal belirtegler:

Kalp vyetersizligine diger bazi nérohormonal belirteclerde (norepinefrin, renin,
aldosteron, endotelin, arginin, vazopresin) artis da eslik etmektedir. Yararli olmakla birlikte,
tamsal ya da prognostik amaglarla néroendokrin aktivasyonun degerlendirmesi sart degildir.
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2.6.4. Ekokardiyogr afi

Kalp yetersizligi tams: igin istirahat sirasinda kardiyak fonksiyon bozuklugu objektif
olarak gosterilmelidir. Bunun icin en cok tercih edilen metod ekokardiyografidir (10).
Ekokardiyografi kolay erisilebilen, invazif olmayan, hizli ve glvenli bir yontemdir ve kalp
anatomisi, duvar hareketleri, kapak fonksiyonlar1 konularinda kapsaml: bilgiler verir. Kalp
yetersizligi ile bagvuran hastalarin ilk degerlendirilmesinde LVEF, LV c¢aplari, duvar
kalinliklar1 ve kapak yapilarim degerlendirmek amaciyla ekokardiyografi yapilmalicir (26).
Ekokardiyografi kardiyak fonksiyon bozukluguna ilave olarak KY etyolojisi ile ilgili yararl
bilgiler de vermektedir (17).

Ekokardiyografi tekrar1 sadece hastalarin takibi sirasinda klinik durumunda belirgin
degisiklik meydana geldiginde oOnerilmektedir. Ejeksiyon fraksiyonunun sik ve dizenli
araliklarlatakibi dnerilmemektedir (10,31).

2.6.5. Radyonuklid ventriklogr afi

Radyonuklid ventrikilografi, LVEF belirlemede kullanilan bir yontem olarak kabul
edilmektedir. Cogu zaman miyokardiyal perfizyon gorunttlemesiyle birlikte uygulanarak
viabilite ve iskemi konularinda bilgi saglamaktadir. Hacim degerlendirmesinde ve sistolik ya
dadiyastolik islev indekslerinin hesaplanmasinda yarar: sinirlidr.

2.6.6. Akciger fonksiyon testleri

Kalp yetersizligi tamsinda akciger fonksiyon olcimlerinin yarart siirlichr. Bununla
birlikte bu testler nefes darliginin solunumsal nedenlerini ortaya koyma ve dislama agisindan
yararlidir. Pulmoner konjesyon varlig: test sonuglarim etkileyebilir.

2.6.7. Egzersiz testi

Egzersiz testi, egzersiz kapasites ile dispne ve halsizlik gibi egzersize bagl
semptomlarin objektif degerlendirilmesinde kullanilir. Tedavi almayan bir hastada doruk
egzersiz testinin normal sonug vermesi semptomatik KY tamsim diglayabilir. Alt1 dakikalik
yurlyds testi, sik kullanilan, basit, kolay erisilen, tekrarlanabilir bir testtir. Submaksimal
fonksiyonel kapasite tayininde ve girisime yamtin degerlendirilmesinde kullanilabilir. Alt1
dakikalik yuriyus testi ile 300 metrenin altinda mesafe alinmasit k6t prognostik belirtec olarak
kabul edilmistir (36).
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2.6.8. Holter elektrokardiyogr afi

Holter elektrokardiyografi, carpint: ya da senkop gibi aritmiyi distindiren semptomlari
olan hastalarin degerlendirilmesi ve AF bulunan hastalarda ventrikil hiz kontroltnt izlemek
icin yararlt bir yontemdir. Atriyal ve ventrikuler aritmilerin saptanmasini ve nitelik, siklik ve
sirelerinin degerlendirilmesini ve KY semptomlarinin nedeni ya da agirlastirict eimeni
olabilecek sessiz iskemi ataklarinin ortaya gikarilmasini saglar. Kalp yetersizliginde uzun streli

olmayan semptomatik ventriktler tasikardi yaygindir ve kot prognozla baglantilidir.

2.6.9. Girisimsel tam yontemleri

Kalp yetersizligi hastalarinin rutin tam ve tedavisinde kardiyak kateterizasyon gerekli
degildir. Kronik KY olan hastalarda iskemik nedenle oldugu dustntlen akut dekompansasyon
ve kardiyojenik sok gibi klinik durumlarda medikal tedavi yetersiz ise koroner anjiyografi
uygulanmalidir (22). Ayrica koroner anjiyografi idiyopatik dilate kardiyomiyopati distnilen
hastalarda koroner arter hastaliginin dislanmasinda kullanilir.

Sag kalp kateterizasyonu ile dolum basinglari, vaskiler direng ve kalp debisine iliskin
yararli hemodinamik bilgiler saglanir. Klinik uygulamada bu yontemin KY tamsindaki rolt
sinirhidir. Kardiyojenik ya da kardiyojenik olmayan sok ile hastanede yatan hastalarda
hemodinamik degiskenlikleri izlemede ya da uygun tedaviye yanmit vermeyen siddetli KY
bulunan hastalarda tedaviyi izlemede pulmoner arter katateri (PAK) uygulanmasi
dustnulebilir. Bununla birlikte PAK uygulamasiyla sonlammlarda iyilesme saglanabilecegi
gosterilememistir.

Bazi miyokard hastaliklarimn tamisinda endomiyokardiyal biyopsiden (EMB)
yaralanlabilir. AHA/ACC/ESC tarafindan EMB endikasyonlar1 konusunda yayimlanan ortak
bildiride (37) bu girisimin etyolojisi bilinmeyen ve ventrikiler aritmiler veya atriyoventrikiler
(AV) kalp blogu ile durumu hizla kétilesen akut ya da fulminan KY hastalarinda ya da standart
KY tedavisine yanit vermeyen hastalarda disiinilmesi dnerilmektedir.

2.7.Kalp Yetersizliginin Tedavis

Kronik KY’de tedavi ¢ok yonli olmalidir. Hem farmakolojik hem de farmakolojik
olmayan yaklasimlar: icermelidir.

Ozbakim; fiziksel stabiliteyi siirdiirme, tabloyu agirlastiracak davranslardan kaginma ve

agirlasmay: isaret eden erken semptomlart tamma hedefiyle yuritilen eylemler olarak
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tarmmlanabilir (39). Ozbakim basaril1 bir KY tedavisinin bir parcasicir ve semptomlar, islevsel
kapasite, genel saglik durumu, morbidite ve prognoz tzerinde anlamli bir etkisi vardir.

Diyet, kilo takibi, aktivitelerin dizenlenmesi, hasta ve aile egitimi, yakin takip
farmakolojik olmayan yaklagimlardandir.

Farmakolojik tedavinin amaci, 6ncelikle KY’i onlemektir. Kalp yetersizligi gelistiyse
tedavinin amaci, semptomlar: dizeltmek, progresyonu onlemek, yasam kalitesini iyilestirmek
ve uzun dénem sagkalimi saglamaktir. Anjiotensin donlstlriicti enzim inhibitorleri (ACE-I),
beta-blokerler, dilretikler, digoxin ve spironolakton kilavuzlarca onerilen kronik KY
tedavisinde kullanilan ilaglardir (25). Farmakolojik tedavi hastane dis1 ve hastane ici tedavi
olmak Uzere iki baslik altinda incelenebilir.

2.7.1. Hastane-dhs1 tedavi

Kontrendikasyon ya da tolerans sorunu yoksa semptomatik KY bulunan ve LVEF
%40’ 1n altinda olan biitiin hastalara ACE-I tedavisi uygulanmalidir. ACE-I tedavisi ventrikdil
islevini ve hastamin genel durumunu duizeltir, agirlasan KY nedeniyle hastaneye yatislar1 azaltir
ve yasam siresini arttirir (10).

Sol ventikil ejeksiyon fraksiyonu %40'1n altinda olan, hafiften siddetliye kadar
semptomatik (NYHA fonksiyonel sinif 11-1V), miyokard infarktiisii ardindan asemptomatik LV
sistolik islev bozuklugu bulunan, optimal dozda ACE-I alan hastalarda beta bloker
endikasyonu vardir. Beta-bloker tedavisi hastaneye yatislar1 azaltir, fonksiyonel kapasiteyi
duzeltir, KY’nin ilerlemesini yavaslatir ve mortaliteyi azaltir. Bu yararli etkiler, farkl yas,
cinsiyet, fonksiyonel sinif, LVEF ve iskemik ya da iskemik olmayan nedenlere bagli KY gibi
bltin alt gruplarda gézlenmistir (10). Kalp yetersizligi olan hastalarda farkl: beta-blokerlerin
klinik etkileri arasinda farkliliklar olabilir (39,40). Buna gore yalmzca bisoprolol, karvedilol,
metoprolol siksinat (25) ve nebivolol (10) kalp yetersizlikli hastalarda onerilir.

Aldosteron antagonistleri, LVEF<%35 ve NYHA sinifi 111-IV olan semptomatik kalp
yetmezlikli hastalarin tedavisine hiperkalemi ve ciddi bobrek bozuklugu yoksa dusik doz
eklenmelidir. Aldosteron antagonistleri mortaliteyi ve hastaneye yatislar: azaltir (21).

Anjiotensin reseptdr blokerleri (ARB), kontrendikasyon ya da tolerans sorunu yoksa
optimum dozda ACE-1 ve beta-bloker tedavisine ragmen semptomatik olan ve LVEF %40'1n
altinda olan bitiin hastalara, es zamanli aldosteron antagonisti almiyor olmak kosuluylatavsiye
edilmektedir.
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Sol ventrikil gjeksiyon fraksiyonu %40 1in altinda olan semptomatik hastalarda hem
ACE-I hemde ARB’ler tolere edilemiyorsa, alternatif olarak hidralazin ve izosorbid dinitrat (H-
ISDN) kombinasyonu kullanilabilir. ACE-1, beta-bloker ve ARB ya da aldosteron antagonisti
tedavisine ragmen semptomlarin devam ettigi hastalarda tedaviye HISDN kombinasyonunun
eklenmesi dustnulmelidir. Bu hastalarda H-1SDN tedavisi 6lim riskini azaltabilir.

Digoksin, ditretik ve ACE-i inhibitori ile uygulanan optimal tedaviye ragmen
semptomatik seyreden ve LVEF s azalmis KY hastalarina onerilebilir. Digoksin, hastaneye
yatislar1 azaltir, semptomlar: diizeltir ancak sagkalim Uzerine etkisizdir (41).

Dilretikler, KY hastalarinda pulmoner ve sistemik vendz konjesyon semptom ve
bulgularimin giderilmesini saglar (42). Kalp yetersizliginde sivi retansiyonunu yeterli kontrol
edebilen tek gjan olup diger gjanlardan daha hizl1 dispneyi duzeltir, egzersiz toleransim arttirir.
Eger tolere edilebilirse, ditretikler her zaman ACE-I ve beta-blokerlerle birlikte kullanilmalicir
(10, 25).

2.7.2. Hastane-ici Tedavi

Optimal medikal tedaviye ragmen KY hastalarimin bir¢ogunda akut dekompansasyon
ataklar1 gorulebilir. Bu durumda hastaneye yatirilma ve hemodinamik monitorizasyon gerekir.
Bu hastalarda hemodinamik stabilizasyon igin intraventz vazodilator ve/veya pozitif inotropik
gjanlar kullanilir.

Intraventz vazodilatator ilaclar:

Intraventz vazodilator ilaglar, yeterli kan basincinda hipoperfiizyon bulgular: ve azalmis
didrezle birlikte konjesyon bulgular1 varsa dekompanse KY’de tercih edilecek ilk ajanlardir.
Direkt inotropik etkileri olmaksizin primer hemodinamik etkileri, 6n yik ve ard yuki
azaltmaktir (43).

En sk kullamlan vazodilatér aanlar nitrogliserin, nitroprussid ve nesiritiddir.
Nitroprussid ile potent hipotansiyon gortlmesi ve nitrogliserin ile hizli tasiflaksi gelismesi
hemodinamik bozuklugu olan hastalarda kullanimlarint kisitlamaktadir. Nesiritid yeni sinif
vazodilator ajandir. Nitrogliserinden daha az yan etkilere sahiptir (44) ancak guvenilirligi
tartigmalidir. Randomize kontrollt calismalarin meta-analizinde, nesiritidin akut dekompanse
KY tedavisinde Olim riskini artirdig1 (45) ve renal fonksiyonlarda kétilesme riskini anlamli
olarak arttirdig1 gosterilmistir (46).
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Intravenoz poztif inotropik ajanlar:

Intraventz pozitif inotropik ajanlar, LV sistolik fonksiyon bozukluguna bagl
dekompanse KY’nin kisa slireli tedavisinde kullanilan gjanlardir (47). Inotropik ajanlar
vazodilator velveya ditretik uygulamasina ragmen hipoperfiizyon ya da konjesyon bulgulart
olmasi durumunda uygulanirlar (48, 49). Dekompanse KY nedeni ile yatirilan hastalarda
pozitif inotropik tedavi, direkt kardiyak debiyi arttirarak hemodinamik parametrelerde belirgin
diizelme saglar. Inotropik ilaclarin uygulanmas: gerektiginde, uygulamaya mimkin oldugunca
erken baslamali ve yeterli organ perflizyonu yeniden saglandiginda ve/veya konjesyon
azaldiginda tedavi en kisa siurede kesilmelidir. Hizli semptomatik dizelme saglamalarina
ragmen, bu ilaglarin hizlandirdig1 bazi fizyopatolojik mekanizmalar miyokardda daha fazla
hasara neden olarak ve artmus aritmi riskine bagli olarak kisa ve uzun dénemli mortaliteyi
artirrlar (50, 53). Siklikla kullanilan pozitif inotropik ajanlar beta-agonistler ve fosfodiesteraz
[11 inhibitorleridir. Son zamanlarda, kalsiyum duyarlilastirici gjanlar olarak bilinen ve tolere
edilebilirligi ve etkinligi klasik inotroplara esit ya da daha Ustin bulunan yeni bir grup
kullamma girmistir.

Beta adrenerjik reseptor agonistleri:

Beta adrenerjik reseptdr agonistleri, miyokardiyal beta reseptorleri uyararak, siklik
AMPyi (Adenozin monofosfat) arttiran ve bdylece hicre ic¢i kalsiyum konsantrasyonunu
yukselterek pozitif inotropik etki saglayan ajanlardir.

Dobutamin:

Dobutamin, bagslica beta 1 ve beta 2 reseptérleri, 3:1 oraminda uyararak doza bagimli
inotropik ve kronotropik etkiler gosterir ve refleks sempatik tonusda azalma ile vaskiler
rezistanst dusurdr (52). Dustk dozlarda (<5ug/kg/dk), afa 1 reseptorleri stimile etmez, bu
sebeple periferik vaskiler rezistans: artirmaz, hafif arteryel vazodilatasyon saglayarak ard yuki
azaltr ve alim hacmini arttirr (53). Genellikle infizyona yukleme dozu olmaksizin 2-3
ug/kg/dk inflizyon hiziyla baslamir. Semptomlara, didretik yanmtina ya da klinik duruma bagli
olarak inflizyon hiz1 titre edilerek, 15 pg/kg/dk diizeyine kadar yukseltilebilir. Yuksek dozda
sistolik kan basinct hafifge yikselebilir, aym kalabilir ya da dusebilir. Miyokard oksijen
ihtiyaci artabilecegi ve iskemi indiklenebilecegi icin tasikardiden sakimlmalidir. Dobutamin
genellikle doza bagimli kalp hizimi arttirir ancak bu artis diger katekolaminlerden daha azdir.
Bununla birlikte 6zellikle AF de AV noddan iletimi kolaylastirarak tasikardiye neden olabilir.
Beta-bloker tedavisi uygulanan hastalarda, inotropik etkinin saglanabilmesi icin dobutamin
dozlar1 20 pg/kg/dk diizeyine kadar yikseltilebilir (54). Inflizyonun kesilmesinden sonra ilacin
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eliminasyonu hizlidir, yart 6mri 2-3 dakikadir. Dobutamin infizyonunun kesilmesi sirasinda
dozun adim adim dustrilmesi (dozun 2 pg/kg/dakikalik adimlarla azaltilmasi) ve es zamanli
olarak oral tedavinin optimum diizeye cikariimasi gerekir. Uzun siiren inflizyonlarda (24-48
saatten fazla) tolerans gelisir ve hemodinamik etkinlik azalir (52).

Dopamin:

Dogrudan ya da dolayli yoldan beta-adrenerjik reseptorleri uyararak miyokard
kontraktilitesini arttiran ve kalp debisinde artisa yol agan bir inotropik ilagtir. Dusik doz
dopamin inflzyonu (<2 pg/kg/dk) dopaminerjik reseptérleri uyararak renal arteryel
vazodilatasyonla ditrezi arttirr ancak ditirez Uzerindeki etkisinin sinirli oldugu gosterilmistir.
Daha yiksek dozlarda (>2ug/kg/dk) beta adrenerjik reseptorleri uyararak miyokard
kontraktilitesini ve kardiyak debiyi arttirir, >5ug/kg/dk dozunda ise alfa adrenerjik reseptorlere
etki ederek periferik vaskller rezistans: arttirarak belirgin arteryel vazokonstriiksiyon olusturur.
Bu nedenle, hipotansif hastalarda yiksek dozlarda LV ard yukind, pulmoner arter basincin ve
pulmoner rezistans: arttirarak hemodinamik diizelme saglar (52). Ancak tasikardi ve aritmi
riski artar. Kalp hiz1 dakikada 100’ Gin Gizerinde olan hastalarda dopamin ve dobutamin dikkatli
kullanilmalidir (55). Tasikardi ve aritmiler dopaminle dobutamine gore daha belirgindir. Bu
sebeple dopamin, ileri dekompanse KY' de pozitif inotropik ajan olarak tercih edilmez, distk
doz dopamin daha yuksek dobutamin dozlariyla kombinasyon halinde uygulanir.

Fosfodiesteraz enzim inhibitorleri:

Milrinon, amrinon ve enoksimon klinikte sik kullanilan tip 111 fosfodiesteraz enzim
inhibitorleridir. Siklik AMP yikimini inhibe eden bu ilaglar, inotropik etki ve periferik
vazodilatasyon saglayarak kalp debisini ve atim hacmini artirmakta ve es zamanli olarak
pulmoner arter basincinda, pulmoner kama basincinda ve sistemik ve pulmoner vaskiler
direncte azalma saglamaktadir. Hicredeki etki noktalari betaadrenerjik reseptorlere uzak
oldugu icin, es zamanl beta-bloker tedavisi srasinda PDEI lerin etkisi stirmektedir (56).
Amrinon, trombositopeni ve hizli toleransa yol agmasi nedeni ile artik sik kullamilmamaktadir
(57). Milrinon ve enoksimon sirekli infizyon seklinde uygulanmakta, kan basincinin iyi
korundugu hastalarda baslangigta bir bolus dozu uygulanabilmektedir. Koroner arter
hastalarinda (KAH) orta derecede mortdlite artisina yol acabilecekleri icin, PDEI’ ler dikkatli
uygulanmalidir (58). PROMISE calismasi sonuclarina gore (Prospective Randomized Milrinon
Survival Evaluation) milrinon plaseboya gore bitin nedenlere bagli mortaliteyi %28,
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kardiyovaskiler mortaliteyi %34, ani 6lum riskini %69 oramnda artirmustir (59). Oral PDE 111
inhibitorleri (enoksimon ve vesnarinon) ile ilgili calismalar da mortalitede artis ile

sonuglanmustir (60,61).

Kalsiyum Duyarlilastiric: Ajanlar:

Akut dekompanse KY tedavisinde yeni bir grup olan kalsiyum duyarlilastirict gjanlar,
levosimendan, pimobendan, MCI-154, EMD 53998 ve EMD-57033'ten olusur. Son U¢U halen
deneysel asamada olan ilaglardir (62,63). Gunumtizde klinik kullanimi en yaygin olan ilag
levosimendandir. intraventz bir inotropik ajan olan levosimendan kontraktiliteyi arttiran,
dolum basinglarin azaltan ve vazodilatasyona neden olmak icin potasyuma duyarli kanallar
Uzerine etki gosteren bir kalsiyum duyarhilastiricidir. Klinik calismalardaki kullammlarinda
dobutamin kadar glivenilir oldugu gosterilmistir.
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3. GEREC ve YONTEMLER

3.1. Hasta Secimi: Haziran 2011 — Mart 2012 tarihleri arasinda Dokuz Eyldl
Universitesi Tip Fakiiltesi (DEUTF) Kardiyoloji Anabilim Dali’ nda dekompanse KY tansi
(NHYA fonksiyonel sinif 3-4) ile yatarak tedavi gormis ve tedavi baslangici ve tedavi
sonrasinda TTE uygulanmis ve BNP dizeyleri calisilmis 18 yas Ustinde olan hastalar
calismaya alindi. BNP dizeyi calisiimamus, tedavi 6ncesi ve/veya sonrasinda ekokardiyografi
uygulanmamuis, optimal ekokardiyografi gorintisii elde edilememis, kalp pili ritminde olan,
protez kalp kapagi olan hastalar ile BNP diizeyi 100 pg/ml’nin altinda olan ve AF tamsi olan
hastalar calismaya alinmach. Arastirma protokolii icin Dokuz Eylil Universitesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’ ndan gerekli izin alindh.

3.2. Degerlendirilen Parametreler: Calismaya alinan tim hastalarin yas, cinsiyet,
koroner arter hastaligi icin risk faktorleri (hipertansiyon, diyabet, hiperlipidemi, sigara 6ykus,
aile oykusl), koroner arter hastaligi 6ykusi (M1, PKG, KABG) kaydedildi. Hipertansiyon,
daha 6nce tanm konularak herhangi bir antihipertansif tedavi aliyor olmak olarak tammlandh.
Diyabet, oral antidiyabetik ya da insllin tedavisi aliyor olmak ya da takipte bakilan aclik kan
sekerinin degerine gbre ADA(Amerikan Diyabet Birligi) olgutlerini karsiliyor olmak olarak
tammlanch. Hiperlipidemi basvuru sirasinda herhangi bir lipid districl tedavi aliyor olmak
olarak tammlandi. Koroner arter hastaligi igin aile 6ykusinin olmasi ise birinci derece erkek
akrabalarda <55 yas, birinci derece kadin akrabalarda ise <65 yas KAH tamisi olmast (angina
pektoris, MI, ani kardiyak olim ) olarak tammlandi. Dekompanse KY tamsi: KY ile iliskili
yakinmalara (dispne, ortopne, PND, bacaklarda sislik, cabuk yorulma), fizik bakida KY
distundiren bulgulara (pretibial 6dem, ral, juguler vendz dolgunluk, S3, galo ritmi), akciger
grafisinde konjesyon bulgularina ve ekokardiyografide LV sistolik disfonksiyonu (LVEF < %
40 ) ile uyumlu bulgulara dayanilarak konuldu. Hastalarin basvuru sirasindaki BNP dizeyleri
ile tedavi sonrasi BNP duzeyleri degerlendirildi. Hastalarin vicut yizey alanlart DuBois
yontemi ile hesaplandi. Agirlik ve boy degerleri bilinen hastalarda viicut yizey alani: (Agirlik
042>y Boy %) x 0.007184 formiilii ile hesaplandi BNP diizeyi Abbott Architect ci16200
Integrated System Biochemical Analyzer, Abbott Diagnostics Corp., Maryland USA cihazi ile
degerlendirildi. HP Sonos 5500 Cardiac Ulrasound cihazi ile degerlendirilen ve VHS gorunti
formatinda kaydedilen gorUntilerden basvuru srasindaki ve tedavi sonrasindaki temel
Olcimler, sistolik ve diyastolik fonksiyon ve kalp bosluklarinin volim parametreleri kayit
edildi. 1ki boyutlu TTE 6lcimlerine ek olarak apikal dort bosluk gorintiiden elde edilen sag
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atriyum alani hastanin DuBois yontemi ile hesaplanan viicut yizey alamna bolinerek sag
atriyum alan indeksi (RAAI) elde edildi. Hastalarin LA voltimleri biplan alan uzunluk yontemi
ile olculdi. Biplan alan uzunluk ydnteminde sol atriyal volum: [(Al) x (A2) x (0,85)/ L]
formilunden hesaplandi. Formulde gorulen A1 TTE'de apikal dort bosluk goruntiiden elde
edilen LA alanini ifade etmektedir. A2 TTE'de apikal iki bosluk gérinttiiden elde edilen LA
alanin ifade etmektedir. Formilde gorulen L ise apikal iki bosluk ve apikal dort bosluktan elde
edilen mitral andler plana dik olara 6lcilen sol atriyum uzunluklarindan, kisa olamin ifade
etmektedir. Hastalarin doku Doppler ekokardiyografi ile elde edilen parametrelerinden sag
ventrikil Tel indeksi hesaplandi. Sag ventrikil Tei indeksi: (Em-Am sliresi - Ejeksiyon siiresi)
| Ejeksiyon siresi) formili ile hesaplandi. Hastalarin LV Tei indeksleri hesaplandi. LV Tei
indeksi apikal 5 bosluk gorintiide nabizl1 dalga (PW) Doppler ile elde edilen A-E siiresi ve LV
gjeksiyon siresi kullanilarak elde edildi [(A-E slresi-Ejeksiyon siresi)/Ejeksiyon slresix
100)]. Hastalarin LVEF si modifiye Simpson yontemi ile hesapland.

3.3. Yontem: Degerlendirmeye alinacak veriler DEUTF Hastanesi hasta takip
dosyalarindan, hastane bilgisayar kayit sisteminden ve DEUTF Kardiyoloji ABD
ekokardiyografi goruntt arsivinden elde edildi. Tum veriler olgu kayit formu gergevesinde
duzenlendi.

3.4. istatistiksel analiz: Tiim veriler SPSS (Statistical Package for Social Sciences) 15.0
istatistik programina kaydedildi. Parametrik veriler ortalama + standart deviasyon, non
parametrik veriler ise ylzde olarak ifade edildi. Oransal parametrik verilerin karsilastirilmasi
icin Paired-Sample T testi, korelasyon analizleri igin Pearson korelasyon analizi yapildi. TUm
istatistiksel analizlerde p <0.05 degeri anlamli olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya 1 Haziran 2011 - 30 Mart 2012 tarihleri arasinda Dokuz Eylil Universitesi

Tip Fakultesi Kardiyoloji Anabilim Dalr’ nda yatarak tedavi gérmis 30 dekompanse KY tanili

hasta alindi. Hasta tarama asamasinda dekompanse KY Ontamisi ya da tanmsiyla kardiyoloji

yogun bakim ya da kardiyoloji serviste izlenen toplam 20 hasta dislanma kriterlerine sahip

oldugundan dolay: ¢alismaya alinmadi. Onbir hasta AF ritminde olmalari, 3 hastanin optimal

TTE goruntilerinin elde edilememis olmasi, 3 hastanin baslangi¢ ve tedavi sonrast BNP

duzeylerinin olmamasi ve 3 hasta da ciddi mitral anuler kalsifikasyon bulunmasindan dolay1

calisma dis1 birakildi. Hastalarin ortalama tedavi siiresi 4,7 + 1,3 gundu ( ortanca 4,5 gun ).
Hastalarin demografik ve klinik bilgileri tablo 1’ de belirtilmistir.

Tablo 1. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri.

Hasta Ozellikleri Say1 (%)

Cinsiyet Erkek 24 (80)
Kadin 6 (20)

Y as 72,79 + 10,97

(Yl)

Risk Hipertansiyon 25 (83,3)

faktorleri Diyabet 19 (63,3)
Hiperlipidemi 17 (56,7)
Sigara 19 (63,3
Aile 6ykisii 7(23,3)

Etyoloji Iskemik 29 (96,7)
Iskemik dis1 1(3,3)

4.1. Klinik ve Laboratuar Parametrelerinde Degisim

Hastalarin dekompanse dénemde o6lcllen BNP dizeyleri, ortalama 2424,56 + 2016,41 pg/ml
olarak bulundu. Tedavi sonrasi bakilan BNP ortalamalari ise 1392,56 + 990,11 pg/ml idi

(p=0,001). Hastalarin tedavi 6ncesi ve sonrasindaki laboratuar degerleri ile vicut agirliklarinda

olusan degisim Tablo 2’ de verilmistir.
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Tablo 2. Hastalarin tedavi 6ncesi ve sonrasi laboratuar parametreleri ve vicut agirlhiklarimn
degisimi (BNP: Beyin Natritretik Peptid; BUN : Kan Ure azotu).

Parametre Tedavi dnces Tedavi sonras P degeri
(ortalama deger = SD) | ( ortalama deger = SD)
BNP ( pg/mL ) 2424,56 + 2016,41 1392,56 + 990,11 0,001
Sodyum ( mmol / L) 136,83+ 4,31 137,06 + 4,06 0,742
BUN (mg/dL) 34,90 + 17,84 40,93 + 18,66 0,007
Kreatinin (mg/dL ) 1,57+ 0,84 1,65 +1,02 0,366
Viicut agirhg (kg) 80,73 + 10,74 76,8 + 10,62 <0,0001

4.2. Tedavi Oncesi ve Sonras Ekokardiyografi Parametrelerinin Karsilastirilmas
4.2.1 Tedavi 6nces ve sonrasnda ekokardiyografi ile iki boyutlu cap ve pulmoner arter
sistolik basince dlgtimlerinin kargilastiridlmas
Sag ventrikdl ¢api, inferior vena kava ¢api, pulmoner arter sistolik basinci, LV diyastol
sonu ve sistol sonu caplart ve LA capinda tedavi sonrasinda, tedavi oncesine gére anlamli
degisiklik saptandi (Tablo 3).
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Tablo 3. 1ki boyutlu cap dlclimleri ve pulmoner arter sistolik basinglarinda olusan
degisim (PABs: Sistolik pulmoner arter basinci, LVED: Sol ventrikil enddiyastolik, LVES:
Sol ventrikil endsistolik, LA: Sol atriyum).

Parametre Tedavi onces Tedavi sonrasi b deseri
eri
(ortalama deger £ SD) | ( ortalama deger £ SD ) ®

Sag ventrikul ¢cap (cm) 2,46 = 0,56 2,29+ 0,52 0,001
Inferior vena kava (cm) 20,55 + 3,60 17,98 + 3,10 <0,0001
PABs (mmHg) 54,43 +15,50 48,07 + 14,14 <0,0001
LVED cap (cm) 551+0,71 5,35+ 0,68 <0,0001

LVES ¢ap (cm) 4,50 + 0,77 4,36 £ 0,76 0,012
LA cap1 (cm) 4,57 + 0,55 4,32+0,52 <0,0001

4.2.2. Tedavi 6nces ve sonras iki boyutlu ekokardiyografi ile elde edilen alan ve
volim oél¢timlerinin kargilastirilmas

Tedavi Oncesi ve sonrasinda LV endsistolik volum, LV enddiyastolik volim, LA alam
(A4B ve A2B goruntulerden) ile sag ventrikul endsistolik alan, sag ventrikul enddiyastolik
alan, sag atriyum alam ve sag atriyum alan indeksi karsilastirildiginda anlamli degisiklik
oldugu saptand: (Tablo 4).
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Tablo 4. Sag ventrikil, LV, sag atriyum ve LA alan-volim degisimleri (LVESV: Sol
ventrikdl endsistolik volim, LVEDV: Sol ventrikil enddiyastolik volim, LAA: Sol atriyum
alam, A4B: Apikal dort bosluk, A2B: Apikal iki bosluk).

Parametre Tedavi dnces Tedavi sonras deseri
eri
(ortalama deger+SD) | (ortalamadeger+SD) P
LVESV (ml) 132,63 + 47,22 119,07 + 44,04 <0,0001
LVEDV (ml) 186,87 + 52,77 171,37 + 50,23 <0,0001
LAA (A4B) (cm?) 25,03 £ 5,65 23,45+ 5,64 <0,0001
LAA (A2B) (cm?) 26,44 + 6,30 24,25 + 5,65 <0,0001
Sol atriyal volum
N 102,86 + 34,29 92,87 + 33,93 <0,0001
(Alan-uzunluk yoéntemi ile) (ml)
Sag atriyum alan indeks (cm?) 9,25+ 315 8,28 £ 2,53 0,001
Sag ventrikul sistol sonu alan
11,02 £ 5,22 9,89 £ 4,60 0,003
(cm?)
Sag ventrikul diyastol sonu
17,36 £ 6,52 15,33+ 5,53 0,002
alan (cm?)
Sag atriyum alan (cm?) 18,59 + 6,67 16,94 £ 5,48 0,023

4.2.3. Tedavi 6nces ve sonras doku Doppler ve standart Doppler ekokardiyografi
parametrelerinin kargsilastirilmas

Sag ventrikul E dalga hizi, sag ventrikul E/Em degeri, LV E dalga hizi, LV E/A oran,
LV E/Em'nin (septalden ve lateralden) anlamli olarak degistigi gorildi. Sag ventrikilden
elde edilen veriler tablo 5'te ve LV’ den elde edilen veriler tablo 6’ daverilmistir.
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Tablo 5. Sag ventikilden elde edilen tedavi 6ncesi ve sonrasi standart Doppler
ekokardiyografi ve doku Doppler ekokardiyografi verileri (RV: Sag ventrikil; E: Erken
diyastolik dalga, Sm: Sistolik hareket; Em: Erken diyastolik hareket, IVRT: izovolemik
relaksasyon siiresi, Am: Geg diyastolik hareket).

Parametre Tedavi onces Tedavi sonrasi b deseri
eri
(ortalama deger £ SD) | ( ortalama deger+SD ) ®

RV E dalga iz (cm/sn) 61,70 + 14,40 55,90 + 15,81 <0,001
RV Em ( cm/sn) 12,75 + 5,87 12,95+ 5,50 0,521
RV Am (cm/sn) 12,87 +£5,19 13,08 + 4,83 0,714
RV Tée indeks (%) 54,97 + 19,24 55,30 + 17,07 0,836
RV E/Em 585+ 219 495+ 213 0,008
RV Sm (cm/sn) 10,87 + 2,52 11,33+ 2,95 0,238
RV IVRT (msn) 98,13 + 32,97 102,30 + 28,85 0,280
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Tablo 6. Sol ventrikilden elde edilen tedavi Oncesi ve sonrasi standart Doppler
ekokardiyografi ve doku Doppler verileri (LV: Sol ventrikil, E: Erken diyastolik dalga, A:
Geg diyastolik dalga, Sm: Sistolik hareket; IVRT: izovolemik relaksasyon zamani, dt:

deselerasyon zaman).

Parametre Tedavi 6nces Tedavi sonras )
(ortalama deger+ SD) | (Ortalama deger+ SD)
LV E dalga hiz1 (cm/sn) 110,17 + 31,48 90,60 + 31,44 <0,0001
LV A dalga hizi (cm/sn) 65,99 + 30,94 68,96 + 30,63 0,146
LV E/A 2,02 +1,02 1,53+0,79 <0,0001
LV Em septalden (cm/sn) 7,37 + 1,67 8,26 + 1,58 <0,0001
LV Em lateralden (cm/sn) 8,42+ 1,80 9,55 + 2,046 <0,0001
LV E/Em septalden (cm/sn) 15,58 + 5,52 11,32 £ 4,44 <0,0001
LV E/Em lateralden (cm/sn) 13,50 + 4,09 9,84 + 3,67 <0,0001
LV Am septalden (cm/sn) 9,19+ 3,28 8,94+ 311 0,478
LV Am lateralden (cm/sn) 9,86 + 3,93 9,58 + 3,57 0,508
LV Sm septalden (cm/sn) 6,84 + 1,84 7,06 £ 1,74 0,340
LV Sm lateralden (cm/sn) 7,79+ 2,23 7,98 + 1,90 0,418
LV Edt (msn) 139,40 + 56,18 145,23 + 60,51 0,318
LV IVRT (msn) 98,27 + 32,48 103,77 + 28,66 0,228
LV Tel indeks ( %) 66,17 + 10,79 64,10 + 0,69 0,149

4.3. BNP Degisiminin Ekokardiyografi ve Klinik / Laboratuar Parametrelerindeki

Degisim ile Bagintist

4.3.1. BNP degisimi ile viicut agirlig: ve laboratuar parametrelerindeki degisiminin

bagintis

Vicut agirlhigi degisimi ile BNP degisimi arasinda anlamli (p: 0,010, r=0,463) baginti

oldugu goruldu (Tablo 7).

4.3.2. BNP degisimi ileiki boyutlu ekokardiyografi verilerinin degisiminin bagintis

Sag ventrikil ve sag atriyum ile ilgili iki boyutlu TTE verilerindeki degisim ile BNP
degisimi arasinda anlaml1 bagint: saptanmadh ( Tablo 8).
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Beyin natritretik peptid degisimi ile LA ¢apr degisimi (p<0,0001, r=0,656) ve apikal iki
bosluk ve apikal dort bosluk goruntiiden elde edilen LA alan degisimi (sirasiyla; p=0,009,
r=0,466; p=0,019, r=0,426) arasinda anlaml1 bagint1 saptand: (Tablo 9).

4.3.3. BNP degisimi ile doku Doppler ve standart Doppler ekokardiyografi verilerinin
degisiminin bagintis

Sol ventrikil E dalga hizindaki degisim ile BNP degisimi arasinda (p=0,003, r=0,522)
ve septalden ve lateralden elde edilen E/Em oranmi degisimleri ile BNP degisimi arasinda
(srastyla p<0,0001, r=0,737; p<0,0001, r=0,765 ) anlamli bagint: oldugu gorildi. Sol
ventrikdl lateral mitral anulusundan bakilan Sm ’sinin degisimi degerlendirildiginde BNP
degisimi ile negatif yonde, anlaml1 (p=0,014, r=-0,444) bagint: oldugu goruldi (Tablo 10, 11).

Sag ventrikilden elde edilen doku Doppler ve standart Doppler ekokardiyografi
bulgularimin degisimi ile BNP degisimi arasinda anlamli baginti saptanmadi (Tablo 12).
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Tablo 7. BNP degisimi ile [aboratuar ve klinik parametrelerdeki degisimin bagintist (BUN: Kan Ure azotu, VA: Vicut agirligi).

S .. . .| Kreatinin e
Sodyum degisimi | BUN degisimi degisimi VA Degisimi
p r p r p r p r
BNP degisimi | 0,547 | 0,114 | 0,787 | 0,052 | 0,518 | 0,123 | 0,010 | 0,463

Tablo 8. BNP degisimi ile sag ventrikul ve sag atriyum ile ilgili iki boyutlu ekokardiyografi verilerindeki degisimin bagintist (RV: Sag
ventrikil, RAAIL: sag atriyum alan indeksi, RVESA: Sag ventrikiil endsistolik alan, RVEDA: Sag ventrikill enddiyastolik alan, RAA: Sag
atriyum alani, 1VC: Inferior vena kava, PABs. Pulmoner arter sistolik basinci).

RV cap RAAI RVESA RVEDA RAA IVC cap PABs
degisim degisim degisim degisim degisim degisim degisim
p r p r p r p r p p r
BNP
degisim | 0771 0,055 |0776 |0,054 |0,704 |0072 |0986 |-0,003 [0592 |0,102 |0,752 |0,060 |0,198 | 0,242
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Tablo 9. BNP degisimi ile LV ve LA’dan elde edilen iki boyutlu ekokardiyografi dlgimlerinin degisiminin bagintist (LA: Sol atriyum,
LAA: Sol atriyum alam, LVES: Sol ventrikil endsistol, LVED: Sol ventrikil enddiyastol, LAV: Sol atriyal volum, LVESV: Sol ventrikil
endsistolik volim, LVEDV: Sol ventrikul enddiyastolik volim, A2B: Apikal iki bosluk, A4B: Apikal dort bosluk).

o LVEScap | LVED ¢ap LAV LAA (A2B) | LAA (A4B) LVESV LVEDV
LA cap degisim . . . . . . .
degisim degisim degisim degisim degisim degisim degisim
p r p r p r p r p r p r p r p r
BNP degisim | <0,0001 | 0,656 | 0,802 | 0,048 | 0,102 | 0,305 | 0,001 | 0,560 | 0,009 | 0,466 | 0,019 | 0,426 | 0,864 | -0,033 | 0,853 | -0,035

Tablo 10. BNP degisimi ile LV Doppler ekokardiyografi ve standart doku Doppler bulgularimin degisiminin bagintisi.
(LV: Sol ventrikil, A: Geg diyastolik dalga, E: Erken diyastolik dalga, Am: Geg diyastolik miyokardial hareket, Em: Erken diyastolik hareket).

LV E/Em o
o o o LV Em LV Em o LV E/Em degisim
LV E degisim | LV A degisim | LV E/A degisim o o degisim
degisimi(septal) | degisim (lateral) (lateral )
(septal )
p r p r r p r P r p r p r
BNP degisim | 0,003 | 0,522 | 0,180 | 0,252 | 0,639 | 0,089 | 0,157 | -0,265 | 0,255 | -0,215 | <0,0001 | 0,737 | <0,0001 | 0,765
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Tablo 11. BNP degisimi ile LV standart Doppler ekokardiyografi ve doku Doppler bulgularinin degisiminin bagintisi (LV: Sol ventrikdil,
E: Erken diyastolik dalga, Am: Geg diyastolik miyokardial hareket, Sm: Sistolik hareket; IVRT: izovolemik relaksasyon zamar, df:

Deselerasyon zaman).
LV Am LV Am LV Sm LV Sm
LV Edt LV IVRT LV Tei
degisim degisim degisim degisimi o o o
degisim degisim degisim
(septal) (lateral) (Septal) (lateral)
p r p r p r p r p r p r p r
BNP 0,359 | -0,173 | 0,955 | -0,011 | 0,073 | -0,332 | 0,014 | -0,444 | 0,590 | 0,102 | 0,820 0,043 | 0,693 | -0,075
degisim

Tablol12. Sag ventrikilden elde edilen standart Doppler ve doku Doppler verilerinin degisiminin BNP degisimi ile bagintist ( RV: Sag
ventrikil; E: Erken diyastolik dalga, Sm: Sistolik hareket, Em: Erken diyastolik miyokardial hareket, IVRT: izovolemik relaksasyon siiresi, Am:
Geg diyastolik hareket).

L o o ) o RV E/Em RV Sm RV IVRT
RV E degisim | RV Em degisim | RV Am degisim | RV Tei degisim o o o
degisim degisim degisim
p r p r p r p r p r p r p r
BNP degisim | 0,669 | -0,081 | 0,928 | 0,017 | 0,441 | 0,146 | 0,068 | -0,337 | 0,977 | 0,005 | 0,403 | 0,159 | 0,323 | 0,187
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4.4.Tedavi Onces BNP Diizeyi ile Tedavi Onces Laboratuar, Klinik ve
Ekokardiyografiden Elde Edilen Verilerin Bagintist

4.4.1. Tedavi Onces BNP dizeyi ile tedavi 6nces klinik ve laboratuar
parametrelerinin bagintis

Beyin natritretik peptid diizeyi ile tedavi 6ncesi klinik ve laboratuar parametreleri
arasinda anlaml1 bagint1 saptanmad: (Tablo 13).

4.4.2. Tedavi 6nces BNP duzeyi ile tedavi onces ekokardiyografi olgiimlerinin

ve pulmoner arter basncinin bagintis

Tedavi Oncesi iki boyutlu LV ve LA oOlgimlerinin BNP duizeyi ile bagintisi
degerlendirildiginde anlaml1 bagint1 saptanmad: (Tablo 14, 15). Tedavi 6ncesi 1V C ¢api
ve PABs ile anlamliliga yakin diizeyde bagint1 saptand: (Tablo 15).

443. Tedavi o6nces BNP duzeyi ile tedavi onces standart Doppler
ekokardiyografi ve doku Doppler ekokardiyografi verilerinin bagintis

Tedavi 6ncesi BNP diizeyi ile tedavi 6ncesi standart Doppler ekokardiyografi ve
doku Doppler bulgular1 degerlendirildiginde anlamli degisiklik saptanmad: (Tablo 16.1,
16.2, 17).
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Tablo 13. Tedavi 6ncesi BNP dizeyi ile tedavi 6ncesi LVEF, laboratuar ve klinik parametrelerin bagintist (BUN: Kan Ure azotu,

VA: Vicut agirlhigi, LVEF: Sol ventrikul ejeksiyon fraksiyonu).

Sodyum BUN VA Kreatinin LVEF
p r p r p r p r p r
BNP 0,479 |-0,134 0,468 0,138 0,486 -0,132 | 0,728 -0,066 | 0,208 -0,287

Tablo 14. Tedavi 6ncesi BNP dizeyleri ile LV'den elde edilen tedavi dncesi iki boyutlu dlgimlerin bagintist (LAA: Sol atriyum
alan, LVES: Sol ventrikil endsistol, Sol ventrikil end diastol, LAV: Sol atriyal volum, LVESV: Sol ventrikil endsistolik volim, LVEDV:
Sol ventrikil enddiyastolik volum, A2B: Apikal iki bosluk, A4B: Apikal dort bosluk).

LA cap LVEScap |LVEDcap |LAV LAA(A2B) LAA(A4B) LVESV LVEDV
p r p r p r p r p r p r p p r
BNP | 0,961 | 0,009 | 0,364 | 0,172 | 0,337 | 0,181 | 0,931 | -0,016 | 0,695 | -0,075 | 0,642 | 0,089 | 0,134 | 0,280 | 0,207 | 0,237
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Tablo 15. Tedavi 6ncesi sag ventrikiilden ve 1V C’ den elde edilen iki boyutlu ekokardiyografi verileri ve PABs degerlerinin, tedavi
oncesi BNP diizeyi ile bagintisi (RV: Sag ventrikiil, RAAIL: Sag atriyum alan indeksi, RVESA: Sag ventrikil endsistolik alan, RVEDA:
Sap ventrikiil enddiyastolik alan, RAA: Sag atriyum alan, 1VC: Inferior vena kava, PABs: Sistolik pulmoner arter basinc).

. . RAAI RVESA RVEDA . . IVC PAB
RV cap ted. nces ted. 6nces ted.bnces ted. 6nces RAA ted.0Onces ted.bnces ted. 6nces
p r p r p r p r p r p r p r
BNP ted. oncesi 0,700 0,073 | 0,980 | 0,005| 0,912 | 0,021 0,828 | 0,041 | 0,885 | 0,028 | 0,051 | 0,360 | 0,060 | 0,347

Tablo 16.1. Tedavi 6ncesi BNP dizeyleri ile tedavi dncesi LV’ den elde edilen standart Doppler ekokardiyografi ve doku Doppler
bulgularimin bagintisi (LV: Sol ventrikil, A: Geg diyastolik dalga, E: Erken diyastolik dalga, Am:Atriyal sistol iliskili miyokardial hareket,

Em: Erken diyastolik hareket).

LV Em LV Em LV E/Em LV E/Em
tet!l_gnlé%i tet!l_\'o/nﬁ%i tédv'c')rl?(/:'; ted.bnces ted.bnces ted.bnces ted.bnces
' ' ' (septal ) (lateral ) (septal) (lateral )
p r p r p r p r p r p r p r
BNP ted.
0,242 | -0,220| 0,959 | -0,010 | 0,278 | -0,205 | 0,137 | -0,278 | 0,117 | -0,292 | 0,589 | 0,103 | 0,474 | 0,136
onces




Tablo 16.2. Tedavi 6ncesi BNP dizeyleri ile tedavi oncesi LV’ den elde edilen standart Doppler ekokardiyografi ve doku Doppler
bulgularimin bagint1 verileri (LV: Sol ventrikil, A: Geg diyastolik dalga, E: Erken diyastolik dalga, Am: Geg diyastolik hareket, Em:

Erken diyastolik hareket, IVRT: izovolemik relaksasyon zaman).

"Vdﬁéged' "Vdﬁéged' LV Sm ted. énces te'avbﬁeg LV Edtted. | LVIVRTted. | LV Teited.

(septal) (lateral) (Septal) (lateral) onces onces onces

p [ p [ p r p i p ‘ P ‘ D ‘
Bgnizd' 0,192 | -0,245 | 0,820 | -0,043 | 0,172 | -0,256 | 0,280 | -0,204 | 0,166 | -0,260 | 0,400 | 0,159 | 0,279 | 0,204

Tablo 17. Tedavi dncesi sag ventrikilden elde edilen standart Doppler ekokardiyografi ve doku Doppler bulgularinin tedavi dncesi
BNP duzeyi ile bagintisi ( RV: Sag ventrikll, E: Erken diyastolik dalga, Sm: Sistolik hareket, Em: Erken diyastolik hareket, IVRT:
Izovolemik relaksasyon siiresi, Am: Geg diyastolik hareket ).

RV E ted. RV Em ted. RV Am ted. RV Ta ted. RV E/Em RV Sm RV IVRT
onces onces onces onces ted. 6nces ted. 6nces ted. 6nces
p r p r p r p r p r p r p r
BNP
0,147 |-0,271| 0,911 | -0,021 | 0,170 | -0,257 | 0,592 | -0,102 | 0,296 | -0,197 | 0,292 | -0,199 | 0,653 | -0,086
degisim
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5. TARTISMA:

Akut KY hastaneye yatislarin major nedenlerindendir ve yuksek mortalite oram ve
tekrarlayan hastaneye yatislara neden olmaktadir. Bu yuksek riskli hasta grubunda erken
prognogtik stratifikasyon tedavi yogunlugunu belirlemede yararli olabilir. Kronik KY’de
prognostik degerlendirme icin kilavuzlar olmasina ragmen, akut KY ile ilgili bilgiler az
miktardadir. Sadece klinik gbzleme dayanan erken sonlamim degerlendirmesi yararlidir ancak
guvenilirligi simirhidir. Potansiyel komplikasyon riski nedeni ile Swan-Ganz kateteri ile
pulmoner basinglarin izlemi artik rutin olarak kullanilmamaktadir. Bireysel riski tahmin
etmede ve erken donemde tedaviye yaniti degerlendirmede genis hasta populasyonlarinda
kullarilabilecek alternatif ve invaziv olmayan metodlaraihtiyag duyulmaktadir.

BNP, kalp yuklenmesinde Klinik bir belirtec olarak bircok calismada
degerlendirilmistir. Kardiyak miyositlerden salinan BNP nin duzeyini arttiran en onemli
parametre artmis duvar gerilimidir. Diyastol sonu basing ve hacim artist duvar gerilimini
arttirarak BNP salinimint uyarir. Bu nedenle BNP, hem diyastolik KY ve LV hipertrofisi gibi
yiksek LV diyastol sonu basinc ile giden durumlarda hem de sol KY gibi volim artisi ile
giden durumlarda yukselir. Kalp yetersizliginin tamsinda ve prognoz tayininde kullamlan
guvenilir bir belirtectir. Plazma BNP duzeylerinin KY’de arttigi ve dolum basinglari ile
iliskili oldugu gosterilmistir. BNP dizeyi 6lcimiu KY teshisinin konulmasinda genel kabul
goren bir yontemdir. Kronik KY’de tedavide rehber bir belirte¢ olarak kullanim ile ilgili
olumlu sonuglar elde edilmistir. Akut dekompansasyonun tedavisi sonrasi taburculuk
sirasinda veya kronik KY’de prognostik bilgi verdigi kanitlanmistir. Ancak akut KY’de erken
risk stratifikasyonu ile ilgili yeterli veri mevcut degildir. Sol ventrikil yiklenmesini azaltan
kronik kalp yetersizligi tedavisi ile plazma BNP dizeyinin hizla distiigt gorilmustir ancak
bu fenomenin prognostik 6nemi hakkinda bilinenler sinirlidir.

Kardiyak fonksiyonlarin tayininde kullanilan en 6énemli teknik olan ekokardiyografi
hem intrakardiyak basinglari hem de kardiyak volumleri degerlendirebilen tek invaziv
olmayan tetkiktir. Kronik kalp yetersizliginde ekokardiyografi, kalp yetersizliginin
mekanizmasi ve dolum basinglarinin tahmininde 6nemli bilgiler saglamaktadir. Ancak akut
KY’de tedaviye yanitin izlenmesinde tekrarlayan ekokardiyografik gorintilemenin degeri
gogerilememistir. Bugine kadar yapilan cesitli calismalarda bircok ekokardiyografik
parametre BNP dizeyi ile iliskili saptanmistir. Bugin BNP dizeyi ile en yakin iliskili
ekokardiyografik parametreler; sistolik kalp yetersizlikli olgularda LVEF ve LV boyutlari,



diyastolik kalp yetersizlikli hastalarda ise LA boyutlarr ve E/Em degerleri olarak
bilinmektedir.

Son yillarda doku Doppler yonteminin kullamma girmesiyle ekokardiyografik
degerlendirmede birgok yeni parametre kullamma girmistir. Her gegen gin bu yeni
parametrelerin klinikte tam ve prognoz tayininde kullammina yonelik cesitli calismalar
yayinlanmaktadir. Ozellikle son dénemde sol KY sirecinde sag ventrikil fonksiyonlarinin
prognostik degerine odaklanan pek c¢ok yayin sonrasinda, gunimizde KY hastalarinin
optimal ekokardiyografik degerlendirmesi cok parametreli hale gelmistir. Cogu calismada,
BNP ile bagint1 yoninden bu parametreler ayr1 ayr:1 irdelendigi icin, hangi parametrenin en
gucli baginti gosterdigi bilinmemektedir. Yine pek cok calismada olclimler tek bir kez
yapilmig, Ozellikle dekompanse kalp yetersizlikli hastalarda tedavi sonrasindaki degisim
irdelenmemistir. Bu calisma dekompanse kalp yetersizlikli hastalarda BNP ile baginti
yoninden tim 2 boyutlu ve Doppler parametrelerinin birlikte irdelendigi ve bu parametrelerin
tedavi sonrasi degisiminin arastirildigi ilk ¢alismadir. Sol kalp yetersizligi progresif bir stireg
oldugu icin hem bu progresyonun tayininde, hem de asikar dekompansasyon Oncesinde
hipervoleminin tayininde ekokardiyografi ile BNP, klinik ve diger laboratuar parametrelerinin
seri degerlendirmesi giderek yayginlasan bir yaklasimdir. Iste bu noktada bu calismamn
sonuglar: rutin klinikte pratik bir yaklasima donisebilecek bir veri temeli olusturmasi
yoniinden 6nem arzetmektedir.

Dekompanse KY ile basvuran hastalarda tedavi ile saglanan BNP diizey degisimleri
ile ekokardiyografi parametrelerinin iliskisinin degerlendirilmesi amact ile yapilan ¢alismaya,
DEUTF kardiyoloji kliniginde dekompanse kalp yetersizligi ile tetkik ve tedavi edilen 30
hasta alindi. Otuz hastadan 29 tanesi iskemik kalp yetersizligi (%96,7) ve bir tanesi iskemik
olmayan kalp yetersizligi (%3,3) idi. Hastalarin ortalama tedavi siresi 4,7 £ 1,3 gun idi
(ortanca 4,5 giin ). Calismaya alinan hastalarin %80’ erkek (24 hasta) ve %20’'si kadin (6
hasta) idi. Hastalarin % 83,3’ inde (25 hasta) hipertansiyon , %63,3 tinde (19 hasta) DM ve %
56,7’ sinde (17 hasta) hiperlipideminin mevcut oldugu gorildi. Hastalarin %63,3 tinde (19
hasta) sigara 6ykuisii ve %23,3’ tinde (yedi hasta) aile 6ykusi oldugu goraldi.

Hastalarin tedavi 6ncesi ve sonrasi laboratuar parametreleri karsilastirildiginda BUN
degerlerinde anlamli artis oldugu saptandi (p=0,007). Hastalarin dekompanse dénemde
Olctlen BNP leri, ortalama 2424,56 + 2016,41 pg/ml olarak bulundu. Tedavi sonrasi bakilan
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BNP ortalamalar1 ise 1392,56 + 990,11 pg/ml idi (p=0,001). Hastalarda tedavi siiresince
yaklasik dort kg viicut agirligi azalmasi saglandi (p<0,001).

Literatire bakildiginda akut kalp yetersizligi nedeni ile hastaneye yatirilan hastalarda
BNP ve ekokardiyografi parametreleri ile ilgili cok sayida calismanin mevcut oldugu
gorilmektedir. NYHA fonksiyonel sinifi 3-4 olan ve ortalama LVEF degeri %26 olan 24
hasta ile yapilan bir akut kalp yetersizligi ¢calismasinda ortalama hastanede yatis siiresi 5,5 +
4,2 gin olarak belirtilmis (64). Hastalarin taburculuk sirasinda bakilan BNP diizeylerinde
disUs gorilmesine ragmen E/Em oranlarinda diusis gordlmemis. Diger ekokardiyografi
parametlerinde de degisim gorilmemis. Ancak bizim calismanzda septalden ve lateralden
elde edilen ortalama E/Em oraninda anlaml1 degisim(sirastyla; p< 0,0001, r=0,737; p< 0,0001,
r=0,765) oldugu goruldi. Bizim calismamizla benzer sekilde tedavi 6ncesi ve sonrasinda
bakilan BNP duzeyleri ile ekokardiyografi parametreleri arasinda iliski saptanmamis. Bu
calismada bizim calismamizdan farkli olarak E/Em oraminda disis gortlmemesinin nedeni
hasta sayisinin az olmasi yaninda c¢alismaya alinan hastalarin baglangic BNP degerlerinin
bizim calismamiza gore belirgin distik olmasi olabilir. Bu ¢alismada ortalama baslangic BNP
degeri 721 pg/ml ve tedavi sonrasi BNP degeri ise 508 pg/ml olarak belirtilmis. Bizim
calismamizda hastalarin tedavi Oncesi ve sonrasi E/Em oranlarinda anlamli degisim
gordlirken bu calismada hastalarin E/Em degerlerinde anlamli degisim gorilmemis olmasi
BNP degisimi ile TTE verileri arasinda iliski saptanmamasinin nedenlerinden olabilir
(baslangic E/Em: 22,0 £ 12,5, tedavi sonrast: 22,3 £ 16,1 )

Yogun bakim sartlarinda pulmoner arter kateteri ile izlenen 50 hastanmin
degerlendirildigi bir calismada BNP ve E/Em oraminin 15 mmHg’ nin Gzerinde olan PCWP'yi
Ongordirmedeki etkinligi degerlendirilmis (65). Tedavinin 48.saatte eszamanli BNP, TTE ve
PCWP olcimerli yapilan dokuz hasta degerlendirildiginde PCWP deki degisim ile E/Em
degisimi arasinda anlamli (r= 0,87) bagint1 varken, BNP dizeyi ile PCWP arasinda anlamli
bagint1 gortilmemis. BNP ve E/Em oranimin her ikisinin 15 mmHg nin Uzerindeki PCWP'yi
Ongordirmede yuksek sensitivitesi olmasina ragmen, kalp hastaligi olan populasyonunda
E/Em oranimin daha spesifik gorundtgt belirtilmis. Bu ¢alismada PCWP' nin >15 mmhg’ nin
oldugunu 6ngdrdiurmede E/Em oram esik degeri kalp hastaligi olanlarda >15 iken, kalp
hastaligi olmayanlarda > 11 olarak belirtilmis. Bu calismada kalp hastaligi olan hastalarda

dolum basinglari ile E/Em arasinda gosterilen anlaml iligki ile tamami kalp hastaligi olan

-38-



hastalardan olusan bizim calismamizda tedavi 6ncesi ve sonrasi E/Em degerindeki anlamli
disUs gorulmesi ile 6rtismektedir.

Korunmus ejeksiyon fraksiyonu olan 70 yas Ustiinde dekompanse kalp yetersizligi olan
30 hastanin alindig: bir calismada (66) hastalarda optimal sivi yiki azaltilmas: sonrasinda LV
dolum basinglar1 ve NT-proBNP degisimi degerlendirilmis. Bu calismada hastalarda sivi
yukintn yogun tedavi ile azaltilmas: ile NT proBNP distst arasinda anlamli bir iliski
saptanmis. Bu calismada diger calismalardan farkli olarak NT proBNP diizeyindeki distise
gore hem tedaviye iyi yant verdigi kabul edilen hastalarda hem de tedaviye yanitsiz kabul
edilen hastalarda ventrikiler dolum basinglarinda (PCWP, sag atrium basinci) anlamli dists
gorilmis. Bu bulgu aciklanamayan ve beklenmeyen bir bulgu olarak belirtilmis ve caligmanin
en dikkat gekici bulgusu olarak belirtilmis. Bu calismada goérilen bu bulgu natridiretik
peptidlerin plazma dizeylerinin sadece hemodinamik ve kardiyak fonksiyonlara bagli
olmamasi ve ayni zamanda nérohormonal durumun, stres iligkisi sitokin sisteminin, renal
fonksiyonlarin, AF ve atrial remodelingin ve LV hipertrofisinin de etkiledigi bir parametre
olmasi ile agiklanabilir.

Acil servise nefes darlig: ile bagvuran ve KY olan 34 hastanin alindig: bir ¢alismada
(67) plazma BNP diizeyi ile LV sistol sonu ¢api, diyastol sonu ¢api sol atriyal ¢ap ve mitral
yetmezlik derecesi arasinda anlamli bagint1 oldugu gorilmis (Sirasi ile r= 0, 46, p= 0,007; r=
0,39, p=0,02; r= 0,32, p=0,065; r=0,50, p= 0,014). Plazma BNP dizeyleri ile LVEF arasinda
negatif yonde anlamli bagint1 tespit edilmis (r=-0,5, p= 0,003). Bizim ¢alismamizda BNP
duzeyi ile sol ventrikul diyastolik fonksiyonlar1 yansitan parametreler arasinda anlamli iligki
saptanmazken bu calismada transmitral E/A degerinin BNP duzeyleri ile anlamli olarak
iliskili oldugu saptanmis (r=0,4, p=0,05). Bizim calismamizda E/A oram ile BNP dizeyi
arasinda anlamli iliski saptanmaz iken, E dalgasinin volim bagimli bir parametre olmasi ve
calismalar arasinda ciddi mitral yetmezligi olan hasta sayisinin farkli olmasi (E dalgasi mitral
yetmezliginin derecesi ile yakindan iligkili) bu calismada BNP ile E/A orammin anlamli
¢ikmasinin nedeni olabilir.

Akut KY’de tedaviye yantin izlenmesinde BNP ile ekokardiyografiyi karsilastiran 95
hastanin alindig: bir calismada (68) hastaneye basvuruda ve yatis stiresi boyunca plazma BNP
ve Doppler ekokardiyografi bulgulari ve her ikisinin degisimi arasinda anlamli iligki
saptanmis. Dolum basinglarinda iyilesme gorilen hastalarda BNP dizeyinin, iyilesme
gorilmeyen hastalara gore daha belirgin sekilde dustigl gorilmis. Doppler ekokardiyografi
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bulgular: ile plazma BNP dizeyi arasinda iliski oldugu gosterilen bu calismada, basvuru
sirasinda artmig dolum basinct kanitlar olan hastalarda daha yuksek BNP diizeyleri bulunmus
ve BNP dizeyi sadece dolum basinclarinda azalma olan hastalarda anlamli diizeyde azal ms.
Dolum basinglarinda iyilesme gorilen hastalarda BNP dizeyinin, iyilesme gorilmeyen
hastalara gore daha belirgin sekilde dusttigt gordlmis. Bizim calismamizda da PCWP nin
indirekt ekokardiyografi bulgusu olan E/Em oramindaki degisim ile BNP degisimi arasinda
anlaml1 bagint1 saptanmasi bu sonucla benzer bir bulgu olarak degerlendirildi.
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6. SONU

Beyin natritiretik peptid hastamin yasi, cinsiyeti, renal fonksiyonlari, nérohormonal
durumu, LV geometrisi, LA boyutlari, diyastolik fonksiyonlar: ve sag kalp fonksiyonlarinin
hepsinden etkilenen bir parametredir. Ozellikle ileri evre kalp yetersizlikli olgularda, artnus
LV boyutlarina sekonder bazaldeki artmus BNP dizeyleri nedeniyle, rutinde kullanilan BNP
esik degerleri bu hastalardaki volim yukind ve armig dolum basincimi géstermede guvenilir
degildir. Nitekim calismadaki hastalarda bazaldaki BNP duzeyleri ile ekokardiyografik
parametrelerin baginti analizinde E/Em ile BNP arasinda bir bagint: saptanmamistir. Tim
ekokardiyografik parametreler icinde IVC ¢apr ve sistolik PAB, BNP ile anlamliliga yakin
bagint1 gostermistir.

TUum calisma grubunda tedavi Oncesi ve sonrast ekokardiyografik veriler
karsilastirildiginda, tedavi ile LA-LV-sag atriyum- sag ventrikil ve IV C boyutlarinda anlaml1
kuctlme saglanmistir. Doppler parametrelerinden LV E, E/Em, E/A degerleri ile sag ventrikul
E ve E/Em degerlerinde tedavi sonrasinda anlamli azalma saptanmustir. Pulmoner arter
basinci hastalardatedavi sonrasinda anlamli olarak azalmustir.

Hastalarda tedavi ile saglanan ekokardiyografik degisiklikler ile BNP deki
degisimin bagint1 analizinde, BNP degisimi LA boyutlarindaki, LV lateral Sm, transmitral E
dalgast ve LV E/Em'deki degisim ile anlamli baginti gostermistir. Bir baska deyisle
hastalarda BNP duststnin en 6nemli ekokardiyografik prediktorleri LA boyutundaki azalma,
sol ventirkdl E hizindaki azalma, LV lateral Sm’deki artma ve LV E/Em oramindaki azalma
olarak saptanmustir.

Bu sonuclar ileri evre kalp yetersizlikli hastalarda tek bir BNP diizeyi ya da
ekokardiyografik degerlendirmenin her hasta bazinda klinik degerlendirme agisindan yeterli
olmayacagim ancak ardil yapilan ekokardiyografiler ile 6zellikle LA boyutlari, LV E/Em, LV
E ve Sm'deki degisimin klinik ve laboratuar iyilesme ya da kotilesmeyi degerlendirmede
kullanabilecegini ortaya koymaktadir.

6.1. Calismann kisithhklari:

Calismanin kisitliliklar degerlendirildiginde hasta sayisinin azligi, takip siresinin kisa
olmasi, ¢cogunlugunda ciddi kalp yetersizligi olan hastalarda optimal volim yukil azalmasi
saglanamamasi hastalarin ekokardiyografik parametrelerinde ve BNP diizeylerinde optimal
degisimin gorilmesini engellemis olabilir. Ozellikle kalsifik mitral anulusu olan, obez
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hastalarda doku Doppler ol¢iimlerinin gi¢c olmasi, hastalarin ¢ogunun ortopneik olmasi
nedeni ile uygun pozisyon verilememes Olciimlerin optimal sartlarda elde edilmesini
engellemis olabilir.
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