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1. OZET

NOROKARDIYOJENIK SENKOPLU HASTALARDA ATRiYAL
ELEKTROMEKANIK ILETi GECIKMESI

Dr.Okkes UKU
Uzmanhk Tezi, Kardiyoloji Anabilim Dah
Tez Damismani: Do¢. Dr. Murat SUCU
Subat 2012, 45 Sayfa

Amac: Bu calisma ile Head-up tilt table testi (HUTT) ile norokardiyojenik
senkop (NKS) tanist1 konulan hastalarda atriyal elektromekanik ileti gecikmenin
Olgiilerek atriyal elektromekanik iletide gecikmenin olup olmadigi ve bu yonteminin
dogrulugunu test ederek bu 6l¢iimiin NKS hastalarda kullanilabilecek bir yontem olup
olmadigini gostermeyi amagladik.

Giris: Senkop kraniyal sisteme olan kan akimmin gecici slireyle azalmasi
sonucu ani tonus kaybi ile birlikte gecici ve kendiliginden diizelen biling kayb1 olarak
tanimlanabilir. Yapisal kalp hastaliginin neden olmadigi biling ve postiir kaybi ile
sonuglanan noral refleksleri baslatan ¢esitli klinik durumlara bagli olusan senkop
norokardiyojenik senkop olarak tamimlanir. Head-up tilt table testi (HUTT) ile
norokardiyojenik senkopun tanisi klinikte kabul edilen en 6nemli tanisal yontemdir. Bu
hastalarda interatriyal ileti gecikmesinin senkopun nedenlerinden biri olabilecegini
ongorerek interatriyal ve intratriyal elektromekanik iletide gecikmenin varlig
noninvaziv olarak doku Doppler yontemi ile 6l¢iildii.

Metot: Caligmaya HUTT testinde vazovagal senkop gelisen (HUTT+) 29 hasta
(24 kadm/5 erkek, ortalama yas:30.6+15.9 yil) ve HUTT testi normal olan(HUTT -) 23
kontrol grubu birey (6 kadin/17 erkek, ortalama yas:34.7£16.3 yil) alindi. Tiim hastalara
konvansiyonel ve doku Doppler ekokardiografi uygulandi. Atriyal elektromekanik ileti
gecikmesi (PA), EKG’de P dalgasinin baslangicindan doku Doppler ile dlgiilen A
dalgasinin baslangicia kadar gegen siire olarak tanimlandi.

Bulgular: Gruplar atriyal elektromekanik ileti gecikmesi yOniinden
karsilastirildiginda interatriyal elektromekanik iletide gecikme (PA-RA)-(PA-LA)
acisindan gruplar arasinda istatiksel olarak fark saptanmaz iken(p>0.05),intraatriyal
elektromekanik iletide gecikme(p<0.01) ve sol atriyum elektromekanik iletide gecikme
(Septum-PA)-(PA-LA) yoniinden gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark
saptandi(p<0,0001). Sol atriyal elektromekanik ileti gecikmesi (Septum-PA)-(PA-LA)
ile intraatriyal elektomekanik ileti gecikmesi (Septum-PA)-(PA-RA) (r=-0,486,
p=0.001) arasinda negatif bir iliski var iken, interatriyal elektromekanik ileti gecikmesi
(PA-RA)-(PA-LA) ile pozitif bir korelasyon varligini gésterdik(r=0.507, p=0.001).

Sonu¢: Bu c¢alisma ile norokardiyojenik senkoplu hastalarda atriyal
elektromekanik iletide gecikmenin varligmi gosterdik. Bu c¢alisma ile intraatriyal
elektromekanik iletide gecikme ve intrasol atriyal elektromekanik iletim gecikmesinin
girisimsel olmayan bir yontem olan doku Doppler ekokardiyografik incelemeyle, kabul
edilebilir bir hata payi ile saptanabilecegini gostermektedir. Bu veriler ekokardiyografik
doku Doppler yonteminin norokardiyojenik senkobun degerlendirmede kullanilabilecek
uygun bir yontem oldugunu diistindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Atriyal elektromekanik iletim gecikmesi; Doku Doppler;
Norokardiyojenik senkop
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IV. ABSTRACT

ATRIAL ELECTROMECHANICAL CONDUCTION DELAY IN PATIENTS
WITH NEUROCARDIOGENIC SYNCOPE

Dr. Okkes UKU
Residency Thesis, Department of Cardiology
Supervisor: Assoc. Do¢. Dr. Murat SUCU
February 2012, 45 Pages

Aim: In the present study, we aimed to investigate the presence of atrial
electromechanical conduction delay in patients with neurocardiogenic syncope (NCS)
which was diagnosed with Head-up tilt table test (HUTT) and the accurateness of the
test in order to use as a method in patients with NCS.

Introduction: Syncope is defined as sudden and reversible loss in tonus and
consciousness due to reversible decrease in blood flow to the brain. In the absence of
any structural heart disease, syncope resulting from neural reflexes in various
conditions is called as NCS. HUTT is the most important test in the diagnosis of NCS.
Assuming the interatrial delay as a potential cause of syncope, we assesed interatrial
and intraatrial electromechanical conduction delays with non-invasive tissue Doppler
method.

Methods: 29 patients (24 female/5 male, mean age:30,6£15,9) who experienced
vasovagal syncope in HUTT (HUTT+) and 23 healthy control (6 female/17 male, mean
age:34.7£16.3 ) (HUTT -) were included into the study. All subjects were investigated
with conventional and tissue Doppler echocardiography. Atrial electromechanical
conduction delay (PA) was defined as the interval from the beginning of P vawe in the
ECG to the beginning of A vawe measured in tissue Doppler.

Results: When comparing the groups in terms of atrial electromechanical
conduction delay, there was no sig nificant difference in interatrial electromechanical
conduction delay (PA-RA)-(PA-LA) (p>0.05) however, there was significant difference
in intraatrial electromechanical conduction delay (p<0.01 and left atrial
electromechanical conduction delay (Septum-PA)-(PA-LA) (p<0.0001). There was
negative correlation between left atrial electromechanical conduction delay(Septum-
PA)-(PA-LA) and intraatrial electromechanical conduction delay (Septum-PA)-(PA-
RA) (1=-0,468, p=0.001) but there was positive correlation between interatrial
electromechanical conduction delay (PA-RA)-(PA-LA) (r=0.507, p=0.001).

Conclution: In the present study, we demonstrated that there is a delay in atrial
electromechanical conduction delay in patients with NCS. Results of our study show
that intraatrial electromechanical conduction delay and intraleft atrial electromechanical
conduction delay can me detected with tissue Doppler method which is a non-invasive
examination with an acceptable rate of error. These data imply that tissue Doppler
examination is an appropriate method to evaluate NCS.

Key Words: Atrial electromechanical conduction delay; Tissue Doppler;
Neurocardiogenic syncope.



V. KISALTMALAR

(Septum-PA)-(PA-LA)
(Septum-PA)-(PA-RA)
(PA-RA)-(PA-LA)

:Sol atriyum elektromekanik ileti gecikmesi
: Intraatriyal elektromekanik gecikme

: Interatriyal elektromekanik gecikme

EKG : Elektrokardiyografi

Gr : gram

Kg : Kilogram

ICD : Internal kardiyoverter defibrilatdr
KAH : Koroner arter hastaligi
Ml : Mililitre

MmHg : milimetre civa

RR : Rolatif Risk

GiA : Gegici iskemik atak

Dk : Dakika

HUTT : Head-up tilt table testi
NKS : Norokardiyojenik senkop
AF : Atriyal fibrilasyon

EEG : Elektroensefalografi
POTS : Postural ortastatik tasikardi
VVS : Vazovagal senkop

EF : Ejeksiyon fraksiyonu
IVS : Interventrikiiler septum
VYA : Viicut yiizey alani

SND : Siniis nod disfonksiyonu
IvC : izovolemik kontraksiyon
LA : Sol atriyum

RA : Sag atriyum
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1. GIRIS VE AMAC

Senkop yasam boyunca erkeklerin %3’1i kadinlarin ise % 3-5’inde goriilen
onemli bir saghk sorunudur (1). Yapilan ¢alismalarda yaslh popiilasyonlarin % 6’sinda
goriilmektedir (2). Senkop ani, tonus kaybi ile birlikte gecici ve spontan diizelen biling
kayb1 olarak tanimlanmaktadir. Senkop kraniyal sisteme olan kan akimimin gecici
siireyle azalmasi sonucu olusan biling kaybidir. Senkop nedenleri noral nedenlerle
olusan refleks senkop, ortostatik ve disotonomik senkop, kardiyak aritmiler, yapisal
kardiyovaskiiler ve kardiyopulmoner hastaliklar, serebrovaskiiler ve ndrolojik
hastaliklar olarak siniflandirilabilir. Yapisal kalp hastaligindan kaynaklanmayan biling
ve postiir kaybi ile sonuclanan noral refleksleri baslatan cesitli klinik durumlara bagli
senkop norokardiyojenik senkop olarak bilinir ve noérokardiyojenik refleksin bazi
kisilerde daha belirgin olmas1 nedeniyle olusur. Norokardiyojenik senkopun tanisinda
klinikte kabul edilmis en 6nemli tanisal head-up tilt table (HUTT) testidir. Vazovagal
senkopa duyarliligin saptanmasinda oldukca etkili oldugu kabul edilmektedir.
Aciklanamayan senkoplu hastalarin % 40-70’ine bu test ile tan1 konulabilmektedir
ayrica bu test sayesinde hastalifin patofizyolojisi ve yararli oldugu diisiiniilen tedavi
secenekleri daha 1yi anlagilmaktadir (3—8). Head-up table testi (HUTT) ucuz, diisiik
riskli ve yliksek oranda tanisal bir testtir. HUTT testinin dezavantajlar ise test siiresinin
uzun olabilmesi, provokasyonla yapildigi zaman bir hekime ihtiya¢ duyulmasidir.
Testin spesifisitesi % 80-90 sensitivitesi de % 32-85 arasinda bildirilmis ve

tekrarlanabilirligi de % 65—85 arasinda rapor edilmistir (3).

Intereatriyal ve intraatriyal elektromekanik iletide gecikme:

Atriyal elektromekanik iletide gecikme, EKG’de P dalgasinin baslangicindan
doku Doppler ile oOlciilen A dalgasmnin baslangicina kadar gecen siire olarak
belirlenebilecegi gibi, P dalga baslangicindan M-mode ekokardiyografi ile elde edilen
atriyal defleksiyon baslangicina kadar gegen siire olarak da Slgiilebilir (9) (Sekil 1).



Daha 6nce yapilan bircok calismada normal bireylerde, ankilozan spondilitli
hastalarda, mitral darlik hastalarinda, skleroderma ve paroksismal atriyal fibrilasyonu
(AF) olan hastalarda bu yontem kullanilarak interatriyal elektromekanik iletide gecikme
ve intraatriyal elektromekanik iletide gecikme degerlendirilmistir. Iki ayr1 bdlgeden
belirlenen atriyal elektromekanik iletide gecikme farki bu iki bolge arasindaki atriyal

iletim gecikmesi olarak tanimlanir. Doku Doppler ekokardiyografi ile basit olarak

Olgiilen atriyal iletim siireleri AF’nin siireklilik kazanmasini saglayan aritmojenik

substrat degisiklikleri hakkinda bize fikir verebilir (10- 12).

Sekil 1. Doku Doppler ekokardiografi ile atriyal elektromekanik ileti siiresinin
saptanmasi



2. GENEL BIiLGILER

Senkop sik rastlanan bir semptom olup tiim hastaneye yatis sebeplerinin %]1-
6’sin1  olusturur. Hastalarin %3’ senkop nedeniyle acil servise bagvururlar.
Framingham caligmasinda yasam boyunca erkeklerde % 3, kadinlarda %3—5 oraninda
bir kez senkop sikayeti oldugu saptanmistir (1). Yasl popiilasyonlarda bu oran yilda
%6’ya kadar ¢iktig1 saptanmistir (2). Senkop; hizli baslangich, kisa siireli ve spontan
tam diizelme ile karekterize, gecici global serebral hipoperflizyona bagh gegici biling
kayb1 olarak tanimlanmaktadir. Gergek senkopta genellikle postiiral tonus saglanamaz
ve diisme ile sonuglanir. Senkopa yol acan mekanizma serebral perflizyonun aniden
diismesi ve ardindan spontan diizelmesiyle olusur. Genellikle tipik senkop ataklar1 kisa
siirelidir ancak nadirde olsa birka¢ dakika gibi uzun siliren senkop ataklar1 olabilir.
Senkopta iyilesme, davranis ve oryantasyonun hizla normale dondiiriilmesi ile saglanir.
Bilincin idamesi i¢in beyine gelmesi gereken oksijen miktar1 100 gr doku basma 3-5
ml/dk dir (13). Saglikli kisilerde bilincin idamesi i¢cin gerekli olan minimum oksijen
kalp debisinin yaklasik %15’iyle saglanmaktadir. Bu saglikli kisilerde kolayca saglanir
ancak yash ve altta yatan hastaligi olan kisilerde yerine getirilmesi zorlasir. Biling
kaybmin oksijen desteginin %20’lik azalmasiyla olabilecegi gosterilmistir (14). Serebral
kan akisinin 6-8 saniye aniden durdurulmasiyla tam biling kayb1 olacagi gosterilmistir.
Farkli perfiizyon basinglarinda serebral akimin idamesi serebral otoregiilasyon
mekanizmalar1 tarafindan saglanmaktadir. Serebral perfiizyon genelde arteryel kan
basincina baglhidir. Yapilan ¢calismalarda HUTT ile sistolik kan basmciin 60 mmHg nin
altina diismesi senkopa yol a¢tig1 gosterilmistir (15). Kalp debisi veya periferik vaskiiler
direncin azalmasi arteryel kan basmcini diigiiriir. Vendz doniisiin azalmasi, aritmiler
veya akimimn herhangi bir nedenle engellenmesi kalp debisini diislirerek senkopa neden
olur. Asir1 vazodilatasyon ise periferik vaskiiler direncin diismesine neden olur. Ayrica
serebrovaskiiler rezistansin anormal yiiksek olmasmin da serebral hipoperfiizyona
neden olmaktadir. Serebral perfiizyononun devami i¢in bazi kontrol mekanizmasi

tarafindan saglanir. Bu mekanizmalar asagida siralanmistir:



1. Farkli perflizyon basinglarinda serebral akim serebrovaskiiler otoregiilasyon
tarafindan saglanir.

2. Oksijen basinct diistiigiinde veya karbondioksit basinci ylikseldiginde lokal
mekanizmalarla serebral vazodilatasyon olur.

3. Arteryel baroreseptorler tarafindan kalp hizi, kontraktilitesi ve sistemik vaskiiler
direng ayarlanarak serebral akim korunmaktadir.

4. Renal ve hormonal mekanizmalar dolasan kan voliimiinii diizenler.

Bu koruyucu mekanizmalarin dis faktorlerden etkilenmesi veya herhangi birinin
bozulmasi bir siire perflizyonun bozulmasina ve senkopa yol acar. Yasl veya altta yatan
hastalig1 olan kisilerde bu mekanizmalardan bir veya daha fazlas1 bozulabileceginden
senkop riski artmistir. Senkopun bir 6zelligi de postural tonusun kaybolmasidir. Normal
postiirlin fizyolojisinde, yatarken dolasan kanin % 25 kadar1 toraksta yer alir. Ayaga
kalkar kalkmaz yercekimi etkisiyle ile yaklasik 500 ml kan alt ekstremitelere ve
abdomene hizla gider. Bu yeniden dagilim vendz doniisii, kalbin dolma basmncini ve
atim volimiinii % 40 kadar azaltir. Saghkli kisilerde ayaga kalkinca ortastatik
stabilisazyon bir dakikadan az bir siirede saglanir. Karotid sinus, arkus aorta, kalp ve
akcigerdeki reseptorlerin diisiik gerilme ve basing ile uyarilmast ve bu uyarinin
medullaya ulagmasi ile sempatik desarj artimi, vazokonstriksiyon ve kalp hizinda artma
olur. Bu erken adaptasyon mekanizmalar1 sayesinde kalp hiz1 10-15 atim/dakika artar,
diastolik kan basmnci 10 mmHg’ya kadar varan derecelerde artar ve sistolik kan
basmcinda dnemli bir degisiklik olmamasi saglanir (16). Ayaga kalkinca aktive olan bir
diger sistem de renin anjiotensin aldosteron sistemidir. Bu fonksiyonlarin normal veya
uyumlu ¢aligmamas: halinde hipotansiyon, serebral hipoperfiizyon, hipoksi ve biling

kaybi olur ve postiiriin idamesi saglanamaz.

2.1. Senkop Siniflamasi

Baglangicta yapilan klinik degerlendirmede senkop nedeni saptanabilir
(Tablo.1,2). Senkop smiflamasi altta yatan nedenlere gore yapilmaktadir. Senkop
siniflanmas1 yapilmadan once, gercek senkopun diger gecici biling kayiplarindan ayirt

edilmesi gerekmektedir.



Tablo 1. Senkoplu hastalarda tamiya gotiiren klinik bulgular

A.Noral kaynakli senkop:

—Uzun siiren rekiirren senkop oykiisii

—Senkopla iligkili bulanti, kusma

—Egzersiz sonras1 senkop

—Yemek sirasinda ya da yemekten sonra olusan senkop

—XKalp hastaliginin olmamasi

—Ani ve beklenmedik, hos olmayan gorme, isitme, koku alma ve agr1
—Uzun siireli ayakta kalma veya kalabalik ve sicak ortamlarda bulunmayla olusan
—Bas rotasyonu veya karotise basi sonrasi senkop olmasi
B.Ortastatik hipotansiyona bagli senkop:

—Ayaga kalktiktan sonra senkop olmasi

—Hipotasniyona neden olan vazodepresif ilaclar

—Uzun siireli ayakta kalma veya kalabalik ve sicak ortamlarda bulunmayla olusan
—Egsersiz sonrasi ayakta durmaya bagli senkop

—Otonomik noropatiye veya parkinsonizme bagli senkop
C.Kardiyovaskiiler senkop:

—Yapisal kalp hastalig1 olmasi

—Ailede agiklanamayan 6liim ve kanolapati 6 ykiisti

—Egsersiz sirasinda veya sirtiistii uzanirken olusan senkop
—Anormal EKG olmasi

—Ani baslangich ¢arpint1 ve hemen arkasindan senkop

Tablo 2. Aritmik senkopu isaret eden EKG bulgular:

Bifasikiiler blok

Mobitz tip 1 ikinci derecede Atriyoventrikiiler blok
Asemptomatik siniis bradikardisi

Non sustained ventrikiiler tasikardi atagi

Uzun ya da kisa QT varlig

Erken repolarizasyon

Brugada sendromu

Miyokardiyal enfarktiisii isaret eden Q dalgalar

Senkop Nedenleri (17):

1. Noral nedenlerle olusan refleks senkoplar:

a. Vazovagal senkop (Sik goriilen bayilma)
o Klasik
e Klasik olmayan

b.Karotis sinus senkobu

c.Durumsal senkop (Bir uyariya yanit olarak gelisen senkop):
e Akut kanama

e  Oksiiriik, hapsirma ile olusan senkop



e (Qastrointestinal, pelvik, iirolojik uyarilara yanit olarak gelisen senkop
(yutkunma, defekasyon, viseral agr1)

e Postmikturasyon senkobu

e Yemek sonrasi olugan senkop

e Egzersiz senkobu

e Havayolu stimulasyonu ile gelisen senkop

d.Glossofaringeal ve trigeminal ndralji

2. Serebrovaskiiler ve Norolojik Hastahklar
e Obstriiktif vaskiiler hastalik
e Vaskiiler calma sendromlar1
e Subaraknoid kanama

e Hidrosefali

3. Ortostatik Hipotansiyon
a.Otonomik yetmezlik:
e Primer otonomik yetmezlik (Saf otonomik yetmezlik, multipl sistem atrofisi,
Shy-Drager sendromu, Parkinson hastaligi ile otonomik yetmezlik)
e Sekonder otonomik yetmezlik (Diabetik ve amiloid néropati)
e Egzersiz sonrasi
¢ Yemek sonrasi
b.Ilaclar ve alkol ile indiiklenen ortostatik senkop
c.Voliim deplesyonu

e Kanama, diare, Adisson Hastalig1

4. Kardiak Aritmiler
e Sinus nod disfonksiyonu (Bradikardi-tasikardi sendromu da dahil)
e Atriyoventrikiiler ileti sistemi hastalig1
e Paroksismal supraventrikiiler tagikardi
e Paroksismal ventrikiiler tasikardi

e Kalitsal hastaliklar (Uzun QT sendromu, Brugada sendromu)



e Implante edilmis cihaz disfonksiyonu (Pacemaker veya ICD)

e llaca bagl proaritmiler

5. Yapisal Kardiyovaskiiler ve Kardiyopulmoner Hastahklar
e [Kapak hastalig1
e Akut miyokard infarktiisii/iskemisi
e Obstriiktif Kardiyomyopati
e Subklavyen calma (steal) sendromu
e Atrial miksoma
e Akut aort diseksiyonu
e Perikard hastalig1 ve tamponadi
e Pulmoner emboli
e Pulmoner hipertansiyon
Gergek senkopa benzeyen bir¢ok durum vardir bunlarin ayirict tanisi

yapilmalidir (Tablo3).

Tablo 3. Senkop Benzeri Durumlar

1.Gergek biling¢ kaybu ile giden ataklar:

—NMetabolik hastaliklar (hipoglisemi, hipoksi, hipokapni ile hipoventilasyon)
—Vertebrobasiler gegici iskemik atak

—Epilepsi

—Intoksikasyonlar

2.Senkopa benzedigi halde bilin¢ kayb1 olmayan ataklar:

—Psikojenik psddosenkop(Histeri, konversiyon reaksiyonu)

—Katapleksi

—Diisme ataklar1

—Karotid kaynakli gegici iskemik ataklar

Noral nedenlerle olusan refleks senkop, herhangi bir sebeble tetiklenen refleks
bradikardi veya vazodilatasyon sonucu olusmaktadir. Tetikleyici uyarilar ya santral sinir
sisteminden (anksiyete gibi) veya periferik reseptorlerden (agri, mekanik uyar1 gibi)
cikabilir. Eger refleks olarak vazodilatasyon olursa vazodepresor senkop, bradikardi
olusursa kardiyoinhibitér senkop olarak adlandirilmaktadir. Cogu zaman ise iki yanit
ayn1 uyar1 ile birlikte ortaya ¢ikabilmektedir. Ortostatik senkop bazi nedenlerle olusur.

Bir neden, otonom sinir sistemi fonksiyonlarinda bir bozukluk nedeni ile ayaga



kalkmaya yanit olarak gelismesi beklenen refleks yanitlarin olusmamasidir. Gergek
hipovolemi de ortostatik senkopa yol acabilir. Vazodilatorler, sedatifler, trisiklik
antidepresanlar gibi ilaclarda ortostatik senkopa neden olabilir. Kardiyak nedenlerden
olan aritmiler senkopa nedenlerin basinda gelmektedir. Aritmiler, 6nemli hemodinamik
degisikliklere neden olarak kardiyak debiyi ve serebral kan akimini azaltirlar. Yapisal
kalp hastaliklarida kalp debisini diistirerek senkopa neden olabilmektedir.
Serebrovaskiiler hastaliklarda ise serebral akimim gegici olarak azalmaktadir. Ornegin
intraserebral vaskiiler ¢alma durumunda uyanikligi kontrol eden birimlerden kanin

baska tarafa yonlenmesi senkopa yol acabilir.

2.2. Senkopta Prognostik Degerlendirme

Senkopun mortalite artisi, senkop sonucu olusabilecek fizik hasar, tekrarlayan
nobetlere baglh morbidite ve isglicii kayb1 seklinde olumsuz sonuglar1 vardir. Senkop
etyolojiye gore prognozu degisir. Kardiyak kdkenli senkoplarin prognozu daha koétiidiir
(18). Kardiyak kokenli senkopta hastalarda bir yillik mortalite % 24 iken kardiyak
kokenli olmayan veya nedeni agiklanamayan senkopta yillik mortalite % 4 civarindadir
(19). Altta yatan kalp hastaliginin tiirii de prognoz etkilemektedir. Supraventrikiiler
tasikardide prognoz iyi iken ventrikiiler tasikardide prognoz daha kotidiir. Aort
darliginda senkop ataklar1 basladiktan sonra aort kapagi replasmani yapilmadigi
takdirde beklenen Omiir 2 yil kadar kisadir (20). Yine hipertrofik kardiyomyopatide
senkop varsa ve genotipte kotii prognozlu ise yasam siiresi kisalmaktadir (21).
Ortostatik senkopta prognoz altta yatan nedene baghdir. Gegici nedenlerle olusan
senkopta prognoz iyi otonom sinir sistemini tutan kronik hastaliklarda hastalik
ciddiyetine bagli olarak prognoz kotiidiir. Prognozun en iyi belirleyicisi senkopun
etyolojisidir. Norokardiyojenik senkopta prognoz iyidir ve geng, kalp hastaligi olmayan
ve EKG’si normal olan bir hastada senkop nedeni dncelikle ndérokardiyojenik senkop
diistiniilmelidir. Ancak kardiyak kokenli senkopta prognozun kotii oldugundan
norokardiyojenik senkop tanis1 konmadan 6nce diger kardiyak nedenler EKG, Holter,
Ekokardiyografi, Efor testi ile degerlendirilmeli ve taninin dogrulanmas: i¢in tilt testi
yapilmalidir. Holter ile kardiyak ritim sorunlar1 (atriyoventrikiiler blok, pause,
supraventrikiiler tasikardi, ventrikiiler tasikardi) ekokardiyografi ile hipertrofik veya

dilate kardiyomyopati, koroner arter hastaligi, aort darligi, atrial miksoma, efor testi ile



koroner arter hastaligi ekarte edilmelidir ve tilt testi ile de ndrokardiyojenik senkopun
olusup olusmadigr tespit edilmelidir. Sonu¢ta hedef mortalite riski yiiksek olan
kardiyovaskiiler nedenlerin dislanmasidir. Hastalarin biiyiikk bir kismina bu testler

klinikte rutin olarak uygulanmalidir.

2.3. Norokardiyojenik Senkopun Patofizyolojisi

Norokardiyojenik senkop biling ve postiir kaybiyla sonuclanan noral refleksleri
baslatan ¢esitli klinik durumlar1 (Vazovagal senkop, karotis sinus sendromu, miksiyon
senkopu, Oksiiriik senkopu) kapsayan bir terimdir (22-24). Norokardiyojenik senkop
siniflandirilmasi Tablo 4’de gosterilmistir (25).

Tablo 4. Norokardiyojenik Senkop Simiflandirilmasi

*Vazovagal senkop (Emosyonel senkop)

«Karotis sinus senkopu

*Postural senkop

sIntratorasik basing artisma bagli senkop
—Oksiiriik senkopu

—Hapsirik senkopu

—Halterci senkopu

—Valsalva manevrasina bagli senkop
*Glossofarengial noralji

*Orofarenjial/6zofajial girisimlere bagli senkop
*Dalgi¢c senkopu

*Gastrointestinal girisimlere bagli senkop
«Ozofagus/nazofarenksin uyarilmasima bagli senkop
—Yutma senkopu

*Gastrointestinal sistemin uyarilmasina bagli senkop
—Rektal muayene sirasinda gelisen senkop
—Kusma senkopu

—Defekasyon senkopu

*Postmikturasyon senkopu

*[laclarla gelisen senkop

—Nitrogliserine bagli senkop

—Izoproterenole bagli senkop

*Sempatolitik ajanlara (bretilyum, guanetidin) bagl senkop
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Vazovagal Senkop

l Venous Return Vagal
/ Efferen 1 HR
Small Ventricle

eflex |— i’ Syncope
Afferent Brain
Catechols Stem
|Vasodilatiun /1
Sympathetic
Withdrawal
T Inotropy

| Contractility

Cheng-sing =L Covain! Ckaics. 1991;9(4):641-651.

Sekil 2. Vazovagal Senkop Patofizyolojisi.

Bu hastalarin cogunda altta yatan kardiyak hastalik yoktur. Kan basinci
diizeyleri ve kontrol mekanizmalar1 ataklar disinda ki donemlerde genellikle normaldir.
Bu bulgular kan basmci diizenlenmesindeki otonomik yetersizligin ataklar disinda
goriilmedigini veya ancak 6zellikli testlerle ortaya konulabilecegini gostermektedir (26).
Senkop ataklar1 sirasinda biling kaybina yol acan asil mekanizma kan basimcini kontrol
eden kardiyovaskiiler reflekslerdeki degisime bagl arteriyolar dilatasyon ve kalp
yavaglamas1 ile olusan sistemik hipotansiyondur (Sekil 2). Norokardiyojenik
senkoplarmm c¢ogunda ortak sonug¢ sistemik vaskiiler direncte azalma (vazodepresor
cevap) ve kalp hizinda uygunsuz yavaslamaya (kardiyoinhibitor komponent) bagh
yetersiz serebrovaskiiler hipoperfiizyondur. Tetikleyici faktorler ve reseptor bolgelerinin
ayr1 olmasi nedenler arasindaki temel farktir. Uzun siire ayakta kalma, sicak, kotii bir
koku ve goriintii, beklenmeyen bir agri, kan verme, dehidratasyon ve fizik egzersiz
norokardiyojenik senkopun 1yi bilinen nedenleridir. Karotis sinus stimulasyonu,

solunum yollari, gastrointestinal ve iirogenital stimulasyon, oksiiriik, glossofaringeal
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noralji de benzer bradikardik-hipotansif ataklara sebep olarak senkopa neden olurlar.
Karotis sinus sendromunda noral refleksleri tetikleyen sinyallerin orijini karotis arter
mekanoreseptorleri (baroreseptorler)dir. Norokardiyojenik senkoplar icinde en sik
goriilen tipi emosyonel ve uzun siire ayakta kalma gibi ortostatik streslere bagli olusan
senkoplardir. Spontan olusan veya provokasyonla gelisen santral perfiizyon azalmasina
bagli hipotansiyon arteriyel baroreseptorler tarafindan algilanir. Bu reseptorlerden
kalkan afferent sinyaller medullaya gonderilir. Medulladaki parasempatik aktiviteyi
(niikleus ambiguous ve vagusun dorsal motor niikleusu) ve sempatik aktiviteyi yoneten
(rostral ventromediyal ve ventrolateral medulla) niikleus ve ndron gruplari
baroreseptorlerden gelen sinyallere gore yanit olustururlar. Kan basincinda diisme
sonucu baroreseptorlerden medullaya gonderilen sinyallerin azalmasi refleks sempatik
aktiviteyi arttirir. Bu artig tilt testi sirasinda katekolamin Ol¢limleri ve kalp hizi
degiskenlikleri 1ile yapilan c¢alismalarla ortaya konulmustur (27-29). Ancak
norokardiyojenik senkoplu hastalarda belirli bir noktada normal kompansatuvar yanit
degismekte ve paradoks olarak sempatik aktivite azalmakta ve parasempatik aktivite
artmaktadir. Ancak bu olay1 tetikleyen mekanizmanin ne oldugu heniiz tam olarak
aydmlatilamamistir  (30,31). Sempatik tonusun artiginin voliim azalmasi1 olan
ventrikiilde miyokardiyal inotropik etkinin asir1 artisina yol agacagi ve kontraktilite asir1
artisinin mekanoreseptorleri aktive ederek Bezold-Jarisch refleks benzeri mekanizma ile
hipotansiyon ve bradikardiye neden olacagi ventrikiiler teoride ileri siiriilmiistiir (31).
Fakat bu ventrikiiler mekanoreseptorlere, ventrikiiler hipovolemiye ve artmis sempatik
tona dayanan teori deneysel gozlemlerle kanitlanamamis ve pek ¢ok yonden elestiriler
almistir. Ventrikiiler mekanoreseptorlerin aktive oldugu hipotezi yoniinden afferent sinir
kayitlarinda geri bildirimde belirgin artis gdsterilememesi (32), denerve kalplerde dahi
sempatik geri c¢ekilmenin olabilmesi (33) ve kalp transplanti yapilmis hastalarda da
norokardiyojenik senkopun olusturulabilmesi (34) en 6nemli elestiri nedenleri olmustur.
Ventrikiiler hipovolemi iddias1 yoniinden ise ekokardiyografilerde ilk basta sol ventrikiil
boyutlarmin  kiiciildiigii  saptanirken  (35,36) sonraki calismalarda  bunun
gosterilememesi ve kalp bosluklarmin boyutlarinda belirgin farklar saptanmamasi
nedeniyle elestirilmistir (37,38). Sempatik tonus artis1 teorisi yoniinden senkop
esnasinda plazma norepinefrin diizeyleri ve kullanimi tam olarak saptanamamis ve

birbirine zit sonuclar elde edilmistir (36,39—41). Sempatik sinir kayitlarinda senkop
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oncesi kas dokusunda sempatik sinir aktivasyonunda artis gosterilememis (42—44) hatta
bir ¢alismada kas sempatik sinir aktivitesinin HUTT esnasinda kiint bir sekilde artarak
progresif olarak azaldig1 ve senkop Oncesi tamamen kayboldugu ve bunun noradrenalin
kullaniminda azalma ile beraber oldugu saptanmistr (42). Yine kalp hiz1
degiskenliginin spektral analizinde vagal kardiyak aktivitede artis bulunurken kardiyak
sempatik tonus artmig/azalmis/degismemis olarak degisken sonuglar elde edilmistir (45-
47). Sempatik tonusun yohimbin ile manipulasyonu yoluyla sempatik tonun
arttirllmasinin hastalar1 nérokardiyojenik senkoptan korurken aksine sempatik tonusu
azaltan klonidine ile tilt sonucu olusan senkopun artmasi nedeniyle sempatik tonus
artisinin  senkopa neden oldugu teoride elestirilmistir (44). Bazi arastirmacilar
baroreseptdr disfonksiyonun ndérokardiyojenik senkopun nedeni oldugunu One
stirmiislerdir (41,42,48). Cesitli caligmalarda norokardiyojenik senkoplu hastalarda
kardiyak ve sempatik barorefleks yanitlarinin azaldigi veya arttigi1 ya da normalken
ayakta uzun siire kalkmakla degiserek azaldig1 veya sadece bayilma doneminde kalpten
kaynaklanan refleksle azaldigi yoniinde sonuclar elde edilmistir. Bu hastalarda
yercekimi sonucu olusan degisiklikleri algilamada ve kompanse etmede bir cesit
barorefleks disfonksiyonu oldugu gosterilmistir (49-57). Kan voliimiinde azalma
teorisinde ise norokardiyojenik senkoplularda kan voliimiiniin diisiik oldugunu, tuz ve
fludrokortizonla hastanin diizeltildigine dair kanitlar1 one siirmiigse de senkopun
olugmasi i¢in total kan voliimiinden ¢ok kan voliimiiniin yeniden dagilimmin 6nemli
oldugu goriilmektedir (58—61). Norokardiyojenik senkopun patofizyolojisi i¢in ileri
stiriilen bir mekanizma da nérohormonal teoridir (39,340,41). Pek ¢ok hormonun etkili
olabilecegi ileri siiriilmiistiir. Epinefrinin norokardiyojenik senkop hastalarinda arttigi
gosterilmigse de deneysel ¢alismalarda sadece bu artigla senkop olusturulamamistir ve
sadece strese yanit olarak artip artmadigi da belli degildir (62). Seretonin reuptake
inhibitorlerinin norokardiyojenik senkopta tedavide basarili olabileceginden yola
cikarak senkop Oncesi seretoninin artarak senkopa yol actigini one siiriilmiis ve selektif
seretonin reuptake inhibitorii ilaglarmin seretonin reseptdrlerinin sensitivitesini
azaltarak basarili oldugunu belirtmislerdir. Deneysel caligmalarda seretoninin etkisi
oldugu gosterilememis ve seretonin reuptake inhibitorleri ile tilt testi ile olusturulan
senkopun ortadan kaldirilamadigi saptanmistir (63—65). Renin, vazopressin, beta

endorfin, endotelin ve nitrik oksid norohormonal teoride ileri siirtilen hormonlardandir
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ve norokardiyojenik senkop Oncesi plazma diizeyleri artmis saptansa da diger
calismalarda bu dogrulanmamis ve antagonistleri ile senkopun Onlendigi
gosterilememistir  (40,66—-69). Aktif vazodilatasyon teorisinde norokardiyojenik
senkoptaki hipotansiyondan kolinerjik stimulasyon sorumlu tutulmussa da aktif bir
sempatik kolinerjik mekanizma gdsterilememis ve deneysel calismalar celigkili olarak
sonuglanmistir (34-45,66,70-72). Norokardiyojenik senkoplu hastalarda esneme ve
hiperventilasyon oldugu goézlenmis bunun sempatik sinir aktivitesini azalttigr ve
vasodepresor tonu arttirdigr ileri siiriilmiistiir. Ancak senkoptaki vazomotor
instabilitenin  solunumdaki degisikliklerden etkilenmedigi gdsterilmistir (73-76).
Norokardiyojenik senkop hastalarinda serebral kan akimminda azalma ve serebral
vazokonstriksiyon oldugu gosterilmistir ve depresor cevap esnasinda bozulan serebral
otoregiilasyon nedeniyle anormal baroreseptér yaniti oldugu ileri siiriilmiistiir. Yine
vazovagal reaksiyon gelistiren kisilerde senkoptan once beynin sol tarafinda EEG’de
yavas dalga aktivitesi oldugu ve bu bulgunun otonom disfonksiyon nedeniyle tansiyonu
diisen ve vazovagal reaksiyon gelistirmeyenlerde olmadigi da gozlenmistir. Bu bulgular
santral sinir sisteminin patogenezde Onemli rol oynayabilecegini diisiindiirmektedir
(77,78). Sonugta norokardiyojenik senkopta santral veya periferal baroreseptor refleks
anormallikleri nérohormonal mekanizmalarda degisimler ve beyindeki etkiler nedeniyle
senkop olugmaktadir. Ancak olayr neyin tetikledigi halen tam olarak aciga
kavusmamustir (30-31). Yeni yapilan bir ¢calismada H(2)S plazma seviyesinin POTS ve
VVS hastalarin ayirt olasiligini 6ngérmek icin yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik oranlari
vardir (79). Vazovagal senkoplu ¢ocuklarin GNB3C825T allel sikligmin arastirildig: bir
calismada VVS patofizyolojisi daha iyi anlasilmasi i¢in 6nemli bir deger ve molekiiler
biyolojik mekanizmalar1 i¢in bir dayanak olusturdugu bildirilmistir (80). Arg492Cys
(ADRA1A gene), Ser49Gly and Arg389Gly (ADRBI1), Argl6Gly and GIn27Glu
(ADRB2), 825C/T (GNB3), -1021C/T (DBH) and S/L (SLC6A4) gibi genetik
varyantlarin incelendigi bir calismada bu s6z konusu genetik varyantlarin hem HUTT
testi sonuglarina hem de yeni senkop ataklari ile herhangi bir iliski tespit edilmedi.
Sempatik aktivite etkileyen bu polimorfizmlerinin hi¢birinin vazovagal senkoplu hasta
icin Onemli bir risk faktorii olmadigi bildirilmistir (81). Bir calismada progresif
ortostatik stres verilen hastada presenkop noktasma kadar kardiyovaskiiler sistemin

cevabmin 4 sathada incelenebilecegi saptanmistir (82). Birinci faz kompanzasyon
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safthasidir. Diyastolik basing periferik vaskiiler rezistansta belirgin bir artigla beraber
artar ve kalp hizi degiskenligi (vagal aktivite olarak alindiginda) azalr. Kalbin
baroreseptor reflekse olan duyarliligi azalir. Ikinci faz tasikardi fazidir bu sathada kalp
hiz1 giderek artar vaskiiler rezistansta daha da ileri bir derecede degisiklik olmaz.
Ucgiincii faz instabilite fazidir bu safhada kan basmnci ve kalp hizinda degiskenlikler
goriiliir. Kardiak vagal aktivite ve barorefleks duyarliligi halen diisiiktiir. Dordiincii faz
presenkop fazidir. Bu sathada kalp hiz1 ve kan basinci aniden diiser. %71 hastada once
hipotansiyon, %14 hastada bradikardi once olur. Kalp hiz1 degiskenligine gore vagal
aktivite artar ve baroreseptor duyarliligi da artar. Ancak bu ikisinin artis1 tansiyondaki
azalmadan sonra goriiliir. Bu cevaplarin siddeti ve zamanlamasi degisse de ve siklikla
iist iiste olabilseler de her hastada bu dort faz izlenir. Norokardiyojenik senkopun kesin
mekanizmalariin ve 6zellikle vazovagal yanit1 baglatan nedenin bulunmasi i¢in daha

fazla ¢aligmaya gereksinim vardir.

2.4. Head-up Tilt Table Testi (Egik Masa Testi)

Tilt testi son ilk olarak 1986 yilinda bilinmeyen kaynakli senkoplu hastalarin
degerlendirilmesinde Kenny tarafindan kullanildi. Head-up tilt table testi (HUTT)
norokardiyojenik senkopa duyarliligin saptanmasinda oldukga etkili oldugu saptanmistir
(3-5). HUTT testiyle vazovagal senkopun olusmasini kolaylastiran ortostatik bir ortam
olugsmakta ve Ozellikle yapisal kalp hastaligi bulunmayan kisilerde goriilen senkopun
tanisinda degeri yliksektir. Agiklanamayan senkopla ilgili yapilan bazi caligmalarda
testin hastalarin %40-70’inde tanisal oldugu saptanmistir (5,6). Tilt testiyle hastaligin
patofizyolojisi ve potansiyel olarak yararl oldugu diisiiniilen tedavi se¢enekleri daha iyi
anlasilmistir (7,8). Tilt testi hastanin vazovagal senkopa duyarliliginin saptanmasinda
kullanilan provokatif bir testtir. Mekanizmas1 ortostatik bir uyarmin, kanm alt
ekstremitelerde gollenmesine yol agarak duyarli kisilerde yaklasik 20 dakika igerisinde
vazovagal senkop olusturmasidir. Tetikleyici mekanizmanin kanm alt ekstremitelerde
gollenmesi  nedeniyle olusan nispi  santral hipovolemiden kaynaklandigi
diistiniilmektedir. Bu refleksin afferent kolu hipovolemi nedeniyle yeterince dolu
olmayan kalp bosluklarmin giiclii bir sekilde kasilmasi ile aktive olan sol ventrikiiler ya
da sag atrial mekanoreseptorler araciligiyla saglanmaktadir. Bu mekanoreseptorlerce

elde edilen bilgi vagal efferent C lifleri ile beyin sapima iletilerek, sempatik vazomotor
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tonusun ¢ekilmesi ve vagal uyar1 araciligiyla bradikardi meydana gelmesidir. HUTT
testi sirasinda uyarilmis yanitin spontan vazovagal senkop epizodu ile hemen tamamen
ayni oldugu gosterilmistir (7). Amerikan Kardiyoloji Koleji agiklanamayan senkoplu
hastalarin degerlendirilmesinde HUTT testinin kullanimi hakkinda bir kilavuz
yaymlamistir (17). Bu kilavuzda HUTT testinin endikasyonlar1 ve rolatif

kontraendikasyonlar1 tanimlanmistir (Tablo 5,6).

Motorized tilt table

Automatic BP cuff

Mohile base

Sekil 3. Egik Masa Testi Diizenegi.



16

Tablo 5. HUTT Testi Kilavuzu

Siif I endikasyonlar:

—Fiziksel hasar agisindan yiiksek risk tagiyan hastalarda ve meslek gruplarinda tek bir
senkop atagi sonrasi

— Organik kalp hastalig1 varliginda kardiyak diger sebepler dislandiktan sonra veya
organik kalp hastali§1 olmayanlarda rekiirren epizod olan hastalarda

— Klinik olarak noérokardiyojenik senkopa hassasiyetin tespitinin onemli oldugu
durumlarda

Sinif II endikasyonlar:

—Senkopu olusturan hemodinamik paternin anlasilmast tedavi yaklasimini
degistirecekse

—Senkopu epilepsideki sigrama hareketlerinden ayirt etmek igin

—Rekiirren agiklanamayan diismeleri olan hastalar1 degerlendirmek i¢in

—Rekiirren presenkopun veya bas donmesi olan hastalarda teshis amagh

Sinif III endikasyonlar(Tilt testi 6nerilmeyen durumlar):

—Tedavinin degerlendirilmesi amaciyla kullanimi

—Tek epizodu olup yiiksek riskli olmayan fiziksel hasar tehlikesi olmayan durumlarda
kullanimi

—Acik bir sekilde vazovagal 6zellikleri olup da nérokardiyojenik senkop hassasiyetinin
gosterilmesinin tedaviyi etkilemeyecegi durumlarda.

Yapisal kalp hastaligi bulunmayan agiklanamayan senkoplu hastalarda ilk tanisal
test olarak tilt testi kullanilabilir. Vazovagal senkopu olan biitiin hastalara tilt testi
yapilmamalidir. Ozellikle gen¢ senkop oncesi bas donmesi bulant1 terleme
semptomlarint igeren uzun bir prodromal donemi bulunan yapisal kalp hastalig
olmayan hastalarda bu semptomlar vazovagal senkopu dislindiiriir ve daha ileri
arastirmaya gerek kalmayabilir. Ancak basta yasli hastalar olmak {izere bazi hastalarda
uyarici ve prodromal belirtiler olmadan vazovagal senkop ve biling kayb1 olusmakta bu
durum da senkop tanismi giiglestirmektedir. Boyle durumlarda tilt testi 6nemli bir tan
aract olmaktadir. Oykii ile tan1 konulabilen senkoplu hastalarda mesleki nedenler

nedeniyle taninin belgelenmesi gerektigi durumlarda tilt testi yapilmasi gerekebilir.

Tablo 6. HUTT Testinin Rolatif Kontrendikasyonlan (17,83):

—Klinik olarak ciddi sol ventrikiil ¢ikis yolu obstriiksiyonuna eslik eden senkop
—Ciddi mitral darlig1 varliginda olusan senkop

—Bilinen kritik proksimal koroner arter darliginda goriilen senkop

—Bilinen kritik serebrovaskiiler darliklarla iliskili olan senkop.

HUTT uygulamasinda laboratuarlar arasinda farkliliklar bulunsa da test siklikla

iki asamali olarak yapilmaktadir (14,83). Uzun siireli olan ilagsiz tilt periyodu olan
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birinci donemi kisa siireli provokatif farmakolojik bir ajanmn kullanildig: ikinci donem
izler. Hasta test Oncesi en az 2-3 saatlik a¢c olmali, test sakin, rahat ve fazla aydinlik
olmayan bir odada yapilmalidir. Test oncesi hastalar 6zellikle damar yolunun da agildig:
durumlarda 2045 dakika, damar yolu agilmaz ise 5 dakika istirahat etmelidir. Kan
basinci ve EKG takibi yapilmahdir. Ideal olarak kan basinci izlemi vurudan vuruya
izlenilmelidir ancak bircok laboratuarda sfingomanometre ydntemi yaygin olarak
kullanilmaktadir. Tilt masasina 60—70 derece egim verilmeli ve hasta diismemesi igin
emniyet kemeri ile hafifce baglanmali ve ayak deste§i saglanmalidir (Sekil 3). Yatay
durumdan dikey duruma getirildikten sonra testin tamamlanmasi gereken klinik
durumlar olustugunda masa 10-15 saniyede yatay duruma almabilmelidir. Bugiin i¢in
farmakolojik girisim uygulanmaksizin en az 20 en fazla 45 dakika pasif fazdan sonra
ilag provokasyonu olarak intravendz isoproterenol veya isoprenaline (1-3 ug/dakika
dozunda kalp hizin1 bazalin %20-25’inin {izerine ¢ikaracak sekilde verilir) veya
sublingual nitrogliserin (sabit 400 ug sprey seklinde veya isosorbide dinitrat sublingual
5 mg) pasif faz negatif ise uygulanir ve ila¢ verildikten sonra 15-20 dakika test
sirdiriiliir. Tilt testinin sonlanim noktas1 tolere edilemeyen hipotansiyon ve postural
tonusun saglanamamasi ile birlikte senkop ya da presenkop gelismesidir. HUTT
sirasinda Oliimciil ventrikiiler aritmi gelisme ihtimali son derece diisiik olsa da her tilt
laboratuarinda resilistasyon ara¢ ve gereclerin hazir bulunmalidir. Test ilagsiz
yapilacaksa gerektiginde bir hekime ulagmak kosulu ile tecriibeli bir hemsire ya da
teknisyen testi yapabilir ancak provakatif ajan kullanilacaksa tilt testinde hekim
bulunmalidir. Ilagsiz yapilan tilt testinin tanisal degeri %30-50 oranimndadir ve bu oran
aciklanamayan senkoplu hastalarda tanisal degerlendirmede herhangi bir testten onemli
derecede yiiksektir. Normal kisilerde ilagsiz testte pozitif tilt oran1 %5-15 iken ilaglh
yapilan durumlarda % 15-25’dir ( 84,85). Negatif bir testin tekrarlanabilirligi %85-
94°tiir (83), pozitif bir testin tekrarlanabilirligi ise % 3-7 giinlik donem sonrasinda
yapilan testlerde %62-80 (86,87), farmakolojik ajan izoproterenol kullaniminda %67—
88 oraninda bulunmustur (88). Sonucta basta negatif olan testin pozitiflesme orani
diisiik iken pozitif testin tekrarlanabilme orani kabaca %80 civarindadir. HUTT testinin
dezavantajlar1 ise uygulama siiresinin uzun olusu, ila¢g kullanildigi zaman doktora
ihtiya¢ goOstermesi nadir de olsa uzun asistoli olugabilmesi nedeniyle resiistasyon

ihtiyact dogabilmesi nedeniyle diisiik de olsa risk tasimasi ve hastanin senkopu yeniden
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yasamasidir. Vazovagal senkop i¢in Vazovagal Senkop Uluslarast Caligmasinda
(VASIS) Sutton ve arkadaslar1 (89) tarafindan kullanilan siniflama sekli yaygm bir
bicimde kabul gormiistiir. Tilt testi sirasinda kan basmnci ve kalp atim hizinda goriilen
degisikliklerin esas alindig1 smniflamada; karisik, kardiyoinhibitér ve saf vazovagal
olmak tizere 3 tip yanit tanimlanmistir. Bu sekilde bir smiflama hem senkopa neden
olan mekanizmanm aydinlatilmasinda hem de miimkiin oldugunca ‘en dogru’ tedavi
yaklagiminin belirlenmesinde yol gosterici olmustur. Tilt testi sirasinda hastalarda

gelisebilecek baslica 3 tip senkop tanimlanmistir (90).

2.5. Tip 1 Kansik Tip (Mikst tip) Vazovagal Senkop

Bu olgularda tilt testi sirasinda hem bradikardi hem de hipotansiyon goriiliir.
Ancak bradikardiden 6nce hipotansiyon goriiliir. Senkop olusmadan birkag¢ dakika once
bazi prodromal belirtiler ortaya ¢ikar; hastanin yiizii solar, soguk bir terleme baslar,
pupillalar dilate olur, derin derin nefes almaya baslar. Kan basinci baglangigta bir miktar
yiikselir, daha sonra progresif olarak diiser. Benzer olarak, baglangigta kalp hizinda da
artis olurken, bir siire sonra azalma olur. Hasta yavas yavas konsantrasyon giiclinii
yitirir, devaminda postiiral tonus kaybolur sonra diisme olur. Senkop aninda kalp hizinin
dakikada 40’1n altma inmez. Kalp hizinin dakikada 40’n altia indigi ciddi bradikardi
10 saniyeden kisa siirer. Hastalarda 3 saniyeden daha kisa siireli asistoli durumlarda
meydana gelebilmektedir. Yasl hastalarda genelde prodramal belirtilere sik rastlanmaz.
Yaslilarda kan basincindaki diisiis kritik diizeye erisdikten oldukca kisa bir siire

icerisinde ani biling kayb1 ve senkop gelisir bu sik karsilasilan durumlardir.

2.6. Tip 2 Kardiyoinhibitor Vazovagal Senkop

Senkop sirasinda ciddi bradikardi ya da asistolinin olur ve iki alttipi vardir.

Tip2A:Asistoli olmaksizin bradikardi gelisen kardiyoinhibitor tip olup, bunda
testin baslangicinda kalp hizi artar, daha sonra ise bradikardi geligir. Mix tip vazovagal
senkoptan fark: burada bradikardi siiresi daha uzundur. Bu olgularda kalp hiz1 dakikada
40’m altina inmesi 10 saniyeden daha uzun siirmekte, ancak 3 saniyeden daha uzun
stireli asistoli goriilmemektedir. Olgularin kan basinglarinin baslangicta yliksek oldugu

ve kalp hizinda azalma olmadan 6nce diistiigli saptanir.
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Tip2B:Asistolinin eslik ettigi kardiyoinhibitdr tip olup bu olgularda baslangicta
kalp hiz1 artar, ancak daha sonra 3 saniyeden daha uzun siireli asistoli olusur. Kan
basinci test sirasinda once yiikselir, kalp hizindaki belirgin yavaslama aninda ya da bu

yavaslamanin ardindan sistolik kan basinci diisiikliigii izlenir.

2.7. Tip 3 Saf Vazovagal Senkop

Bu klinik durumda belirgin bradikardi olmaksizin hipotansiyon vardir. Test
esnasinda kalp hiz1 progresif olarak artar. Senkop gelistigi anda kalp hizinda %10’dan
daha fazla bir azalma olmaz. Burada senkopun nedeni kan basincindaki diismedir. Tilt
testi esnasinda gozlenebilecek diger klinik durumlar ise ortostatik hipotansiyon,
disotonomik yanit, postural ortostatik tasikardi sendromu ve kronotropik
inkompetanstir.

Ortostatik Hipotansiyon: HUTT swrasinda 60 derecelik masa agisinda masa
kaldirildiktan sonraki pozisyonda 3 dakika icerisinde sistolik kan basincinda 20
mmHg’den veya diastolik kan basincinda 10 mmHg’den daha fazla diismesi olarak
tanimlanir (91).

Disotonomik Yamt: Bu durumda bas yukar1 pozisyonda olusan hemodinamik
strese kardiyovaskiiler sistemin adaptasyonundaki bozukluk nedeniyle olusur. Bu kisiler
tilt testi esnasmndaki vendz doniis azalmasmi kompanze edemezler ve
kompanzasyondaki bozulma ciddi bir noktaya geldiginde ortostatik hipotansiyon gelisir.
Ancak bu gelisme ani olmaz test esnasinda kan basincinda progresif bir azalma dikkati
ceker. Bunun yavas gelismesinin nedeni alt ekstremitede vendz gdllenme i¢in belirli bir
zaman gerekmektedir. Genellikle kalp hizinda degisiklik olmaz. Otonom sinir sistemi
ile ilgili bozukluklarda goriiliir.

Postural Ortostatik Tasikardi Sendromu: HUTT testinde masanin
kaldirilmasindan ilk birka¢ dakikadan sonra ve test siiresi boyunca senkop gelismeden
once hastalarda kalp hizinda belirgin artig (>130 atim/dakika) izlenmesidir. Tasikardiye
genellikle kan basincinda progresif azalma eslik eder. Olgulardaki en 6nemli bulgular1
bas donmesi, géz kararmasi, halsizlik ve near senkop tablosu olusturur. Belirgin
hipotansiyon olan olgularda senkop gelisebilmektedir. Patofizyolojisi tam olarak

aydmlatilamamakla birlikte beta reseptor hipersensitivitesi, plazma voliimiinde azalma,
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uygunsuz vendz gollenme, otonomik disfonksiyon gibi degisik faktorler sorumlu
tutulmaktadir (92).

Kronotropik inkompetans: Daha ¢ok yapisal kalp hastaligi olan yaslilarda
izlenen bir durumdur. Bunlarda test siiresince kalp hizinda artis gozlenmez (Tilt
oncesinin %10’undan fazla artis olmaz). Senkop esnasinda kan basincinda ani bir diisiis

izlenir. Bu tiir olgularda sinus diigiimiinde bozukluk oldugu diisiiniilmektedir.

2.8. Vazovagal Senkop Tamisinda Kullanilan Diger Yontemler

Vazovagal senkop tanisinda en sik kullanilan yontem tilt testi olmakla birlikte
diger alternatif yontemler de norokardiyojenik senkop tanisi i¢cin Onerilmektedir.

Karotid Sinus Masaji: Karotis arter bifilirkasyonun oldugu yerdeki basincin
kalp hizim1 yavaglattigr ve kan basmcini diisiirdiigii gosterimistir. Bu bolgeye masaj
yapildiginda >3 saniyelik ventrikiiler duraklamasi1 ve/veya sistolik kan basincinda >50
mmHg’lik disilis karotis siniis hipersensivitesi olarak tanimlanir. Spontan senkop ile
iliskilendirildiginde, karotis siniis hipersensivitesi karotis siniis senkopunu tanimlar.
Karotis siniis senkopu tanisi i¢in hasta siriistli ya da dik posizyonda devamli kalp hizi
monitorisazyonu ve periyodik araliklarla kan basinci 6l¢timii yapilmali 10 saniyelik sol
ve sag karotis sinlis masajiyla spontan semptomlarmn goriilmesi gerekir. Bu sayede
vazodepresOr bilesenleride degerlendirilmis olur. Karotis sinlis masajiyla norolojik
komplikasyonlar gelisebilir. Son 3 ay i¢inde GIA veya inme gegirenlerde, karotis
iflirtimii olup Karotis Doppler ile 6nemli darhigin ekarte edilemedigi hastalarda karotis
sinilis masaj1 yapilmamalidir.

Efor Testi: Efor testiyle baglatilan senkop nadir goriiliir. Efor swrasinda yada
efordan kisa siire sonra senkop atagi yasayan hastalara mutlaka efor testi yapilmalidir.
Senkop efor testi sirasinda veya efor testinden kisa siire sonra olusabildigi i¢in efor testi
sirasinda ve toparlama evresinde kalp hiz1 ve kan basinci yakin takip edilmelidir. Test
sirasinda olusan senkop genelde kardiyak nedenlerle olusurken toparlama doneminde

olusan senkop noral nedenlere bagl olusmaktadir.



3. GEREC VE YONTEM

3.1. Cahisma Grubu

Calismaya 18-70 yas arasi Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji
Anabilim Dali kardiyoloji poliklinigine 13.01.2011-21.11.201 tarihleri arasinda senkop
sikayeti ile bagvuran Head-up tilt table testi (HUTT) yapilmasina karar verilen hastalar
calismaya alindi. Bilinen koroner arter hastaligi, arteriyel hipertansiyon, sol ventrikiil
duvar anomaliligi, ejeksiyon fraksiyonu(EF)%50’nin altinda, primer kardiyomiyopati,
kalp kapak hastaligi, EKG’de dal blogu ve atriyoventrikiiler blogu, tiroid fonksiyon
bozuklulugu, bobrek yetmezligi, ekokardiyografik ve elektrokardiografi (EKG)
goriintiileri bozuk olmayan hastalar ¢calismaya alindi. Biitiin hastalar siniis ritminde idi

ve herhangi bir ilag tedavisi almayanlar calismaya alind1.

3.2. Head-up Tilt Table Testi Metodu

Tim hastalara en az 4 saatlik agclik sonras1 Head-up Tilt Table Testi (HUTT)
hazirlandi. Tiim hastalara antekiibitial ven yolu ile damar yolu agildi. Tiim hastalara
devamli EKG monitorizasyonu (DII derivasyonu) ve otomatik arteriyel kan basinci
Olemek i¢in manson takildi. Bazal kalp hizi ve kan basinci elde edildikten sonra tim
hastalara standart HUTT Westminster protokol uygulandi (93). Pasif faz 70 derece
egimli tilt masasinda en az 20 dakika(dk) pasif tilt sonrasi negatif olanlarda 0.4 mg
nitrogliserin sublinguinal uygulandi ve test senkop olusuncaya ya da protokol
sonlanincaya kadar (ilag uygulandiktan 25 dk. toplam 45 dk.).Senkop veya presenkop
ile beraber sistolik arteriyel kan basmncinin 80 mmHg altinda olmas1 ve/veya bradikardi
veya asisitoli gelismesi pozitif yanit olarak kabul edildi. Vazovagal senkop, Vasovagal
Syncope International Study gore smiflandirildi. Calismaya katilmay1 kabul eden tiim
hastalara ¢aligma protokolii hakkinda bilgi verildikten sonra yazili ve sozlii onaylar1
alind1. Bu ¢alisma Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Etik Kurulu 27/01/2011

tarth ve 01-2011/13 say1 numarali onay1 almarak yapildi.
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3.3. Konvansiyonel Ekokardiyografik Muayene

Tim hastalara HUTT yapildiktan sonra, aymi giin igerisinde, hastanmn klinik
durumunu bilmeyen bir kardiyolog tarafindan transtorasik ekokardiyografi cekildi.
Ekokardiyografik incelemeler hastalar sol lateral ve sirt iistii pozisyonlarda yatirilarak
yapildi, (Vivid 7 GE Horten Norway 2-4 MHz transducer) cihazi ve DII
derivasyonunun siirekli monitorizasyonu ile inceleme yapildi. American Society of
Echocardiografi’nin kilavuzlarina gore Olciim ve degerlendirilmeler yapildi. Sol
ventrikiil sistolik ve diyastolik c¢aplari, interventrikiiler septum diyastolik cap1 ve
posterior duvar diyastolik capi, parasternal uzun eksen goriintiilemeden M-mod yontemi
kullanilarak 6lgiildii. Sol atriyum antero-posterior ¢ap parasternal uzun eksen
gortintiisiinde, sistol sonunda aortun arka duvari ile sol atriyum arka duvar arasindaki
mesafe Olciildii. Apikal 4 bosluk goriintiilemede sample volume mitral yaprak¢ik
uclarinin arasina yerlestirilerek PW akim Doppler yontemi ile mitral i¢ akim hiz-zaman
egrisi elde edildi. Bu egriden, erken diyastolik E dalgasi ve ge¢ diyastolde sol atriyumun
kasilmasi ile olusan A dalgalariin pik zirve hizlar1 6l¢iildii. Tiim bu 6l¢iimler Gi¢ ardigik

kalp siklusundan yapild1 ve ortalamalar1 alindi.

3.4. Doku Doppler Gériintiileme ve Atriyal Elektromekanik ileti

Doku Doppler ekokardiyografi 3,5-4,0 MHz frekansh transdiiserlerle spektral
pulsed Doppler sinyal filtresini Nyquist limiti 15-20 cm/saniye oluncaya kadar
ayarlanarak ve minimal optimal gain kullanilarak yapildi. Monitoér hiz1 miyokardiyal
velositelerin spektral goriintiileri optimal olacak sekilde 50-100 mm/saniye arasinda
ayarlandi. PW Doppler cursor apikal dort bosluk goriintiilemede sol ventrikiil lateral,
mitral anulus, septal mitral anulus ve sag ventrikiil trikiispit anniiliisiine yerlestirilerek
doku Doppler goriintiiler elde edildi. PW Doppler cursor, Doppler agis1 dik olacak
sekilde yerlestirildi. Diyastol sirasinda baslayan ilk negatif miyokardiyal velosite Em
dalgasi, ikinci negatif miyokardiyal velosite ise Am dalgas1 olarak isimlendirildi. Sistol
sirasinda izlenen pozitif disik amplitiidli ilk miyokardiyal velosite izovolemik
kontraksiyon (IVC) dalgasi, pozitif yondeki daha yiiksek amplitiidlii ve ikinci dalga ise
ventrikiiler ejeksiyon swrasindaki miyokardiyal velosite (Sm) dalgas1 olarak
isimlendirildi. Pik sistolik (Sm) ve erken (Em) ve ge¢ (Am) diastolik akimlar sol

ventrikiil lateral mitral anulus ile sag ventrikiil trikiispit anulus bolgelerinden elde
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edildi. EKG’deki P dalgas1 baslangicindan doku Doppler trasesindeki Am dalgasi
baslangicina kadar gecen siire (PA) atriyal elektromekanik iletide gecikme olarak
isimlendirilir. Buna gbre her li¢ bolgedeki atriyal elektromekanik ileti gecikmeleri
olgiildii. Yizey EKG’deki P dalgasinin basindan ge¢ diastolik dalga (Am dalgasi)
baslangicina kadar gecen siire olarak sag ventrikiiler trikiispit annulus (PA-RA),
interatriyal septum (PA-septum), lateral mitral annulus (PA- LA) duvardan 6lciildii. Sol
ventrikiil lateral mitral anulus ile sag ventrikiil trikiispit anulus bdlgelerinden Slgiilen
PA siirelerinin farki ekokardiyografik interatriyal iletim gecikmesi (PA-LA)-(PA-RA),
septum ve lateral nitral analus PA siireleri arasindaki fark sol atriyal elektromekanik
ileti gecikmesi (Septum-PA)-(PA-LA) ve septal mitral anulus ile sag ventrikiil trikiispit
anulus PA siireleri arasindaki fark ise ekokardiyografik intraatriyal iletim gecikmesi
(Septum-PA) olarak tanimlandi (Sekil 3). E/Em orani bulunarak tahmini LV dolus

basinci elde edildi.

3.5. Istatiksel Analiz

Head-up tilt table testi sonucunda vazovagal senkop gelisen hastalar ile test
sonucu negatif olanlar normal dagilim gosterenler student t-testi ile karsilastirildi.
Normal dagilim goéstermeyen parametreler Mann-Whitney U testi ile analiz edildi.
Numerik degiskenler ortalamatstandart sapma olarak, kategorik degiskenler yiizde
olarak belirtildi. Intra- ve interatriyal ileti gecikmelerinin degerlendirildigi farkl
yontemler arasindaki uyum Pearson korelasyon analiziyle degerlendirildi. Gerekli
hallerde basit dogrusal regresyon yontemi kullanildi. Degiskenlerin ve testlerin
degerlendirilmesinde SPSS 15,0 istatistik programu kullanildi. Istatiksel analizlerde
p<0,05 anlaml1 olarak kabul edildi.



4. BULGULAR

Calismaya aliman HUTT testinde vazovagal senkop gelisen (HUTT+) 29
hastanin ve HUTT testi normal olan (HUTT -) 23 kontrol grubu bireyin yas ve cinsiyet
acisindan dagilimi Tablo 7°de gosterilmistir. Yas ortalamas1t HUTT testinde vazovagal
senkop gelisen grupta 30,6£15,9/y1l kontrol grubunda 34,7£16,3/y1l saptanmistir
(p>0.05). HUTT testinde vazovagal senkop gelisen grup ile kontrol grubu cinsiyet
acisindan degerlendirildiginde vazovagal grubunda 24 kadin ve 5 erkek hasta var iken
kontrol grubunda 6 kadin 17 erkek vardi (p0.0001). HUTT(+) olan grupta kontrol
grubuna gore daha ¢ok kadin cinsiyette goriildii (p<0,0001). HUTT(+) olan hasta grubu
daha kisa boylu (p=0.006) ve diisik VYA (p=0.05) sahiptiler. Ekokardiyografik olarak
HUTT(+) hastalarda aort ¢ap1 kontrol grubuna gore daha az 6lgiildii (p=0.01). Doku
Doppler goriintiillemede mitral annulus septal bolgede alinan erken diyastolik akimlar
(Em) (p =0.02) ve pik sistolik (Sm) akimlar anlaml olarak artkin izlendi (p= 0.05)
(Tablo 9). Konvensiyonel Doppler akimla mitral erken diyastolik akim Em HUTT+
hastalarda anlamli oranda daha yiiksek saptandi. Sol atriyum ¢ap1, sag atriyum ¢api, sol
ventrikiil ¢api, boy, yas, kilo, agisindan gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark
saptanmadi. HUTT testinde vazovagal senkop gelisen grup ile test sonucu normal olan
kontrol grup atriyal elektromekanik iletide gecikme yoniinden karsilastirildiginda
Interatriyal elektromekanik gecikme (PA-RA)-(PA-LA) acgisindan gruplar arasinda
istatiksel olarak fark saptanmaz iken (p>0.05), intraatriyal elektromekanik gecikme
(p<0.01) ve sol atriyum elektromekanik iletide gecikme (Septum-PA)-(PA-LA)
yoniinden gruplar arasinda istatiksel anlamli fark saptandi (p<0.001).

Korelasyon analizinde interatriyal elektromekanik ileti gecikmesi (PA-RA)-(PA-
LA) ile sag atriyum ¢ap1 (r=-0.290, p=0.043), aort ¢ap1 (r=-0.396, p=0.03) ,boy (r=-
0.395, p=0.05) ve yas (r=-0.424, p=0.002) arasinda negatif bir korelasyon oldugunu
saptadik. Interatriyal elektromekanik ileti gecikmesi (PA-RA)-(PA-LA) ile yas arasinda
pozitif (r=-0.355, p=0.011) ,E/E’ ile (r=-0.427, p=0.003) ve intraatriyal elektromekanik
ileti gecikmesi (Septum-PA)-(PA-LA) (r=-0.436, p=0.001) ile negatif bir korelasyon
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varligini saptadik. Sol atriyal elektromekanik ileti gecikmesi (Septum-PA)-(PA-LA) ile
intraatriyal elektomekanik ileti gecikmesi (Septum-PA)-(PA-RA) (r=-0,486, p=0.001)
arasinda negatif bir iliski var iken, interatriyal elektromekanik ileti gecikmesi (PA-RA)-
(PA-LA) ile pozitif bir korelasyon varligini gosterdik (r=0.507, p=0.001) (Sekil
4,5).Multivariate analizde HUTT + ile klinik ve ekokardiyografik 6zelliklerin etkisinin

degerlendirildigi sonuglar Tablo’10 da gosterilmistir.

Tablo 7. Hastalarin 6zellikleri ve bazal ekokardiyografik bulgular1 (HUTT+:Head-up
tilt testi pozitif hastalar, HUTT-:Head-up tilt testi negatif hastalar)

HUTT(+)(n=29) HUTT(-)(n=23) P(deger)

Cinsiyet(Kadm/Erkek) | 24/5 6/17 0.0001
Yas(yil) 30.6£15.9 34.7+16.3 AD
Boy(cm) 165.1+£7.6 171.4+8.0 0.006
Kilo(kg) 67.0+13.8 73.3+14.2 AD
VYA(kg/m?) 24.6+5.6 27.9+6.2 0.05
Aort Capi(cm) 28.1£3.8 30.9+4.0 0.01
SolVentrikiil Capi(cm) | 41.843.8 42.743.3 AD

Sol Atriyum Capi(cm) | 29.843.4 31.2+4.4 AD

Sag Atriyum Capi(cm) | 31.743.9 31.1£7.4 AD

VYA: Viicut yiizey alani, AD: Anlaml degil, p<0.05

Tablo 8. Hastalarn doku Doppler ile olgiilen atriyal elektromekanik ileti bulgulari
(HUTT+:Head-up tilt testi pozitif hastalar, HUTT-:Head-up tilt testi negatif hastalar).

HUTT(+)(n=29) HUTT(-)(n=23) P(deger)
PA-RA 38.5+6.5 36.5+6.8 AD
PA-Septum 28.8+6.7 33.1£7.1 0.03
PA-LA 49.549.0 44.1+£7.5 0.02
(PA-RA)-(PA-LA) | 11.0£7.3 7.5+£10.7 AD
(PA-septum)-(PA- | 9.7£7.8 3.449.4 0.01
RA)
(PA-LA)-(PA- 20.7£9.4 11.0£5.4 0.0001
septum)

PA:Yiizey elektrogramda P dalgasi baslangicindan doku dopler ile dlgiilen Am dalgasi
baslangicina kadar gecen siire, PA-RA:Sag ventrikiiler trikiispit annulus,PA-
septum:Interatriyal ~ septum,PA-LA: Lateral mitral annulus, (PA-RA)-(PA-
LA):Interatriyal elektromekanik iletide gecikme,(PA-septum)-(PA-RA):intraatriyal
elektromekanik iletide gecikme, (PA-LA)-(PA-septum):Sol atriyal elektromekanik
iletide gecikme,AD:Anlamli degil,p<0.05.
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Tablo 9. Hastalarin doku Doppler ve konvansiyonel ekokardiyografik bulgular:
(HUTT+:Head-up tilt testi pozitif hastalar, HUTT-:Head-up tilt testi negatif hastalar)

HUTT(+)(n=29) HUTT(-)(n=23) P(deger)
Lateral(cm/sn)
Sm 12.5+£3.0 12.843.4 AD
Em 18.3+£5.0 16.3+5.4 AD
Am 13.444.8 12.6+3.1 AD
Septal(cm/sn)
Sm 10.6+£2.4 9.3+1.7 0.02
Em 16.3+£3.5 13.34£5.5 0.05
Am 11.5+£3.7 10.642.7 AD
Trikiispit (cm/sn)
Sm 16.5+£2.3 15.3+3.2 AD
Em 18.1£3.2 15.0+£3.4 0.02
Am 16.8+4.1 15.3 £3.7 AD
E/Em 3.0+0.9 3.1£1.0 AD
Mitral E(m/sn) 0.83+0.1 0.69+0.1 0.03
Mitral A(m/sn) 0.64+0.1 0.63+0.1 AD
Mitral E/A 1.3+0.3 1.1£0.4 AD

E:Mitral erken diyastolik akim, A:Mitral ge¢ diastolik akim, Sm: Sistolik miyokardiyal
akim, Em: Erken miyokardiyal diastolik akim, Am: Ge¢ miyokardiyal diastolik akim,
AD: Anlaml degil, p<0.05.

Tablo 10. Multivariete analiz ile Head-up Tilt Table Testi ile demografik ve Doppler
ekokardiyografi ile iliskisi.

B3 T p

PA-LA -0.343 -1.778 0.083
PA-SEPTUM 0.442 3.137 0.003
(PA-Septum)-(PA- | 0.002 0.011 0.991
RA)

Aort Cap1 -0.265 -1.462 0.151
Boy -0.277 -1.551 0.129
VYA 0.247 1.125 0.267

PA: Yiizey elektrogramda P dalgas1 baslangicindan doku dopler ile dl¢iilen Am dalgasi
baslangicina kadar gecen siire, PA-septum: Interatriyal septum, PA-LA: Lateral mitral
annulus,(PA-septum)-(PA-RA):Intraatriyal elektromekanik iletide gecikme, VYA:
Viicut yiizey alani, AD: Anlamli degil, p<0.05.
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intraatriyal elektromekanik iletide (Septum-PA)-(PA-RA) gecikme arasindaki iligki.
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Sekil 5. Sol atriyum elektromekanik iletide gecikme (Septum-PA)-(PA-LA) ile
interatriyal elektromekanik iletide gecikme (PA-RA)-(PA-LA) arasindaki iliski.



5. TARTISMA

Atriyal iletim siirelerinin = Olclilmesi  vazovagal senkoplu hastalarin
belirlenmesinde  &nemli olabilir. Interatriyal blogu degerlendirmede yiizey
elektrogramda P dalga siiresi ve morfolojisi bir¢ok klinik durumda kullanilmistir.
Elektrofizyolojik olarak atriyal iletim siirelerinin Gl¢limii invaziv bir ydntem
oldugundan her hastada kullanilabilmesi olanakli degildir. Atriyal elektromekanik iletim
gecikmelerini degerlendirmek amaciyla yeni yontemlere ihtiya¢ vardir. Bu ¢alisma ile
daha once bazi ¢alismalarda kullanilmis olan doku Doppler yontemi ile atriyal iletim
sirelerinin  Olgiilerek elektromekanik iletide gecikmenin olup olmadigi ve bu
yonteminin dogrulugunu test ederek bu 6l¢iimiin NKS hastalarda kullanilabilecek bir
yontem olup olmadigini gostermeyi amagladik. Norokardiyojenik senkoplu hastalarin
siniis nodu ve atriyoventrikiiler nodun elektrofizyolojik olarak degerlendirildigi bir
calismada Hafif siniis nod disfonksiyonu, anormal atriyoventrikiiler iletim ve karotis
asir1 duyarlilik (CSH) prevalanst vazovagal reaksiyon tiirli ne olursa olsun VVS ile
hastalar arasinda benzer bulunmustur. SND ve CSH kardiyoinhibitdr vazovagal
reaksiyon patogenezinde onemli bir rol oynamadigi saptanmistir (94). Rein ve ark.
elektrokardiyografik P dalgas1 baslangicindan doku Doppler A dalgas1 baslangicina
kadar gecen siireyi atriyal elektromekanik iletide gecikme olarak tanimlamiglardir ve bu
teknigi kullanarak yaptiklar1 calismada normal bireylerde sag atriyal kontraksiyonun sol
atriyal kontraksiyondan 22+15 ms erken oldugunu saptamislardir (10). Pekdemir ve ark.
(95) mitral anniiler kalsifikasyonu olanlarda, Yagmur ve ark. (96) obstriiktif uyku apne
sendromu  olanlarda, interatriyal  elektromekanik ileti gecikmesinin  ve
intraelektromekanik ileti gecikmesinin kontrol grubuna gére anlamli olarak uzamis
oldugunu saptamislardir. Ermis ve ark. (97) prehipertansif hastalarda yaptiklari bir
calismada interatriyal ve intra-elektromekanik ileti gecikmenin anlamlh olarak uzamis
oldugunu saptamislardir. Bizim calismamizda da literatiirdeki diger calismalara benzer
olarak, VVS hastalarda ekokardiyografik olarak degerlendirilen intraatriyal ileti siiresi
anlamli olarak yiiksek bulunmustur. Bu bulgular VVS hastalarin degerlendirilmesinin

elektrokardiyografik ve ekokardiyografik olarak ucuz, kolay ve hizli bir gsekilde
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belirlenmesine olanak saglayabilir (95-97). Karabag ve ark. Behget hastalarinda
yaptiklar1 bir ¢calismada intra ve interatriyal elektromekanik iletide gecikmenin kontrol
grubuna gore daha fazla uzamis oldugu bildirmislerdir. Bu ¢alismada sol atriyal
elektromekanik 1iletide gecikmede uzama saptamamis olmalarmna ragmen bizim
yaptigimiz calismada sol atriyal elektromekanik iletide gecikmenin kontrol grubuna
HUTT ile vazovagal senkop gelisen hastalarda daha fazla uzama yani elektromekanik
iletide gecikmenin daha fazla oldugunu saptadik (98). Cagirct ve ark. yaptiklar1 bir
calismalarinda da elektromekanik ileti gecikme siiresi ve artan P dalga siiresinde
uzamanin apne-hipopne indeksi ve hastaligin siddeti ile iligkili oldugunu bildirmislerdir
(99). VVS refleks yanitin mekanizmasi tartigmalidir, ancak intratorasik dolasan
hacminin azalmasi ile merkezi mekonoreseptorlerin asir1 uyariminin kismen tetikledigi
disiiniilmektedir (100-101). Uzun siireli ayakta durus, yercekiminin etkisi ile viicutta
etkili dolasan kan hacminin yer degistirmesi ve dagilimi nedeniyle ortostatik stres
ortaya ¢ikarir. Ortostatik stres sirasinda 10 saniye i¢inde viicudun alt kisminda yaklasik
500 — 1000 ml kan géllenir ve bunun sonucunda vendz doniiste belirgin bir azalma ve
bunun sonucunda da atim hacminde azalma olur (102). Bu noktada periferik vaskiiler
konstriksiyon ve kalp hizinda artis meydana gelerek kardiyak outputun devamini saglar.
Bu siirecte arkus aortada veya siniis karotiste kalp duvarlarinda ve akcigerlerde yer alan
atriyal mekonoreseptdr Onemli rol oynar. VVS hastalarinda bu kompansatuvar
mekanizmalar bozulmustur. Bu bozukluk, merkezi ya da periferik mekonoreseptorlerin
kardiyovaskiiler modiilasyon merkezine afferent duyusal sinir trafigini baglatmak i¢in
uygunsuz efferent sempatik ve vagal yanitlar1 gonderdigi tahmin edilmektedir (25).
Vazovagal senkopun tanisinda HUTT testinin sensivite ve spesifisitesi kullanilan
protokole uygulanan medikasyona gore degisiklik gdstermektedir. Westminster
protokoliinde ilagsiz 60 derece acida 45 dakika ilk olarak %75 sensivite ve %93
spesifisitesi oldugu bildirilmistir (103). Vazovagal senkop gelisen hastalarda artmis sol
ventrikiil (SV), fraksiyonel kisalma (FS) ile iligkili oldugu HUTT swrasinda
gosterilmistir. Bunun SV mekanoreseptorin uyarilmasi sonucu refleks bradikardsi,
hipotansiyon ve / veya yol agtig1 hipotezi ile iliskilendirilmistir. Ancak, FS afterload ve
preloada bagimli olmasindan dolay1 gercek LV kontraktilitesini temsil etmez.
Aciklanamamis senkop vakalarinda azalmis ESS, SV volumii ve kalp bosluklarinin

fonksiyonu HUTT(+) kisilerde saptanmistir. Bu veriler, LV mekanoreseptorlerin
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paradoksik aktivasyonun noralkardiyojenik senkopun olugsmasinda rol oynuyor oldugu
kabul edilirse de HUTT in ilk déneminde SV hiperkontraklite veya artmis olan sistolik
duvar stresi ile tetiklenmez oldugunu diisiindiirmektedir (104). Kalp hiz1 toparlanma
egzersiz ilk dakika sonra, esas olarak, parasempatik sinir sistemi tarafindan kontrol
edilir. Yapilan bir calismada, kalp hizi toparlanma vazovagal senkop tanisi icin
parasempatik tonus bir gostergesi olarak degerlendirilebilecegi bildirilmistir (105).
Gerek mitral ice akim egrisindeki E dalgas1 gerekse de lateral veya septal mitral
anulusun doku Doppler ekokardiyografideki Em dalgasi, ventrikiiliin erken diyastolde
aktif olarak gevsemesiyle birlikte hizli ventrikiil dolumu sirasinda ortaya ¢ikmaktadir.
Em bilindigi gibi miyokardiyal gevseme 6zelligini yansitmaktadir. Bu c¢alismamizda
erken diastolik mitral annuler akim Em HUTT(+) grupta HUTT(—) gruba gore daha
fazla bulduk (106). Bundan dolayr daha yiiksek Em daha 1yi diyastolik fonksiyonla
iligkilidir. Head-up tilt tarafindan tetiklenen senkop, miyokard kuvvetli kasilmasi ve sol
ventrikiil sistol sonu boyutlar1 6nemli bir azalma ile iligkilidir. Bu sol ventrikiiliin
hiperkontraktilitesi head-up tilt tarafindan tetiklenen senkop patogenezinde 6nemli bir
rol oynayabilir (107). Vazovagal senkoplu hastalarda HUTT normal bireylere gore end
diyastolik voliim indeksindeki azalma orani normal bireylere gére daha hizli olmus. Tilt
sirasinda atim indeksi ve ejeksiyon fraksiyonu vazovagal grupta daha belirgin azalma
goriiliirken bunun muhtemel nedeni test sirasinda vendz sistemdeki kan hacminin daha
fazla periferik vendz sisteme gocli ve ventrikiiler kasilma sirasinda erken bir vagal
etkinin varlig1 nedeniyle olustugunu bildirmistir (108). Calisma grubumuzda yas kontrol
grubuna gore daha gen¢ olmasina ragmen gruplar arasinda istatiksel olarak fark yoktu.
Daha Once yapilmig bir calismada senkobun daha c¢ok genglerde gorildiigii
bildirilmistir. Ergenlik donemindeki, boyda hizli biiylimenin gériilmesinin bu dénemde
daha fazla VVS goriilmesini agiklayabilir. Ortalama yaslar1 41,9/y1l olan romatoid
artritli 41 hastanin doku Doppler ile elektromekanik ileti gecikmelerinin ve bozulmus
sol atriyal mekanik islevlerinin romatoid artiritli hastalarda subklinik kardiyak
tutulumun erken bir belirtisi olabilecegi bildirilmistir (109). Bizim ¢alismamizda HUTT
ile vazovagal senkop gelisen grupta kadin cinsiyet sayisit daha fazla idi. Literatiirde de
vazovagal senkop daha ¢ok kadm cinsiyette goriildiigiine dair bircok ¢aligma vardir.
HUTT ile vazovagal senkop tanist konulan 1051 hastanin incelendigi bir ¢aligmada

kadin hastalarin hayatlar1 boyunca erkek hastalardan daha ¢ok ve siire senkop ataklar1
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yasadiklarmin goriildiigii bildirilmistir (110). Senkop ile basvuran 3002 hastanin
retrospektif incelendigi bir calismada 151 kisa tilt testi, 282 uzamig tilt testi yapilan
hastalarda vasovagal senkop tanis1 konan hastalarda ortalama yas 30 yil (1944 yil)
olarak bulunmus ve toplam hastalarin %75 kadm hasta oldugu bildirilmistir (111). Bir
calismada VVS yasa baglh dagiliminda 20-29 yaslarinda ve 70-79 yas araliklarinda daha
cok senkop goriilmiis ve klinik olarak 70-79 yas grubundaki hastalarda ki bulgularin
daha farkli oldugu yash hasta grubunda daha az tipik hikaye anamnezi verdigini
bildirmislerdir (112). Sinirli intrakardiyak voliim rezervinin VVS mekanizmasinda
onemli bir rol oynayabilece§i Azalmis sol atriyum voliimiiniin HUTT ile indiiklenen
VVS icin bagimsiz bir belirleyici oldugu bildirilmistir (113). Bizim yaptigimiz
calismada sol atriumun ¢aplar1 hasta grubunda daha kii¢iik olmasina ragmen bu fark
istatiksel olarak anlam ifade etmemekteydi. Vazovagal senkoplu hastalarda sivinin yer
degistirmesinin EKG de P dalgas: iizerine etkisinin olup olmadiginin arastirildigi bir
calismada, HUTT oOncesi ve sonrasi dalga siiresinde HUTT pozitif hasta grubunda
EKG’deki P dalga siiresinin azaldigit ve bununda vazovagal senkoptaki vendz
gollenmeye ve atriyal volumdeki dinamik degisiklerin neden olabilecegi ongoriilmiistiir
(114-115). Prospektif bir calismada, norokardiyojenik senkoplu hastalarda bozulmus
aortanin elastik ozellikleri oldugunu gdstermistir. Bu verilerin sonucunda, aort sertlik
artisin norokardiyojenik senkoplu hastalarda sorumlu belirleyicilerinden biri oldugunu
diistindiirmektedir (116). Bizim ¢aligmamizda aort ¢aplar1 bakimimdan gruplar arasinda

istatiksel olarak fark saptanmadi.



6. SONUC

Calismamizin sonucunda, HUTT ile vazovagal senkop gelisen hastalarda doku
Doppler yontemi ile Olgiilen intraatriyal elektromekanik iletim gecikmeleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski saptanirken, interatriyal elektromekanik iletim
gecikmeleri arasinda istatiksel olarak bir fark saptanmadi. Sol atriyal elektromekanik
iletim gecikmeleri arasinda giiglii derecede ve istatistiksel olarak Onemli pozitif
korelasyon saptandi. Bunun sonucunda norokardiyojenik senkop patofizyolojisinde

atriyal elektromekanik ileti gecikmesinin olabilecegini gostermis olduk.
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