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OZET

Amagc: Kronik hemodiyaliz (HD) hastalarindaki yiliksek mortalitenin en 6nemli nedeni
kardiyovaskiiler hastaliklardir (KVH). Bu 06lim oranmimn o6nemli bir kismi oliimciil
kardiyak aritmilerdeki ani kardiyak 6liimden kaynaklanmaktadir. Kardiyak aritmiler i¢in
potansiyel riski belirlemek agisindan elektrokardiyogramda (EKG) ventrikiiler
repolarizasyon parametreleri faydali olabilmektedir. Bu repolarizasyon belirtecleri EKG’de
QT intervali, diizeltilmis QT intervali (QTc), T peak-end (Tp-e) intervali, Tp-e/QT ve Tp-
e/QTc Ol¢limleridir. Bu ¢alismada amacimiz, HD hastalarinda EKG’de ventrikiiler
repolarizasyon Olgiitlerini degerlendirmek ve bu Olclimlerin klinik ve biyokimyasal
bulgular ile olas1 iliskilerini arastirmaktir.

Gerec ve Yontemler: Calismaya kronik HD programinda olan 131 erigkin hasta ve 49
sagliklt birey dahil edildi. Calismaya alinan biitiin hastalarn demografik o6zellikleri,
komorbid hastaliklar1, sistolik kan basinct (SKB) ve diyastolik kan basinct (DKB)
degerleri, kullandiklar1 ilaglar, kalsiyum, fosfor, potasyum, magnezyum, fiirik asit,
parathormon (PTH), hemoglobin, albumin diizeyleri kaydedildi. EKG kayitlar1 alindi.
EKG'de QT ve Tp-e Ol¢iimleri yapildi. Tp-e / QT ve Tp-e / QTc oranlar1 hesaplandi.
QTc'yi hesaplamak i¢in Bazett'in formiilii (QT / VRR) kullanildi. HD grubunda diyaliz
siiresi ve Kt/V (Daugirdas diyaliz yeterliligi) de kaydedildi ve rutin HD seansindan 6nce
EKG kayzitlar ile birlikte biyokimyasal inceleme i¢in kan 6rnekleri alinda.

Bulgular: HD grubunda QT ve QTc araliklar1 kontrol grubundan daha uzun olarak
bulundu (sirasiyla p=0.001 ve p<0.001). Her iki grup arasinda ortalama TP-e degerleri
acisindan istatistiksel anlamlilik gosteren bir fark bulunmadi (p=0,198). Saglikli kontrol
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grubunda Tp-e/QT ve Tp-e/QTc oranlar1 daha yiliksekti (swrayla p=0,006, p=0,002).
Diyabetes mellitus (DM) olan HD hastalarinda, ortalama QT ve QTc araliklari,
olmayanlara gore anlamli olarak daha uzun bulundu (QT i¢in p<0.001 ve QTc i¢in
p=0.001). Bu iligki ¢oklu lineer regresyon analizlerinden sonra anlamliligmi korudu. KVH
tanis1 olan HD hastalarinda da QT mesafesi daha uzundu (p=0.033). Konjestif kalp
yetersizligi (KKY) tanili HD hastalarinda repolarizasyon parametreleri diger hastalardan
farkli degildi. HD hastalarinda hemoglobin diizeyi, serum potasyum, kalsiyum, fosfor,
magnezyum ve lrik asit diizeyleri ile EKG repolarizasyon parametreleri arasinda
korelasyonlar izlenmedi. Serum albiimin diizeyi ile QTc mesafeleri arasinda zayif negatif
korelasyon saptandi (r=-0,180, p=0,039). Ayrica HD hastalarimizda Kt/V degerleri ile QT
mesafeleri arasinda zayif negatif bir korelasyon bulundu (r=-0,198, p=0,023).

Sonuc¢: Calismamizda HD hastalarinda; QT, QTc gibi kardiyak repolarizasyon parametre
Olciimlerinin uzadigm ortaya koyduk. Bu sonuglarin, 6liimciil aritmi ve ani kalp 6lim
riskini arttiginm bir gostergesi oldugunu diisiinebiliriz. Ote yandan, Tp-e dl¢iimleri saghkl
kontrollerden farkli degildi. DM tanis1 olan HD hastalarindaki QT ve QTc degerleri, yas,
cinsiyet ve komorbiditeler i¢cin yapilan regresyon modelinden sonra da anlamli diizeyde
uzun saptandi. Kronik HD programindaki hastalarimizi EKG parametreleri agisindan
degerlendirmek, repolarizasyon bozuklugu olanlar ve basta DM olmak iizere komorbid

durumlar1 olanlar1 takibe almak akilc1 olacaktir.

Anahtar Kkelimeler: hemodiyaliz, kardiyak repolarizasyon, Tp-e intervali, QTc,

Diabetes mellitus
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THE RELATION OF CARDIAC REPOLARIZATION PARAMETERS WITH
CLINICAL FINDINGS IN HEMODIALYSIS PATIENTS
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June -2019

ABSTRACT

Objective: Cardiovascular disease (CVD) is the most important cause for mortality in
chronic hemodialysis (HD) patients. A significant part of this mortality is due to sudden
cardiac death from fatal cardiac arrhythmias. Ventricular repolarization parameters on the
electrocardiogram (ECG) may be useful in detecting the potential risk for cardiac
arrhythmias. These repolarization parameters on the ECG include; QT interval, corrected
QT interval (QTc), T peak-end (Tp-e) interval, Tp-e/QT and Tp-e/QTc. In the present
study, our objective was to evaluate ventricular repolarization parameters on ECG and to
investigate their possible relationships with clinical and biochemical findings in HD
patients.

Matenials and methods: The study included 131 adult patients on maintenance HD, and
49 healthy individuals. Demographics, co-morbidities, systolic and diastolic blood pressure
(SBP and DBP) readings, medications, and levels of calcium, phosphorus, magnesium, uric
acid, parathyroid hormone (PTH), hemoglobin, and albumin were recorded for all subjects
included in the study. ECG recordings were taken. QT and Tp-e interval measurements
were made on ECG. Ratios of Tp-¢/QT and Tp-e/QTc were calculated. Bazett’s formula
(QT/NRR) was used to calculate the QTc. In the HD group, duration of dialysis and Kt/V
(Daugirdas dialysis adequacy) were also recorded, and blood samples for biochemical
investigation were taken along with the ECG recordings prior to routine HD session.
Results: QT and QTc intervals were measured to be longer in the HD group than in the
control group (p=0.001 and p<.001, respectively). There was no significant difference in
Tp-e values between two groups (p=0.198). Tp-e/QT and Tp-e/QTc ratios were higher in
the healthy control group (p=0.006 and p=0.002, respectively). In HD patients with

diabetes mellitus (DM), mean QT and QTc intervals were measured to be significantly
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longer than those without (p<0.001 for QT, p=0.001 for QTc). This association was still
significant after linear regressions for multiple possible confouners. HD patientswith a
diagnosis of cardiovascular disease also had longer QT interval readings (p=0.033). For
HD patients with diagnosis of congestive heart failure (CHF), repolarization parameters
were not different from the other patients. No correlation was found between ECG
repolarization parameters and serum levels of hemoglobin, potassium, -calcium,
phosphorus, magnesium, and uric acid in HD patients. A weak negative correlation was
found between serum albumin level and QTc intervals (r=-0.180, p=0.039). Additionally, a
weak negative correlation was found between Kt/V values and QT intervals in our HD
patients (r=-0.198, p=0.023).

Conclusion: The present study revealed that cardiac repolarization parameters such as QT
and QTc were prolonged in HD patients. We may consider these results to be an indicator
of increased risk for fatal arrhythmias and sudden cardiac death. Tp-e measurements, on
the other hand, were not different from the healthy controls. In the HD group, diagnosis of
DM was associated with longer QT and QTc intervals adjusted age, sex, and other
comorbid conditions. It would be feasible to evaluate our patients on maintenance HD for
ECG parameters in order to and follow up those with prolonged repolarization readings

and those with comorbidities, especially DM.

Keywords: hemodialysis, cardiac repolarization, tp-e interval, QTc, diabetes mellitus
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1. GIRIS VE AMAC

Kronik bobrek hastaligi (KBH) son donem bobrek yetersizligine (SDBY) dogru ilerledikce
kardiyovaskiiler hastalik (KVH) goriilme sikligi da artmaktadir. Dolayisiyla kronik
hemodiyaliz (HD) hastalarinda oldukca yiliksek kardiyovaskiiler mortalite oranlar:
mevcuttur. HD hastalarinda kardiyovaskiiler mortalite tiim 6liimlerin yaklasik yarisini
kapsamaktadir. Bu hastalarda kardiyovaskiiler mortalitenin %62'si (veya tiim 6liimlerin%
27's1) aritmilere bagli ani kardiyak 6liimden kaynaklanmaktadir. Akut koroner sendrom

(AKS) ise kardiyak mortalitenin daha az bir kismina neden olmaktadir (1,2).

KBH hastalarindaki artmis ani kardiyak 6liimiin a¢iklamak i¢in ¢esitli geleneksel ve
KBH iliskili risk faktorleri iizerinde ¢alisilmustir. Iskemik kardiyomiyopati, miyokardiyal
fibrozis, vaskiiler kalsifikasyon, sivi-elektrolit dengesizligi, metabolik asidoz, iiremik
toksinler, proaritmik ila¢ kullanim1 ve yiiksek kan basinci gibi faktorler HD hastalarinda

kardiyak repolarizasyonu etkileyebilir ve ventrikiiler aritmilere yol agabilir (3,4).

Elektrokardiyogram (EKG) repolarizasyon parametrelerinin 6lgiimii, kardiyak
aritmiler i¢in potansiyel bir riski belirlemeye yardimci olabilir (3,5). Kardiyak
repolarizasyona isaret eden; QT, diizeltilmis QT intervali (QTc¢), T peak-end (Tp-¢e) , Tp-
e/QT ve Tp-e¢/QTc parametrelerindeki degisimin, 6liimciil ventrikiiler aritmilere yatkinlik
ile iliskili olabildigine isaret eden sonuglar mevcuttur (6,7,8). Bu parametrelerin 6lgtimii,
oldukca basit ve ucuz bir sekilde 6liimciil aritmilere ve ani kardiyak 6liime daha egilimli

olan HD hastalarmin tespitini miimkiin kilabilir.

Bu kesitsel ¢alismanin amaci, kronik HD hastalarinda standart bir 12 derivasyonlu
EKG ile saptanabilen ventrikiiler repolarizasyon Olgiitlerini degerlendirmek ve bu

belirteclerin demografik, klinik ve biyokimyasal bulgular ile olasi iligkilerini aragtirmaktir.



2. GENEL BIiLGIiLER

Bobrekler retroperitoneal bolgede bulunan, her biri yaklasik bir milyon adet nefron adi
verilen fonksiyonel iiniteye sahip organlardir. Bobregin atik maddeleri uzaklastiramamasi,
normal idrar bilesimini olusturamamasi ve metabolik fonksiyonlarini yerine getirememesi

durumuna bobrek yetersizligi denir.

2.1. Kronik bobrek hastahg

2.1.1. Tanim

KBH, glomeriiler filtrasyon degerindeki azalma ile birlikte, bobrege ait sivi-soliit dengesi
ve metabolik-endokrin islevlerin ayarlanmasindaki kronik ve ilerleyici bozulma halidir.
NKF-DOQI (National Kidney Foundation-Kidney Disease Outcome Quality Initiative) ise
KBH’y1: “En az 3 ay devam eden, objektif bobrek hasar1 ve/veya glomertiler filtrasyon

hizinm (GFH) 60 ml/dk/1,73 m’’nin altma inmesi” olarak tanimlamustir (9).

Tablo 1. KBH tanimi

e FEnaz 3 ay siiren yapisal veya fonksiyonel bobrek hasar1 (GFH’da azalma ile veya
azalma olmadan)
o Patolojik anormallikler
o Kan, idrar veya goriintiileme teknikleri ile tespit edilmis anormallikler

e GFH <60 ml/dk, en az 3 ay siire ile (bobrek hasari ile veya hasar olmadan)

Genel olarak kreatininin bobreklerin filtrasyon fonksiyonunu gdstermede iyi bir
belirte¢ oldugu diisiiniilir. GFH 6l¢iimiinde eksojen markerler olan inulin, iotalamid gibi
markerlerde kullanilabilir ancak bunlarin kullanimi pratik degildir. Bu nedenle GFH

Ol¢timiinde genelde endojen bir marker olan kreatinin kullanilir (9).

2.1.2. Kronik bobrek hastaligi nedenleri

Son donem bobrek yetmezligi nedeniyle HD tedavisine baslanan hastalarin etiyolojik
sebebe gore dagilimi arasinda ilk sirada diyabetes mellitus (DM), 2.sirada hipertansiyon
(HT), 3. srrada glomerulonefrit yer almaktadir (10). Ulkemizde 18 yas iistii popiilasyonda
KBH prevalans1 %15,7 olarak bulunmustur. Bunlarin %5,43’1 evre 1, %5,15°1 evre 2,
%4,67’si evre 3, %0,27’si evre 4 ve %0,15’i evre 5 KBH olgularidir. Ileri yas, kirsal
yerlesim, DM ve HT varlig1t KBH i¢in risk faktorleri olarak tanimlanmistir (11).




2.1.3. Kronik bobrek hastahg klinik ozellikleri

Semptom ve bulgular bobrek yetmezliginin evresi ve gelisme hizina bagl olarak hastalar
arasinda farklilik gosterir. Genellikle ilk semptom noktiiri ve anemiye bagli halsizliktir.
Glomeriiler filtrasyon hiz1 20-25 ml/dakika diizeylerinin altina diisiince tiremik semptomlar
baglayabilir (12).

Sivi-elektrolit bozukluklar

Hipervolemi, hipokalsemi, hipopotasemi, hiperpotasemi, hiponatremi, hiperfosfatemi,
metabolik asidoz, hipermagnezemi

Sinir sistemi

Stupor, koma, uyku bozukluklari, konusma bozukluklari, demans, konviilsiyon,
polindropati, irritabilite, kramp, huzursuz bacak sendromu, tremor

Gastrointestinal sistem

Higkirik, parotit, gastrit, istahsizlik, pankreatit, iilser, bulanti, kusma, gastrointestinal
kanama,

Hematoloji-immiinoloji

Normokrom normositer anemi, lenfopeni, enfeksiyonlara yatkinlik, asiyla saglanan
immiinitede azalma,

Kardiyovaskiiler sistem

Perikardit, 6dem, hipertansiyon, kardiyomiyopati, hizlanmis ateroskleroz, aritmi,
Pulmoner sistem

Plevral s1v1, liremik akciger, pulmoner 6dem

Cilt

Kasinti, gecikmis yara iyilesmesi, solukluk, twrnak atrofisi, hiperpigmentasyon, iiremik
dokiinti,

Metabolik-endokrin sistem

Glukoz intoleransi, hiperlipidemi, hiperparatiroidi, biiylime geriligi, hipogonadizm,
impotans, libido azalmasi, malniitrisyon, hiperprolaktinemi

Kemik

Yiiksek dongiilii kemik mineral bozuklugu, adinamik kemik hastaligi, osteomalazi,

osteoporoz



2.1.4. Kronik bobrek hastaligi evrelemesi

KBH evrelemesi GFH’ye gore yapilmaktadir. Klinik pratikte GFH Olclimiinde ve
tahmininde endojen bir marker olan kreatinin kullanilir. KBH hastalarinda mortalite ile

iligkili oldugundan dolay1 son zamanlarda albuminiiri de KBH evrelemesine girmistir (9).

Tablo 2. KBH evrelemesi

GFH Evre
GFH (mL/dk/1.73m?)
E1l >90 Normal
E2 60-89 Hafif azalma
G3a 45-59 Hafif orta derecede azalma
G3b 3044 Orta siddetli derece azalma
G4 15-29 Siddetli azalma
G5 <15 Son déonem
Albuminiiri Evre Albumin/Kreatinin (mg/g)
Al <30 Normal—yiiksek
A2 30-300 Orta derecede artis
A3 >300 Siddetli artig

2.1.5. Kronik bobrek hastaligi progresyonu

KBH hastalarinda KBH etyolojisinde yer alan hastaliklar disinda pek ¢ok sekonder faktor
de hastaligin progresyonunda etkilidir. Progresyonda etkili bu faktorler: proteiniiri,
hipertansiyon, hiperlipidemi, fosfor retansiyonu, anemi, metabolik sendrom, metabolik

asidoz, obezite, sigara icme, yiiksek tuzlu diyet, yiiksek kan sekeri (13).

2.1.6. Tedavi prensipleri

KBH hastasina klinik yaklasim asagidaki unsurlar1 kapsamalidir:

1. Fonksiyonel kapasiteyi azaltan geri donebilir faktorlerin diizeltilmesi

2. Ilerlemenin durdurulmasi ya da yavaslatilmasi

3. Altta yatan nedenlerin diizeltilmesi

4. Uremik komplikasyonlarin dnlenmesi ve tedavisiyle yasam siiresinin ve kalitesinin
artirilmasi

5. Renal replasman tedavisi gereken hastalarin belirlenmesi ve hazirlanmasi
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Geri dondiiriilebilir faktorler arasinda proteiniirinin azaltilmasi, kan basinci
kontrolii, obezitenin dnlenmesi, nefrotoksik ilaclarin kullanimimnm engellenmesi ve iiriner
sistem obstriikksiyonlarmin  giderilmesi  sayilabilir (12). KBH progresyonunun
yavaslatilmasma yonelik diger uygulamalar arasinda protein alimmim kisitlanmasi,

metabolik asidoz ve hiperlipideminin tedavisi ile sigaradan uzak durulmasi da yer alir (14).

2.1.7. Renal replasman tedavileri

Tim koruyucu 6nlemlere ragmen SDBY gelistiginde renal replasman tedavileri uygulanir.
Renal replasman tedavisi segenekleri arasinda HD, periton diyalizi (PD) ve renal
trasplantasyon yer almaktadwr. GFH<30 ml/dk diizeyine ulastiginda renal replasman
tedavisi konusunda hasta bilgilendirilmeli. GFH<20 ml/dk olunca arteriovendz fistiil
olusturulmasi, kalic1 periton kateteri takilmasi veya hastanin canli bobrek vericisi varsa
transplantasyon hazirliklar1 yapilmasi gerekir. Canli vericisi olmayanlarda kadaverik organ
bekleme listesine kayit edilebilmesi i¢in gerekli hazirliklar yapilarak listeye kayit
ettirilmelidir (15). Diyalize baslama zamani klinik bulgulara gore hastalar arasinda

degisiklik gostermektedir (14-16).

2.1.7.1. Hemodiyaliz
2.1.7.1.1. Tanimlama
HD, SDBY hastalar1 i¢in bircok {lilkede en yaygin renal replasman tedavisi (RRT)
yontemidir. HD siklig1 {ilkemizde %80 civarindadir (17). HD; fistiil, greft ya da kateter
yardimu ile olusturulan bir vaskiiler giris yoluyla hastadan alinan kanin sivi ve soliit igerigi
diizenlenmesi amaciyla cihaz ve pompa yardimiyla diyalizér adi verilen bir siizgegten

gecirilip hastaya geri verilmesi yontemidir (18).

2.1.7.1.2. Endikasyonlan
KBH olgulari, GFH degeri 5-10 ml/dk seviyelerinin (DM nedeniyle KBH gelisenlerde
genellikle 15 ml/dk seviyelerinin) altina indiginde elektif kosullarda diizenli diyaliz
programmna almnmaktadir. Bunun disinda kronik HD tedavisine baslama endikasyonlar1
sunlardir (19):
1. Uremik sendrom
2. Medikal tedaviye direngli

e Hiperkalemi

e Hipertansiyon

e Hiperiirisemi



e Hipervolemi
e Metabolik asidoz

3. Siddetli malniitrisyon ve anemi

2.2. Kronik bobrek hastahgi ve kardiyovaskiiler sistem

2.2.1. Koroner arter hastahg:

SDBY hastalarinin genel niifusa gére 6liim oran1 10-20 kat artmustir (20-22). Yapilan bir
calismada, HD hastalarinda akut miyokard infarktiisi (MI) gecirme riski yilda %10
bulunurken, ani 6liim orani ise %9 olarak saptanmistir (23). Akut MI sonrasi beklenen
yasam siiresinin, SDBY hastalarinda diisiik oldugu goriilmiistiir (24). Koroner arter
hastaligi (KAH) i¢in yas, cinsiyet, sigara, hipertansiyon, sol ventrikiil hipertrofisi,
diyabetes mellitus ve hiperlipidemi klasik risk faktorleri iken, bobrek yetersizligi de
hiperparatiroidi, hiperhomosisteinemi, inflamasyon, endotel disfonksiyonu ve oksidatif
stres gibi ilave risk faktorleri getirmektedir (22,25). KBH tikayict KAH olmasa da
miyokard iskemisini tetikleyecek pek cok ilave sorunlari beraberinde getirir. Metabolik
asidoz miyokard iglevlerini olumsuz etkiler. Artmis voliim ve basing, ventrikiiler diyastolik
basinci artirarak koroner perflizyon basincini azaltir. Diyaliz sirasinda gelisen goreceli
hipovolemi, sol ventrikiil diyastol sonu basincimi diigiirerek atim volumiinii azaltir ve
hipotansiyon gelisir, bu da kalp hizinda artisa yol acgar. Diyalizin tetikledigi hipoksi,
elektrolit bozukluklari, artmis katekolaminler, hipotansiyon, tasikardi gibi etkenler bu
hastalarda miyokardin oksijen ihtiyacini artirirken, miyokarda oksijen saglanmasini azaltan

diger faktorlerdir (26).

2.2.2. Sol ventrikiil hipertrofisi

Sol ventrikiil hipertrofisi (SVH), konjestif kalp yetersizligi (KKY) ve kardiyak mortalite
icin bagimsiz risk faktoriidiir (27-29). Diyaliz 6ncesi KBH hastalarinda SVH siklig1 %30-
40 civarinda iken, 10 yillik diyaliz hastalarinda bu oran %75’e ulagsmaktadir (30-32). HD
hastalarinda hipertansiyon ve iskemik kalp hastaligi gibi klasik risk faktorlerinin yaninda
renal anemi de SVH gelisiminde onemli rol oynar (27). Anemi; miyokarda oksijen
sunumunda azalma, sistemik vaskiiler rezistansta azalma kardiyak debide artis, oksidatif
stres artis1 ve sempatik aktivasyon ile SVHye neden olur (33). SVH ve aneminin birlikte

bulunmasi1 mortalite riskini daha da artirmaktadir. Aneminin diizetilmesi i1le SVH’de



diizelme saglanmakta ancak hemoglobinin normale getirilmesi subnormal diizeylere

getirilmesine gore daha fazla faydaya yol agmamaktadir (34).

2.2.3. Konjestif kalp yetersizligi

KBH hastalarinda konjestif kalp yetersizligi genel niifusa gore sik goriilmekte ve
mortalitenin bagimsiz bir belirleyicisi kabul edilmektedir (35). Sol ventrikiilde boyut,
bicim veya fonksiyon bozukluklart HD hastalarmin yaklasik %70-80'inde bulunmaktadir
(36, 37). Diyaliz hastalarinda kalp yetersizligi i¢in risk faktorleri hipertansiyon, volim
fazlaligi, anemi, arteriyovenoz fistiil, iskemik kalp hastaligi, metabolik asidoz, elektrolit

bozukluklari, hiperparatiroidizm ve tiremidir (36).

2.2.4. Kardiyak aritmiler

Miyokard hastaliklari, KAH, perikard hastaliklari, iletim sisteminde kalsifikasyon, diyaliz
iligkili hipotansiyon, elektrolit degisiklikleri, asit-baz degisiklikleri, hipoksi, otonomik
disfonksiyon ve hiperparatiroidizm kronik bobrek hastalarinda kardiyak aritmi i¢in risk
foktorleridir (35). HD hastalarinda yapilan ¢ok merkezli bir ¢alismada bu hastalarin
%76’sinda ventrikiiler aritmi saptanmis; 6zellikle diyalizden iki saat sonra bu aritmilerin
arttig1 ve bes saate kadar slrdiigii goriilmiistiir. Bu calismada hastalarm %69 unda

supraventrikiiler aritmi gézlenmistir (38).

2.3. Elektrokardiyografi

Kalp hastaliklarinin tanisinda kullanilan laboratuvar yontemlerinin basinda EKG gelir.
EKG, kalpteki elektriksel potansiyel degisikliklerini kaydetmeye dayanan bir yontemdir.
Invazif olmamasi, kolay uygulanmasi, kisa siirmesi ve ucuz olmasi en Onemli
avantajlaridir. EKG, ritim-iletim bozukluklarmin tanisinda en degerli yontemdir.

EKG kayd1 icin kollara, bacaklara ve gogiis duvari tizerindeki belirli bolgelere metal
elektrodlar yerlestirilir. Bu elektrodlar kablolar araciligiyla EKG aletine baghdir.
Elektrodlarm konumuna gore EKG derivasyonlar1 olusturulur (39). Buna gore klasik EKG
kayitlarinda altis1 ekstremite ve altis1 gogiis derivasyonu olmak iizere toplam 12
derivasyon kullanilmaktadir (Sekil 1, 2). EKG kayitlarinda ‘’baseline’” (taban c¢izgisi)

iizerinde sirasiyla P, Q, R, S, T ve U dalgalar1 goriiliir.



P dalgasi

P dalgasi, atriyumlarin depolarizasyonunu yansitir. Normal EKG‘de, hangi derivasyon s6z
konusu olursa olsun P dalgasimin genisligi 0.11 saniyeden, genligi 2.5 mm’den kiigiiktiir.
PR arahg

PR araligi, P dalgasinin baslangicindan, QRS kompleksinin baslangicina (Q dalgasmin
olmadig1 durumlarda R dalgasinin baslangi¢ noktasi alinir) kadar gecen siirenin olgiilmesi
ile bulunur. Atriyumlarin depolarizasyonu, uyarinin atriyoventrikiiler (AV) diglime, His
demetine, dallara ve Purkinje liflerine gegmesi i¢in gereken toplam siireye isaret eder. PR
aralig1 eriskinlerde 0.12-0.20 saniye arasinda olmalidir (39).

QRS kompleksi

QRS kompleksi, ventrikiillerin depolarizasyonunu gosterir. P dalgasindan sonraki ilk
negatif dalga Q dalgasi, ilk pozitif dalga ise R dalgasidir. S dalgasi ise R dalgasindan
sonra gelen negatif dalgadir. Farkl derivasyonlarda farkli QRS kompleksleri gozlenir ve
her derivasyonda QRS kompleksinin tiim bolimleri goriilmez. Ventrikiillerin
depolarizasyonu ii¢ dénemden olusur. Ilk donemde ventrikiiler septumun depolarizasyonu,
ikinci donemde sag ve sol ventrikiillerin es zamanli depolarizasyonu, tigiincii donemde ise
posterobazal sag ve sol ventrikiil serbest duvarlarmin ve ventrikiiler septumun taban
boliimlerinin depolarizasyonu gergeklesir.

ST segmenti

ST segmenti, ventrikiillerin depolarizasyonu ile repolarizasyonu arasindaki sessiz
donemdir. QRS kompleksinin sonlandigi J (junction-kavsak) noktasi ile T dalgasmnin
baslangicit arasindaki mesafedir (Sekil 3). Siiresi kalp hiziyla ters orantili olarak
degiskenlik gosterir (0-0.15 sn arasinda) (39).

T dalgasi

T dalgasi, ventrikiillerin repolarizasyonunu yansitir (Sekil 4). Eriskinlerde normal T
dalgasinin siiresi 0.10- 0.25 sn’dir.

U dalgas1

U dalgasi, kesin olusum nedeni bilinmemekle beraber T dalgasindan sonra izlenen, her
zaman goriilmeyen bir dalgadir (ventrikiil i¢i ileti sisteminin yavas repolarizasyonunu
yansittig1r diistiniilmektedir). T dalgasiyla aym1 yondedir ve en iyi V3 derivasyonunda
gorilir

QT arahg:

QT araligi, Q dalgasmin baslangicindan T dalgasinin bitisine (izoelektrik hatla birlestigi

nokta) kadar gegen siire QT araligi olarak adlandirilir. QT araligi, ventrikiillerin toplam
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depolarizasyon ve repolarizasyon siiresini gosterir ve genellikle ventrikiiler aksiyon
potansiyeli siiresine karsilik gelir. Erigkinlerde 350 ile 440 milisaniye arasinda
degisebilmektedir. QT mesafesi kalp hizindan etkilenir ve bu nedenle QT mesafesinin kalp
hiz1 g6z Oniine almarak belirlenen haline diizeltilmis QT denir ve kisa hali QTc olarak

ifade edilir (39).

Sekil 2. Gogiis derivasyonlari igin elektrodlarin yerlesim yerleri (40).
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Sekil 5. Manuel QT 6l¢iimii, maksimum egim kesisim metodu (41).

2.3.1. Ventrikiiler repolarizasyon parametreleri ve klinik 6nemleri

2.3.1.1. QT intervali

QT intervali, QRS kompleksinin baslangicindan, T dalgasinin bitimine kadar olan siireyi
tanimlamakta ve ventrikiil miyokardiyumunun aktivasyon ve repolarizasyon siiresini ifade
etmektedir (Sekil 5). Yas, cinsiyet ve kalp hizina gore degisiklik gosterebilir. Bu intervalin
uzamasi ve kisalmasi bazi patolojik durumlar1 yansitmasi agisindan 6nemlidir (42).

Klas 1T ve IIl anti-aritmik ilaglar, makrolid grubu antibiyotikler, trisiklik ve
tetrasiklik antidepresanlar, haloperidol gibi antipsikotik ilaglar ve sisaprid QT uzamasina
neden olabilmektedir. Hipokalemi, hipokalsemi, hipomagnezemi gibi elektrolit
degisiklikeri de QT uzamasma neden olabilir (43,44). QT intervalini uzattig1 bilinen
kardiyovaskiiler hastaliklar; iskemik kalp hastaligi, mitral valf prolapsusu kalp yetersizligi,
kardiyak aritmiler, bradikardi ve hipertrofik kardiyomiyopatidir (45,46).Kongenital uzun
QT sendromlari, kardiyak iyon kanallarmi ya da membran proteinlerini kodlayan 15 kadar
gende mutasyon gelismesi sonucu olusur (47).QT intervalinin belirgin uzamasi; koroner
arter hastaligi, hipertrofik kardiyomiyopatisi, kalp yetrsizligi ve QT siiresini uzatan ilag
kullanan hastalarda iyi bir pro-aritmik risk gostergesi olarak kabul edilir (47). QT
intervalinin uzamasi ventrikiiler tasikardi (Torsades de pointes) ve ventrikiiler fibrilasyon
gibi Oliimciil aritmilerin ortaya ¢ikmasini kolaylastirir (48). QT kisalmasi ise dijital alan

hastalarda ve hiperkalsemide goriiliir (42).
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2.3.1.2. Diizeltilmis QT intervali (QTc)

Diizeltilmis QT intervali (QTc¢), kalp hizindaki degisimlerin meydana getirdigi QT 6l¢iim
hatasin1 hesaba katmak i¢in yapilan QT 6l¢timiidiir. Siklikla artmig kalp hizlarinda goriilen
QT kisalmasini minimize etmek i¢in kullanilir. QTc belirlenmesinde en sik olarak Bazett
ve Fridericia formiilleri kullanilir. Bazett formiiline gore QTc=QT/VRR, Fridericia
formiiliine gore ise QTc= QT/*VRR seklinde hesaplanmaktadir. Bu formiillerin ¢ok yiiksek
ve ¢ok diisiikk kalp hizlarinda kisitliliklart mevcuttur. QT intervalinin >440 milisaniye

olmasi patolojik olarak degerlendirilmektedir (42).

2.3.1.3. QT dispersiyonu

QT dispersiyonu, on iki derivasyonlu yiizey EKG’de en uzun QT mesafesi ile en kisa QT
mesafesi arasindaki fark QT dispersiyonu (QTd) olarak tanimlanir. Diizeltilmis QT
dispersiyonu (QTcd) ise diizeltilmis QT mesafeleri arasindaki farkin karsiligidir. Artmig
QTd ventrikiiler repolarizasyondaki heterojeniteyi gostermekte, bu da ventrikiiler aritmi

gelisiminde ve ani kardiyak 6liim riskinde artisla iliskilendirilmektedir (43,44).

2.3.1.4. Tp-e (T peak-end) intervali

Tp-e intervali, T dalgasinin pik noktasi ile izoelektrik hatta doniisii arasindaki mesafeyi
tanimlamaktadir. Repolarizasyonun transmural dispersiyonunun (TDR) bir gostergesidir.
Transmural repolarizasyon dispersiyonu, miyokard heterojenitesi hakkinda 6nemli bilgiler
ifade etmektedir (49).

Miyokard ¢ farkli miyosit tipinden olugmaktadir. Bunlar; endokardiyal,
midmiyokardiyal (M hiicreleri) ve epikardiyal hiicrelerdir. Morfolojik olarak benzer olan
bu miyosit tipleri farkli elektrofizyolojik 6zellikler gostermektedir. Midmiyokardiyal M
hiicreleri diger hiicrelere gore daha az dansitede potasyum kanali ve daha yogun olarak
sodyum kanal1 icermektedir. Bu hiicrelerin repolarizasyonu epikardiyal ve endokardiyal
hiicrelerden daha yavas olur. Repolarizasyon sirasinda miyokardiyal duvardan
kaynaklanan bu asenkroni fizyolojik transmural repolarizasyon dispersiyonunu olusturur.
EKG ile bu tabakalar arasindaki uyumsuzlugun ortaya koyulabilecegi gosterilmistir (49,
50). Epikardiyal tabakanin repolarizasyonu T dalga pikinde sonlanirken, M hiicrelerinin
repolarizasyon fazi1 T dalgasinin sonuna kadar devam etmektedir (50). Bu verilerden yola
cikarak T dalgasinin pik noktasi ile sonlanim noktasi aras1 mesafeye Tp-e ad1 verilmis ve
transmural repolarizasyon dispersiyonunu ifade ettigi gosterilmistir (Sekil 6).

Tp-e ile ventrikiiler aritmiler, kalp yetersizligi ve ani kardiyak 6liim arasinda iliski

oldugunu gosteren c¢alismalar mevcuttur (51,52). Tp-e uzamasi reentran aritmilere
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potansiyel yatkinlig1 ifade etmektedir (50). Bu nedenlerle miyokardiyal repolarizasyonu
degerlendirirken QT ve QT dispersiyonu gibi parametrelere ek olarak transmural

dispersiyonu gosteren Tp-e intervalinin de 6l¢iilmesi Oonerilmektedir (53).

Sekil 6. Tp-e intervali

2.3.1.5. Tp-¢/QT oram ve diizeltilmis Tp-e/QT oram

Tp-e intervalinin QT veya QTc intervaline oranlanmasi ile elde edilen bu degerlerin
uzamasi, ventrikiiler aritmi riskinde artis ile iliskili olarak degerlendirilmektedir. Tp-e ve
QT intervallerinin birbiri ile oranlanmasi sayesinde daha az varyasyona sahip bir parametre
elde edildigi ve kalp hizindaki degisimlerin Glgiimler iizerine olan etkisinin azaltiltildigi

disiiniilmektedir (53).
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3.GEREC VE YONTEM

3.1. Hastalar ve ¢cahisma tasarim

Bu kesitsel calisma, Agustos 2016 - Nisan 2017 tarihleri arasinda Kahramanmaras Siitcii
Imam Universitesi Tip Fakiiltesi Nefroloji Bilim Dali'nda yapildi. Calismaya SDBY
nedeniyle takip edilen ve kronik HD programinda olan 131 erigkin hasta dahil edildi (71
erkek, 60 kadin; yas ortalamasi: 53.5+15.1 yil). Tiim hastalar, giincel K/DOQI kilavuzu
KBH smiflama kriterlerine gére evre 5 KBH (<15 mL/dakika/l.73m’) tamsma sahipti.
Saglikli kontrol grubuna ise, HD hastalar1 ile benzer demografik 6zelliklerde olan, sistemik
bir hastaligi bulunmayan 49 saglikli birey (22 erkek, 27 kadin; yas ortalamas1 49.1+14.4
yil) secildi.

Calismaya dahil edilen kronik HD hastalar1 i¢in dislama kriterleri belirlendi. Buna
gore; anormal tiroid fonksiyon testleri, dekompanse kalp yetersizligi, kalp kapak hastaligi,
atriyal fibrilasyon, bradikardi (<60 bpm), tasikardi (> 100 bpm) ve bir yil icinde kardiyak
revaskiilarizasyon islemi uygulanan hastalar, EKG'de genis QRS bulunan hastalar ve
antiaritmik (prokainamid, flekainid, amiodaron, digoksin vb.), antipsikotik ve antidepresan
ilaglar kullanan hastalar calismaya dahil edilmedi.

Calisma protokolii yerel etik kurul tarafindan, 19.04.2017 tarihli karar (Karar No:
03) ile onayland1 ve caligma grubu i¢in secilen tiim olgulardan yazili bilgilendirilmis onam

alind1

3.2. Klinik veriler

Hastalarin ve saglikli kontrollerin yasi, boy ve agirliklar1 kaydedildi. Hasta grubunda viicut
agirhigr olarak HD tedavisinden sonraki kuru agirlik ol¢iimii kullanildi. Viicut agirhgi,
iizerinde hafif giyeceklerle, ayakkabisiz olarak dl¢iildii. Beden kitle indeksi (BKI); hasta ve
kontrol grubu i¢in viicut agirligi metre olarak boyun karesine boliinerek (kg/m?)
hesaplandi. Hasta grubunun tant konmus komorbid hastaliklar1 (DM, HT, KVH) ve
kullandiklar1 ilaglar kaydedildi. HD grubunda hipertansiyon varlig1 i¢in kriter olarak en az
bir adet antihipertansif ilag kullaniyor olmak belirlendi. Tiim hastalarin sistolik SKB
(sistolik kan basinci) ve DKB (diyastolik kan basinct) dl¢iimleri muayene dncesi oturur
pozisyonda en az 5 dakika dinlendikten sonra sag brakiyal arterden havali manometre ile

Olgtilerek kaydedildi.
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Calismamizda kalsiyum, fosfor, potasyum, magnezyum, iirik asit, parathormon
(PTH), hemoglobin diizeyleri 8 saatlik a¢liktan sonra sabah alinan kan 6rneklerinde Advia
1800 Tam Otomatik Klinik Kimya Analizérii (Bayer, Almanya) kullanilarak
Kahramanmaras siit¢ii imam iiniversitesi (KSU) Tip Fakiiltesi Biyokimya Laboratuarinda
Olciildi. Biyokimyasal tetkik i¢in kan ornekleri, HD seansi dncesinde EKG ¢ekimi ile es

zamanli olarak alindi. Sonuglar kaydedildi.

3.3. Elektrokardiyografi olciimleri

Tim katilimcilardan kagit hizi 50 mm/sn hizda 12 derivasyonlu EKG kaydi alindi. Hasta
grubunda EKG kaydi rutin bir HD seansinin hemen oncesinde alindi. Kan basinci 160/100
mmHg ve iizerinde dl¢iilen hastalarda EKG kayitlar1 ertelendi. EKG Olgiimlerinin daha
dogru yapilabilmesi adma standart 25 mm/sn yerine 50 mm/sn hiz tercih edildi ve dlgiilen
degerler standart EKG hizina gore kaydedildi. EKG 6lgiimlerinde QRS kompleksini ¢ok
1yi gosterdigi i¢cin prekordiyal V6 derivasyonu kullanildi ve tiim hasta ve kontrollerin RR,
QT ve Tp-e mesafeleri 6lgiildii. Olgiimler iki farkli hekim tarafindan yapildi ve farkli
degerler bulunmasi durumunda ortalama deger alindi. EKG'de artefakt olmasi durumunda,
alternatif derivasyon olarak V5 kullanildi. QTc'yi hesaplamak icin Bazett formiilii (QT /
VRR) kullamildi. Herhangi bir QTc> 450 ms ise uzun QTc olarak kabul edildi. Tp-e, T
dalgasmin tepe noktasmin izoeletrik hattaki iz diisimii ile, T dalgasmnin inen kolunu
izoelektrik hat ile birlestiren ¢izginin iz diisiimiiarasindaki mesafe olarak 6l¢iildii. Bu
Olciimlerle birlikte Tp-e / QT ve Tp-e / QTc oranlar1 da kaydedildi. Hastalarin klinik ve

laboratuar sonuclar1 ile EKG repolarizasyon parametreleri arasindaki iliskiler incelendi.

3.4. istatistiksel analiz

Veriler SPSS yazilimi (Statistical PackagefortheSocialSciences, version 19.0, SPSS inc.,
an IBM Co., Somers, NY) kullanilarak analiz edildi. Degerler ortalama + standart sapma
(SD) veya yiizde olarak ifade edildi. Stirekli degiskenlerin normal dagilimda olup olmadig1
Shapiro-Wilk testiyle degerlendirildi. Iki grubun mukayesesinde kategorik degiskenlerin
analizinde etmek i¢in Ki-kare testi kullanildi. Siirekli degiskenlerin verilerini
degerlendirirken, normal dagilimda olanlar i¢in Student t testi, normal dagilim
gostermeyenler icin MannWhitney U testi kullanildi. Korelasyon analizi i¢in, normal

dagilim gosteren siirekli degiskenlerde Pearson, normal dagilima uymayanlarda ise
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Spearman korelasyon testleri kullanildi. Coklu lineer regresyon analizi enter metodu ile

yapildi. Istatistiksel anlamlilikta <0,05 olan p degerleri anlamli olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik veriler

Calismaya kronik HD programinda olan ve yas ortalamasi 53.5+15.1 yil olan 131 hasta
dahil edildi. Hastalarin 71 tanesi erkek (% 54,2) ve 60’1 kadin (% 45,8) cinsiyette idi.
Saglikli kontrol grubu olarak sec¢ilen ve yas ortalamasi 49.1+£14.4 yil olan 49 bireyin ise
22’s1 erkek (% 44,9), 27°si kadin (% 55,1) idi. Hasta grubunun ortalama beden kitle
indeksi 24,3+3,5 kg/m? iken, saglikli kontrol grubu icin bu deger 25,6+4,4 kg/m? bulundu.
Gruplar arasinda yas, cins ve beden kitle indeksi agisindan anlamli fark saptanmadi.

Gruplarin demografik 6zellikleri Tablo 3’de gosterilmistir.

Tablo 3. HD hastalar1 ve saglikli kontrollerin demografik 6zellikleri

Degisken Hasta (n=131) Kontrol (n=49) p degeri
Yas (y1l) 53.5+15.1 49.1+14.4 0,077
Cins (erkek/kadin) 71/60 22/27 0,266
BKI (kg/m?) 24,3435 25,6444 0,15

BKI: Beden kitle indeksi

Toplam 131 hastanin 51°’inde DM (% 38,9), 58’inde HT (% 44,2), 23’tiinde KVH
(% 17,5) ve 12’sinde bilinen KKY (% 9,1) oldugu belirlendi. Hastalarm kronik

hemodiyaliz tedavisinde devam ettigi siire ortalama 61,3+50,3 ay olarak hesapland:.

Hasta grubunun ortalama hemoglobin degeri 11,23+1,81 g/dL, ortalama PTH
degeri 517,87+489,27 pg/mL, ortalama serum potasyum degeri 5.3+0.7 meq/L, ortalama
kalsiyum degeri 8.5+0.6 mg/dL, ortalama fosfor degeri 5.0£3.6 mg/dL, ortalama
magnezyum degeri 2.6+0.5 mg/dL, ortalama iirikasit degeri 7,3+2,1 mg/dL ve ortalama
Kt/V degeri 1,57+0,17 idi. Hastalarin 6lgiilen ortalama SKB degeri 133,24+24,2, DKB
degeri 77,9£10,8 idi (Tablo 4).
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Tablo 4. HD hastalarmin klinik 6zellikleri ve laboratuar degerleri

Degisken n (%)
DM bulunmasi 51 (38,9)
HT bulunmasi 58 (44,2)
KVH bulunmasi 23 (17,5)
KKY bulunmasi 12 (9,1)
Diyaliz siirsesi (ay) 61,3+£50,3
SKB (mmHg) 133,2+24,2
DKB (mmHg) 77,9+10,8
Hemoglobin (g/dL) 11,23+1,81
PTH (pg/mL) 517,87+489,27
Potasyum (megq/L) 5.3+0.7
Kalsiyum (mg/dL) 8.5+0.6
Fosfor (mg/dL) 5.0+3.6
Magnezyum (mg/dL) 2.6+0.5
Urikasit (mg/dL) 7,3£2,1
Kt/V tre 1,57+0,17

DM: Diyabetes mellius, HT: Hipertansiyon, KVH: Kardiyovaskiiler hastalik, KKY:
Konjestif kalp yetersizligi, SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik kan basinci, PTH:
Parathormon, Kt/V: Daugirdas diyaliz yeterliligi

4.2. Elektrokardiyografi bulgularn

HD grubunun EKG 6l¢iimlerine ortalama QT mesafesi 391,1+41,8 ms ve ortalama QTc
mesafesi 427,9437,1 ms olarak hesaplanirken, saglikli kontrol grubunda ortalama QT
mesafesi 371,8432,6 ms ve ortalama QTc mesafesi 397,3£22,9 ms olarak bulundu.
Sonuglar hasta grubunda, kontrol grubuna goére QT ve QTc mesafelerinin anlamli derecede

uzun oldugunu gosterdi (sirayla p=0,001, p<0,001).

Hasta grubunu TP-e Olgiimleri ortalamasi 68.1+12,3 ms iken, saglikli kontrol
grubunda bu deger 70,7£10,6 ms bulundu. Her iki grup arasinda ortalama TP-e degerleri

acisindan istatistiksel anlamlilik gésteren bir fark bulunmadi (p=0,198).

HD hastalarinda ortalama TP-e¢/QT oranmi 0,17+0.03, ortalama TP-e/QTc ise
0,15+0,02 olarak bulunurken, kontrol grubunda ise ortalama TP-e¢/QT 0,20+£0,09 ve
ortalama TP-e/QTc orani1 0,17+0,02 olarak belirlendi. Her 2 grup arasinda TP-e/QT ve TP-
e/QTc oranlarinin ortalama degerleri karsilastirildiginda, kontrol grubundaki degerlerin
anlamli derecede yiiksek oldugu gorildii (swrayla p=0,006, p=0,002). HD hastalar1 ve
saglikli kontrollerin EKG parametreleri yOniinden karsilastirilmast Tablo 5°de

sunulmustur.

18



Tablo 5. HD hastalar1 ve saglikli kontrollerin EKG parametreleri

Degisken Hasta (n=131) Kontrol (n=49) pdegeri
QT (ms) 391,1+41,8 371,8+32,6 0,001
QTc (ms) 427,9+37,1 397,3+22,9 <0,001
TP-¢ (ms) 68.1+£12,3 70,7+10,6 0,198
TP-e/QT 0,17+0.03 0,20+0,09 0,006
TP-e/QTc 0,15+0,02 0,17+0,02 0,002

4.3. Demografik veriler ve klinik 6zellikler ile EKG sonuclarimin karsilastirilmasi

HD hastalarinda belirlenen tiim EKG parametrelerinin sonuglar1 cinsiyete gore farklilik
gostermedi. Ortalama QTc degeri kadin cinsiyette erkeklere nazaran daha yiiksek saptansa

da, istatistiksel anlam olusturmadi (QTc-K: 423,8+35,0; QTc-E: 415,6+37,5; p=0,095).

DM tanisi olan 51 hastanin ortalama QT ve QTc mesafeleri digerlerine gore anlamli
diizeyde yiiksek bulundu (QT ig¢in: 409,9+41,9 > 379,0+37,5; p<0,001 ve QTc igin:
441,6+31,9 > 419,3+£38,0; p=0,001).

KVH tanis1 olan HD hastalarinda olmayanlara kiyasla ortalama QT mesafesi
anlaml ytliksek bulundu (407,9+37,4 > 387,5+42,0; p=0,033). Diger EKG parametreleri
KVH tanis1 agisindan anlamli fark gostermedi. KKY tanist olan 12 hastanin ortalama QT,

QTc, TP-e degerleri ve TP-e/QT, TP-e/QTc oranlar1 diger hastalardan farkli bulunmadi.

Korelasyon analizi yapildiginda hasta yasi ile QT, QTc ve TP-e parametreleri
arasinda zayif pozitif korelasyonlar oldugu gorildi (r/p siwrasiyla; 0,240/0,006,
0,272/0,002, 0,199/0,022). Bununla birlikte, HD hastalarinda hemoglobin diizeyi, serum
potasyum, kalsiyum, fosfor, magnezyum ve iirik asit diizeyleri ile EKG repolarizasyon

parametreleri arasinda korelasyonlar izlenmedi.

Serum alblimin diizeyi ile QTc mesafeleri arasinda zayif negatif bir korelasyon
saptandi (r=-0,180, p= 0,039). Ayrica HD hastalarmin hesaplanan Kt/V degerleri ile QT
mesafeleri arasinda zayif negatif bir korelasyon bulundu (r=-0,198, p= 0,023). HD
hastalarimizin EKG repolarizasyon parametreleri ile klinik ve laboratuar degiskenleri

arasindaki korelasyon analizi Tablo 6.’da sunulmustur.
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Tablo 6. HD hastalarinda EKG parametrelerinin tek degiskenli iliskileri

QT QTec TP-e TP-¢/QT TP-¢/QTc
Degisken r p r p r p r P r P
Yas 0,240 0,006 0,272 | 0,002 | 0,199 | 0,022 | -0,013 | 0,879 | 0,052 0,557
Kreatinin -0,400 0,651 -0,880 | 0,318 | -0,060 | 0,949 | 0,025 | 0,780 | 0,067 0,450
Hemoglobin | -0,025 0,832 -0,185 | 0,115 | -0.062 | 0.526 | -0.58 | 0.556 | 0,026 0,823
Potasyum -0,109 0,214 -0,033 | 0,710 | 0,008 | 0,931 | 0,017 | 0,849 | 0,014 0,877
Kalsiyum 0,013 0,883 -0,006 | 0,950 | 0,060 | 0,496 | 0,052 | 0,558 | 0,057 0,517
Fosfor 0,016 0,858 0,060 | 0,494 | 0,136 | 0,120 | 0,069 | 0,436 | 0,133 0,129
Magnezyum | -0,142 0,106 -0,151 | 0,085 | -0,050 | 0,570 | -0,036 | 0,682 | 0,001 0,988
Urik asit -0,117 0,322 -0,117 | 0,322 | 0.131 | 0.177 | 0.142 | 0.145 | 0,106 0,367
Albumin 0,139 0,114 | -0,180 | 0,039 | 0,000 | 0,997 | 0,055 | 0,532 | 0,124 0,158
Kt/V -0,198 0,023 -0,028 | 0,752 | -0,123 | 0,160 | -0,002 | 0,983 | -0,096 | 0,277

Kt/V: Daugirdas diyaliz yeterliligi

Hasta grubunda QT degerini bagimli degisken alarak ¢oklu lineer regresyon modeli
olusturuldugunda (bagimsiz degiskenler; yas, cins, DM, KVH, KKY, Kt/V), QT ile
anlaml iligkisi devam eden degiskenler sadece yas ve DM 1idi (sirayla p=0,001, p=0,003)

(Tablo 7).

Hasta grubunda QTc degerini bagimhi degisken alarak ¢oklu lineer regresyon
modeli olusturuldugunda ise (bagimsiz degiskenler; yas, cins, DM, KVH, KKY, albumin),
QTc ile anlaml1 iligkisi devam eden degiskenler yas, cins ve DM olarak belirlendi (sirayla
p=0,041, p=0,46, p=0,016) (Tablo 7).

Tablo 7. HD hastalarinda QT ve QTc i¢in ¢ok degiskenli lineer regresyon analizleri

QT QTc

Degisken % 95GA B p % 95 GA B p
Yas 0,302 ~ 1,23 0,769 0,001 0,019 ~ 0,892 0,455 0,041
Cinsiyet -1,157 ~ 25,86 12,35 0,073 0,249 ~ 24,96 12,60 0,046
DM 7,40 ~ 3526 21,33 0,003 3,00 ~ 29,34 16,17 0,016
KVH -14,13 ~ 24,10 4,98 0,607 -17,67 ~ 18,35 0,337 0,971
KKY -17,16 ~ 31,72 727 0,557 14,12 ~ 31,90 8,88 0,446
Kt/V 70,72 ~ 7,41 31,65 0,111 - - -
Albumin - - - 2,07 ~ 1,06 -0,506 0,524

GA: Giiven araligi, DM: Diyabetes mellius, KVH: Kardiyovaskiiler hastalik, KKY:
Konjestif kalp yetersizligi, Kt/V: Daugirdas diyaliz yeterliligi
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5. TARTISMA

HD hastalarinda mortalitenin en 6nemli nedeni olan kardiyovaskiiler hastaliklar tiim
nedenlere bagli Oliimlerin yaridan fazlasindan sorumludur. KBH ve kardiyovaskiiler
hastalik genellikle bir arada olabilmekle birlikte biri digerinin patofizyolojisine katkida
bulunabilmektedir. HD hastalarinda kardiyovaskiiler mortalitenin %60’a varan bir kismi1
kardiyak aritmilere bagli ani Olimlerle ortaya c¢ikabilmektedir (21,54). Kardiyak
repolarizasyon anormallikleri, aritmilerin patogenetik siirecinde onemlidir. Oliimciil
aritmiler icin potansiyel riskleri belirlemek amaciyla EKG'de repolarizasyon 6l¢iimlerinin
(QT, QTec, Tp-e, Tp-e/QT, Tp-e/QTc) degerlendirilmesi, KBH popiilasyonu ic¢in klinik
olarak yararli bilgiler saglayabilecektir. Bu ¢alismada kronik HD hastalarma ait EKG

repolarizasyon belirteclerinin klinik bulgularla iliskileri arastirildi.

Ventrikiiler miyokardiyum, farkli elektrofizyolojik 6zelliklere sahip ii¢ farkl hiicre
tipinden olusan (endokardiyal tabaka, M hiicreleri ve epikardiyal tabaka) elektriksel olarak
heterojen bir yapidir. Midmiyokardiyal M hiicrelerinde aksiyon potansiyeli siiresi daha
uzundur. Dolayisiyla, repolarizasyonun en erken tamamlanmasi epikardiyal hiicrelerde
gergeklesir (55,56). EKG'de T dalgasinin pik noktasi epikardiyal repolarizasyonun bittigi
noktay1 isaret ederken, T dalgasinin sonuna kadar devam eden siire midmiyokardiyal

repolarizasyonu temsil etmektedir (Tp-¢) (50).

QT araligi, EKG'deki Q dalgasmnin baslangici ile T dalgasmin sonu arasindaki bir
Olciimdiir. Ventrikiiler depolarizasyon ve repolarizasyonu yansitan elektriksel aktivitedir.
QT ve QTc mesafesinin uzamasi, genel popiilasyonda ve KBH hastalarinda
kardiyovaskiiler mortalite ve ani kardiyak o6lim i¢cin bir tahmin aracidir (5,57,58,59).
Calismamizda HD hastalarmin ortalama QT ve QTc mesafeleri, saglikli kontrollere
nazaran anlamli derecede uzun 6lgiildii. Hasta ve kontrol gruplar1 demografik acilardan
benzer oldugundan, bu sonucu HD hastalarinda koroner arter hastaligi, vaskiiler
kalsifikasyon, inflamasyon ve eslik eden komorbid hastaliklarin varlig1 ile agiklayabiliriz.
Gecmisteki calismalar KBH hastalarinda genel popiilasyona kiyasla QT ve QTc
mesafelerinin daha uzun olduguna isaret etmektedir. Ancak calismamiz, liteatiirdeki bir¢ok
calismadan farkli olarak daha gen¢ HD hastalarindan olusan bir popiilasyonuna sahiptir
(60-62). Bu nedenle, sonu¢larimiz, gen¢ yas dagilimi olan HD popiilasyonunda aritmi

riskindeki artigin bir bagka gostergesi olarak yorumlanabilir.
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Tp-e aralig1 sadece repolarizasyon isleminin dagilimini gosteren bir parametredir.
Dolayisiyla, Tp-e aralig1 repolarizasyonun transmural dagilimini yansitabilir (7,63,64).
Standart bir EKG'de QT ve Tp-e araliklarinin uzamasi, bir¢ok ¢alismada kardiyak aritmi
riskinin bir gostergesi olarak belirlenmistir (3,7,52,65). Tp-e EKG'de ¢ok kisa bir aralik
oldugundan, dogru Olgiimii zordur ve dikkat gerektirir. Calismamizda EKG kagidinin
kayma hizin artirip, dlctimler yapildiktan sonra sonuglart ms birimine doniistiirerek olas1

hata payini en aza indirgemeye calistik.

KBH popiilasyonunda Tp-e araligmi ve Tp-¢/QT ve Tp-e/QTc oranlarmni
degerlendiren ¢ok fazla calisma yoktur. Kollu ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada
diyaliz oncesi evrelerdeki KBH olgularinda saglikli kontrollere kiyasla daha uzun Tp-e,
Tp-e/QTc ve P dalga dispersiyonu Ol¢timleri gosterilmistir (66). Olgu sayisinin daha az
oldugu giincel bir ¢alismada ise HD hastalar1 degerlendirildiginde, saglikli kontrollere gore
daha uzun Tp-e, Tp-e/QT ve Tp-e/QTc degerleri rapor edilmistir (67). Bizim ¢calismamizda
ise HD hastalarinda saglikli kontrollere kiyasla ortalama Tp-e degerleri farklilik
gostermedi. TP-e/QT ve TP-e/QTc oranlarmin ise HD grubunda saglikli kontrol grubuna
kiyasla daha kiiciik olduklar1 goriildii. Bu sonu¢, HD grubunda kontrol grubuna gére daha
uzun Olciilen QT ve QTc sonuglarimizin bir yansimasi gibi goriinmektedir. Diger yandan
HD hastalarinda Tp-e intervali dlgtimii ile ilgili ilgi ¢ekici bir ¢alismada bir hemodiyaliz
seansindan sonra SDBY olan hastalarda artmig Tp-e araligi ve Tp-e/QT orani olabildigi
gostermistir (68). Bunun aksine, Monfared ve ark. bir hemodiyaliz seansindan sonra Tp-
e/QT oraninda (Tp-e'de degil) bir azalma oldugunu ve ayni hasta grubunda bobrek nakli
sonrasit her iki EKG parametresinin de anlamli derecede azalabildigini belirtmistir (7).
SDBY hastalarmin Tp-e degerleri ve bunlarin saglikli kontrollerle mukayesesi
Literatiirdeki farkli ¢alismalarda birbirinden farkli sonuglara isaret etmektedir.
(7,68,69,70). Sonuglardaki bu heterojenligin nedenleri, kiicliik 6rneklem biiytikligi, kalp

atim hizlarinin degiskenligi ve 6l¢iim hatalarina bagl olabilir.

DM tanisi olan 51 HD hastamizin ortalama QT ve QTc mesafeleri diger hastalara
gore anlamli diizeyde yiiksek bulundu. DM ile QT ve QTc degerleri arasinda gosterdigimiz
bu iliskiler ¢oklu lineer regresyon analizinden sonra da anlamliligini korudu. Genel
popiilasyondaki diyabetik kimselerde QTc intervalinin daha uzun olarak 6l¢iilmesi bazi
calismalarda gosterilmistir. Bu durumun fizyopatolojisinde diyabetik kimselerdeki

kardiyak otonom néropati su¢lanmaktadir (71,72,73). Calismamizin bu sonucu literatiir
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verileri ile uyumlu olacak sekilde, diyabetik HD hastalarinda ¢liimciil aritmi riskinin daha

yiiksek olabilecegine bir kez daha isaret etmektedir.

KBH olgular i¢in 6liimciil aritmi ve ani kardiyak oliim ile iligkili olabilecek risk
faktorleri; QT intervalini etkileyebilen ilaclarin kullanimi, KVH varligi, KKY, mitral
kapak hastaligi, koroner arter kalsifikasyonu, elektrolit bozukluklar1 ve mineral
metabolizmas1 bozukluklar1 olarak belirtilmistir (5). Metabolizmas1 renal yolla olan
antiaritmik ve antipsikotik ilaglar kullanan HD hastalarini calismaya dahil etmedik. KVH
tanis1 olan HD hastalarinda olmayanlara kiyasla ortalama QT mesafesini anlamli diizeyde
artmis bulduk. Bu sonu¢ komorbiditesi olan HD hastalarindaki mikrovaskiiler iskemi ve
buna bagli artmis ani kardiyak Oliim riski olarak yorumlanabilir. Ancak uyguladigimiz
coklu lineer regresyon modelinden sonra HD hastalarinda KVH varligi ile QT ol¢iimleri
arasindaki iligki anlamli degildi (5). KKY tanis1 olan hastalarimizin ise diger hastalarla
EKG parametreleri acgisindan mukayesesinde anlamli bir faklilik goriilmedi ancak bu

gruptaki olgu sayis1 krymetli bir veri olusturamayacak kadar azdu.

HD hastalarinda kardiyak repolarizasyon parametrelerini klinik bulgularin yani sira
cesitli laboratuar paramtreleri ile de mukayese ettik. Hastalarimizda serum albiimin diizeyi
ile QTc mesafeleri arasinda negatif bir korelasyon saptadik. Olgu sayimmiz diisik ve
korelasyonumuz zayif olsa da bu sonucu HD popiilasyonunda inflamatuar durum ile
ventrikiiler aritmi arasindaki bir iligski seklinde yorumlayabilmek miimkiindiir. Giincel bir
calismada Wu ve ark. tarafindan koroner arter hastaligi olan 1383 olgunun EKG
parametreleri incelenmis ve QTc uzamasi ile diisiik serum albumin diizeyleri arasinda bir
baglantiya isaret edilmistir (74). Genel popiilasyonda artmis serum CRP diizeylerinin
uzamis QTc intervali ile iligkili bulundugu da bilinmektedir (75). HD popiilasyonunda da
inflamatuar belirtecler ile kardiyak repolarizasyon parametreleri arasindaki iligkiyi

arastiran genis katilimli ¢caligmalar yapilabilir.

Calismamizda HD hastalarinin serum fosfor ve kalsiyum diizeyleri ile EKG
repolarizasyon parametereleri arasinda bir iliski sapatanmadi. Daha fazla olgu igeren bir
calismada 6zellikle serum fosfor diizeyleri ile Tp-e ve QTc Slgilimleri arasinda bir iliski
bulunabilecegi kanisindayiz. Literatiirde KBH olgularinda Tp-e 6l¢iimleri ile serum fosfor
ve kalsiyum diizeyleri arasinda bir iliski gosteren ¢alismalar bulunmamakla birlikte, cok

kapsamli bir ¢alisma olan ARIC ¢aligsmasinin sonuglarina gére QT mesafesi serum fosfor
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diizeyleri ile dogrudan ve serum kalsiyum diizeyleri ile dolayli olarak iligkili bulunmustur

(76).

Serum magnezyum ve potasyum diizeyleri de es zamanli EKG olglimlerinde
repolarizasyon parameterelerini  etkileyebilmektedir (77). Bu c¢alismada serum
magnezyum, potasyum ve irik asit diizeyleri ile EKG repolarizasyon parametreleri
arasinda iligki saptanmadi. HD popiilasyonunda kronik hiperkalemi ve hipermagnezemi
oldugu i¢in bu konuda saglikli sonuglar elde etmek pek miimkiin olamayabilir. Ote yandan
HD popiilasyonunda, HD seans1 Oncesi ve sonrast mukayeseli olarak serum elektrolit
diizeylerini ve EKG parametrelerini degerlendiren yeni bir ¢aligma yapilabilir. Anemi ise,
HD hastalarinda voliim yiiklenmesi ve hipertansiyon gibi, kardiyak hipertrofi ve kalp
yetersizligine yol agabilen bir faktordiir. Calismamizda HD hastalarinda hemoglobin
diizeyleri ile EKG parametreleri arasinda bir iliski saptamadik. HD hastalarinda
hemoglobin diizeyleri yerine, hemoglobin degiskenligi ile EKG parametreleri arasinda

olasi bir iligki arastirmak daha akailc1 olabilir.

Calismamizin kisitlayici 6zellikleri olarak, kesitsel bir ¢alisma niteliginde olmasi,
olgu ve saymmizin yiiksek olmamasi, EKG Olglimlerimizde olast hata paylarmin
bulunabilmesi ve EKG repolarizasyon parametrelerine etki etmis olabilecek ancak hesaba

katamadigimiz diger olas1 degiskenlerin varlig1 sayilabilir.

Yaptigimiz analizlerde kapsamli dislama kriterlerimiz sonrasinda ¢aligmaya dahil
ettigimiz HD hastalarinda; daha 6nce de yapilan diger calismalara benzer sekilde, QT, QTc
mesafeleri anlamli derecede uzun olarak dl¢iildii. Tp-e degerleri farklilik gostermez iken,
TP-e/QT ve TP-e/QTc oranlarinin daha kii¢iik olduklar1 gosterildi. Yani dolayli olarak da
QT, QTc mesafelerinin daha uzun oldugu degerlendirildi. DM tanisi olanlarda QT ve QTc
mesafelerinin yliksek olmasi DM seyrindeki kardiyak otonom noropati ile iliskilendirildi.
Diisiik alblimin degeri ile uzun QTc mesafesi arasindaki iligki, inflamatuar belirte¢ olarak
kullanilan albumin ile ventrikiiler aritmi arasindaki bir iligki seklinde yorumlandi. Ancak,
bu konuda daha iyi dizayn edilmis kapsamli ¢aligmalara ihtiya¢ vardwr. Literatiirde fazla
calisma bulunmayan HD populasyonunda Tp-e, TP-e/QT, TP-e/QTc degerleri hakkinda

fazla prospektif ¢alismalara da ihtiya¢ oldugunu diisiinmekteyiz.

Sonu¢ olarak HD hastalarinda daha uzun QT, QTc seklinde repolarizasyon
parametre Ol¢iimleri saptandi. DM tanist olan HD hastalarinin ortalama QT ve QTc

mesafeleri digerlerine gbére anlamli diizeyde yiiksek bulundu ve DM ile QT ve QTc
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degerleri arasinda gosterdigimiz bu iligkiler ¢oklu lineer regresyon analizinden sonra da
anlamlili§im1 korumaktaydi. Bu Ol¢iimlerin aritmi ve ani kardiyak oOlim ile iliskili
olabilecegi degerlendirildi. HD hastalarimizin Tp-e Ol¢iimleri ise saglikli kontrollerden
farkli bulunmadi. HD hastalar1 ani kardiyak 6liim riski altinda bulunduklar: i¢in, klinik
takipleri sirasinda EKG repolarizasyon parametleri agisindan degerlendirilmeleri gerektigi

diisiincesindeyiz.
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6. SONUCLAR

1. HD hastalarinda saglikli kontrollere kiyasla QT, QTc repolarizasyon parametre
Ol¢timlerinin uzadigi izlenirken, Tp-e dlctimlerinde farkhilik gdzlenmedi.

2. Saglikli kontrol grubunda Tp-e/QT ve Tp-e/QTc oranlar1t HD grubuna gére daha
yiiksek bulundu. Bu sonuccoklu lineer regresyon analizinden sonra anlamliligini
korumaktaydi.

3. DM tanist olan HD alt grubunda QT ve QTc mesafeleri, DM tanis1 olmayanlara gore
daha uzun bulundu.

4.  KVH tanis1 olan HD hastalarinda da QT mesafesi KVH tanis1 olmayan gruba gore
daha uzundu. KKY tanili HD hastalarinda repolarizasyon parametreleri diger
hastalardan farkl degildi.

5. HD hastalarinda serum albumin diizeyi ile QTc ve Kt/V iire degeri ile QT ol¢timleri
arasinda zayif negatif korelasyonlar izlenirken, diger biyokimyasal degerler ile
kardiyak repolarizasyon parametreleri arasinda korelasyonlara rastlanmadi.
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