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OZET

Transkatater aortik kapak implantasyonu (TAVI) sonrasi gelisen kontrast nefropati ile
kontrast voliimii (KV) / Glomerular filtrasyon hizi (GFR) oram arasindaki iliski

Giris ve Amag: Transkateter aort kapak implantasyonu (TAVI) sonrasi akut bobrek hasart (ABH)
gelismesinin mortalite ve morbiditeyi artirdig1 bildirilmektedir. Calismamizin amac1 TAVI uygulanan
hastalarda islem sonrasi saptanan ABH’nin, kontrast volumu /Glomeruler filtrasyon hizi1 (KV/GFR)

orani ile iligkisinin degerlendirilmesidir.

Materyal ve Metod: 2017-2019 tarihleri arasinda merkezimizde semptomatik ciddi aort darligi (AD)
nedeniyle TAVI uygulanan 117 hastadan ¢alsma kriterlerine uygun 106 hasta ¢alismaya alindi. ABH
tanisi i¢in valve academic research consortium (VARC)’un 2. konsensiis raporunda 6nerilen kriterler;
islemi takip eden 48 saat iginde serum kreatinin diizeyinin bazal degerden 0,3 mg/dL’ den fazla veya >
% 50 artis esas alindi. ABH gelisen [ABH (+)] ve ABH gelismeyen [ABH (-)] hastalarm TAVI éncesi
bazal, perioperatif ve postoperatif klinik 6zellikleri, ekokardiyografik ve laboratuvar bulgular tek
degiskenli ve ¢ok degiskenli analizlerle incelendi. Tek degiskenli analizde ABH i¢in anlamli olan

(p<0.05) tiim degiskenler ¢ok degiskenli lojistik regresyon analiz modelinde degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya 106 hasta dahil edilidi ( 71 erkek, 35 bayan, ortalama yas 78.45 ) .106 hastanin
23’ tinde (%21.7) ABH gelisdi. ABH gelisen hastalar1 yas ortalamasi (81.95 + 6.94) istatistiksel olarak
daha yiiksek saptandi. Demografik 6zellikler agisindan gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi.
Ortalama GFR degeri ABH gelisen hastalarda daha diisiik saptandi [ABH (+): 49.05 + 13.46, ABH (-):
67.18 + 20.05 (P<<0.0001)] ABH (+) grupta kreatinin degerleri ABH () gruba gore daha yiiksek
saptandi [sirasiyla 1.18 + 0.34 vs. 1 + 0.33 (P=0.02)]. Ejeksiyon fraksiyonu ABH (+) grubunda ABH (—
) gruba gore anlamli olarak daha diisiik saptandi [sirasiyla 49.56 + 5.82 vs. 59.06 = 10.06 (p<0.0001)].
Ortalama gradient ABH (+) grupta daha yiiksek saptandi. Prosediirel verilerde ve islem sonrasi diger
komplikasyonlarda gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi. ABH (+) grupta ortalama CV/GFR degeri
ABH (-) gruba gore daha yiiksek saptandi [ sirasiyla 3.48 + 1.50 vs. 2.18 = 1.08 (p <0.0001)].
Postoperatif eritrosit siispansiyonu transfiizyonu ABH (+) grupta daha yiiksek saptandi. KV/GFR >2.3

olmas1 %82.6 sensivite, %71.1 spesifite ile TAVI sonras1 Akut bobrek hasarini 6ngdrebilmektedir.

Sonug: Transkatater Aort Kapak replasmani uygulanan hastalarda ileri yas, diisiik ejeksiyon fraksiyonu

ve diisiik KV/GFR degerleri ABH’ nin bagimsiz ongordiiriiciileridir.

Anahtar Kelimeler: Akut Bobrek Hasari, Aort Darligi, Transkatater Aort Kapak Replasmani



ABSTRACT

The relationship between contrast nephropathy after transcatheter aortic valve
implantation (TAVI) and contrast volume (CV) / Glomerular filtration rate (GFR) ratio

Background / aims: Acute renal injury (AKI) after transcatheter aortic valve implantation
(TAVI) has been reported to increase mortality and morbidity. The aim of our study was to
evaluate the relationship between the rate of contrast volume / glomerular filtration rate (CV /
GFR) and the rate of AKI in patients undergoing TAVI.

Materials and Methods: Among the 117 patients who underwent TAVI for symptomatic
severe aortic stenosis (AD) in our center between 2017-2019, 106 patients were included in the
study. The criteria recommended in the second consensus report of valve academic research
consortium (VARC) for the diagnosis of AKI are; The serum creatinine level was increased
more than 0.3 mg / dL or > 50% increase from the baseline value within 48 hours following the
procedure. The baseline, perioperative and postoperative clinical features, echocardiographic
and laboratory findings of patients with AKI (AKI (+)) and AKI (AKI (-)) were evaluated by
univariate and multivariate analyzes. In univariate analysis, all variables that were significant
for AKI (p <0.05) were evaluated in multivariate logistic regression analysis model.

Results: 106 patients (71 males, 35 females, mean age 78.45 years) were included in the study.
23 of 21 patients (21.7%) developed AKI. The mean age of patients with AKI (81.95 + 6.94)
was statistically higher. There was no significant difference between the groups in terms of
demographic characteristics. Mean GFR was lower in patients with AKI [AKI (+): 49.05 +
13.46, AKI (-): 67.18 +20.05 (P << 0.0001)] Creatinine levels were higher in AKI (+) group
than AKI (-) group. [1.18 £ 0.34 vs. respectively. 1 £ 0.33 (P = 0.02)]. The ejection fraction
was significantly lower in the AKI (+) group than in the AKI (-) group [49.56 + 5.82 vs. 59.06
+ 10.06 (p <0.0001)]. The mean gradient was higher in ABH (+) group. No significant
difference was found between the groups in the procedural data and other postoperative
complications. The mean CV / GFR value was higher in the AKI (+) group than in the AKI (-)
group [3.48 £ 1.50 vs. 2.18 = 1.08 (p <0.0001)]. Postoperative erythrocyte suspension
transfusion was higher in AKI (+) group. A CV / GFR> 2.3 predicts acute renal injury after
TAVI with a sensitivity of 82.6% and specificity of 71.1%.

Conclusion: Advanced age, low ejection fraction and low CV / GFR values are independent
predictors of AKI in patients undergoing transcatheter aortic valve replacement.

Keywords: Acute Kidney Injury, Aortic Stenosis, Transcathater Aortic Valve Replacement



1- GIRIS VE AMAC

Dejeneratif aort darligi (AD) ¢ogunlukla ileri yaslarda goriilen, siklikla kendini efor
dispnesi, senkop, anjina, kalp yetersizligi ve ani kardiyak olim ile gosteren ,tedavi
edilmediginde ise hastalarin yasam kalitesini diisliren bir kalp kapak hastaligidir. Amerika
Birlesik Devletleri’nde toplumun %2’sinin AD’den etkilendigi bildirilmistir ve bu oran yash
nufiisla beraber artmaktadir (1). Aort darlig1 uzun latent periyodu olan sinsi bir hastalik olmakla
birlikte hastalar semptomatik hale geldiklerinde hizl1 Ilerler (2). Tibbi tedavi bu grupta yetersiz
olup sadece semptom kontrolii saglamaktadir. Bulgularin meydana geldigi hastalar en kisa
zamanda cerrahi aort kapak replasmani (SAVR) i¢in degerlendirilmelidir. Semptomatik ciddi
AD tedavisinde altin standart hala acik cerrahi girisimdir (3). AD’nin cerrahi tedavisi uzun
yillardan beri basar1 ile uygulanmasina ragmen, ozellikle ileri yas ile eslik eden komorbid
durumlarindan dolayr cerrahi hala olduk¢a risklidir ve hastalarin %30’una SAVR
yapilamamaktadir (4). Kapak cerrahisinde 75 yas iistii her yas lojistik EuroScore ile belirlenen
cerrahi riskini %1 daha artirmaktadir ve AD hastalarinin 1/3’liniin cerrahi girisimi yiiksek
mortalite ve morbidite riski nedeni ile ertelenmektedir (5). Transkateter aortik kapak ¢alismalari
1990’11 yillarin basinda hayvansal modeller {izerinde baslamis (6) ve insan iizerindeki ilk
uygulama 2002’de Cribier ve ark. tarafindan basariyla gergeklestirilmistir (7). Ilk basaril1 insan
deneyiminden beri bu yenilik¢i prosediir tiim diinya tarafindan taninirhiga ulasmis olup
baslangicta semptomatik ciddi aort darligi olan inoperabl hastalar i¢in kullanilmakta iken
giinlimiizde orta ve yliksek riskli hastalar i¢in konvansiyonel SAVR i¢in anternatif bir segenek
haline gelmistir (8). Transkateter aortik kapak implantasyonu (TAVI) tedavisi daha az invazif,
daha az riskli ve islem sonrasi rahatlig1 bakimindan 6nemli bir alternatif olarak son yillarda tiim
diinyada ve iilkemizde basariyla uygulanmaktadir. Isleme ait komplikasyonlar temelde
kardiyak ve non-kardiyak olarak iki gruba ayrilmaktadir. Kapak malpozisyonu, paravalviiler
aortik yetersizlik, ileti anomalileri ve koroner obstruksiyon gibi komplikasyonlar bizzat TAVI
islemine ait spesifik komplikasyonlar olup, TAVI islemi sirasinda gériilebilen vaskiiler girisim
yeri komplikasyonlari, kardiak perforasyon/tamponad gibi komplikasyonlar birgok
endovaskiiler girisim sirasinda gozlemlenebilecek komplikasyonlar olarak karsimiza
cikmaktadir. TAVI sonrasi ritim bozukluklar sik gdzlemlenen bir komplikasyon olup, aortik

kapak ile ileti sisteminin anatomik yakilig1 altta yatan temel nedeni olusturmaktadir. Islem



sirasinda gecici iskemi, 6dem, balon ve stent uygulanmasina bagl ortaya ¢ikan mekanik stres
veya bazal interventrikiiler miyokardial hasar mevcut ritim bozukluklariin gelismesine yol
acmaktadir. Transkatater aort kapak implantasyonu’nun bilinen geleneksel periprosediirel
komplikasyonlar1 son yillarda artan deneyim ve cihaz teknolojileri sayesinde zamanla
azalmaktadir ve yapilan ¢alismalar ve artan deneyimle gelecekte rutin klinik pratikte daha
minimalist yaklasimlarla uygulanabilecegi dngodriilmektedir (9,10 ). Bu sayede TAVI’nin
uygulanabilir hasta popiilasyonunun giderek artis gostermesi ve endikasyonlarinin
genislemesine katkida bulunarak ileride diisiik riskli hasta popiilasyonuna da TAVI
uygulanabilecegini diisiindiirmektedir (11). Bu ¢alismanin amact: hastanemizde TAVI
uygulanan hastalarda islem sonrasi ABH gelisme sikligini, ABH gelismesine neden olan

bagimsiz risk faktorlerini ve ABH gelismesi ile KV/GFR arsindaki iligkiyi aragtirmaktur.
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2-GENEL BIiLGILER

2.1 Aort kapagin anatomisi

Aort kapagi, sol ventrikiil ¢ikim yolunun bir parcast olarak yalnizca kapak
yaprakeiklarin1 degil, ayn1 zamanda sol ventrikiil ile asenden aort arasinda baglantiy1
saglayacak sekilde anulus, valsalva sinusleri ve sinotubuler bileskeyi iceren bir kompleks

olarak ele alnir (12) (Sekil 2.1).

Onden Goriinis Ustten Goruniis
(Atriumlar gikanldikkan sonra)

Aort

Pulmoner
Kapak

Trikispit
Kapak

Sad Ventrikiil Sol Yentrikil

Sekil 2.1: Aort Kapagin Anatomisi

Aort kapaginin ii¢ yapragi vardir (Sekik 2.2). Yapraklarla aort duvari arasindaki kisim
valsalva sinusu adini alir (12). Aort kapaginin sag ve sol leafletleri trunkokonal septumun aort
tarafindan kaynaklanirken, non-koroner leaflet trunkokonal astardan kaynaklanir (2). Kalbin
fibroz iskeleti sol ventrikiil ¢ikim yolunun arka tarafini olusturur. Bu sayede aort nonkoroner

cusp (NCC) ile mitral anterior leaflet arasinda ve yanlarinda fibréz devamlilik mevcuttur.

11
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Sekil 2.2: Acilmis Aort Kapagin Anatomisi.

NCC’nin sag ve solunda yer alan fibroz liggenler iskeletin ayaklarini teskil ederler (13).
Sag fibroz trigon membrandz septum ile devamlilik gosterir, ki bu septum sag atriyum (RA) —
sol ventrikiil (LV) arasindadir. Sag koroner cusp (Right coronary cusp- RCC)— NCC arasinda
kalan bolge santral fibroz yapi olarak da adlandirilir. Ozelligi hemen altindaki muskiiler
interventrikiiler septuma birlesim yerinden ileti yollarinin gegmesidir (13). Aort kapag pasif
calisan, mitral gibi kordal ve papiller kas uzantilar1 olmayan bir kapaktir. Bu nedenle fonksiyon
gorebilmesi (acilip — kapanmasi) LV ile aort arasindaki ¢ok kiiciik basing farklarina baghdir.
Mitral kapaktan bir diger farki ger¢ek bir annulusa sahip olmamasidir (12). Cerrahi olarak
annulus oldugu kabul edilen bolge ventrikiiloarteriyel bileske boliimidiir. Leafletlerin tutunum
noktalaridir, ancak komissiirler daha yukaridadir: sinotubuler bileske. Bu son bileskenin

genisligi asendan aort ile aynidir ve annuler bileskenin 1.1 kadaridir (13) (Sekil 2.3).
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Aortik kapagin bir diger bileseni valsalva sinusudur. Valsalva sinusu aorta ile kapak
acildiginda kapak yaprak¢iginin kenari arasindaki alan olarak tanimlanabilir. Bu noktada aortun
enine kesitinde, aort duvarinin sinuse dogru aortik duvar duvar distalinden daha ince oldugu
goriliir. Bu bosluk kapak yaprakeiklari agildiginda kapak yaprakciklarinin diyastol esnasinda
yaklasmasini hizlandirmak i¢in dalgalanma islevi goriir (1). Bu bombelik ayn1 zamanda sistol
sirasinda agilan leafletlerin aort duvarina yapismasini onler ve diyastolde i¢inde bulunan az
miktardaki kan (her leaflet icin 1 mL) ile kapaklara basing yaparak kapanmalarini saglar (13).
Ayrica igerdikleri koroner ostiumlara kan akimini ydnlendirirler. Valsalva siniilerindeki
tiirbiilan akim kapak agildig1 zaman yaprakgiklarin aort duvari ile temasini engeller. Siniisler
kapagin kapanmasint kolaylastirir. Ayrica regugitasyon fraksiyonunu %23 ten %4 ‘e
diisiiriirler, yikayict etki ile trombolizisi onler (13). Sinislerin sekli yaprakeiklardaki stresin

yayilmasini saglar. Bu dagilim ve paylasim yaprakg¢iklar {izerinde gerilme yirtilma olasiligini

azaltir (12).

Aort yaprakeiklari fibrosa, spongiosa ve ventrikularis olmak {izere i¢ temel katmandan
olusur. Yaprakeiklarin bu temel katmanlar1 diizgiin bir isleyis i¢in biyomedikal 6zellikleri
saglar (14)(Sekil 2.4). Fibrosa tabakas1 kollagenden zengindir. Spongiosa denilen orta tabaka
mukoplolisakkaritten olusan gevsek bag dokusudur. Her aort yaprake¢iginin arteryel ve
ventrikiiler kismi ilgili oldugu aort ve ventrikiil ile iligkilidir. Yaprakeiklarin dis katmanlari
aortik veya ventrikiil endotel ile devamlilik gdsterir (14). Aort yaprakeiklari kollagen elastin ve
gilikozaminoglikanlardan olusur. Yaprakciklarin ventrikiiler kismi radiyal yonde serbest kenara
dik olarak siralanmis elastinden zengin fibriller icerir. Elastin mekanik olarak kollagenle cift
olusturur. Elastinin amac1 spesifik bir kollagen fibril olusumunu saglamak ve kan akimi
azalinca yaprakg¢iklari ilk yerine dondiirmektir. Kapakg¢igin arteriosa kisminda endotel hiicreleri
vardir (3). Endotel hiicreleri normalde stres yoniinde siralanir. Bir arterde endotel hiicreleri kan
akimi yoniinde siralanmistir, ¢ilinkii kan basinci temel basingtir (12). Diyastol sirasinda aort
yaprak¢iklarina binen hidrostatik basing esas olarak sol ventrikiile dogru bombelesen
yaprakgiklarin i¢ine dogru etkidiginden, aort yaprakgilarinin histolojik yapisi biyomekanik etki
gostererek bu basinci ¢evre yapilara yonlendirir (14). Bu yayili iki yonde olur: radiyal ve
dairesel. Radiyal yayilim kan akimina dik, dairesel yayilim ise kan akimina paraleldir.
Yaprakeiklarin fibrosa tabakasi da radiyal eksende kivrimli bir yap1 gosterir. Bunun faydasi
yaprak¢iklarin kapanma doneminde radiyal diizlemde basinci karsilamasi ve merkeze dogru
bombeleserek birbirleri ilizerine binip koartasyon saglamalaridir. Yaprakeiklarin ventrikiilaris

tabakas1 dairesel dayanikliligi belirler (12). Yaprakciklara binen basing ¢esitli sekillerde
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azaltilir. Yaprakgiklar birbiri lizerine binerek bu yiikii paylasir. Yaprakeik ortasina binen yiik
komissurlara iletilir. Valsalva sinuslari sistol ve diyasol sirasindan %16 lik bir degisim gosterir.
Diyastol sirasinda komissur hizasinda igeriye dogru, siniislerin ortasinda disariya dogru
bombelesme meydana gelir (13). Leafletler kollajen, elastin ve glikozaminoglikan yapi
maddelerinden olusur (12). Aort leafletleri aorto-ventrikiiler bileskeye yarim ay seklinde
tutunurlar. Aort kapak leafletlerin serbest kenarlarmin uzunlugu sinotubuler bileskeden
uzundur ve bu leafletlerin tabanlar1 serbest kenarlariin 1.5 katidir. Bu sayede prolabe olmalari
onlenir. NCC en genis leaflettir. Aort kokiiniin sag yaris1 (%55) fibroz dokuya, sol kismi (%45)
intervetrikiiler septuma (IVS) tutunmaktadir (13).
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Sekil 2.4: Aort kapagin anatomisi
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Aortanin anatomik komsuluklar1 6nemlidir ve bu komsuluklar aort anulusu boyunca
tarif edilir. Anulusun non-koroner yaprake¢ik boliimii sol ventrikiil ¢ikim yolunun arka
divertikulumuna yapisir ve aort kapaginin sag atriyal duvarla direkt olarak iliskili oldugu tek
yerdir (14) (Sekil 2.4). Non ve sol Koroner yaprakgiklar arasindaki komissur aortiko-mitral
bileske boyunca yer alir ve bu bodlgede yer alan sol fibroz trigon O6zellikle aort kok
genisletmelerde 6nem arzeder (12). Sol koroner sinusun medial boliimii sol atriyum ile ilskili
iken, lateral boliimii herhangibir kardiyak bolgeye bagli olmayan tek boliimdiir ve serbest
perikardiyal alanla direkt ilskilidir. Sag ve sol koroner yaprakgiklar arasindaki komissur, sag
ventrikiil infindubulumuna ve pulmoner kapaga komsudur (14). Bu bolgede fibroz trigon
yoktur ve anterior aort kok genisletmelerinde onemlidir (13). Sol ve sag yaprakeiklarin
tutundugu anulus kisimlari sag ventrikiil infindibulumu ile iliskilidir. Sag yaprakc¢ik sag
ventrikiil ile komsuluk gosterir. Non ve sag koroner yaprakgiklar arasindaki komissur, sag
trigonun tepesini olusturur ve membrandz septumun hemen {istiinde yer alir. Bu bolgeden gegen

atriyoventrikiiler ileti demeti nedeniyle 6nem arzeder (14).
2.2 Aort darhgimin epidemiyolojik 6zellikleri

Aort darlig1 (AD) gelismis iilkelerde en sik goriilen kalp kapagi hastaligidir ve en sik
kardiyak cerrahi nedenidir. Genellikle ileri yaslarda ortaya ¢ikar ve prevalansi yasla birlikte
artar. AD 75 yas Ustli hastalarin yaklasik %4’iinde ve 65 yas iistii hastalarin %2- 7’sinde
bildirilmistir (15-17). Bikiispit aort kapagi (BAK) olan hastalarda AD trikiispit aort kapag:
olanlarla karsilastirildiginda yaklagik on yil dnce baglar. Konjenital bikiispit aort kapak
toplumda %0,9-1,36 sikliginda ve erkeklerde yaklasik 2 kat daha fazla goriilmektedir (18). Izole
AD nedeniyle aort kapak replasmani yapilan genis bir hasta serisinde 50 yas alt1 hastalarin tigte
birinde unikiispid ve ticte ikisinde bikiispit aort kapak, 50-70 yas aras1 hastalarin {igte ikisinde
bikiispit ve tigte birinde trikiispid aort kapak ve 70 yas iistii hastalarin %60’ 1nda trikiispid aort
kapak ve %40’ 1nda bikiispit aort kapak saptanmistir (19).

2.3 Aort darhg etiyolojisi

Aort darlig1; konjenital, romatizmal veya aterosklerotik dejeneratif siirecin bir sonucu
olarak meydana gelebilir (20-21). Tablo 2.1’de gosterildigi gibi Avrupa Ekokardiyografi 2009
yil1 klavuzunda aort darliginin nedenleri siniflandirilmistir. Kalsifik AD 35 yasin {lizerinde ve
daha yash hastalarda goriiliir ve konjenital ya da romatizmal bir kapagin veya dejeneratif
degisikliklere ugramis normal bir kapagin kalsifikasyonundan kaynaklanir (22). Son veriler

dejeneratif/kalsifik AD’nin kapakta bulunan antijenlere kars1 gelisen (23) bir immiin
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reaksiyonu temsil ettigini ve ateroskleroza (24-35) bagli oldugunu gostermektedir. AD’nin
nadir nedenleri biri genellikle fungal endokarditde goriilen genis olan enfektif vejetasyonlarin
neden oldugu obstruktif lezyonlardir. Aterosklerotik AD en sik siddetli hiperkolesterolemisi
olan ¢ocuklar ve geng eriskinlerde bulunur (24-25). Kemigin Paget hastalii (26), son evre
bobrek yetersizligi (27-38), sistemik lupus eritamatozus, romatoid tutulum, okronozis (28) ve

radyasyon maruziyeti AD’nin diger nadir sebeplerini olusturur.

Tablo 2.1 Aort darh nedenleri

[ Konjenital
1. Edinsel
A Romatizmal
B Kalsifik
C Nadir sebebler
I Obstruktif enfektif vejetasyonlar
2 Homozigot Tip Il Hiperlipidemi
3. Kemigin Paget Hastalifn
4 Sistemik Lupus Eritematozus
5.Romatoid tutulum

Aort darliginda oncelikli sorun sol ventrikiil basing¢ yikiindeki artigtir. Bu basing
artisinin ciddiyetini belirleyen ana sebep kapak seviyesindeki darligin derecesidir. Kapaktaki
darlik sol ventrikiilde, periferik damarlarda ve koroner yatakta bazi degisikliklere neden
olmaktadir. Kapaktaki darligin derecesi arttik¢a, LV {izerine binen basing yiikii de progresif
olarak artar. Laplace kanununa gore duvar stres = basing x ¢ap / 2 x duvar kalinligidir. Bu basing
yiiklenmesi, ventrikiil duvar kalinligindaki artigla kompanse edilmeye ¢aligilir ve zamanla sol
ventrikiil kiitlesi de artmaya baglar. Eger duvar kalinligindaki artma sol ventrikiil basincindaki
artis1 karsilayamiyorsa duvar stresi (afterload) artar ve sol ventrikiil fonksiyonununda bozulma
gelisir. Bu durum ardyiik orantisizlik olarak adlandirilir. Aort darliginda sistolik fonksiyon
bozuklugu ardyiik orantisizligi sonucudur. Aort darliginda miyokart kas kitlesinin ve duvar
gerginliginin artis1 miyokardin oksijen kullanimini artirir. Oksijen talebi koroner kan akiminin
bunu saglama giiciinii asarsa miyokartta iskemi olur ve anjina pektoris ortaya ¢ikar. Egzersiz
esnasinda kalp debisi istenilen diizeyde olmaz ise hastalarda senkop olusabilir, miyokarttaki
kasilma kusurunun giderek artis1 kalp yetersizligine ve dispneye neden olur. Kalsifik AD’da bu
stire¢ kronik ve ilerleyici oldugu i¢in hastalar uzun bir latent ddnem boyunca asemptomatik

kalabilirler (29,30). Ancak asemptomatik donemin siliresinin hastalar arasinda biiyiik
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degisiklikler gosterebileceginin de bilinmesi gerekmektedir. Hastalar semptomatik hale gelince
ani kalp oliimii sik rastlanan bir 6liim nedenidir; ancak asemptomatik hastalarda ani 6liim
insidans1 daha nadirdir (<%]1/y1l). Bildirilen 2 yillik ortalama semptomsuz sagkalim %20 ile
%50 arasindadir (31,32). Aort darliginda sol atriyal kontraksiyonun varligi da son derece
onemlidir. Atriyal kontraksiyon kaybi, sol atriyal basing artisina ve kardiyak debi azalmasina
neden olur. LV dolusuna olan atriyal katkinin ortadan kalkmasi pulmoner konjesyon ve klinik
kalp yetersizliginin olusumunu tetikler. Bu nedenle ciddi AD hastalarinda yeni gelisen atriyal
fibrilasyonun (AF) iyi tolere edilemeyecegi bilinmeli ve akut AF gelisen hastalarda ¢ok kisa

stirede hemodinamik bozukluk gelisebilecegi unutulmamalidir (33).
2.4 Aort darhginda semptom ve bulgular

Aort darligimin en iyi bilinen ii¢ klinik yakinmasi; anjina pektoris, senkop ve kalp
yetersizligine ait yakinmalardir. Azalmis subendokardiyal oksijen sunumuyla birlikte artmis sol
ventrikiil kitlesine sekonder olarak gelisen artmis oksijen tiiketimi anjina pektorisin énemli bir
nedeni olmakla birlikte, ilerleyen yasla birlikte hastalarin 6nemli bir béliimiinde ortaya ¢ikan
koroner arter hastaliginin da bu duruma katkis1 bulunur. Yaslar1 60’1 tizerindeki hastalarin
%30-50’sinde anlamli koroner arter darlig1 oldugu bildirilmektedir. Bu siklik 70 yasin iizerinde
%50, 80 yasin lizerinde %65 lere kadar ulastig1 goriilmektedir (34,35). Aort darlig1 olan yash
hastalarda, kardiyak debi goreceli olarak fazla degisemediginden 6zellikle egzersiz sonrasi
sistemik vazodilatasyon nedeniyle ortaya ¢ikan kan basinci diigmeleri, serebral kan akimini
azaltarak senkop gelismesine neden olabilir. Bu durum ani ve hizli sistemik arteriyel
vazodilatasyon olusturan farmakolojik ajanlarin kullannmiyla da olusabilir. Ayrica yash
bireylerde ileti sistemindeki kalsifikasyonlara bagl atriyoventrikiiler (AV) bloklar, atriyal ya
da ventrikiiler diizeyde gelisebilecek ciddi aritmiler ve ek olarak bulunabilecek serebrovaskiiler
hastaliklar senkop gelisimine yol agabilmektedir (9). Istirahatte gelisen senkop’un nedenleri;
gegcici ventrikiiler tasikardi (VT) ataklari, AF ataklar1 ve ileti yollarinin kalsifikasyona bagh
olarak gelisen AV blok nedeni ile olabilir (36). Efor dispnesi, ortopne ve pulmoner édem
benzeri kalp yetersizligi bulgular1 goreceli olarak daha ileri evredeki hastalarda ortaya ¢ikar.
KAH, aritmiler ve hipertansiyon (HT) hastaligin seyrinde kalp yetersizliginin ani olarak
kotiilesmesine sebep olabilir. Bu durumlarin yaninda ani kardiyak 6liim, inme, gegici iskemik
atak, arteriyel embolizm, bakteriyel endokardit ve gastrointestinal kanamalar (Heyde
sendromu) yasl olgularda AD ile birlikte goriilebilen durumlardir. Fizik muayenede dikkat
edilmesi gereken durumlar; karotis nabiz 6zelliklerinin palpasyonu, sistolik {ifiirlimiin yeri,

yayilimin trasesi ve ikinci kalp sesindeki ¢iftlesmenin degerlendirilmesidir. AD’nin ciddiyeti
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arttikca aort basincinin tepe noktasi sistoliin daha ge¢ donemine kayar (pulsus tardus) ve nabiz
amplitiidii azalir (pulsus parvus). AD’da goriilen nabiz basincinin bu iki 6zelliginin birlesimi
‘pulsus parvus et tardus’ olarak tanimlanmaktadir. Sag ikinci interkostal araligin sternum
kenarina birlestigi bolge olan aort odaginda tepe noktasina ge¢ ulasan genellikle karotislere
yayilim gosteren sistolik ejeksiyon niteligi tasiyan Ufiirim duyulmaktadir. Yash hastalarda,
kalsifik aort kapag1 yapraklarinin yapismamis uclara bagli olarak daha yiiksek sesli, daha
siddetli, Otiicii veya miizikal bir sistolik iifiiriim sol sternal kenardan apekse kadar olan alanda
duyulabilir. Buna Gallavardin fenomeni denir. Ayrica kardiyak debinin ciddi olarak azalmis
oldugu bireylerde {ifiirimiin daha yumusak oldugu ya da duyulamayacagini akilda tutmak
gerekir. Cogunlukla iifiirlimiin siiresinin uzamasi ya da maksimum siddetine daha ge¢ ulagsmasi,
darligin daha ciddi oldugunu diigiindiirse de her zaman fizik muayendeki bulgular olayin
ciddiyetiyle paralel seyretmeyebilir. Benzer sekilde ikinci kalp sesinin ikinci komponenti
(A2)’nin siddetinin azalmasi ya da duyulmamas1 daha ¢ok orta ve ciddi AD’de goriilmekte
ancak iki durumun arasinda ayirim yapmak i¢in yeterince yararli olmamaktadir. Bunlarin
haricinde; S3, S4, ikinci kalp sesinin paradoks ciftlesmesi ya da AF’ye ait bulgularda aort
darliginda duyulabilen bulgulardir.

2.5 Aort darhginin tanisi ve ciddiyetinin degerlendirimesi

Aort darligi’nin tani ve ciddiyetinin degerlendirilmesinde hikaye ve fizik muayene ¢ok
onemlidir. Semptomlarla ilgili ayrintili bir sorgulama (egzersiz dispnesi, anjina, basddnmesi
veya senkop) ve karakteristik mid-sistolik tifiirlimiin duyulmasi dikkati ¢ekebilir ve ileri tanisal
incelemelerin dogru yonlendirilmesine yol gosterir. Tan1 invazif ve non-invazif incelemelerle

kesinlestirilir (Tablo 2.2).

Tablo 2.2: Ciddi aort darlig1 i¢in ekokardiyografi kriterleri:

Kapak alam1 (cm2) <1.0
Endekslenmis kapak alam1 (cm2/m2 VYA) | <0.6
Ortalama basin¢ farki (mm/Hg) >40
Doruk jet hiz1 (m/s) >4.0
Hiz oram (VTI Aort/LVOT) <0.25
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VYA:Viicut Yiizey Alanm

Baumgartner H,Hung J,Bermejo,Chambers JB,Evangalista A,Griffin BP,lung BP,Otto CM,Pellikka
PA,Quin onesM.Echocardiographic assesment of aortic valve stenosis EAE/ASE recommendation for

clinical practice.Eur JEchocardiography 2009;10;1-25

Transtorasik ekokardiyografi (TTE) kapak hastaliklarinin prognoz ve ciddiyetini
belirlemede anahtar rol oynar (37). Bu inceleme yontemi ile AD varlig1 dogrulanir, kapak
kalsifikasyonunun derecesi, sol ventrikiil fonksiyonlart ve duvar kalinlig1 degerlendirilir.
Ayrica birlikte bulunan diger kapak hastaliklari da saptanabilir. Hastaligin siddetinin
belirlenmesinde tercih edilen teknik doppler ekokardiyografidir (38). Aort darliginin ciddiyetini
belirlerken aort kapak alani teorik perspektif ideal 6l¢timlerle belirlense de klinik pratikte teknik
kisitliliklart vardir. Bu nedenle hastalarda akim orani, ortalama basing gradiyenti, ventikiil
fonksiyonu, duvar kalinliklari, kan basinci Olgtimleri ve fonskiyonel statiisii iyi
degerlendirilmesi gerekir. Hipertansif hastalar normotansif seviyeye getirilerek oOl¢timler
yapilmalhidir (38). Kapak alanmin <1.0 cm2 olmasi ciddi AD bulundugunu gosterir; ancak
ozellikle alisilmadik derecede biiyiik veya kiiciik viicut ylizey alan1 (VY A) olan hastalar basta
olmak iizere VY A’ya gore endeksleme yapilmasi (sinir degeri 0.6 cm2/m2 olacak sekilde)
gereklidir. AD’nin ciddiyetinin degerlendirilmesinde kullanilan ekokardiyografi kriterleri
Tablo-2.2°de belirtilmistir (37-64). Kalp debisi ve ortalama gradiyente gére AD dort sinifta

incelenir

1- Yiiksek gradiyetli aort darligs; sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) ve kardiak debiye
bakilmaksizin aort kapak alaninin <1.0 cm2 ve ortalama gradiyent >40 mmHg oldugu hasta

grubudur.

2- Diisiik debi diisiik gradiyent aort darligi; diistik EF ile birlikte kapak alan1 <1.0 cm2, ortalama
gradiyent <40 mmHg, EF<%50 ve strok voliime endeksi <35 mL/ m2 oldugu hasta grubudur.
Bunun nedeni aort kapagindan yeterli akimin gegemeyisi ve buna bagl olarak gradiyent
farkinin diisiik olmasidir. Aort kapak alan1 (AVA) 6l¢iimii yapilacak olursa, diisiik gradiyente
ragmen bu hastalarda da AVA’nin 1 cm2 ’nin altinda oldugu goriilebilir. Ortalama basing fark:
<40 mmHg ise, kii¢iik bir kapak alanin varlig1 siddetli AD’n1 kesin olarak dogrulamaz, ¢iinkii
hafif-orta siddette hastalik bulunan kapaklar tam olarak agilmayabilir ve bu da “islevsel olarak

kiiciik kapak alan1” (yalanci-siddetli AD) bulgusuna neden olabilir (39-66). Gergekte diistik

20



debi diisiik gradiyet AD hastalarini, yalanci-siddetli AD hastalarindan (hafif-orta AD) ayirmak
icin klinik uygulamada siklikla kullanilan test dobutamin stres EKO’dur. Dobutamin stres eko
ile kontraktil rezerv olmasi (strok voliimde>%20 artig) daha iyi sonuglar alinmasi nedeni ile

prognostik dneme sahiptir (40).

3- Paradoksal diisiik debi diisiik grandiyent AD; korunmus EF ile birlikte (EF>%350), kapak
alan1 <1.0 cm2, ortalama gradiyent <40 mmHg ve strok voliim endeksi <35 mL/m2 oldugu
hasta grubudur. Genellikle yasli hastalar olup kiigiik ventrikiil ¢ap1 ve hipertansiyon nedeni ile
ciddi ventrikiil hipertrofisi olan hastalarda izlenir (41). Atim hacminde azalma ventrikiil
bosalmasindaki azalmadan ziyade, ventrikiil dolumundaki azalma ile iliskilidir. Ayrica, bu
hastalardaki onemli bir diger sorun, EF’nin sinirlarin1 (%50-60) korumasma ragmen, bu
hastalar i¢in beklenenden daha diisiik diizeyde olmasina neden olan intrensek miyokardiyal
fonksiyon bozuklugudur. Hastalar ¢ogunlukla diisiik gradiyente sahip olan ancak LVEF’si
normal olan hastalar oldugu igin, yanlislikla orta AD gibi degerlendirilebilirler. Paradoksik
diisiik debi diisiik gradiyent AD’n1 hafif-orta AD’dan ayirt etmek icin yapilmasi gerekenler
Avrupa Kardiyoloji Toplulugu (ESC) 2017 kapak kilavuzunda belirtilmistir (Tablo 2.3).

4- Normal debi diisiik gradiyent korunmus EF 1i aort darligi; kapak alan1 <1.0 cm2, ortalama
gradiyent <40 mmHg, EF>%50, strok voliim endeksi >35 mL/ m2 olan hastalardir. Bu
hastalarda genellikle orta aort darligina sahiptir (42-43). Aort darligi bulunan semptomatik
hastalarda egzersiz testi kontrendikedir; ancak ciddi AD olan asemptomatik fiziksel olarak aktif
hastalarda semptomlarin ortaya cikarilmasi ve risk siniflamasi agisindan yararlidir (44).
Egzersiz stres ekokardiyografisi asemptomatik ciddi aort darlig1 hastalarinda egzersiz esnasinda
ortalama basing gradiyentinin artig1 ve sol ventrikiil fonksiyonlarindaki degisimleri gostererek
prognoza ait bilgiler sunmaktadir (45). Transozefajiyal Ekokardiyografi (TEE) nadiren gerekir;
ancak kapak planimetrisine olanak saglayacak derecede iyi goriintii saglayabilir, ayrica
transtorasik goriintiilemenin yeterli olmadig1 ve yaprakciklarda yalnizca orta derecede bir
kalsifikasyon bulundugu durumlarda faydalidir. TEE eszamanli olan diger kapak
anomalilerinin de degerlendirilmesine olanak saglar. TEE, TAVI oncesi degerlendirmede
ayrica TAVI ve cerrahi sonras1 degerlendirmede énem kazanmustir (46). Gerekli durumlarda
cok kesitli bilgisayarli tomografi (CKBT) aort kokii geometrisi, asendan aort anatomisi ve
kapak kalsifikasyonun yayginligi, koroner arter ostiyum mesefesi, aortik kiispis sayis1 hakkinda
ek bilgiler sunmaktadir. Ozellikle tablo-3 de goriildiigii iizere diisiik gradiyentli aort darligmin
ciddiyetini belirlemede kapak kalsiyum skoru 6l¢iimii i¢cin BT 6nemli hale gelmistir (47,48).
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Tablo 2.3: Paradoksal diisiik debi diisiik gradiyent ciddi aort darligr olasiligini arttiran

kriterler. Klinik kriterler -Diger nedenlerle agiklanamayan tipik semptomlar

Klinik kriterler Diger nedenlerle agiklanamayan tipik
semptomlar
Yas >70

Kalitatif goriintiileme Sol ventrikiil hipertrofisi

Azalmis sol ventrikiil longitudinal

fonksiyonu

Ortalama gradiyent 30-40 mmHg

Kantitatif goriintiileme -AVA<0.8 cm2

-Sol ventrikiil voliim endeksi (SVi<35 mL/
m2)

Cok kesikli bilsayar tomografi kalsiyum
skoru

* E>3000 K>1600: ciddi AD ihtimali ¢ok
yiiksek

* E>2000 K>1200: ciddi AD ihtimali yiiksek
* E<1600 K<800: ciddi AD olamaz

Baumgartner H, Hung J, Bermejo J, Chambers JB, Edvardsen T, Goldstein S, Lancellotti P, LeFevre
M, Miller F, Otto CM. Focusupdate on the echocardiographic assessment of aortic valve stenosis:
EAE/ASE recommendations for clinical practice. Eur Heart JCardiovasc Imaging 2017;18:254-275

2.6 Ciddi aort darhginda tedavi

Aort darlig1 kronik ve ilerleyici bir hastaliktir. Hastalar uzun siiren bir sessiz donem
sonrasi semptomatik hale gelirler. Ancak semptomatik hale geldikten sonra sagkalim siireleri
belirgin bir sekilde azalmaktadir. Son 50 yil igerisinde semptomatik ciddi AD semptomlarin
sonlanmas1 ve sagkalimin artmasinda altin standart tedavi yontemi SAVR’dir (8). Birlesik
Devletler’de her y1l 50.000’den fazla hastaya ciddi AD nedeniyle cerrahi uygulanmaktadir (49).
Altmis bes yas iizeri hasta grubunda cerrahi ile hastane i¢i mortalite oraninin %13’lere kadar
yiikseldigi bildirilmistir (50, 78). Ciddi AD’li hastalarin biiyiik bir yiizdesi, ileri yas ve eslik
eden ciddi hastaliklar nedeniyle cerrahlar tarafindan ameliyat i¢cin ¢ok yiiksek riskli ya da

ameliyat edilemez olarak kabul edilmektedir (51). Tung ve ark. (5) 75 yas tlizeri hastalarin
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%33 1linilin agik kalp cerrahisi i¢in ¢ok yiiksek riskli kabul edildigini ve tedavisiz birakildigini
bildirmislerdir.

2.6.1 Cerrahi aort kapak replasmam

Kardiyak cerrahide ilk adimlar 1882°de ilk defa tavsan deneylerinde myokardin
basariyla dikebildiginin Block tarafindan bildirmesi ve 1891°de Dalton tarafindan perikardin
ilk defa basarili bir sekilde dikilmesiyle atilmaya baglamistir. 5 yi1l sonra da Ludwig Reh, bir
kalp yaralanmasinda myokard1 dikerek hastay1 yasama dondiiren ilk cerrah olmustur. 1896’da
yapilan bu ameliyat kalp cerrahisinin baslangici olarak kabul edilir. Modern kalp cerrahisini
baglatan en Onemli asama ekstrakorporeal dolasimin klinige girmesidir. Ekstrakorporeal
dolagim destegini kullanarak diinyada ilk basarili agik kalp ameliyatin1 1953’te atrial septal
defekt kapamasi operasyonu ile John Gibbon yapmistir. Aort kapak cerrahisine kendisi de
1950°de aort darhigindan Olen Horoce Smithy deney hayvanlarinda transaortik ve
transventrikiiler valviilotomi tekniklerini gelistirerek oncii olmustur. 1950°de Bailey, ticgen
bi¢ciminde genisleyebilen bir alet kullanarak apikal yaklagimla aort kapagi komissiirotomisinde
oldukc¢a iyi sonuglar elde etmeye basladi. 1950’li yillarda Charles Hufnagel ve J. Moore
Campbell aorta kapaginin yetersizliginin tedavisi i¢in deney hayvanlarinda yeni bir yaklagimla
toplu kafes modeli yapay kapaklar gelistirdiler. Hufnagel ise 1950°de ileri derecede aort apak
yetersizligi olan bir hastada inen torasik aortaya bu yapay kapagi basariyla yerlestirerek kalp

cerrahisinde yeni bir sayfa agmistir.

Bu yakin tarihsel gelisim ile beraber giiniimiizde ciddi aort darliginda SAVR tedavisi
bagarili bir sekilde uygulanmaktadir. Ciddi AD olan hastalarda tedavinin zamanlamasi ve tedavi
se¢iminde hastalarin semptomlarinin olup olmamasi belirleyici rol oynar. Asemptomatik AD
olan hastalarda mortalite ayn1 yas grubundaki saglikli bireylerle karsilastirildiginda benzerdir.
Ancak, semptomlarin baslamasiyla hastalik ¢ok hizli ilerler ve tedavi edilmeyen hastalarin

cogunda 5 yil icinde 6liim meydana gelir (Sekil 2.5).
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Sekil 2.5: Aort Darlig1 Hastalarinda Semptomlarin Baslamasiyla Beklenen Ortalama Yasam
Stireleri.

Daha 6nce bahsedildigi gibi semptomatik ciddi AD’de SAVR, giiniimiiz i¢in standart
tedavi yontemi olarak kabul edilmektedir. izole SAVR’de toplam mortalite ortalama olarak
%3,2 olarak bildirilmektedir. Bununla birlikte cerrahi sonras1 yasam kalitesinde anlamli bir
diizelme ve sagkalimda normale yakin bir yasam beklentisi elde edilir. Kullanilan kapaklar
mekanik protez veya biyoprotez olabilir. Son yillarda giderek artan biyoprotez kapak kullanimi
gozlenmektedir. Kuzey Amerika’da biyoprotez kapak kullanim1 1997°de %44 den 2006 yilinda
%78.,4’e ¢ikmistir (52). Keskin sinirlarla belirtilmemis olsa da beklenen yasam omrii biyoprotez
kapagin omriinden daha az olan, cerrahi yiiksek risk grubunda olmayan ileri yas hastalara
biyoprotez SAVR, daha genc hastalara mekanik SAVR onerilmektedir (53). Biyoprotez ya da
mekanik protez kapak se¢imi hastalarin 6zelligine gore degismektedir. Kanama riski yiiksek
olan hastalarda varfarin kullanim zorlugu nedeniyle biyoprotez se¢imi daha uygun olacaktir
(53.54).

2.6.2 Aort balon valviiloplasti

Cerrahi tedaviye secenek olma diislincesiyle ortaya g¢ikan aort balon valviiloplasti
(BAYV), eriskinde ilk defa 1985 yilinda Fransa’da Alain Cribier tarafindan uygulanmais, ulasilan
kapak alan1 ve ortalama gradiyentte gézlenen diizelme cerrahiye gore daha az olmasina ragmen
ABV’nin giivenilir oldugu belirtilmistir (55). Yirmi yildan uzun bir siire gegmesine karsin,
gelismis balon tasarimlar1 ve yeni kilavuz teller gibi gelismis tekniklerin kullanimi diginda
islemde ciddi bir degisiklik olmamistir (56). BAV i¢in antegrad ve retrograd olmak iizere iki
teknik kullanilmaktadir. BAV’in AD tedavisinde cerrahiye bir secenek olamamasinin asil

nedeni, islem sonrasi bir yilda %80’ler diizeyine ulasabilen tekrar daralmadir (57-58). Aort
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balon valviiloplasti sonrasi1 yeniden daralmaya karsi ilag¢ tedavisi, koroner arter hastalifinda
yogun olarak kullanilan ila¢ salinimli stentlerden kazanilan deneyimin AD’li hastalara
uyarlanmasi diisiincesinden ortaya ¢ikmistir. Ancak, bugiine kadar bu yolla tedaviyi aragtiran
ciddi bir caligma bulunmamaktadir (59). Son olarak gelistirilen ve bugiin i¢in cerrahiye segenek

olabilme yolunda en fazla umut veren tedavi ydntemi TAVI’dir.
2.6.3 Transkatater aort kapak implantasyonu

Agik cerrahi yontem ile SAVR tercih edilecek tedavi yontemi olmasina karsin, ciddi AD
olan hastalarin en az %30’unda ileri yas, sol ventrikiil islev bozuklugu ve eslik eden bazi
hastaliklar (bobrek yetersizligi, diyabet vs.) nedeniyle perioperatif risk yiiksek oldugundan bu
tedavi yontemi uygulanamamaktadir. Cerrahi tedavi i¢in yiiksek riskli ve opere edilemeyen
hasta sayilarinin fazla olmasi, hekimleri bu hastalara cerrahi girisim yapmaktan uzaklastirarak
bu alanda yeni tedavi modalitelerinin gelismesine de onciiliik etmistir. Transkatater aort kapak
implantasyonu ilk insan deneyimi 2002 yilinda Alain Cribier ve ark. (60) tarafindan
yapildigindan beri diinyada ciddi AD’de inoperabl ve SAVR’a uygun olmayan orta ve yliksek
hasta grubunda tedavide yaygin olarak kullanilmaktadir (61). Son 16 yilda TAVI hizli bir
gelisim gdstermis olup 70’den fazla iilkede 350,000°den fazla hastada TAVI yapilmustir (62).
Giiniimiizde bugiine kadar TAVI igin en ¢ok kullanilan iki tiir protez kapak bulunmaktadur.
Bunlar balon ile genisletilen (balloon-expandable) Edwards Sapien kapak (Edwards
Lifesciences, Irvine, CA, ABD) ve kendiliginden genisleyen (self-expandable) CoreValve
cihazidir (Medtronic, Minneapolis, ABD) (Sekil 2.6 A-B-C). Bunun disinda son dénemde
klinik kullanima girmis olan; Edwards Sapien 3 (Edwards Lifesciences, Irvine, CA, ABD),
Evolut R (Medtronic, Minneapolis, ABD), Portico (St. Jude), Acurate (Symetis, Isvigre),
Enable (ATS), AorTx (Hansen Medical), Lotus (Sadra Medical), Perceval (Sorin Group), Jena
(JenaValve Technology, Almanya) ve Dogrudan akim kapagi (Direct Flow Medical) gibi
kapaklar da bulunmaktadir
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TAVi i¢in kullamlan biyoprotezler ve meveut boyutlari. (A) EdwardsSAPIEN Transkateter kalp
kapag (B) Edwards-SAPIEN XT Transkateter kalp kapaf (C) Medtronic CoreValve TM kalp kapaf

Généreux P, Head SJ, Wood DA et al. Transcatheter aortic valve implantation 10-year anniversary: review of current

evidence and clinical implications. Eur Heart J. 2012; 33(19): 2388-98

Sekil 2.6: TAVI i¢in Kullanilan Biyoprotez kapaklar ve boyutlari.
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2.6.4 Tedavinin kararlastirilmasi ve cerrahi riskin belirlenmesi

Hastaya SAVR veya TAVI islemlerinden hangisinin yapilacagina karar verirken
perioperatif cerrahi risk degerlendirmeleri olduk¢a 6nemli ve yonlendiricidir. Kapak cerrahisi
yapilan hastalarda perioperatif mortalite riskinin degerlendirilmesinde kullanilmak iizere bir¢ok
cok degiskenli skorlama sistemleri gelistirilmistir. En yaygin kullanilan iki skorlama,
EuroSCORE (European System for Cardiac Operative Risk Evaluation) ve STS (Society of
Thoracic Surgeons) skorudur, ikincisi kalp kapak hastaliklarina 6zgiil olma avantajina sahiptir,
fakat EuroSCORE’a gore kullanimi daha zordur. EuroSCORE 1 ile mortalitenin daha fazla
hesaplandig1 tespit edilmistir. Bu yiizden ¢alismalarda 1 yillik mortalitede daha dogru sonuglar
veren EuroSCORE II gelistirilmistir. 2017 ESC Kalp Kapak Hastaliklar1 Klavuzu’nda STS ve
EuroSCORE II skorlarinin birlikte kullanilmasi ile diisiik ve yiliksek riskli hastalarin ayriminda
daha iyi oldugu belirtilmistir (63). Giivenilirligi onaylanmig bazi skorlama sistemleri, yas, eslik
eden hastaliklar ve islevsel kapasiteye gore hastanin beklenen yasam siiresini
hesaplayabilmektedir. Ancak bu risk modelleri orta ve yiiksek riskli hastalarda sonuglar1 tam
dogrulukla hesaplayamamaktadir (64). Ayrica sonuglara ve hasta se¢cimine dnemli etkisi oldugu
bilinen kirilganlik, porselen aorta, sag ventrikiil disfonksiyonu, gégiis bolgesine radyasyon
maruziyeti ve ileri karaciger hastaliklar1 gibi bazi risk faktorleri bu risk modellerinde
bulunmamaktadir. Bu nedenle STS ve EoruSCORE ile birlikte TAVI karar1 verilirken 2014 ve
2017 ESC Kalp Kapak Hastaliklar1 Klavuzu’nda belirtilen (Tablo 2.4 a,b,c,d,e) hastanin klinik
ozellikleri, anatomik ve teknik ozellikler ve AD ile birlikte girisimsel olarak diizeltilmesi
gereken klinik durumlar varligina gore kalp takimu ile birlikte degerlendirme daha dogru tedavi
seklinin belirlenmesinde etkili olmaktadir. Kalp takimi; kardiyoloji, kardiyovaskiiler cerrahi,
ve gerekli durumlarda radyoloji, anestezi, ndroloji, ve geriatri gibi uzmanlardan olusur. Risk
modellerinden elde edilen perioperatif mortalite risk skoru ve kalp takiminin degerlendirmesine

gore hastalar asagida belirtilen risk kategorilerine ayrilabilirler:
* Diisiik cerrahi riski olan hastalar

* Orta cerrahi riski olan hastalar

* Yiiksek cerrahi riski olan hastalar

* Opere edilemeyecek hastalar
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Tablo 2.4a: Kardiyak cerrahi 6ncesi risk skorlamasi:

Diisiik Risk
(Bu stitundaki tiim

kriterler olmalt)

Orta Risk
(Bu siitundaki en

az bir kriter olmali)

Yiiksek Risk

(Bu siitundaki en

az bir kriter olmali)

Engelleyici Risk
(Cok yiiksek risk)
(Bu siitundaki en az

bir kriter olmali)

zorluklar

olas1 zorluklar

olas1 zorluklar

STS PROM <%4 %4-%8 >%8 Cerrahi ile bir
yillik tahmin
6lim veya tim
nedenlere bagl
Maj6r morbidite
Oran1 >%50

Diiskiinliik- Yok 1 indeks (hafif) | >2 indeks

Kirillganhk (orta-ciddi)

Frailty

Postoperatif Yok 1 organ sistemi | <2 organ >3 organ

dénemde sistemi sistemi

diizelmeyecek

major organ

disfonksiyonu

Prosediire ait Yok Prosediire ait Prosediire ait Prosediire ait

ciddi zorluklar

STS PROM: Torasik Cerrahi Cemiyeti’nin mortalite belirleme i¢in risk siniflamasi

Rick A,Nishimura,Catherine M.Otto,Robert O.Bonow,2014 AHA/ACC Guideline for the Management

of Patiens with Valvular Heart Disease;Circulation Marc 3,2014
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Tablo 2.4b: Diiskiinliikk-kirilganlik(frailty) igin degerlendirme kriterleri

Giinliik hayattaki Katz aktiviteleri

1.Beslenme

2.Banyo yapabilme

3.Giyinme

4.Ev i¢i hareket

5.Tuvalet

6.Tuvalet ihtiyacinin kontrolii

Bagimsiz dolasabilme

7.Desteksiz ve yardimsiz dolagabilme
veya 5 metreyi 6 sn den daha az

siirede yliriiyebilme

Rick A,Nishimura,Catherine M.Otto,Robert O.Bonow,2014 AHA/ACC Guideline for the Management

of Patiens with Valvular Heart Disease;Circulation Marc 3,2014

Tablo 2.4c: Major organ-sistem disfonksiyonunu degerlendirme igin kriterler

1.Kardiyak fonksiyon bozuklugu

Ciddi sol ventrikiil sistolik veya diyastolik
Disfonksiyonu Ciddi sag ventrikiil
disfonksiyonu

Sabit pulmoner hipertansiyon

2.Renal disfonksiyon

Faz Il veya daha ileri KBY

3.Pulmoner disfonksiyon

FEV1<%50 veya tahmini DLCO2 <%50

4.SSS disfonksiyonu

Demans
Alzheimer
Parkinson

Kalici fiziksel kisitlamaya yol agan SVO

5.Gastrointestinal disfonksiyon

Crohn
Ulseratif kolit
Niitrisyonel bozukluk veya serum

albiimini<3.0

6. Karaciger disfonksiyonu

Siroz

Varis kanamasi

29




VKA kullanilmamasina ragmen INR
yiiksekligi

7. Aktif kanser

KBY': Kronik bobrek yetersizligi, FEV1:1.saniyede zorlanmig expirasyon voliimii, DLCO2:
Karbondioksit diffiizyonkapasitesi, SVO: Serebrovaskiiler olay, VKA: Vitamin K antagonisti, INR:

Uluslararas: diizeltme orani.

Rick A,Nishimura,Catherine M.Otto,Robert O.Bonow,2014 AHA/ACC Guideline for the Management
of Patiens withValvular Heart Disease;Circulation Marc 3,2014

Tablo 2.4d: Prosediire ait zorluklart degerlendirmek i¢in kriterler

Trakeostomi mevecudiyet

Asin kalsifik asendan aorta

Gogilis malfarmasyonu

Arka gogils duvarina yapisik koroner greft varhif

Radyasyon hasan

Rick A MNishimura Catherine M.Otto, Robert O Bonow, 2014 AHA/ACC Guideline for the Management of Patiens with
Walvular Heart Disease;Circulation Marc 3,2014

Tablo 2.4e: Klinik ve anatomik 6zelliklere gore degerlendirme

Klinik Ozellik TAVI SAVR TAVI SAVR

STS/EuroSCORE +
11<%4

Logistic
EuroSCORE<%10

STS/EuroSCORE +
11>%4

Logistic
EuroSCORE>%10
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Skorlarla
hesaplanmayan
ciddi komorbidite

varligi

Yas<75

Yas>75

Daha once kardiyak

cerrahi Oykiisi

Frajilite

Prosediir sonrasi
rehabilitasyonu
engelleyecek

mobilite kisitlilig

Endokardit siiphesi

Anatomik ve Teknik

Durumlar

Transfemoral TAVI
icin uygun girigim

yolu varlig1

TAVI igin uygun
olmayan herhangi

bir durum

Gogiis radyasyon

sekeli

Porselen aorta

Calisan koroner

bypass varligi

Hasta protez kapak
uyumsuzlugu

beklentisi

Ciddi gogiis
deformitesi ve

skolyoz
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Koroner ostium, +
aortik anulus
mesafesinin kisa

olmasi

Aortik anulus +
boyunun TAVI igin
uygunsuz olmast

Aortik kok +

morfolojisinin TAVI
icin uygunsuz

olmasi

Kapak +
morfolojisinin TAVI
icin uygunsuz

olmasi

Tablo 2.5°de TAVI endikasyonlar1 ve Tablo 2.6’da ise TAVikontraendikasyonlari
Avrupa Kardiyoloji Toplulugu(ESC) 2012 ve 2017 Kapak Klavuzu’ndan referans alinarak

gosterilmistir.

Tablo 2.5: TAVI endikasyonlari

Semptomatik Ciddi Aort Darhg:

Aort kapaga girisim kardiyoloji ve kalp
damar cerrahisinin her ikisinin de
bulundugu ve kalp takimi igeren merkezlerde

yapilmalidir

Kalp takimi tarafindan cerrahiye uygun
olmadi@: diisiiniilen hastalarda TAVI
yapilmalidir

Frajilite, porselen aorta ve gogiiste radyasyon
skarini da igeren klinik tablolarda dahil

komorbidite ve ek risk faktorlerini
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icermeyen, STS veya EuroSCORE 11 <%#4
veya logistic EuroSCORE <%10 olan diisiik
riskli hastalarda SAVR tercih edilmelidir

Kalp takimi tarafindan cerrahiye uygun
olmadig diisiiniilen hastalarda TAVI
yapilmalidir

STS ve EuroSCORE II >%4 olan ve
EuroSCORE 1>%10 olan orta ve

yiiksek riskli hastalarda es zamanli risk
skorlarinda bulunmayan frajilite, porselen
aorta, gogiiste radyasyon maruziyeti bulunan
hastalarda kalp takimi tarafindan hastanin
bireysel ozellikleri (Tablo 4¢)
degerlendirilerek karar verilmeli ve yasl
hastalarda femoral yol uygunsa TAVI
yapilmalidir

Acil major non-kardiyak cerrahi gerekli olan
ya da hemodinamik olarakstabil olmayan
semptomatik ciddi AD hastalarinda bolan
aortik valviilotomi cerrahi ya da TAVI’ye

koprii olarak diistintilebilir

1B

Ciddi aort darliginda tani i¢in semptomlarin
ayirt edilmesi i¢in (akciger hastaliklart,
prerenal akut bobrek yetmezligi, diger organ
disfonksiyonu gibi nedenlerin dislanmasi)
balon aortik valviilotomi, TAVI

yapilabilecek bir merkezde yapilabilir

1B
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Tablo 2.6: TAVI kontraendikasyonlar

MUTLAK KONTRAENDIKASYONLAR:

» Merkezde bir kalp ekibinin veya kalp damar cerrahisinin bulunmamast

« Bir kalp ekibi tarafindan SAVRa alternatif olarak TAVI kararinin
onaylanmamis olmasi

» Tahmini yagam beklentisinin <1 yil olmasi

» Eslik eden hastaliklar nedeniyle TAVI ile yasam kalitesinde iylesmenin
miimkiin olmamast

* Diger kapaklardaki ciddi birincil hastaligin hastanin semptomlarina katkida
bulunmasi ve bu durumun ancak cerrahi ile diizeltilebilmesi

* Yetersiz aort anulus ¢ap1 (<18 mm,>29 mm)

* Sol ventrikiil i¢inde trombiis

* Aktif endokardit

* Koroner ostiumda yiiksek tikanma riski (asimetrik kapak kalsifikasyonu,aort
anulusu ile koroner ostium aras1 mesafenin kisalig1, kiiciik aort siniisleri

* Cikan aort ve aort kavisinde hareketli trombiis i¢eren plaklar

* Transfemoral/Subclavian yaklasim i¢in: yetersiz vaskiiler ulasim (damar capz,

» kalsifikasyon,tortiozite)

ROLATIF KONTRAENDIKASYONLAR:
* Bikiispit veya kalsifiye olmamis kapaklar
* Revaskiilarizasyon gerektiren tedavi edilmemis koroner arter hastaligi

* Hemodinamik kararsizlik

* LVEF <%20

* Transapikal hastalik i¢in: agir akciger hastaligi, LV apeksine ulasilamamasi

AVR: Aort kapak replasmani, TAVI: Transkateter aortik valv replasmani, LVEF: Sol

ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu, LV: Sol ventrikiil.

Guidelines on the management of valvular heart disease The Joint Task Force on the Management of
Valvular Heart Disease of the European Society of Cardiology(ESC) and the European Association
for the Cardio-Thorasic Surgery(EACTS) European Heart Journal(2012)33,2451-2496
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2.7. Akut Bobrek Hasar1 Tan1 ve Evreleme Kriterleri

Son yillarda akut bobrek yetmezligi terimi yerine akut bobrek hasar1 (Akut Kidney
Injury: AKI) terimi yaygin olarak kullanilmaya baslanmistir. Terminolojideki bu degisiklik
bobrek fonksiyonlarindaki bu ani azalmanin sebebi ve derecesi ne olursa olsun siirecin bir hasar
sonucu ortaya c¢ikmasi nedeniyledir. Ayrica bu terim hastaligin ¢ok genis bir klinik
spektrumdan olustugu fikrini animsatmaktadir. Bu spektrum hafif bir hasardan renal replasman
tedavisi (RRT) gerektiren son donem bdbrek yetmezligine kadar uzanmaktadir. Klinik tani
olarak akut bobrek hasar1 (ABH); ani gelisen, lire ve azotlu artik maddelerin atiliminin, sivi,

elektrolit ve asid-baz dengesinin bozulmasiyla sonuglanan hizli bébrek fonksiyon kaybidir.

Gegmiste ABH i¢in birbirinden ¢ok farkli pekgok tanimlamalar yapilmistir. Bu da zihin
ve kavram karigikligina neden olarak epidemiyolojik ve prognostik degerlendirmeleri ve
kiyaslamalar: gii¢ bir hale getirmekteydi. Son yillarda farkli hastaliklarda ve klinik durumlarda
kreatinin diizeylerindeki minimal artisin bile prognoz lizerine olumsuz etkisi oldugu farkedildi
(65). Bu da ABH’nin daha dogru bir sekilde ve hastaligin biitiin spektrumunu kapsayacak bir
bicimde yeniden tanimlanmasi gerekliligini ortaya koymustur. Bu alandaki eksiklikleri ve
karigiklig1 ortadan kaldirmak i¢in ABH’nin evrensel taniminin yapilmasi {izerine yogunlasan
cabalar neticesinde 2004 yilinda ADQI (Acute Dialysis Quality Initiative) RIFLE kriterleri
ortaya konmustur (66) (Sekil 2.7).
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RIFLE tanimlamasi

GFR kriteri Idrar voliimii kriteri

SCr x1.5 veya <0.5 mil/kg/s
GFR azalisi>%25 x6 saat

T SCr x2 veya <0.5 ml/kg/saat
Lo GFR azalisi>%50 x12 saat

SCr x3 veya <0.3 ml/kg/s
Failure GFR azalisi>%75] x24 saat veya
veya sCre >4 Anuri x12 s

Loss Tam fx kaybi>1 ay

ESRD>3 a
ESRD Y

AKIN Siniflandirilmasi

Serum kreatinin diizeyi idrar miktari

. Bazal degerden 1.5-1.9 kat ya da 20.3 6-12 saattir <0.5 mi/kg/saat

mg/dl artig

. Bazal degerden 2.0-2.9 kat artig 212 saattir <0.5 mi/kg/saat
Bazal degerden 3 kat artis ya da 224 saattir <0.3 mi/kg/saat
Serum kreatinin >4.0 mg/dl ya da ya da
RRT baglanmasi ya da 212 saattir andri

<18 yas hastalarda eGFR'de <35
ml/dk/1.73 m? azalma

Sekil 2.7: RIFLE ve AKIN smiflamalarina gore tani ve evreleme kriterleri
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Tablo-2.7: RIFLE ve AKIN smiflamalarinin karsilastiriimasi

RIFLE Simiflamasi

AKIN Siniflamasi

Risk, hasar (injury), yetersizlik (failure)

Evrel, 2,3

Akut bobrek hasari sonras1 donem kayip
(loss) ve son donem (end stage) olarak

isimlendirilmistir.

Bu terimler kullanilmamustir.

Kreatinin veya glomertil filtrasyon hiz

degisiklikleri ve idrar miktarini kullanir.

Kreatinin degisiklikleri ve idrar miktarin

kullanir

Risk: Kreatininde 1,5 kat artis veya glomertil

filtrasyon hizinda >%25 azalma

Evre 1:Kreatininde 1,5 kat artis veya >0.3 mg/dL

artis

Renal replasman tedavisine baslanan hastalar

icin herhangi bir sinif tanimlanmamastir.

Renal replasman tedavisine baglanan hastalar
idrar miktar1 ve kreatininden bagimsiz olarak

evre 3 olarak smiflanir.

Akut bobrek hasari tanist i¢in 7 giinliilk zaman

dilimi Onerilmistir.

Akut bobrek hasaru tanisi igin 48 saatlik

zaman dilimi Onerilmistir.

Ozellik belirtilmemistir.

Optimal hidrasyon elde edildikten sonra

degerlendirme yapilir.

RIFLE terimi Risk, Injury (hasar), Failure (yetersizlik), Loss (kayip) ve End stage (son

donem) terimlerinin ilk harflerinden olusturulmustur. RIFLE siniflamasinda derecelendirilmis

3 hasar diizeyi (risk, hasar ve yetersizlik) ve 2 sonug belirten durum (kayip ve son donem bobrek

yetmezligidir). Daha sonrasinda ADQI i¢inde yer alan bir¢cok dernek isbirligi yaparak Acute
Kidney Injury Network (AKIN) Group’u olusturmuslardir. AKIN grubu RIFLE kriterlerini

modifiye ederek yeni AKIN tani kriterlerini olusturmustur (67-68). AKIN siiflamasiyla tani

kriterlerine getirilen en 6nemli degisiklikler; kreatinin diizeyinde bazal degerden > 0.3 mg/dL

mutlak artisin olmasi ve bu artisin ani olmasi yani ilk 48 saat icinde olmasidir (sekil 2.7°de

RIFLE ve AKIN siiflamalari gosterilmistir). Epidemiyolojik veriler serum kreatinin

degerlerinde 0.3 - 0.5 mg/dL gibi kiigiik mutlak artiglarin mortaliteyi % 80 artirdigina isaret

etmektedir (69). Bu nedenle tanida hassasiyeti artirmak i¢in kreatinin diizeyinde bazal degerden

> 0.3 mg/dL mutlak artisin olmas1 kriteri ilave edilmistir. Ayrica kreatinin diizeyindeki bu
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kiiciik artislarin 6zellikle ilk 24-48 saat i¢inde ortaya ¢iktig1 durumlarda prognozun daha kotii
oldugu gosterilmistir (70 ) (Tablo-2.7°de RIFLE ve AKIN siniflamalar1 karsilastirilmaktadir).

Tablo-2.8: Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) kriterlerine gore ABH

tanim ve evreleme

Tanim

m 48 saat i¢cinde kreatininde bazal degerden >

0.3 mg/dl (> 26 umol/L) artis

veya

m Kreatininde bazal degerden > 1.5 kat artig

olmal1 ve bu artislarin son 7

giin i¢inde oldugu tahmin ediliyor veya

biliniyor olmali veya

m Idrar Cikis1 (IC) < 0.5 ml/kg/saat >6 saat

Bazal deger son 3 ay i¢inde kaydedilmis en

diisiik deger olmalidir. Bu

olmazsa

m 24 saat i¢inde kreatinin Olgiilmeli

m ABH diizeldiginde dlgiilen en diisiik deger

bazal deger kabul edilmelidir.

Evre

1: Kreatininde bazal
degerden > 0.3
mg/di

(>26 umol/L) yada
>1.5-<2.0 kat artis

IC < 0.5ml/kg/saat

>6 saat

2: Kreatininde bazal
degerden > 2.0-<3.0
kat artis

IC < 0.5 mL/kg/saat
> 12 saat
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3: Kreatininde bazal | IC< 0.3 mL/kg/saat
degerden > 3.0 kat | x 24 saat

veya 4 mg/dl (> 354 | veya aniiri x 12 saat
umol/L) artis
*Evreden bagimsiz
RRT baslanan

hastalar

En son International guideline group, Kidney Disease: Improving Global Outcomes
(KDIGO), biitiin diinyadan bir¢ok farkli branstan uzmanlari biraraya getirerek daha énce ADQI
ve AKIN tarafindan Onerilen tanimlarin yeniden diizenlenerek ortak bir tanimlama
olusturmasini amaglamistir (71). Bu tani ve evreleme sisteminin biitiin diinyada benimsenmesi
ve kullanmasi hedeflenmistir. Bu sayede gelecekte ABH sikligi, sonuclar1 ve terapotik
girigsimlerin etkinliginin karsilastirilabilmesi miimkiin olabilecektir. KDIGO klinik uygulama
klavuzu, ABH tanimlamasin1 AKIN evreleme kriterlerini muhafaza ederek revize etmistir.
KDIGO tanimlamasinda serum kreatinin degerinde mutlak olarak 0.3 mg/dL’den fazla artis
olmasi kriteri AKIN kriterleriyle ayni kalmis ancak kreatinin degerinde bazalden % 50 artis i¢in
gecen zaman dilimini 48 saat yerine 7 giin olarak (RIFLE kriterlerinde oldugu gibi)
diizenlemistir (Tablo- 2.8). KDIGO kriterleri arasinda serum kreatinin ve idrar ¢ikisindaki
degisiklik kullanilmis ancak glomeriil filtrasyon hiz1 (18 yasindan kiig¢iik ve GFR’da akut
azalmanin <35 ml/dak/1.73m2 olmasi) kullanilmamistir. RIFLE ve AKIN evreleme
sistemlerinde oldugu gibi hastanin en iist diizeyde hasar1 belirten kritere gore siniflandirilmasi

onerilmistir.
2.8. TAVI Uygulanan Hastalarda Akut Bobrek Hasari

Gilintimiizde bir¢ok farkli klinik durumda ortaya ¢ikan ABH’ nin dogal seyri daha iyi
anlagilmistir ABH kritik hastalarda énemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. ABH nin
derecesine gore mortalite oranlarinin %28-82 araliginda oldugu saptanmistir (72-73). Ayrica
bircok caligmada serum kreatinin diizeyindeki minimal artiglarin bile mortalite oranlarimni
artirdigr gosterilmistir (74-77). SAVR sonrast ABH, kullanilan tani kriterlerine bagli olarak
hastalarin %4-30° una yakininda gelismektedir (74-75). ABH gelismesi SAVR sonrasi hastane

ici, orta ve uzun donem mortaliteyi etkileyen bagimsiz bir risk faktoriidiir ve 2-3 kat artmis
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mortaliteyle iliskilidir (80). TAVI sonrast ABH sik goriilen nemli komplikasyonlardan biridir.
TAVI islemi sirasinda radyokontrast madde kullanilmasi, sistematik olarak kisa sureli ekstrem
hipotansiyon olusturulmasi (hizli pacing, balon valviiloplasti ve kapagin yerlestirilmesi) ve
aortada diffiiz ateroskleroz bulunma prevalansi yiiksek olan hastalarda kalin kateterlerle
manipiilasyona bagl olarak kolesterol embolizasyonu gibi faktérler ABH i¢in potansiyel risk
faktorleridir. Ancak TAVI sonrast ABH gelisme siklig1 ve bunun prognoz iizerine etkisiyle
ilgili literatiirde ok fazla bilgi bulunmamaktadir. Yakin zamanda TAVI sonras1 ABH gériilme
siklig1, mortalite ve morbidite iizerine etkisini arastiran ¢alismalarda artis izlenmektedir. Bu
calismalarda TAVI uygulanan hastalarda ABH’nin gelismesinin mortalite ve morbiditeyi

artirdig1 saptanmistir (81-85).

PARTNER 1 birbirine paralel yiirtiyen iki ayri koldan olusan randomize kontrollii bir
calismadir. Bu calismada ABH serum kreatinin degerinin >3 mg/dl olmasi veya RRT
uygulanmasi olarak tanimlanmistir. Otuzuncu giin’de ABH goriilme siklig1 asagidaki gibidir.
PARTNER IA kolunda 699 hasta TAVI (n=348) veya SAVR (n=351) uygulanmak iizere
randomize edilmislerdir (86). TAVI uygulanan grupta; 4 (%1,2) hastada kreatinin >3 mg/dl ve
10 (%2,9) hastaya RRT uygulanmis toplam 14 (%4,1) hastada ABH izlenmistir. SAVR uygulan
grupta da benzer sonuglar elde edilmistir. Dort (%1,2) hastada kreatinin >3 mg/dl ve 10 (%3,0)
hastaya RRT uygulanmis toplam 14 (%#4,2) hastada ABH izlenmistir. Otuz giinliik mortalite
TAVI uygulanan grupta %3,4 olarak saptanmigtir. PARTNER IB kolunda SAVR olamayan
yiiksek riskli veya inoperable 358 hasta TAVI (n=179) uygulanacak veya standart medikal
tedavi (n=179) alacak sekilde randomize edilmislerdir (87). Otuz giinliik mortalite TAVI
uygulanan grupta %35,0 olarak saptanmistir. TAVI uygulanan grupta sadece 2 hastada (%]1,1)
RRT uygulanmigtir. Standart medikal tedavi uygulanan grupta 1 (%1,1) hastada kreatinin >3
mg/dl ve 3 (%1,7) hastaya RRT uygulanmis toplam 4 (%2,8) hastada ABH izlenmistir. Bugiine
kadar sonuclari yayinlanan en genis kayit sistemi olan SOURCE (SAPIEN Aortic Bioprosthesis
European Outcome) kayit sistemidir (88,95). Avrupa’da 32 merkezde TF (n=463) veya TA
(n=575) yaklasimla TAVI yapilan 1038 hasta dahil edilmistir. TAVI islem basaris1 TF grupta
%95,2, TA grupta %92,7 ve toplamda %93,8 olarak saptanmistir. Otuz gilinlilk mortalite TF
grupta %6,3, TA grupta %10,3 ve toplamda %8,5tir. Bu ¢alismada her iki grupta islem oncesi
(kriterler net olarak belirtilmemis) bobrek fonksiyon bozuklugu TF grupta 121 (%26,3) ve TA
grupta 189 (%32,9) ve p= 0,024 olarak saptanmistir. ABH veya akut bobrek yetmezligi, bobrek

fonksiyonlarinda yeni ortaya ¢ikan ve RRT gerektiren kotiilesme olarak tanimlanmistir. TF
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grupta 6 (%1,3) ve TA grupta 41 (%7,1) olmak iizere toplam 47 (% 4,3) hastada RRT

uygulanmasi gerekmistir.

Bazi ¢alismalarda da TAVI sonras1t ABH gelisme siklig1, mortalite {izerine etkisi ve
ABH gelismesinde etkili bagimsiz risk faktorleri aragtirllmistir. Bagur ve arkadaslarinin
calismasinda; Kanada’da 2 merkezde 213 hastaya yapilan TAVI sonras1t ABH gelisme siklig,
prognoz lizerine ve ABH gelismesinde etkili bagimsiz risk faktorlerinin saptanmasi
amaclanmstir (89). Ayrica islem 6ncesi kronik bébrek hastaligi (KBH) olan 119 (% 56) TAVI
hastas1 aynt donemde bu merkezlerde SAVR yapilan 104 hastayla ABH gelisme siklig1
acisindan karsilastirilmistir. TAVI sonrasi hastane i¢i mortalite oran1 % 9,8 olarak saptanmustr.
Kronik bobrek hastaligi (KBH), Modification of Diet in Renal Disease (MDRD) formiiliiyle
hesaplanan glomertil filtrasyon hiz1 (GFR)’nin < 60 ml/dak/1,73m2 olarak tanimlanmis ve ABH
tan1 ve evrelemesi RIFLE kriterlerine gore yapilmistir. TAVI sonras1 toplam 25 (% 11,7)
hastada ABH gelismis ve bu hastalarin 3 (% 1,4)’linde RRT gerekmistir. ABH gelisen
hastalardan 21 (% 9,8)’i indeks yatis sirasinda 6lmiistiir. islem dncesi RRT alan hastalar (n=10)
bu ¢alismaya alinmamistir. Hipertansiyon, kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) ve kan
transflizyonu islem sonrast ABH gelismesi i¢in bagimsiz risk faktorleri olarak bulunmustur.
Islem sonras1t ABH gelisen hastalarda mortalite % 28 iken ABH gelismeyen hastalarda % 2.4
olarak bulunmustur (p=0,005). ABH gelisen grupta hastane i¢i mortalite riski 4,14 kat [% 95
Giivenlik Araligi (Confidence Interval) (GA): 1,42-12,1 p=0,01] artmistir.

Ayrica Log EuroSCORE da hastane i¢i mortalite icin bagimsiz risk faktorii olarak
bulunmustur. KBH olan hastalarin TAVI sonras1 % 9,2’inde ABH gelismis ve % 2,5’ inde RRT
gerekmisken SAVR sonrasi hastalarin % 25,1’ inde ABH gelismis ve % 8,7 RRT gerekmistir.
Bu calismada islem incesi KBH olan hastalarda TAVI sonras1 ABH gelisme riski (% 9,2)
SAVR sonrasina gore (%25,9) daha diisiik bulunmustur. Ayrica TAVI sonrasi hastalarin
cogunda GFR’de diizelme saptanmistir. Aregger ve arkadaslarinin ¢calismasinda; tek merkezde
58 hastaya yapilan TAVI sonrasi ABH gelismesine neden olan bagimsiz risk faktorleri
retrospektif olarak incelenmistir (90). TAVI islem basaris1 % 97 ve 30 giinliik mortalite orani
% 6,9 olarak saptanmistir. KBH, MDRD formiiliiyle hesaplanan GFR’nin < 60 ml/dak/1,73m2
olarak tanimlanmis ve ABH tani ve evrelemesi RIFLE kriterlerine gére yapilmistir. TAVI
sonrasi toplam 15 (% 28) hastada ABH gelismis ve bu hastalarin 4 (% 26)’iinde RRT
gerekmistir ve 1 hastada siirekli RRT ihtiyact olmustur. ABH gelismesinde transapikal
yaklagim, kan transfiizyonu sayisi, islem sonrasi trombositopeni ve sistemik enflamatuvar

cevap sendromu (SIRS) risk faktdrii olarak saptanmustir. Ancak TAVI sonrasi hastalarin 30 (%
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56)’unda GFR’de artis izlenmistir. Elhmidi ve arkadaglarinin ¢alismasinda tek merkezde 234
hastaya yapilan TAVI sonrasi ABH gelisme sikligi, prognoz iizerine etkisi ve ABH
gelismesinde etkili bagimsiz risk faktorleri, aragtirllmistir (91). ABH tan1 ve evrelemesinde
RIFLE kriterleri kullanilmistir. TAVI sonras1 30 giinliik mortalite orani biitiin hastalarda % 8,
ABH gelisen hastalarda % 15,2 ve ABH gelismeyen hastalarda % 7,7 olarak saptanmistir
(p=0,015). TAVI sonras1 toplam 46 (% 19,6) hastada ABH gelismis ve bu hastalarin 24 (%
10,3)’iinde RRT gerekmistir. Islem oncesi kreatinin ve kan iire azotu (BUN), periferik arter
hastaligi, perioperatif kan transflizyonu ABH gelisme riskiyle iligkili bulunmus ancak
cokdegiskenli (multivariate) analizde sadece islem Oncesi kreatinin diizeyi bagimsiz risk
faktori olarak saptanmistir. ABH gelismesi 30 giinliik mortaliteyle iligkili bagimsiz risk faktorii

olarak saptanmustir.

Sinning ve arkadaslarinin ¢alismasinda; tek merkezde 77 hastaya yapilan TAVI sonrasi
ABH gelisme sikligin1 ve bunun prognoz iizerine etkisi incelenmistir (92). TAVI islem basarisi
% 98 ve 30 giinlik mortalite orant % 10 olarak saptanmistir. KBH, MDRD formiiliiyle
hesaplanan GFR’nin < 60 ml/dak/1,73m2 olarak tanimlanmis ve ABH tan1 ve evrelemesi AKIN
kriterlerine gére yapilmistir. TAVI sonrasi toplam 20 (% 26) hastada ABH gelismis ve bu
hastalarin 8 (% 40)’inde RRT gerekmistir. Perioperatif donemde ABH gelisen 20 hastadan 12
(% 60)’si olmiistiir. ABH gelisme siklig1 periferik arter hastaligi, SIRS ve > +2 paravalviiler
yetmezlik olusmasiyla iligkili bulumustur. ABH gelismesi bazal kreatinin degerleriyle iliskili
bulunmamustir. TAVI sonrast ABH gelismesi ve 30 giinliik ve 1.y1l’da artmis mortalite riskiyle
kuvvetli olarak iligkili bulunmustur. ABH gelisen grupta 30 giinliik mortalite riski 4,9 kat (%
95 GA: 1,2-20,4 p=0,03) ve 1.y1l mortalite riski 5,9 kat (%95 GA: 2,4-14,5) p<0.001) artmistir.

Wessely ve arkadaslarmin calismasinda; tek merkezde 199 hastaya yapilan TAVI
sonrast ABH gelisme sikligini ve bunun prognoz iizerine etkisi incelenmistir (93). TAVI islemi
sonras1 30 giinlik mortalite oran1 % 5,5 olarak saptanmistir. KBH, MDRD formiiliiyle
hesaplanan GFR’nin < 60 ml/dak/1,73m2 olarak tanimlanmis ve ABH tan1 ve evrelemesi
RIFLE kriterlerine gore yapilmistir. Perioperatif donemde hastalarin % 26,8’inde ABH
gelismis, % 4,9’unda RRT gerekmistir. islem dncesi RRT alan hastalar ¢ikarildiginda kalan 183
hastanin 114 (% 62,3)’tinde KBH saptanmistir. KBH olan hastalarin % 27,2’inde ve KBH
olmayan hastalarin % 26,1’inde ABH gelismistir. Islem 6ncesi kronik hemodiyaliz yapilan
hastalarin tamami 30.gilin’de hayatta kalmist1. Yas, periferik arter hastalig1 ve kan transfiizyonu
islem sonrast ABH gelismesi icin bagimsiz risk faktorleri olarak bulunmustur. Islem sonrasi

ABH gelisen 49 hastadan 5 (% 10,7)’1 ve ABH gelismeyen 134 hastadan 1 (% 0,8)’1 6lmiistiir
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(p=0,03). TAVI sonras1 ABH gelismesi artmis 30 giinliik mortalite riskiyle iliskili bulunmustur.
ABH gelisen grupta 30 giinliik mortalite riski 16,4 kat (% 95 GA: 1,3- 197,8 p=0,03) artmistr.
Islem &ncesi KBH olmasi veya islem sonrasi RRT gerekmesi mortalite iizerine etkili
bulunmamustir. islem éncesi KBH olan hastalarda mortalite KBH olmayanlara gore daha diisiik

saptanmistir (sirastyla % 3,9 ve % 8,6 p=0,3).

Kong ve arkadaslarinin calismasinda tek merkezde 52 hastaya yapilan TAVI sonrasi
ABH gelisme sikli81, prognoz lizerine etkisi ve ABH gelismesinde etkili bagimsiz risk faktorleri
arastirilmistir (94). ABH tan1 ve evrelemesinde RIFLE kriterleri kullanilmistir. TAVI islem
basarist % 94,5 ve 30 giinliik mortalite oran1 % 3,8 olarak saptanmistir. Otuz giinliikk mortalite
orani ABH gelisen hastalarda % 13,3 iken ABH gelismeyen hastalardan 6len olmamustir
(p=0,02). TAVI sonras1 15 (% 28,8) hastada ABH gelismis ve bu hastalarm 3 (% 6)’iinde RRT
gerekmistir. Transapikal yaklasim, perioperatif kan transfiizyonu ve hipertansiyon ABH
gelismesi icin bagimsiz risk faktorleri olarak bulunmustur. ABH gelismesi 30 giinliik
mortaliteyle iliskili bagimsiz risk faktorii olarak saptanmistir. Nuis ve arkadaslarinin tek
merkezde 126 hastaya yapilan TAVI sonrasi 30 giinliik ve uzun dénem sonuglarini retrospektif
olarak degerlendikleri calismada ABH’yi tanimlamak i¢in Valve Academic Research
Consortium (VARC) 1. konsensiis raporunda 6nerilen modifiye RIFLE kriterleri kullanilmistir
(95). TAVI sonras1 ABH gelismesinde etkili bagimsiz risk faktorleri, ABH gelisme siklig1 ve
ABH ve kan transflizyonunun prognoz iizerine etkisi arastirilmistir. Bes kronik hemodiyaliz
hastas1 ve 3 isleme bagh 6liim gergeklesen hasta ¢ikarildiginda kalan 118 hasta ¢alismaya dahil
edilmistir. TAVI islem basaris1 % 97,6 ve 30 giinliik mortalite oran1 % 8 olarak saptanmuistir.
TAVI sonrasi toplam 22 (% 19) hastada ABH gelismis ve bu hastalarin 2 (% 2)’inde RRT
gerekmistir. Myokard enfarktiisii 6ykiisii, perioperatif kan transfiizyonu, islem sonrasi 16kosit
sayist ve log EuroSCORE ABH gelismesi i¢cin bagimsiz risk faktorleri olarak saptanmistir.
ABH gelismesi ve islem sonrasi yiiksek 16kosit sayis1 30 glinliik mortaliteyle iligkili bagimsiz
risk faktorii olarak saptanmistir Otuz giinliik mortalite orant ABH gelisen hastalarda % 23 ve
ABH gelismeyen hastalarda % 4 olarak bulunmustur. ABH gelisen hastalarda 30 giinliik
mortalite riski 5,47 kat (%95 GA: 1,23-24,21 p=0,011) artmistir. Nuis ve arkadaslarinin diger
bir ¢alismasinda tek merkezde 150 hastaya yapilan TAVI sonras1 30.giin sonuglar1 retrospektif
olarak degerlendirilmistir (96 ). ABH tan1 ve evrelemesinde VARC 1. konsensiis raporunda
onerilen modifiye RIFLE kriterleri kullanilmistir. Otuz gilinlik mortalite % 11 olarak
saptanmistir. Toplam 26 (% 18) hastada ABH gelismis ve 3 (% 2) hastada RRT uygulanmasi

gerekmistir. TAVI sonrast ABH gelisme siklig1 ve klinik sonuglar1 ¢alismalar arasinda ciddi
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farkliliklar gostermektedir. TAVI sonras1 énemli klinik sonlanim noktalarii (mortalite ve
komplikasyonlar) degerlendiren ¢alismalarda birbirinden ¢ok farkli tan1 ve evreleme kriterleri
secilmistir. ABH’de bu 6nemli klinik sonlanim noktalarindan biridir ve ¢aligmalarda goriilme
siklig1 ve sonuglariyla ilgili ¢ok farkli oranlar dikkati ¢ekmektedir. Bu durum, klinik sonlanim
noktalarinin tanimlanmasinda ortak bir dil kullanilmamas1 ve farkli kriterlerin kullanilmasi

nedeniyle ortaya ¢ikmaktadir.

Sonu¢ olarak da c¢alismalardan elde edilen bu sonuglari saglikli bir sekilde
karsilagtirmak miimkiin olamamaktadir. Bu sorunu gidermek i¢in ¢esitli organizasyonlarin bir
araya gelmesiyle Valve Academic Research Consortium (VARC) kurulmustur. VARC
tarafindan yayimlanan ilk konsensiis raporunda bu klinik sonlanim noktalarina standart

tanimlamalar ve kriterler getirilmistir (97).

Tablo-2.9: Valve Academic Research Consortium (VARC) 2. Konsensiis raporunda dnerilen

akut bobrek hasar1 siniflamasi

Tanim 48 saat i¢inde kreatininde bazal degerden >
0.3mg/dl (> 26.4 umol/L) artis veya
m Kreatininde bazal degerden > 1.5 kat artis veya

m Idrar Cikis1 (IC) < 0.5ml/kg/saat > 6 saat

olmali
Evre 1: Kreatininde bazal IC < 0.5ml/kg/saat
degerden > 0.3 mg/dl >6 saat
(>26.4 pymol/L) yada >
1.5-<2.0 kat artis
2: Kreatininde bazal IC <0.5mL/kg/saat
degerden > 2.0-<3.0 > 12 saat
kat artis
3: Kreatininde bazal IC< 0.3mL/kg/saat

degerden > 3.0 kat veya | x 24 saat

bazal kreatinin degeri > 4 | veya aniiri x 12
mg/dl (> 354 umol/L) saat

olan hastalarda > 0.5
mg/dl (> 44 pumol/L)

artis.
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*Evreden bagimsiz RRT

baslanan hastalar

Bu sayede klinik arastirmalarin kalitesinin artirilmasi ve bu arastirmalardan elde edilen
sonuglarin anlamli bir sekilde kiyaslanabilmesi hedeflenmistir. VARC ilk konsensiis raporunda
ABH tanm1 ve evrelemesinde modifiye RIFLE kriterleri dnerilmisken ¢ok yakin zamanda
yayimnlanan giincellemeleri igeren ikinci konsensiis raporunda AKIN tami kriterleri
onerilmektedir (98) (Tablo-2.9). Bu sayede ABH tanisi idrar ¢ikisina gore de yapilabilecektir.
AKIN tani kriterlerinden farkli olarak ABH tanisi i¢in zaman dilimini 48 saat yerine 7 giin
olarak onermektedir. ABH gelisen hastalarin 7 giin sonra tekrar ve bobrek fonksiyonlar

stabilize olana kadar takip edilmesini 6nermektedir.
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3.MATERYAL VE METOD

3.1.Hasta se¢imi

Hastalarin Ciddi AD’nin ekokardiyografi kriterleri glincel kilavuzlara dayanarak AVA
<1.0 cm2, velveya ortalama transvalviiler gradiyent >40 mmHg, ve/veya maksimal
transvalviiler kan akim hiz1>4.0 m/sn olarak belirlendi. Ciddi AD tespit edilen ve girisim karar1
alman tiim hastalar kalp takimi tarafinca ¢esitli komorbid durumlari, frajilitesi, STS skoru
ve/veya lojistic EuroScore degerlendirilerek SAVR veya TAVI islemine yonlendirildi. TAVI
uygulanan, tiim hastalardan islem oncesi bilgilendirilmis olur ve hastanemizin etik kurulundan
caligma igin etik onay alindi. Hastalarin demografik 6zellikleri, geleneksel kardiyovaskiiler risk
faktorleri, kapak implantasyonu sirasindaki NYHA fonksiyonel siniflari, islem oncesi ve islem
sonrast kreatinin ,hemogram degerleri, EKG’leri, ekokardiyografik verileri, kronik bobrek
hastalig1 ve diyaliz bagimliligi, implante edilen kapak boyutu, islem sonrasi pacemaker takilip

takilmadigi, islemle ilgili komplikasyonlara iliskin bilgileri kayit edildi.
Cahismaya Alinma Kriterleri:

Bu calismada Saglik Bilimleri Univeristesi Mehmet Akif Ersoy Gogiis Kalp damar
Cerrahisi Egitim Arastirma hastanesinde 2017 ile 2019 tarihleri arasinda prospektif olarak
semptomatik ciddi kalsifik .AD ve komorbid nedenlerden dolayr SAVR i¢in orta riskli, yiiksek
riskli veya inoperable kabul edilen ve TAVI prosediirii uygulanan 118 hastada 106 ¢alisma

kriterline uyan calismaya dahil edildi.
Calisma Dis1 Tutulma Kriterleri:
1. Islem sirasinda veya islemden sonraki 24 saat i¢inde dlen hastalar

2. Ekokardiyografi ile dl¢iilen annulus ¢apinin; 18 mmden kii¢lik veya 27 mmden

biiyiik olmasi

3. Aort kapak ve ana koroner arter aras1 mesafenin kisa olmasi (Edwards SAPIEN

kapak i¢in < 8 mm ve CoreValve i¢in < 14 mm)
4. Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu < %20
5. Ciddi mitral yetersizlik

6. Son 30 giin i¢inde gecirilmis myokard enfarktiisii
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7. Son 6 ay i¢inde gecirilmis serbrovaskiiler olay (SVO) veya gegici iskemik atak
(TIA)

8. Ileri demans
9. ileri komorbid hastaliklari nedeniyle beklenen yasam siiresi < 1 yil

10. Ekokardiyografik degerlendirmede intrakardiyak kitle, vejetasyon veya trombiis

saptanan hastalar
3.2.Ekokardiyografik veriler

Ekokardiyografik degerlendirme yapilan hastalarin islem 6ncesi ve islem sonrasi 24.saat
verileri degerlendirmeye alinmistir. Hasta dosyalarindan elde edilen ekokardiyografi raporlari
incelenmistir. Ekokardiyografik parametreler arasindan LVEF, aort kapak max/mean gradiyent,
aortik anulus ve islem Oncesi AVA ve asendan aorta capi ve islem sonrasi biyoprotez kapak
mean gradiyent ve aort yetersizligi kaydedilip analiz edilmistir. Bazal ekokardiyografi
raporlarinda modifiye Simpson yontemi (MSY) ile yapilan EF 6l¢iimiin kaydedildigi hastalarda
bu deger analizlere katilmistir. MSY yapilmayan hastalar arasinda kasilma bozuklugu global
olan hastalarin Teicholz yontemi ile dlgiilen LVEF’si degerlendirilmeye alinirken, bdlgesel

duvar hareket bozuklugu olan hastalarda global EF degerlendirilmistir.

3.3.Islem 6ncesi Hazirhk

Transtorasik ekokardiyografi Doppler izlemleri ve 2D goriintiiler parasternal uzun ve
kisa aks, apikal 4-bosluk goriintiilerden elde edildi. inceleme hasta sirt iistii yatar pozisyonda
veya sol yana yatar sekilde, uygun ekokardiyografik pencereler bulunarak yapildi. Islem &ncesi
ekokardiyografi ile uygun goriintiiler elde edilemeyen hastalara TEE yapildi. Islem 6ncesi
kapak morfolojisi, aortik anulus, anulus-LMCA mesafesi, kalsifikasyon derecesi, periferik
arterlerin uygunlugu ve ek patoloji olup olmadigt CKBT ¢ekilerek degerlendirildi. Koroner
arter hastalig1 bakimindan son 6 ayda koroner anjiosu olmayanlara koroner anjiografi yapildi.
Koroner anjiografide LAD, Cx, RCA’dan en az birinde >%70 darlik olan, koroner arter bypass
greft (CABQG) ve/veya perkiitan koroner girisim (PCI) hikayesi olan hastalar koroner arter

hastas1 olarak kabul edildi. Islem &ncesi anestezi hekimi tarafindan degerlendirilerek anestezi
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onay1 alindiktan sonra islem giinii belirlendi. Islemden &nceki giin islem yapilacak bdlgenin
temizligi yapildi ve islem saatine kadar 8 saat aglik olacak sekilde hastalarin oral alimi
engellendi. Islemden 30 dakika 6nce 2 gram sulbaktam-ampisilin ya da birinci kusak
sefalosporin intravendz olarak uygulandi. Bagka bir sebepten cerrahi proflaksiye uygun

intravendz antibiyotik uygulananlarda ek doz uygulama yapilmadi.
3.4.TAVI prosediirii

Islemlerin tamami anestezi ekibinin gdzetimi altinda ve kalp damar cerrahisi haberdar
edilerek hazirda acil operasyon i¢in ameliyathane salonu ve ekibi hazirlandiktan sonra yapildi.
Hastalarda derin sedasyon ve lokal anestezi ile islem gerceklestirilmistir. Girisim yapilacak
femoral artere perkiitan girisim cihazi (Proglide) yerlestirildi. Ardindan kars1 femoral arter ve
venden ponksiyonlar yapilip 6F kiliflar yerlestirildi. Kontralateral femoral arterdeki kiliftan aort
kokiinii gorlintiilemek amaciyla 6F pig-tail kateteri, kontralateral femoral vendeki kilif
izerinden sag ventrikiile hizli pacing yapmak amaciyla gecici kalp pili (GKP) leadi yerlestirildi.
Kars1 kasik anatomisi uygun olmayan hastalarda radial arter ve juguler ven kullanildi. Bu
islemlerden sonra aktif pihtilasma siiresi 250-300 sn olacak sekilde tiim hastalar heparinize
edildi. Kapagin gonderilecegi femoral arterdeki kilif tizerinden AL1, AL2, judkins R, MP gibi
kateterler yardimiyla diiz uglu yumusak tel kullanilarak aort kapagindan sol ventrikiile gegildi.
Ardindan j uglu uzun tel yardimiyla mevcut kateter ile pig-tail arasinda degisim yapildi. Sol
ventrikiile yerlestirilen 6F pig-tail tizerinden ventrikii stiff-wire safari (sert tel) teli sol
ventrikiile gonderildi. Stiff-wire tizerinden kapak ve delivery sistem ilerletilerek kapak implante
edildi islem Oncesi balon yapilacak hastalarda anulusa uygun boyuttaki balon sert tel {izerinden
aortik anulus hizasina yerlestirildi. Sag ventrikiile yerlestirilen GKP yiiksek hizda aktive edilip
tansiyonun diistiigli goriildiikten sonra balon hizla sisirildi. Balonun tamamen agild1 ve balon
tamamen indirilene kadar GKP yiiksek hizda devrede birakildi. Aortografilerle uygun
pozisyona karar verildikten balon expandable yada self expandable kapak implante edildi.
Balon expandable kapak hizli pacing esliginde balon durmaksizin 6nce yavas sisirilip kapagin
pozisyonunu korudugu goriildiikten sonra balonun kalani hizli ve tamamen sisirilip islem
oncesinde +1 cc, +2 cc veya -1 cc sekilde planlandigi gibi implantasyon gergeklestirildi. GKP
devre dis1 birakildiktan sonra aortografi ile koroner arterler ve kapak fonksiyonlar
degerlendirildi. Self expandable kapak ise anulasa gore kapagin mesafesi ayarlanarak yavas
yavas agild1 ve kontrol filmlerde kapagin derinligi uygun olduguna karar verildiginde kapak
sistemden tamamem serbest birakildi sonra aortografi ile koroner arterler ve kapak

fonksiyonlar1 degerlendirildi. Islem bittikten sonra perkiitan kapama sistemi usuliine uygun
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olarak kapatildi. Kars1 femoral arterden girisim yapilan arteryel sistemin kontrol anjiografisi
yapild1. Islem sonrasi ritmim takipi sonras1 hastalarda islem sonrasi 24.saatte GKP ¢ikarilds.
Trifasikiiler blokta olan veya GKP kapatildiginda yiiksek dereceli AV blok olan hastalarda 3
giin GKP takip sonrasinda altta yatan ritm, klavuzlarin 6nerisi ile KKP gerektiriyor ise KKP
implantasyonu yapildi. Yogun bakim iinitesinde takibe alinan hastalara antiagregan tedavisi ve
monitarizasyon ile vital degerlerinin takibi yapildi. Islem sonras1t EKG’leri ¢ekildi. ilk giin
takiplerinde hastalara 6 saat ara ile EKG ¢ekildi. Hastalara islem 6ncesi ve islem sonrasi erken

donemde AV blok riskini arttirmamasi i¢in hiz kirici tedavisi verilmedi.
3.5.Akut Bobrek Hasarr’nin Tanisi

ABH tani ve evrelemesinde VARC tarafindan yayinlanan ikinci konsensiis raporunda

onerilen tani kriterleri kullanilmustir. Ozetle;

m 48 saat i¢inde kreatininde bazal degerden > 0.3mg/dl ( > 26.4 umol/L) mutlak artis (7

giine kadar olan zaman diliminde artis olabilir) veya

m Kreatininde bazal degerden > 1.5 kat artis oldugunda ABH tanis1 kondu. Ancak bu
calismada, ABH tani1 ve evrelemesinde sadece kreatinin diizeylerindeki artig kullanilmis ve
idrar ¢ikis1 kriterleri kullanilmamustir. Serum kreatinin diizeyi (milligram/desilitre olarak)
islemden 24 saat dnce, islemden hemen sonra ve daha sonra hasta taburcu olana kadar giinliik

olarak Ol¢lilmiistiir.
3.6.istatiksel analiz

[statistiksel analizler, SPSS yazilimi versiyon 21 kullanilarak yapildi. Degiskenlerin,
normal dagilip dagitilmadiklarini Shapiro-Wilk testi kullanilarak belirlendi. Tanimlayici
analizler normal dagiliml stirekli degiskenler i¢in ortalama ve standart sapma olarak sunuldu.
AKI (+) ve AKI (-) hastalart arasinda normal dagilim gosteren siirekli degiskenler Student t-
testi kullanilarak karsilastirildi. AKI (+) ve AKI (-) hastalar1 arasindaki ordinal degiskenlerin
oranlar1 Ki-kare testi kullanilarak karsilastirildi. Tek degiskenli analizde tanimlanan olasi
faktorler, AKI'nin bagimsiz ongordiiriictilerini belirlemek igin lojistik regresyon analizi ile ¢ok
degiskenli modelde degerlendirildi. Model uyumunu degerlendirmek i¢in Hosmer-Lemeshow
uyum 1iyiligi istatistikleri kullanildi. P degerinin 0,05'ten kiiciik olmasi istatistiksel olarak

anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya 106 hasta dahil edilidi. (71 erkek 35 bayan ortalama yas 78.45) .106 hastanin
%21.7 sinde ABH gelisdi. ABH gelisen hastalar1 yas ortalamasi (81.95 = 6.94) istatistiksel
olarak daha yiiksek saptandi. Hastalarin klinik demografik verileri tablo 4.1’de verilmistir.
Cinsiyet DM HT KAH PAH PHT KOAH SVH STS skor agisindan gruplar arasinda anlamli
fark saptanmadi. Ortalama GFR degeri ABH gelisen hastalarda daha diisiik saptandi ABH +
(49.05 + 13.46) ABH - 67.18 + 20.05 ) P<<0.0001) ABH + grupta kreatinin degerleri ABH —
gruba gore daha yiiksek saptandi. (1.18 +0.34 vs. 1 +0.33, P=0.02). Ejeksiyon fraksiyonu ABH
+ grubunda ABH — gruba gore anlamli olarak daha diisiik saptand1 49.56 +5.82 59.06 + 10.06
<0.0001 tablo 2 ortlama gradyent ABH + grupta daha yiiksek saptandi.

Islemle ile ilgili her iki grup karsilastirildiginda Kapak cesidi kapak size kontrast
volumu stroke minor vaskuler komplikasyon pacemaker implantasyonu her iki grup arasinda
anlamli fark yok idi (Tablo 4.2). ABH + grupta Ortalama CV/GFR degeri ABH — gruba gore
daha yiiksek saptandi. (3.48 + 1.50 vs. 2.18 + 1.08, P <0.0001) (Tablo 4.2). Post op ES
transfiizyonu ABH + grupta daha yiiksek saptandi.

Multivariete analizlerde CV/GFR, EF ve yas ABH’nin tespitinde bagimsiz
ongoriiriiciiler olarak saptandi [CV/GFR i¢in OR= 2.1, Giiven Araligi (95% CI): 1.31-3.64
(p=0.002), yas i¢in OR= 1.09, Giiven Araligi (95% CI): 1.08-1.18 (p=0.03) ve diisiik EF i¢in
OR= 0.9 Giiven Aralig1 (95% CI): 0.8-0.9 (p=0.0001)] (Tablo 4.3).

ROC analizinde KV/GFR >2.3 olmasmin 82.6% sensivite %71.1 spesifite ile TAVI
sonrast Akut bobrek hasarini dngérmektedir (Sekil 4.1).

50



Tablo 4.1 :Hastalarin bazal demografik ,klinik 6zelliklere gore gruplarin karsilastiriimasi

81.95 + 6.94 77.48 + 7.47 0.01

16 (69.6%) / 7 (30.4%) | 55 (66.3%) / 28 (33.7%) | NS

7 (30.4%) 31 (37.3%) NS

11 (47.8%) 52 (62.7%) NS

16 (69.6%) 57 (68.7%) NS

10 (43.5%) 23 (27.7%) NS

10 (43.5%) 26 (31.3%) NS

14 (60.9%) 36 (43.4%) NS

1 (4.3%) 23 (27.7%) 0.01
0(0) 1 (1.2%) NS
1.18+0.34 14033 0.02
49.05 + 13.46 67.18 = 20.05 <0.0001
155.65 + 55.62 146.53 + 79.85 NS
10.68+ 1.77 1126+ 1.72 NS
214.86 + 70.08 244.03 % 79.93 NS
727+19 8.11+557 NS

9.57 +3.92 8.28+3.29 NS
49.56 + 5.82 59.06 + 10.06 <0.0001
49.56 + 12.03 48.30 £ 9.94 NS
0.72+0.15 0.75+0.12 NS
3.48+ 1.50 218+ 1.08 <0.0001

DM: Diyabetes Mellitus, HT: Esansiyel Hipertansiyon, KAH: Koroner Arter Hastaligi, PAH: Periferik
Arter Hastaligi, PHT: Pulmoner Hipertansiyon, KOAH. Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi, CABG:
Coronary Artery Bypass Grafting (Koroner Arter Bypass Greft Cerrahisi), SVH: Serebrovaskiiler
Hastalik, GFR: Glomerular Filtrasyon Rate, STS: Society of Thoracic Surgery, EF: Ejeksiyon
Fraksiyonu, AVA: Aortic Valve Area (Aort Kapak Alani).
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Table 4.2: islemle ilgili 6zelliklere gdre gruplarin karsilastirilmasi

Tiim Hastalar | AKI (+) AKI (-) p
Balon expandable | 46 (43.4%) 10 (43.5%) 36 (43.4%)
Self expandable 60 (56.6%) 13 (56.5%) 47 (56.6%) NS
Kapak size 27.2+2.09 2756 +1.72 27.10+2.18 NS
KV mL 1485+ 75.11 155.65 + 55.62 146.53 £79.85 | NS
KV/GFR 246+ 1.29 3.48 £1.50 2.18+1.08 <0.0001
Major Vaskuler 9 (8.5%) 5(21.7%) 4 (4.8%) 0.02
Komplikasyon
Minor vaskuler 23 (21.7%) 4 (17.4%) 19 (22.9%) NS
komplikasyon
Stroke 6 (5.7%) 1(4.3%) 5 (6%) NS
Post-op eritrosit | 26 (24.5%) 10 (43.4%) 17 (20.5%) 0.02
siispansiyonu
transfuzyonu
Kalica1 Pacemaker | 18 (17%) 5(21.7%) 13 (15.7%) NS
Post —op Aort 47 (44.3%) 11 (47.8%) 36 (43.4%) NS
yetersizigi

Tablo 4.3: Akut Bobrek Hasariin bagimsiz dngdriiciilerinin tespiti i¢in uygulanan multivariate

analiz sonuglar1

Degiskenler Odds Ratio P 95%ClI
Artmus CV/GFR | 2.1 0.002 1.31-3.64
Yas 1.09 0.03 1.08-1.18
Diisiik EF 0.9 0.0001 0.8-0.9
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Sekil 4.1: TAVI sonrast ABH nin 6ngoriisiinde KV/GFR oraninin kestirim degeri, ROC

analizi egrisi.
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5.TARTISMA

Calismamizin ana bulgulari:

A) Yas,diisiik GFR ,kreatinin yiiksekligi,diisiik EF , KV/GFR, Ortalama Aort
gradyenti, post op eritrosit siispansiyonu transfiizyonu Akut bobrek hasari gelisimi ile iligkili

saptadik.

B) Yas, KV/GFR, Diisiik Ejeksiyon Fraksiyonu Akut bobrek hasarini 6ngérmede

bagimsiz prediktor olarak saptandi.

C) KV/GFR >2.3 olmasinin 82.6% sensivite %71.1 spesifite ile TAVI sonras1 Akut

bobrek hasarini 6ngdrmektedir

Aort darhigi (AS) Avrupa ve Kuzey Amerika'da en sik goriilen kapak patolojik
ozelligidir ve yasa bagli dejenerasyon ve aort kapaginin kalsifikasyonundan kaynaklanir.AS
semptomlarin baglamasi kotii prognoz ile iligkilidir ve yillik mortalite %25 dir (99). AD’nin
cerrahi tedavisi uzun yillardan beri basar1 ile uygulanmasina ragmen, 6zellikle ileri yas ile eslik
eden komorbid durumlarindan dolay1 cerrahi hala oldukga risklidir ve hastalarin %30’una
SAVR yapilamamaktadir (100). Kapak cerrahisinde 75 yas iistii her yas lojistik EuroScore ile
belirlenen cerrahi riskini %1 daha artirmaktadir ve AD hastalarinin 1/3’iiniin cerrahi girisimi
yiiksek mortalite ve morbidite riski nedeni ile ertelenmektedir (101). Transkateter aortik kapak
caligmalar1 1990’11 yillarin basinda hayvansal modeller {izerinde baglamis (102) ve insan

iizerindeki ilk uygulama 2002’de Cribier ve ark. tarafindan basariyla gergeklestirilmistir (103).

[k basarili insan deneyiminden beri bu yenilik¢i prosediir tiim diinya tarafindan
taniirhiga ulagsmis olup baslangicta semptomatik ciddi aort darlig1 olan inoperabl hastalar i¢in
kullanilmakta iken giinlimiizde orta ve yiiksek riskli hastalar i¢cin konvansiyonel SAVR i¢in

anternatif bir segenek haline gelmistir (104).

Akut bobrek hasar1 (AKI), hem cerrahi AVR (SAVR) hem de transkateter AVR (TAVR)
olmak {izere, aort kapak replasmani (AVR) sonrasinda yaygin ve prognostik olarak dnemli bir
komplikasyondur. ABH 1 TAVI sonrasi sik goriiliir kullanilan tanimlamaya ve popiilasyona
bagl olarak vakalarin %3-%50 s1 araliginda siklig1 degisir (105—113). Bizim ¢alismamzda
VARC-2 Kriterlerine gore Akut bobrek hasar1 %21.7 olarak bulduk. Bulgularimiz daha 6nce

yapilmis ¢aligmalarla uyumluluk gostermektedir. Daha 6nce yayimlanmis raporlarda TAVI
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sonras1 Akut bobrek hasari siklig1 biiyiik degiskenlik gostermektedir. Konigstein ve ark. TAVI
sonras1 ABH gelisimini %15,6 bulmuslardir1 14.0ysa ki Sinning ve ark Post TAVI ABH %25,9
buldular115.TAVI teknik ve cihazlardaki ilerlemelere ragmen ABH sorun olmaya.devam

etmekte (116).

Koifman ve ark, 117, AKIN ve RIFLE tanimlar1 arasinda yaklasik% 10'luk bir fark
oldugunu gostermistir.islem sonrast AKI kullanilan tanima bagli olarak yanlis tani alabilir,
ozellikle islemin 72. saatinden sonra en yiiksek kreatinin seviyelerinin olustugunu géz dniinde
bulundurulmalidir. 2011 de The Valve Academic Research Consortium (VARC) kritirleri
klinik endpointleri tanimlamak ve siniflandirmak i¢in kullanilmaya baslandi (118). Son olarak
ABH tanimi ve siniflamasi i¢in VARC-2 kriterleri yayinlandi (119). Post-TAVI ABH mortalite
ile bagimsiz iliskili bulunmustur (116,120) ABH yine uzamis hastane yatisi ve takiben artmis
hasta bakim maliyetine yol agmaktadir (121-122).

TAVI sonrast ABH gbriilmesi komorbid durumlarin varligi, kontrast madde
kullanimi,rapid pacingi takiben hipotansiyon (123) ve pos-op komplikasyonlar 6rnegin kanama
vaskuler komplikasyon ile iligkildir (124). Bizim calismamizda yas, diisiik GFR  Jkreatinin
yiksekligi, diisiik EF, CV/GFR, ortalama aort gradyenti, post op eritrosit siispansiyonu
transfiizyonunu akut bobrek hasari ile iliskili bulduk. Kontrast volumu TAVI sonras: akut
bobrek hasari iliskiyi inceleyen ¢esitli calismalar yapildi. Calismalardan farkli sonuglar elde

edilmistir.

Kontrast madde nefrotoksik ajan olarak diistiniilir (124-126). Giiniimiizde yapilan
calismalarda intravendz Kontrast madde kullaniminin artmis ABH diyaliz ve 6limle ile iligkili
olmayabilecegi gosterilmistir (127-128). TAVR prosediirii i¢in intra-arteriyel kontrast madde
enjeksiyonunun dogrudan kullanilmasina ragmen, TAVR sonrasi kontrast madde kaynakli
AKI'nin etkisi tartigmalidir. Birka¢ c¢alisma, TAVR sonrasi kontrast madde hacmi ve AKI
insidansi arasinda dogrudan bir iliski oldugunu gostermektedir (129-130), 6zellikle 6nceden
varolan kronik bobrek hastaligi (KBH) olan hastalarda (131). Ancak, diger raporlar boyle bir
iligki gostermemistir (132-137). Thongprayoon Cl,ve ark. Yaptiklart metaanalizde kontrast
volumu ile ABH arasinda bir iligki saptamadilar (138). Biz de ¢calismamizda kontrast madde ile

TAVI sonras1 Akut bbrek hasari arasinda iliski saptamadik.

Aslinda, cesitli ¢alismalarda mutlak ve agirlik ve kreatinin ayarli (veya GFR ayarl)

kontrast hacmi ve kontrast kaynakli nefropati arasindaki iliski vurgulanmistir (139-143).
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Calismamizda Multivariete analizlerde CV/GFR ile Akut bobrek hasarin1 bagimsiz prediktorii
olarak saptadik. CV/GFR >2.3 olmasinin 82.6% sensivite %71.1 spesifite ile TAVI sonras1 akut
bobrek hasarmi ongormektedir. Kontrast madde hacmi degistirilebilir bir faktdr oldugundan,
PCI ve TAVI uygulanan hastalarda ABH riskinin azaltilmasi i¢in giivenli kontrast madde
hacmini bulmay1 amaglayan birkag¢ calisma yapilmistir. Gurm ve ark.144,PCI 6ncesi kontrast
hacmi ve hesaplanmig kreatinin klirensi (CV / CCC) oranini, PCI 6ncesi kontrast dozlama i¢in
basit bir yontem olarak hesaplamis ve oranin CI-AKI riskinin azaltilmasi i¢in 3, tercihen 2'den

diisiik tutulmasi tavsiye edilmistir.

Laskey et al.elektif PCI 6ncesi CV/CrCL ile ABH arasindaki iliskiyi arastirdilar ve
CV/CrCl ratio>3.7 Konrast madde iligkili bobrek hasari i¢in bagimsiz risk faktorii oldugunu
saptadilar (145). Celik ve ark 146 STEMI hastalarinda CV/GFR >2 olmasint ABH i¢in risk
faktorii oldugunu saptadilar. CV/GFR , Akut bobrek Hasar1 i¢in risk tahmini ve geligsmesi
muhtemel olan hastalarin tanimlanmasi, ABH'yi dnleyebilecek miidahaleler i¢in bir firsat

saglayabilir.
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6.SONUC

Mevcut ¢alismaya gore KV/GFR orani, yas ve diisiik ejeksiyon fraksiyonu transkateter
aort kapak replasmani sonrasi akut bobrek hasarini 6ngérmede bagimsiz prediktorlerdir.
CVIGFR, akut bobrek hasari igin risk tahmini ve gelismesi muhtemel olan hastalarin
tanimlanmasi, ABH'yi onleyebilecek miidahaleler i¢in bir firsat saglayabilir. KV/GFR >2.3
altinda tutulmasi transkateter aort kapak replasmani sonrasi akut bobrek hasari riskini

azaltabilir.

LIMIiTASYONLAR:

Calismamizin baz1 sinirlamalari vardir. Nispeten kiiclik bir hasta popiilasyon biiyiikligi
ile tek merkezlidir. Sistatin-C seviyelerini de Glgebilirdik. Sistatin-C, tiibiiler transport'den
etkilenmeyen, bobrek fonksiyonunu SCr'den daha iyi gosteren, ancak fon eksikligi nedeniyle

Ol¢lim yapamadigimiz e-GFR'ye duyarli bir isaretleyicidir.

57



7. KAYNAKLAR

Supino PG, Borer JS, Preibisz J, Bornstein A. The epidemiology of valvular heart
disease: a growing public health problem. Heart failure clinics. 2006;2(4):379-93.

Davies S, Gershlick A, Balcon R. Progression of valvar aortic stenosis: a long- term
retrospective study. European heart journal. 1991;12(1):10-4.

Bonow RO, Carabello BA, Chatterjee K, de Leon AC, Faxon DP, Freed MD, et al.
ACC/AHA 2006 guidelines for the management of patients with valvular heart disease:
a report of the American College of Cardiology/American Heart Association Task
Force on Practice Guidelines (writing Committee to Revise the 1998 guidelines for the
management of patients with valvular heart disease) developed in collaboration with
the Society of Cardiovascular Anesthesiologists endorsed by the Society for
Cardiovascular Angiography and Interventions and the Society of Thoracic Surgeons.
Journal of the American College of Cardiology. 2006;48(3):e1-e148.

Webb JG, Pasupati S, Humphries K, Thompson C, Altwegg L, Moss R, et al.
Percutaneous transarterial aortic valve replacement in selected high-risk patients with
aortic stenosis. Circulation. 2007;116(7):755-63.

lung B, Cachier A, Baron G, Messika-Zeitoun D, Delahaye F, Tornos P, et al.
Decision-making in elderly patients with severe aortic stenosis: why are so many
denied surgery? European heart journal. 2005;26(24):2714-20.

Andersen H, Knudsen L, Hasenkam J. Transluminal implantation of artificial heart
valves. Description of a new expandable aortic valve and initial results with
implantation by catheter technique in closed chest pigs. European heart journal.
1992;13(5):704-8.

Cribier A, Eltchaninoff H, Bash A, Borenstein N, Tron C, Bauer F, et al. Percutaneous
transcatheter implantation of an aortic valve prosthesis for calcific aortic stenosis: first
human case description. Circulation. 2002;106(24):3006-8.

Nishimura RA, Otto CM, Bonow RO, Carabello BA, Erwin JP, Fleisher LA, et al.
2017 AHA/ACC focused update of the 2014 AHA/ACC guideline for the management

58



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

of patients with valvular heart disease: a report of the American College of

Cardiology/American Heart Association

Leon MB, Smith CR, Mack MJ, Makkar RR, Svensson LG, Kodali SK, et al.
Transcatheter or surgical aortic-valve replacement in intermediate-risk patients. New
England Journal of Medicine. 2016;374(17):1609-20.

Reinohl J, Kaier K, Reinecke H, Schmoor C, Frankenstein L, Vach W, et al. Effect of
availability of transcatheter aortic-valve replacement on clinical practice. New
England Journal of Medicine. 2015;373(25):2438-47.

Thyregod HGH, Steinbriichel DA, Thlemann N, Nissen H, Kjeldsen BJ, Petursson P, et
al. Transcatheter versus surgical aortic valve replacement in patients with severe aortic
valve stenosis: 1-year results from the all-comers NOTION randomized clinical trial.
Journal of the American College of Cardiology. 2015;65(20):2184-94.

Kalp ve Damar Cerrahisi; Pag M, Akgevin A, Aykut Aka S, Biiket S, Sarioglu T.
.2004:531-42,551-85

Kaan Kirali Aort Kapak Fizyopatolojisi Seminerleri
Kalp ve Damar Cerrahisi.Enver Duran.2004 Edirne:1183-92

Stewart BF, Siscovick D, Lind BK, Gardin JM, Gottdiener JS, Smith VE, et al.
Clinical factors associated with calcific aortic valve disease. Journal of the American
College of Cardiology. 1997;29(3):630-4.

Vahanian A, Baumgartner H, Bax J, Butchart E, Dion R, Filippatos G, et al.
Guidelines on the management of valvular heart disease: The Task Force on the
Management of Valvular Heart Disease of the European Society of Cardiology.
European heart journal. 2007;28(2):230-68.

lung B, Baron G, Butchart EG, Delahaye F, Gohlke-Béarwolf C, Levang OW, et al. A
prospective survey of patients with valvular heart disease in Europe: The Euro Heart

Survey on Valvular Heart Disease. European heart journal. 2003;24(13):1231-43.

Lewin MB, Otto CM. The bicuspid aortic valve. Am Heart Assoc; 2005.

59



19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

217.

28.

Roberts WC, Ko JM. Frequency by decades of unicuspid, bicuspid, and tricuspid
aortic valves in adults having isolated aortic valve replacement for aortic stenosis, with

or without associated aortic regurgitation. Circulation. 2005;111(7):920-5.

Moller JH, Nakib A, Eliot RS, Edwards JE. Symptomatic congenital aortic stenosis in
the first year of life. The Journal of pediatrics. 1966;69(5):728-34.

Braunwald E, Goldblatt A, Aygen MM, Rockoff SD, Morrow AG. Congenital aortic
stenosis. Circulation. 1963;27(3):426-62.

PASSIK CS, Ackermann DM, PLUTH JR, EDWARDS WD, editors. Temporal
changes in the causes of aortic stenosis: a surgical pathologic study of 646 cases.

Mayo Clinic Proceedings; 1987: Elsevier.

Olsson M, Dalsgaard C-J, Haegerstrand A, Rosenqvist M, Rydén L, Nilsson J.
Accumulation of T lymphocytes and expression of interleukin-2 receptors in
nonrheumatic stenotic aortic valves. Journal of the American College of Cardiology.
1994;23(5):1162-70.

Otto CM, Kuusisto J, Reichenbach DD, Gown AM, O'brien KD. Characterization of
the early lesion of 9degenerative9 valvular aortic stenosis. Histological and
immunohistochemical studies. Circulation. 1994;90(2):844-53.

Narang N, Andrew A, Chaudhury H, Gaba B. Aortic stenosis due to familial
hypercholesterolemic xanthomatosis. A case report with brief review of literature.
1978.

Strickberger SA, Schulman SP, Hutchins GM. Association of Paget's disease of bone
with calcific aortic valve disease. The American journal of medicine. 1987;82(5):953-
6.

Maher E, Pazianas M, Curtis J. Calcific aortic stenosis: a complication of chronic
uraemia. Nephron. 1987;47(2):119-22.

Dereymaeker L, Van Parijs G, Bayart M, Daenen W, Lauwerijns J, De Geest H.
Ochronosis and alkaptonuria: report of a new case with calcified aortic valve stenosis.
Acta cardiologica. 1990;45(1):87.

60



29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

Rosenhek R, Binder T, Porenta G, Lang I, Christ G, Schemper M, et al. Predictors of
outcome in severe, asymptomatic aortic stenosis. New England Journal of Medicine.
2000;343(9):611-7.

Pellikka PA, Sarano ME, Nishimura RA, Malouf JF, Bailey KR, Scott CG, et al.
Outcome of 622 adults with asymptomatic, hemodynamically significant aortic

stenosis during prolonged follow-up. Circulation. 2005;111(24):3290-5.

Amato M, Moffa P, Werner K, Ramires J. Treatment decision in asymptomatic aortic

valve stenosis: role of exercise testing. Heart. 2001;86(4):381-6.

Das P, Rimington H, Chambers J. Exercise testing to stratify risk in aortic stenosis.
European heart journal. 2005;26(13):1309-13.

Lund O, Nielsen T, Emmertsen K, Flg C, Rasmussen B, Jensen F, et al. Mortality and
worsening of prognostic profile during waiting time for valve replacement in aortic

stenosis. The Thoracic and cardiovascular surgeon. 1996;44(06):289-95.

Aronow WS. Valvular aortic stenosis in the elderly. Cardiology in review.
2007;15(5):217-25.

Otto CM, Lind BK, Kitzman DW, Gersh BJ, Siscovick DS. Association of aortic-
valve sclerosis with cardiovascular mortality and morbidity in the elderly. New
England Journal of Medicine. 1999;341(3):142-7.

Sever M, Ribari¢ S, Kordas M. Simulation of Exercise-Induced Syncope in a Heart
Model with Severe Aortic Valve Stenosis. Computational and mathematical methods
in medicine. 2012;2012.

Popescu BA, Andrade MJ, Badano LP, Fox KF, Flachskampf FA, Lancellotti P, et al.
European Association of Echocardiography recommendations for training,
competence, and quality improvement in echocardiography. European Journal of
Echocardiography. 2009;10(8):893-905.

Baumgartner H, Hung J, Bermejo J, Chambers JB, Evangelista A, Griffin BP, et al.
Echocardiographic assessment of valve stenosis: EAE/ASE recommendations for
clinical practice. Journal of the American Society of Echocardiography. 2009;22(1):1-
23.

61



39.

40.

41.

42.

43.

44,

45,

46.

Willett DL, Brickner ME, Appleton CP, Yancy CW, Eichhorn EJ, Grayburn PA.
Usefulness of dobutamine echocardiography in distinguishing severe from nonsevere
valvular aortic stenosis in patients with depressed left ventricular function and low

transvalvular gradients. The American journal of cardiology. 1995;75(2):191-4.

Levy F, Laurent M, Monin JL, Maillet JM, Pasquet A, Le Tourneau T, et al. Aortic
valve replacement for low-flow/low-gradient aortic stenosis: operative risk
stratification and long-term outcome: a European multicenter study. Journal of the
American College of Cardiology. 2008;51(15):1466-72.

Clavel M-A, Dumesnil JG, Capoulade R, Mathieu P, Sénéchal M, Pibarot P. Outcome
of patients with aortic stenosis, small valve area, and low-flow, low-gradient despite
preserved left ventricular ejection fraction. Journal of the American College of
Cardiology. 2012;60(14):1259-67.

Mehrotra P, Jansen K, Flynn AW, Tan TC, Elmariah S, Picard MH, et al. Differential
left ventricular remodelling and longitudinal function distinguishes low flow from
normal-flow preserved ejection fraction low-gradient severe aortic stenosis. European
heart journal. 2013;34(25):1906-14.

Tribouilloy C, Rusinaru D, Maréchaux S, Castel A-L, Debry N, Maizel J, et al. Low-
gradient, low-flow severe aortic stenosis with preserved left ventricular ejection
fraction: characteristics, outcome, and implications for surgery. Journal of the
American College of Cardiology. 2015;65(1):55-66.

Rafiqgue AM, Biner S, Ray I, Forrester JS, Tolstrup K, Siegel RJ. Meta-analysis of
prognostic value of stress testing in patients with asymptomatic severe aortic stenosis.
The American journal of cardiology. 2009;104(7):972-7.

Maréchaux S, Hachicha Z, Bellouin A, Dumesnil JG, Meimoun P, Pasquet A, et al.
Usefulness of exercise-stress echocardiography for risk stratification of true
asymptomatic patients with aortic valve stenosis. European heart journal.
2010;31(11):1390-7.

Zamorano JL, Badano LP, Bruce C, Chan K-L, Gongalves A, Hahn RT, et al.
EAE/ASE recommendations for the use of echocardiography in new transcatheter

interventions for valvular heart disease. European heart journal. 2011;32(17):2189-214.

62



47.

48.

49,

50.

51,

52.

53.

54.

55.

Clavel M-A, Messika-Zeitoun D, Pibarot P, Aggarwal SR, Malouf J, Araoz PA, et al.
The complex nature of discordant severe calcified aortic valve disease grading: new
insights from combined Doppler echocardiographic and computed tomographic study.
Journal of the American College of Cardiology. 2013;62(24):2329-38.

Clavel M-A, Pibarot P, Messika-Zeitoun D, Capoulade R, Malouf J, Aggarwal SR, et
al. Impact of aortic valve calcification, as measured by MDCT, on survival in patients
with aortic stenosis: results of an international registry study. Journal of the American
College of Cardiology. 2014;64(12):1202-13.

Freeman RV, Otto CM. Spectrum of calcific aortic valve disease. Circulation.
2005;111(24):3316-26.

Goodney PP, T O'Connor G, Wennberg DE, Birkmeyer JD. Do hospitals with low
mortality rates in coronary artery bypass also perform well in valve replacement? The
Annals of thoracic surgery. 2003;76(4):1131-7.

Culliford AT, Galloway AC, Colvin SB, Grossi EA, Baumann FG, Esposito R, et al.
Aortic valve replacement for aortic stenosis in persons aged 80 years and over. The
American journal of cardiology. 1991;67(15):1256-60.

Brown JM, O'brien SM, Wu C, Sikora JAH, Griffith BP, Gammie JS. Isolated aortic
valve replacement in North America comprising 108,687 patients in 10 years: changes
in risks, valve types, and outcomes in the Society of Thoracic Surgeons National

Database. The Journal of thoracic and cardiovascular surgery. 2009;137(1):82-90.

Brennan JM, Edwards FH, Zhao Y, O'brien S, Booth ME, Dokholyan RS, et al. Long-
Term Safety and Effectiveness of Mechanical versus Biologic Aortic Valve Prostheses
in Older Patients: Results from the Society of Thoracic Surgeons (STS) Adult Cardiac
Surgery National Database. Circulation. 2013:CIRCULATIONAHA.113.002003.

Isaacs AJ, Shuhaiber J, Salemi A, Isom OW, Sedrakyan A. National trends in
utilization and in-hospital outcomes of mechanical versus bioprosthetic aortic valve

replacements. The Journal of thoracic and cardiovascular surgery. 2015;149(5):1262-9.

Cribier A, Saoudi N, Berland J, Savin T, Rocha P, Letac B. Percutaneous transluminal
valvuloplasty of acquired aortic stenosis in elderly patients: an alternative to valve
replacement? The Lancet. 1986;327(8472):63-7.

63



56.

S7.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

McGrane D, Fisher M, McKay GA. Yearly Archives: 2011.

Feldman T, Glagov S, Carroll JD. Restenosis following successful balloon
valvuloplasty: bone formation in aortic valve leaflets. Catheterization and
Cardiovascular Interventions. 1993;29(1):1-7.

Pedersen WR, Van Tassel RA, Pierce TA, Pence DM, Monyak DJ, Kim TH, et al.
Radiation following percutaneous balloon aortic valvuloplasty to prevent restenosis
(RADAR pilot trial). Catheterization and cardiovascular interventions.
2006;68(2):183- 92.

Hara H, Pedersen WR, Ladich E, Mooney M, Virmani R, Nakamura M, et al.
Percutaneous balloon aortic valvuloplasty revisited: time for a renaissance?
Circulation. 2007;115(12):e334-¢€8.

Cribier A, Eltchaninoff H, Bash A, Borenstein N, Tron C, Bauer F, et al. Percutaneous
transcatheter implantation of an aortic valve prosthesis for calcific aortic stenosis: first
human case description. Circulation. 2002;106(24):3006-8.

Nishimura RA, Otto CM, Bonow RO, Carabello BA, Erwin JP, Fleisher LA, et al.
2017 AHA/ACC focused update of the 2014 AHA/ACC guideline for the management
of patients with valvular heart disease: a report of the American College of
Cardiology/American Heart Association Task Force on Clinical Practice Guidelines.
Circulation. 2017;135(25):e1159-e95.

Vahl TP, Kodali SK, Leon MB. Transcatheter aortic valve replacement 2016: a

modern-day “through the looking-glass” adventure. Journal of the American College
of Cardiology. 2016;67(12):1472-87.

Edwards FH, Cohen DJ, O’Brien SM, Peterson ED, Mack MJ, Shahian DM, et al.
Development and validation of a risk prediction model for in-hospital mortality after
transcatheter aortic valve replacement. JAMA cardiology. 2016;1(1):46-52.

Rosenhek R, lung B, Tornos P, Antunes MJ, Prendergast BD, Otto CM, et al. ESC
Working Group on Valvular Heart Disease Position Paper: assessing the risk of
interventions in patients with valvular heart disease. European heart journal.
2011;33(7):822-8.

64



65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

Praught ML, Shlipak MG. Are small changes in serum creatinine an important risk
factor? Curr Opin Nephrol Hypertens 2005; 14, 265-70.

Bellomo R, Ronco C, Kellum JA, et al. ADQI workgroup. Acute renal failure—
definition, outcome measures, animal models, fluid therapy and information
technology needs. The second international consensus conference of Acute Dialysis
Quality Initiative (ADQI) Group. Crit Care 2004; 8: R204-R212.

Mehta RL, Kellum JA, Shah SV, et al. Acute Kidney Injury Network (AKIN): report

of an initiative to improve outcomes in acute kidney injury. Crit Care 2007; 11: R31.

Molitoris BA, Levin A, Warnock D, et al. Improving outcomes of acute kidney injury:
report of an initiative. Nat Clin Pract Nephrol 2007; 3(8): 439-42.

Chertow GM, Burdick E, Honour M, et al. Acute kidney injury, mortality, length of
stay, and costs in hospitalized patients. J Am Soc Nephrol 2005; 16: 3365-70.

Levy MM, Macias WL, Vincent JL, et al. Early changes in organ function predict
eventual survival in severe sepsis. Crit Care Med 2005; 33: 2194-201.

Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) Acute Kidney Injury Work
Group. KDIGO Clinical Practice Guideline for Acute Kidney Injury. Kidney int Suppl
2012; 2: 1-138.

Hoste EA, Kellum JA. Incidence, classification, and outcomes of acute kidney injury.
Contrib Nephrol. 2007; 156: 32-8.

Kellum JA, Levin N, Bouman C, et al. Developing a consensus classification system
for acute renal failure. Curr Opin Crit Care. 2002; 8(6): 509-14.

Lassnigg A, Schmidlin D, Mouhieddine M, et al. Minimal changes of serum creatinine
predict prognosis in patients after cardiothoracic surgery: A prospective cohort study. J
Am Soc Nephrol 2004; 15: 1597-605.

Wijeysundera D, Rao V, Beattie W, et al. Evaluating surrogate measures of renal
dysfunction after cardiac surgery. Anesth Analg 2003; 96: 1265-73.

65



76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

Loef B, Epema A, Smilde T, et al. Immediate postoperative renal function
deterioration in cardiac surgical patients predicts in-hospital mortality and long- term
survival. J Am Soc Nephrol 2005; 16: 195-200.

Ryckwaert F, Boccara G, Frappier J, et al. Incidence, risk factors, and prognosis of a
moderate increase in plasma creatinine early after cardiac surgery. Crit Care Med 2002;
30: 1495-98.

Rosner MH, Okusa MD. Acute Kidney injury associated with cardiac surgery. Clin J
Am Soc Nephrol 2006; 1: 19-32.

Chertow GM, Levy EM, Hammermeister KE, et al. Independent association between
acute renal failure and mortality following cardiac surgery. Am J Med64 1998; 104:
343-48.

Karkouti K, Wijeysundera DN, Yau TM, et al. Acute kidney injury after cardiac
surgery: focus on modifiable risk factors. Circulation 2009; 119: 495-502.

Aregger F, Wenaweser P, Hellige GJ, et al. Risk of acute kidney injury in patients
with severe aortic valve stenosis undergoing transcatheter valve replacement. Nephrol
Dial Transplant 2009; 24: 2175-9.

Strauch JT, Scherner MP, Haldenwang PL, et al. Minimally invasive transapical aortic
valve implantation and the risk of acute kidney injury. Ann Thorac Surg 2010; 89:
465-70.

Bagur R, Webb JG, Nietlispach F, et al. Acute kidney injury following transcatheter
aortic valve implantation: predictive factors, prognostic value, and comparison with

surgical aortic valve replacement. Eur. Heart J. 2010; 31: 865-74.

Elhmidi Y, Bleiziffer S, Piazza N, et al. Incidence and predictors of acute kidney
injury in patients undergoing transcatheter aortic valve implantation. Am. Heart J.
2011; 161: 735-39.

Sinning J-M, Ghanem A, Steinhduser H, et al. Renal Function as Predictor of
Mortality in Patients After Percutaneous Transcatheter Aortic Valve Implantation. J.
Am. Coll. Cardiol. Intv. 2010; 3: 1141-49.

66



86.

87.

88.

89.

90-

91.

92.

93.

94.

Smith CR, Leon MB, Mack MJ, et al. Transcatheter versus Surgical Aortic- Valve
Replacement in High-Risk Patients. N. Engl. J. Med. 2011; 364: 2187-98.

Leon MB, Smith CR, Mack M, et al. Transcatheter Aortic-Valve Implantation for
Aortic Stenosis in Patients Who Cannot Undergo Surgery. N Eng J. Med. 2010; 363:
1597-607.

Thomas M, Schymik G, Walther T, et al. Thirtyday results of the SAPIEN aortic
Bioprosthesis European Outcome (SOURCE) Registry: A European registry of
transcatheter aortic valve implantation using the Edwards SAPIEN valve. Circulation
2010; 122: 62-609.

Bagur R, Webb JG, Nietlispach F, et al. Acute kidney injury following transcatheter
aortic valve implantation: predictive factors, prognostic value, and comparison with

surgical aortic valve replacement. Eur. Heart J. 2010; 31: 865- 74.

Aregger F, Wenaweser P, Hellige GJ, et al. Risk of acute kidney injury in patients
with severe aortic valve stenosis undergoing transcatheter valve replacement. Nephrol
Dial Transplant 2009; 24: 2175-9.

Elhmidi Y, Bleiziffer S, Piazza N, et al. Incidence and predictors of acute kidney
injury in patients undergoing transcatheter aortic valve implantation. Am. Heart J.
2011; 161: 735-39.

Sinning J-M, Ghanem A, Steinhduser H, et al. Renal Function as Predictor of
Mortality in Patients After Percutaneous Transcatheter Aortic Valve Implantation. J.
Am. Coll. Cardiol. Intv. 2010; 3: 1141-49.

Wessely M, Rau S, Lange P, et al. Chronic kidney disease is not associated with a
higher risk for mortality or acute Kidney injury in transcatheter aortic valve
implantation. Nephrol Dial Transplant. 2012; 27(9): 3502-8.

Kong WY, Yong G, Irish A, et al. Incidence, risk factors and prognosis of acute
kidney injury after transcatheter aortic valve implantation. Nephrology. 2012; 17(5):
445-51.

67



95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

103.

104.

Nuis RJ, Van Mieghem NM, Tzikas A, et al. Frequency, determinants, and prognostic
effects of acute kidney injury and red blood cell transfusion in patients undergoing
transcatheter aortic valve implantation. Catheter Cardiovasc Interv. 2011; 77(6): 881-9.

Nuis RJ, Piazza N, Van Mieghem NM, et al. In-hospital complications after
transcatheter aortic valve implantation revisited according to the Valve Academic
Research Consortium definitions. Catheter Cardiovasc Interv. 2011; 78(3): 457-67.

Leon MB, Piazza N, Nikolsky E, et al. Standardized endpoint definitions for
transcatheter aortic valve implantation clinical trials: a consensus report from the
Valve Academic Research Consortium. J Am Coll Cardiol. 2011; 57(3): 253-69.

Kappetein A. Pieter, Head SJ, Généreux P et al. Updated Standardized Endpoint
Definitions for Transcatheter Aortic Valve Implantation)] Am Coll Cardiol. 2012;
60(15): 1438-54.

Carabello BA, Paulus WJ. Aortic stenosis. Lancet. 2009;373:956—966

Webb JG, Pasupati S, Humphries K, Thompson C, Altwegg L, Moss R, et al.
Percutaneous transarterial aortic valve replacement in selected high-risk patients with
aortic stenosis. Circulation. 2007;116(7):755-63.

lung B, Cachier A, Baron G, Messika-Zeitoun D, Delahaye F, Tornos P, et
al.Decision-making in elderly patients with severe aortic stenosis: why are so many
denied surgery? European heart journal. 2005;26(24):2714-20.

Andersen H, Knudsen L, Hasenkam J. Transluminal implantation of artificial heart
valves. Description of a new expandable aortic valve and initial results with
implantation by catheter technique in closed chest pigs. European heart journal.
1992;13(5):704-8.

Cribier A, Eltchaninoff H, Bash A, Borenstein N, Tron C, Bauer F, et al. Percutaneous
transcatheter implantation of an aortic valve prosthesis for calcific aortic stenosis: first
human case description. Circulation. 2002;106(24):3006-8.

Nishimura RA, Otto CM, Bonow RO, Carabello BA, Erwin JP, Fleisher LA, et al.
2017 AHA/ACC focused update of the 2014 AHA/ACC guideline for the management

of patients with valvular heart disease: a report of the American College of

68



105.

106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

113.

Cardiology/American Heart Association Task Force on Clinical Practice Guidelines.
Circulation. 2017;135(25):e1159-e95.

Codner P, Orvin K, Assali A, et al. Long-Term Outcomes for Patients With Severe
Symptomatic Aortic Stenosis Treated With Transcatheter Aortic Valve Implantation.
Am J Cardiol. 2015;116:1391-1398.

Gargiulo G, Sannino A, Capodanno D, et al. Impact of postoperative acute kidney
injury on clinical outcomes after transcatheter aortic valve implantation: A meta
analysis of 5,971 patients. Catheter Cardiovasc Interv. 2015;86:518-527.

Barbanti M, Latib A, Sgroi C, et al. Acute kidney injury after transcatheter aortic valve
implantation with self-expanding CoreValve prosthesis: results from a large
multicentre Italian research project. Eurolntervention. 2014;10:133-140.

Nuis R-J, Rode” s-Cabau J, Sinning J-M, et al. Blood transfusion and the risk of acute
kidney injury after transcatheter aortic valve implantation. Circ Cardiovasc Interv.
2012;5:680-688.

Bagur R, Webb J. Acute kidney injury following transcatheter aortic valve implan-

tation: predictive factors, prognostic value, and comparison with surgical aortic valve
replacement. Eur Heart J. 2010;31:865-874.

Ge'ne’ reux P, Kodali SK, Green P, et al. Incidence and effect of acute kidney injury
after transcatheter aortic valve replacement using the new valve academic research
consortium criteria. Am J Cardiol. 2013;111:100-105.

Najjar M, Salna M, George I. Acute kidney injury after aortic valve replacement:

incidence, risk factors and outcomes. Expert Rev Cardiovasc Ther. 2015;13:301-316.

Ge'ne' reux P, Head SJ, Van Mieghem NM, et al. Clinical Outcomes After
Transcatheter Aortic Valve Replacement Using Valve Academic Research Consortium
Definitions. J Am Coll Cardiol. 2012;59:2317-2326.

Elhmidi Y, Bleiziffer S, Deutsch MA, et al. Acute kidney injury after transcatheter
aortic valve implantation: Incidence, predictors and impact on mortality. Arch
Cardiovasc Dis. 2014;107:133-139.

69



114.

115.

116.

117.

118.

119.

120.

121.

122.

123.

Konigstein M, Ben-Assa E, Banai S, et al. Periprocedural bleeding, acute kidney
injury, and long-term mortality after transcatheter aortic valve implantation. Can J
Cardiol 31:56-62,015.

Scherner M and Wahlers T. Acute kidney injury after transcatheter aortic valve
implantation. J Thorac Dis. 2015;7:1527-1535

Sinning JM, Ghanem A, Steinhauser H,et al. Renal function as predictor of mortality
in patients after percutaneous transcatheter aortic valve implantation. JACC
Cardiovasc Interv. 3:1141-1149,2010

Comparison of acute kidney ijury classification in patient undergoing transcatheter
aortic valve implantation predictors and long-term outcomes Koifman E, Segev A,
Fefer P, Barbash I, Sabbag A, Medvedovsky D, Spiegelstein D, Hamdan A, Hay I,
Raanani E, Goldenberg I, Guetta V

Leon MB, Piazza N, Nikolsky E, et al. Standardized endpoint definitions for
transcatheter aortic valve implantation clinical trials: a consensus report from the
Valve Academic Research Consortium. Eur Heart J 2011;32(2):205-17

Kappetein AP, Head SJ, Genereux P, et al. Updated standardized endpoint definitions
for transcatheter aortic valve implantation: the Valve Academic Research Consortium-

2 consensus document.

Thongprayoon C, Cheungpasitporn W, Srivali N, et al. Incidence and risk factors of
acute kidney injury following transcatheter aortic valve replacement. Nephrology
(Carlton) DOI: 10.1111/nep.12704.2015.

Gebauer K, Diller G-P, Kaleschke G, et al. The risk of acute kidney injury and its
impact on 30-day and long-term mortality after transcatheter aortic valve im-
plantation. Int J Nephrol. 2012. 2012, 483748.

Coca SG, Yusuf B, Shlipak MG, Garg AX, Parikh CR. Long-term Risk of Mortality
and Other Adverse Outcomes After Acute Kidney Injury: A Systematic Review and
Meta-analysis. Am J Kidney Dis. 2009;53:961-973.

Barbash IM, Ben-Dor I, Dvir D, et al. Incidence and predictors of acute kidney injury
after transcatheter aortic valve replacement. Am Heart J. 2012;163:1031-1036.

70



124.

124.

125.

126.

127.

128.

129.

130.

131.

132.

Ge'ne reux P, Kodali SK, Green P, et al. Incidence and effect of acute kidney injury
after transcatheter aortic valve replacement using the new valve academic re- search
consortium criteria. Am J Cardiol. 2013;111:100-105.

Persson PB, Hansell P, Liss P. Pathophysiology of contrast medium-induced
nephropathy. Kidney Int 2005; 68: 14-22.

Weisberg LS, Kurnik PB, Kurnik BR. Radiocontrast-induced nephropathy in humans:
role of renal vasoconstriction. Kidney Int 1992; 41: 1408-15.

Cantley LG, Spokes K, Clark B, et al. Role of endothelin and prostaglandins in
radiocontrast- induced renal artery constriction. Kidney Int 1993; 44: 1217-23.

McDonald JS, McDonald RJ, Lieske JC, et al. Risk of Acute Kidney Injury, Dialysis,
and Mortality in Patients With Chronic Kidney Disease After Intravenous Contrast
Material Exposure. Mayo Clin Proc 2015; 90: 1046-53.

McDonald RJ, McDonald JS, Carter RE, et al. Intravenous contrast material exposure
IS not an independent risk factor for dialysis or mortality. Radiology 2014; 273: 714-
25.

Yamamoto M, Hayashida K, Mouillet G, et al. Renal function-based contrast dosing
predicts acute kidney injury following transcatheter aortic valve implantation. JACC
Cardiovasc Interv 2013; 6: 479-86.

van Linden A, Kempfert J, Rastan AJ, et al. Risk of acute kidney injury after
minimally invasive transapical aortic valve implantation in 270 patients. Eur J
Cardiothorac Surg 2011; 39: 835-42;discussion 42-3.

Madershahian N, Scherner M, Liakopoulos O, et al. Renal impairment and transapical
aortic valve implantation: impact of contrast medium dose on kidney function and
survival. Eur J Cardiothorac Surg 2012; 41: 1225-32.

Elhmidi Y, Bleiziffer S, Piazza N, et al. Incidence and predictors of acute kidney
injury in patients undergoing transcatheter aortic valve implantation. Am Heart J 2011;
161: 735-9.

71



133.

134.

135.

136.

137.

138.

139.

140.

141.

Aregger F, Wenaweser P, Hellige GJ, et al. Risk of acute kidney injury in patients
with severe aortic valve stenosis undergoing transcatheter valve replacement. Nephrol
Dial Transplant 2009; 24: 2175-9.

Bagur R, Webb JG, Nietlispach F, et al. Acute kidney injury following transcatheter
aortic valve implantation: predictive factors, prognostic value, and comparison with

surgical aortic valve replacement.Eur Heart J 2010; 31: 865-74.

Barbash IM, Ben-Dor I, Dvir D, et al. Incidence and predictors of acute kidney injury

after transcatheter aortic valve replacement. Am Heart J 2012; 163: 1031-6.

Nuis RJ, van Mieghem NM, Tzikas A, et al. Frequency, determinants, and prognostic
effects of acute kidney injury and red blood cell transfusion in patients undergoing
transcatheter aortic valve implantation. Catheter Cardiovasc Interv 2011; 77: 881-9.

Sinning JM, Ghanem A, Steinhauser H, et al. Renal function as predictor of mortality
in patients after percutaneous transcatheter aortic valve implantation. JACC
Cardiovasc Interv 2010; 3: 1141-9.

Thongprayoon C, Cheungpasitporn W, Podboy AJ, et al. The effects of contrast media
volume on acute Kkidney injury after transcatheter aortic valve replacement: a

systematic review and meta-analysis. J Evid Based Med 2016 [Epub ahead of print]

Mehran R, Aymong ED, Nikolsky E, Lasic Z, lakovou I, Fahy M, Mintz GS, Lansky
AJ, Moses JW, Stone GW, Leon MB, Dangas G. A simple risk score for prediction of
contrast-inducednephropathy after percutaneous coronary intervention. J Am Coll
Cardiol 2004;44:1393-9.

Cigarroa RG, Lange RA, Williams RH, Hillis LD. Dosing of contrast material to
prevent contrast nephropathy in patients with renal disease. Am J Med 1989;86:649-52.

Laskey WK, Jenkins C, Selzer F, Marroquin OC, Wilensky RL, Glaser R, Cohen HA,
Holmes DR Jr; NHLBI Dynamic Registry Investigators. Volume-to-creatinine
clearance ratio: apharmacokinetically based risk factor for prediction of early
creatinine increase after percutaneous coronary intervention. J Am Coll Cardiol
2007;50:584-90.

72



142.

143.

144,

145.

146.

Marenzi G, Assanelli E, Campodonico J, Lauri G, Marana |, De Metrio M, Moltrasio
M, Grazi M, Rubino M, Veglia F, Fabbiocchi F, Bartorelli AL. Contrast volume
during primary percutaneous coronary intervention and subsequent contrast-induced
nephropathy and mortality.Ann Intern Med 2009;150:170-7.

Mager A, Assa HV, Lev EI, Bental T, Assali A, Kornowski R. The Ratio of Contrast
Volume to Glomerular Filtration Rate Predicts Outcomes After Percutaneous
Coronary Intervention for ST-Segment Elevation Acute Myocardial Infarction.
Catheter Cardiovasc Interv 2010;78:198-201.

Han Y, Zhu G, Han L, et al. Short-term rosuvastatin therapy for prevention of contrast-
induced acute kidney injury in patientswith diabetes and chronic kidney disease. J Am
Coll Cardiol. 2014;63(1):62-70.

Mikhailidis DP, Athyros VG. Acute kidney injury: short-term statin therapy for
prevention of contrast-induced AKI. Nat Rev Nephrol. 2014;10(1):8-9.

Celik O1, Ozturk D2, Akin F3, Ayca B4, Yalcin AA2, Erturk M2, Biyik 12, Ayaz A2,
Akturk 1F2, Enhos A2, Aslan S2. Angiology. 2015 Jul;66(6):519-24. doi:
10.1177/0003319714542277. Epub 2014 Jul 8. Association Between Contrast Media
Volume-Glomerular Filtration Rate Ratio and Contrast-Induced Acute Kidney Injury

After Primary Percutaneous Coronary Intervention

73



EK-1

OZGECMIS VE ILETIiSIM BILGILERIi

74



EK-2 ETIK KURUL ONAY FORMU

75



