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OZET

WARFARIN KULLANAN HASTALARDA SAG VENTRIiKUL
FONKSiYONLARININ DEGERLENDIRILMESI

DR.MUSTAFA KARANFIL
UZMANLIK TEZI
KONYA, 2014

Amac: Toplumda %1-2 goriilme siklig1 ile en ¢ok goriilen ritm bozuklugu olan atriyal
fibrilasyonun sol kalp 6zellikle sol atriyal appendiks kaynakli embolilere neden oldugu
iyi bilinmektedir. Fakat sag kalp kaynakli embolilere neden olabilecegi konusunda
yeterli veri yoktur. Calismamizda atriyal fibrilasyon ya da kalp kapak replasmani
nedeniyle 1 yildan uzun siiredir warfarin tedavisi alan hastalar degerlendirildi. Sol kalp
kaynakli emboliler genis bir vaskuler yatagin nispeten kii¢iik bir kismini etkiledigi i¢in
sol kalp fonksiyonlarin1 bozmayabilir fakat sag kalp kaynakli embolilerin etkiledigi
pulmoner yatak embolileri sonucu sag kalp fonksiyonlari, kronik tromboembolik
pulmoner hipertansiyonda oldugu gibi bozulabilir. Calismamizin amaci etkin warfarin
tedavisi ile sag kalp fonksiyonlariin degerlendirilmesi ve atriyal fibrilasyonun
pulmoner emboliye neden olup olmadig1 ve warfarin tedavisinin sistemik embolileri
engelledigi gibi sag kalp kaynakli embolileri de engelleyip engellemedigi hakkinda
fikir sahibi olmaktir.

Yontem: Calismamiza 81°1 AF nedeniyle 50°si kalp kapak replasmani nedeniyle
warfarin kullanan 131 hasta alindi. Bu hastalarin ASECHO o6nerilerine gore yapilan
sag kalp degerlendirmesininde oldugu ekolar1 tarandi. Hastalarin demografik
Ozellikleri de tarandi ve sistemden bu hastalarin 108 ‘inin warfarin kullanmaya
basladiklar1 zamanki bazal ekolarina erisildi. TTR %65’in altinda ve tizerinde
olmalarina gore hastalarin demografik ve ekokardiyografik 6zellikleri kiyaslandi.
Ayrica hastalarin TTR%65’1n iistiinde ya da altinda olmalarina gore eski ekolarina
gore zamanla olan degisimleri de kiyaslandi.

Bulgular: Hastalarin TTR 50-55-60-65-70 degerleri i¢in istatistiksel
degerlendirmeleri yapildi. TTR %65 den itibaren sag kalp fonksiyonlarinda
tyilesmenin bagladigi goriildii. TTR %65’ in lizerindeki degerlerde tiim warfarin
kullanan populasyonda pulmoner arter basinci(p:0,042), RV alan(p:0,03), RA
alan(p:0,036), RA hacim(p:0,039), IVC’nin maksimum ¢ap1; kalp kapak replasmani
olmadan AF nedeni ile warfarin kullanan grupta TAPSE(p:0,043),RV
alan(p:0,014),RV hacim(p:0,013), RA alan(p:0,037), RA hacim(0,007); kalp kapak
replasmant nedeni ile warfarin kullanan grupta RV alan(p:0,042) degerlerinin
istatistiksel olarak anlamli olarak daha iyi oldugu goriilmiistiir.

Sonug¢: Calismamizda etkin TTR diizeyine ulagsmayan hastalarda zamanla PAB
artarken etkin TTR diizeyinde zamanla PAB’1n azaldig1 goriilmiistiir. Ayrica etkin
TTR diizeyinde diger sag kalp fonksiyonuyla ilgili parametrelerde de iyilesme oldugu
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goriiliirken AF nedeni ile remodellnge ugrayan sol atrium ¢aplar arasinda fark
olmamasi sag kalp fonksiyonlarindaki iyilesmenin AF nedenli remodellingin
olusturabilecegi bias nedeniyle olmadig diisiiniilmiistiir. Calismamizin sonucunda AF
nedenli sag kalp kaynakli mikroembolilerin sag kalp fonksiyonlarini bozabilecegi
fakat etkin antikoagulasyonun bunu engelleyebilecegi ya da azaltabilecegi
gdzlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Atriyal fibrilasyon, Warfarin, Sag kalp fonksiyonlari, PAB



ABSTRACT

EVALUATION OF RIGHT VENTRICULER FUNCTIONS OF PATIENTS ON
WARFARIN THERAPHY

DR.MUSTAFA KARANFIL
MASTER THESIS
KONYA, 2014

Aim: It is well known that atrial fibrillation which is the most common heart rhytm disorder
with %1-2 prevelance over whole population causes embolism originating from left heart
especially from left atrial appendage. But there is not enough data if it causes emboli
originating from right heart chambers or not. In our study, patients who are on warfarin
therapy because of atrial fibrillation or heart valve replacement over one year were evaluated.
Emboli originating from left heart chambers affects relatively a small portion of a large
vascular bed so usually left heart chambers are not affected but the pulmonary vascular bed
which is affected from emboli originating from right heart is relativelly smaller so it detoriates
right heart functions as in chronic thromboembolic pulmonary hypertension.

The aim of our study is to evaluate right heart functions of patients on warfarin therapy,
whether atrial fibrillation causes pulmonary embolism and whether warfarin prevents emboli
originating from right heart as it prevents systemic embolism.

Method:131 patients on warfarin therapy were included in our study. 81 of them were using
warfarin because of atrial fibrillation 50 of them were using warfarin because of heart valve
replacement. Echocardiographic evaluation of these patient which includes also right heart
assesment according to ASECHO recommendations were screened. Demographic
characterics of the patients were also screened and we reached basal echocardiographic
assesment of 108 patients that were performed at the beginning of warfarin theraphy.
Demographic and echocardiographic datas of patients were compared according to whether
below or above TTR%65. In addition the change in echocardiographic parameters from the
basal echo of patients were compared according to whether they were above or belove
TTR%65.

Findings: Statistical evaluation was performed for the patients according to TTR 50-55-60-
65-70. Improvement of right heart functions were beginning over TTR %65. At the values
over TTR%65 of all the patients on warfarin theraphy improvement of pulmonary arterial
pressure(p:0,042), RV volume(p:0,03), RA area(p:0,036),RA volume(p:0,039), maximum
IVC diameter were found. At the values over TTR %65 of patients on warfarin theraphy
because of AF without heart valve replacement improvement of TAPSE(p:0,043), RV
area(p:0,014), RV volume(p:0,013), RA area(p:0,037), RA volume(p:0,007) were found. . At
the values over TTR %65 of patients on warfarin theraphy because of valvuler heart
replacement improvement of RV area(p:0,042) were found.
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Results: In our study it is found that PAP of patients who achieve an effective level of TTR
were decreasing over time while PAP of patients who did not achieve effective level of TTR
were increasing over time. In addition there was improvment of other right heart function
parameters at effective TTR levels while there was not a change in left atrium diameters. So it
has been thought that the improvement of right heart functions is not because of the bias of
remodelling caused by AF.

The results of our study made us think that AF can cause microemboli originating from right
heart but effective anticoagulant theraphy can prevent or reduce it.

Key Words:Atrial fibrillation, warfarin, right heart functions, PAP
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1.Amag

Sag ventrikiil (RV), kardiyopulmoner hastalig1 olan hastalarda morbidite ve
mortalitede 6nemli rol oynar. Uzun yillar klinisyenler sol ventrikiil izerine yogunlastiklari
icin RV’lin degerlendirmesi, hastaliklarin tan1 ve tedavisinde sol ventrikiil kadar ilerleme

kaydedilememistir.

Pulmoner emboli (PE), kronik obstruktif akciger hastalig1 gibi durumlarda RV
fonksiyonlar1 bozulur. Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyonu olan hastalarin
%80’inin Oykiisiinde bilinen PE’ler vardir.( Konstantinides S, 1998) Klinik olarak tani
konulamayan emboliler ya da zaman i¢inde olusan ve tekrarlayan mikroemboliler de sag

kalp fonksiyonlarini bozabilir.

Atriyal fibrilasyon(AF) un genel toplumda goriilme oran1 %1-2” dir ve en stk
rastlanan kardiyak aritmidir.( Go AS 2001, Kirchhof P 2007) Avrupa’ da 6 milyon civari
AF’1i hasta vardir ve siklig1 giderek artmaktadir. AF’ nin en korkulan komplikasyonu
sistemik embolilerdir. AF’ de sistemik embolilerin kaynagi sol atriyum (LA) 6zellikle de
sol atriyal appendikstir (LAA). AF’ de sol kalp kaynakli embolilerin arttig1 net olarak
bilinmekle beraber sag kalp kaynakli tromboembolilerin artip artmadigr ile iliskili net
veriler yoktur. Sag atriyal appendiksin (RAA) anatomik olarak LAA’dan daha genis olmasi
gibi nedenlerde RAA’da daha az trombiis olustugu diisiiniilmektedir. AF’ si olan
hastalarda RAA’da %?7,5 oraninda trombiis goriilmektedir. . Kardiyak aritmi nedeni ile
olan hastaneye yatiglarin tigte birinin nedeni AF’ dir. AF’ si olan hastalarda belirgin bir
inme saptanmaksizin kiigiik embolik olaylarin biligsel islev bozukluguna neden olabilecegi
diisiiniilmektedir. (Knecht S 2008) Ayni1 sekilde AF’ si olan hastalarda PE klinigi
olugmadan sag kalp kaynakli kiigiik mikroemboliler nedeniyle sag kalp fonksiyonlar1
bozulabilir. AF’ si olan hastalarda sag atriyumda (RA) da LA gibi dilastasyon olmakta, AF

ablasyonu ile reverse remodelling olmaktadir.

AF ve PE tedavisinde antikoagulasyonlarla tedavi uygulanir. En sik kullanilan
antikoagulan vitamin K antagonistleri (VKA), lilkemizde 6zellikle warfarindir.Vitamin K
antagonistlerinin kullananildig1 bir bagka hasta grubu da metalik kalp kapak protezi olan

hastalardir.

Bu ¢alismanin amaci, vitamin K antagonisti kullanan AF’li hastalarda ilacin
etkinlik diizeyine gore sag kalp fonksiyonlarinin karsilastirilmasi vitamin K antagonisti

kullanmaya baglamadan 6nceye gore PAB ve sag kalp fonksiyonlarindaki zaman i¢indeki



degisimi degerlendirerek, etkin antikoagulasyonun sag kalbi koruyup korumadigi hakkinda

fikir edinmektir



2.GENEL BIiLGILER
2.1.ATRIYAL FiBRILASYON

2.1.1.Epidemiyoloji

Atriyal fibrilasyon’ un genel toplumda goriilme orani1 %1-2’ dir ve en sik rastlanan
kardiyak aritmidir.( Stewart S 2001, Go AS 2001 ) Cekilen ylizey
elektrokardiyografide(EKG)’ de atriyal aktivitenin 300/dakikadan fazla olmasi, R-R
mesafelerinin farkli olmas1 ve p dalgalarinin se¢ilememesi karakteristik 6zellikleridir.
Avrupa’ da 6 milyon civart AF’ li hasta vardir ve siklig1 giderek artmaktadir. Gelecek 50
yilda bu sayimnin en az 12 milyon olmasi beklenmektedir. Asemptomatik AF’ si olan
hastalarin {i¢te biri bu hastalig1 farkinda degildir. (Kirchhof P 2007) AF’ nin erken

saptanmast hastaligin seyrini etkiler ve geri dondiiriilmesini kolaylastirir.

AF prevalansi yasla birlikte artmaktadir. Dordiincii ve besinci dekatta AF
prevalanst % 0,5’ ten daha az iken 8. dekatta prevalans %5-15 e ¢ikar.(Stewart S 2001, Go
AS 2001, Miyasaka Y 2007, Naccarelli GV 2009 ). AF erkeklerde kadinlara gore daha sik
goriiliir. 40 yasina ulagmis olanlarda yasam boyu AF gelisim riski %24’ tiir. AF’ nin
tedavisinde son yillarda katater ile ablasyon gibi aritmi tekrarin1 bazen tamamen

sonlandiran yeni tedavi yontemleri s6z konusudur.

AF ile diger mortalite 6ngdrdiirticiilerinden bagimsiz olarak mortalite 2 katina
cikmaktadir.( Kirchhof P 2007, Stewart S 2002) Antitrombotik tedaviler ile AF’ nin
mortalitesinin azaldig1 gosterilmistir.( Hylek EM 2010)

AF’ nin tiim inmelerin %20 sinden sorumlu oldugu diisiiniilmektedir ve inme
riskini 5 kat artirmaktadir. AF nedeni ile olusan inmeler 5 kat daha mortal seyreder,
olaydan sonra sag kalan hastalarda rezidii 6ziir daha fazladir ve tekrarlama ihtimali daha
yiiksektir. AF nedenli inmenin mortalitesi iki kat ve bakim maliyeti 1,5 kat artmistir.(
Kirchhof P 2007, Knecht S 2008) Bazi1 kriptojenik inmelerinde sebebi muhtemelen tani
konulamamis paroksismal AF’dir.(PAF)( Friberg L,2010)

Kardiyak aritmi nedeni ile olan hastaneye yatislarin iicte birinin nedeni AF’ dir.
AF’ si olan hastalarda belirgin bir inme saptanmaksizin kii¢lik embolik olaylarin bilissel

islev bozukluguna neden olabilecegi diisiiniilmektedir.( Knecht S 2008)

AF yasam kalitesi ve egzersiz kapasitesini de kotiilestirmektedir. AF’ si olan

hastalarda yasam kalitesi normal populasyona gore anlamli derecede daha kétiidiir.( Thrall
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G 2006) AF’ ye eslik eden bazi durumlar AF’ nin olugmasi ve daha sonra kalic1 olmasina
katki saglamaktadr. ileri yas atriyal myokard kayb1 ve bu nedenle olusan ileti problemleri
nedeni ile AF gelisim riskini artirmaktadir. Hipertansiyon AF olusumu ve AF

komplikasyonlarinin goriilme sikliginin artmast i¢in bir risk faktoriidiir.

New York Kalp Cemiyeti (NYHA) fonksiyonel kapasitesi 2-4 olan semptomatik
kalp yetmezligi, AF hastalarinin %30’ unda bulunmakla beraber kalp yetmezligi olan
hastalarin da % 40’ ma yakininda AF bulunur.(Nieuwlaat R 2005, Nabauer M 2009)
Tasiaritmi nedeni ile kalp yetmezligi AF’ nin bir sonucu olabilecegi gibi valvuler
disfonksiyon, artmis intrakardiyak basinglar ve kronik nérohumoral stimulasyon nedeni ile
kalp yetmezligi kendisi de AF’ nin bir nedeni olabilir.AF nedeni ile olusan kalp yetmezligi

hiz kontrolii ya da siniis ritmi saglandiginda geriye donebilir.

AF’ nin 6nemli nedenlerinden biri de kalp kapak hastaliklaridir.(Nieuwlaat R 2005,
Nabauer M 2009) Mitral kapak patolojilerinde AF erken evrelerde goriilebilirken aort
kapak patolojilerinde ge¢ evrelerde goriiliir. Romatizmal kalp kapak hastaliklar1 koruyucu
tedavilerde asama kaydedilmesi nedeni ile 6zellikle gelismis tilkelerde ge¢gmise nazaran
daha az goriilmektedir. Toplumda daha az siklikla goriilen kardiyomyopatiler 6zellikle geng

yastaki AF hastalarinda nispeten daha sik goriliir.

Atriyal septal defekt %10-15 oraninda AF ile ilgkilendirilmektedir. AF i¢in risk
olusturan diger konjenital kalp hastalaliklar1 arasinda tek ventrikiilii olan biiyiik arter

transpozisyonu i¢in Mustard ya da Fanton operasyonu yapilan hastalar sayilabilir.

AF’ye bazi komorbiditeler eslik eder. AF’si olan hastalarin %20 sinde Koroner
arter hastalig1 (KAH) mevcuttur. Komplike olmayan KAH ile AF arasindaki iliski net
olarak bilinmemektedir.( Goette A 2009) Asikar tiroid islev bozuklugu AF’ nin nedeni
olabilecegi gibi baz1 komplikasyonlar1 da artirabilir. AF hastalarinin % 25’ i obez
hastalardir ve yapilan bir AF ¢alismasinda ortalama viicut kitle indeksi 27,5kg/m” olarak
bulunmustur. (Nabauer M 2009) AF hastalarinin % 20’ sinde tedaviye ihtiya¢ duyulan
Diyabetis mellitus (DM) mevcuttur. Kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH) AF
hastalariin %10-15" inde bulunurken, kronik bobrek yetersizligi AF hastalarinin %10-15’

inde bulunmaktadir.



2.1.2. Atriyal fibrilasyon fizyopatalojisi

Yapisal kalp hastaliklarinda hem atriyum hem de ventrikiillerde yeniden sekillenme
(remodelling) olusur. Remodellingin belirgin 6zellikleri fibroblastlarin myofibroblastlara
farklilagarak ¢ogalmasi ve bunun sonucu bag dokusu ve fibrozistir. Remodelling sonucu,
iletim yollar1 ve kas dokular1 arasindaki ayrisma nedeniyle olusan heterojenite elektriksel

ayrismaya yol agarak AF’ nin baslama ve devamui i¢in zemin hazirlar.

AF’ nin baglamasindan sonra da kalpte baz1 mekanik, fizyolojik ve elektriksel
degisikler meydana gelir. AF’ nin olusumundan sonra ilk giinlerde insanlarda atriyal
efektif refrakter donemin kisaldigi gosterilmistir. (Daoud EG 1996) Elektriksel
remodellingin altinda yatan ana mekanizma L tipi kalsiyum igeri akiminin down
regulasyonu ve iceri potasyum akiminin up regulasyonudur. Bu yeniden sekillenme AF’
nin ilk giinlerinde AF stabilizasyonunu saglar. Siniis ritmi tekrar saglanirsa birka¢ giin

icerisinde atriyal refrakter donem yeniden saglanir.

AF olusumundan sonra atriyal kontraksiyonda da bozulmalar meydana gelir. Bu
durumun altinda yatan mekanizma ise hiicre i¢ine kalsiyum akiminin azalmasi ve hiicre i¢i

kalsiyum depolarindan kalsiyum saliniminin bozulmasidir.

Altta yatan baska bir patoloji olmayan hastalarda da fibrotik ve inflamatuar

degisiklikler oldugu gdsterilmistir.

Pulmoner venler, sahip olduklari nispeten daha kisa refraktdr donem nedeni ile AF’
yi baglatmak i¢in dnemli potansiyel bdlgelerdir. Bu nedenle AF’ nin katater ablasyonunda
bu bolge cok onemlidir. Fakat uzun siiredir AF’si olan hastalarda ise tiim atriyum boyunca

baskin frekansa sahip bolgeler olmasi nedeniyle ablasyonun basaris1 daha diistiktiir.

2.1.3.Genetik gecis

Ozellikle erken gecisli AF’ de ailesel gegis oldugu bilinmektedir. Uzun ve kisa QT
sendromlari, Brugada sendromu gibi sendromlarda AF de dahil olmak iizere
supraventrikiiler aritmi goriilme siklig1 artmistir. (Kirchhof P 2009) Hipertrofik
kardiyomyopati, atriyal natriiiretik geni kodlayan gendeki mutasyonlar, SCN5A genindeki
mutasyonlar AF’ yi artirmaktadir. (Hodgson-Zingman DM 2008)



2.1.4.Atriyal fibrilasyonda hemodinami

AF’si olan hastalarda atriyoventrikiiler nod, kendi refrakterligi nedeni ile AF
hizinin ventrikiile yansimasini engeller. Atriyal uyari, AF olan hastalarda aksesuar yol
varliginda bu yoldan iletilerek hayati tehdit eden aritmilere neden olabilir. Parasempatik
tonusu arttiran dijitaller genelde istirahat halinde, beta blokerler ve non- dihidropiridin
kalsiyum kanal blokerleri hem istirahat hem de egzersiz halinde kalp hzin1
yavaglatmaktadir. Aksesuar yol varliginda ise bu ilaclar aksesuar yoldan iletimi daha

baskin hale getirerek malign aritmilere zemin hazirlayabilir.

AF’ si olan hastalarda kardiyak outputa atriyal katki kaybolacagi i¢in akut %10-15’
lik kay1p olabilir. Bu katkinin kaybi, normal kalpte pek semptom olusturmayabilir fakat
ventrikiil fonksiyonlar1 bozuk kisilerde ciddi semptoma neden olabilir. Ayrica yliksek
ventrikiil hizlar1 nedeni ile ventrikiilde dilatasyon ve tasikardiyomiyopati gelisebilir ayrica

dissenkroni de olabilir.

AF’ nin neden oldugu en 6nemli komorbiditelerden biri sistemik embolilerdir. AF’
de 6zellikle LAA’da staza bagl olarak trombiisler ya da spontan eko kontrast(SEK)

olusabilir.

2.1.5.Atriyal Fibrilasyon tamsi ve ayirici tani

AF, atriyal flutter, sik atriyal ektopi gibi baz1 diger supraventrikiiler ritmlerle
karigabilir. Ayirici tani i¢in yeterli uzunluk ve kalitede 12 derivasyonlu bir EKG ¢ekilmeli,
eger ¢ok hizli ise adenozin, valsalva manevrasi veya karotis masaj1 denenerek ayirici

tantya gidilmelidir.

AF tanisi, ¢ekilen 12 derivasyonlu EKG’de 30 saniye siire ile diizensiz bir ritm ve p
dalgasinin goriilmemesi ile konur. Siirekli AF ile PAF arasinda emboli komplikasyonu

arasinda fark yoktur. (Friberg L 2010)

Nedeni bulunamayan c¢arpinti, nefes darligi ya da kriptojenik inme geciren
hastalarda altta yatan neden AF olabilir. Eger bu hastalara AF tanisi konulursa ciddi

antikoagulan tedavi endikasyonu varsa ambulatuar EKG holter takibi yapilabilir.

2.1.6.Atriyal fibrilasyonda simiflandirma

Ne zamandir olduguna gére AF tiplere ayrilir. Ilk kez tan1 alan AF daha éncesi

bilinmeyen ve ilk kez tan1 konulan AF’ dir. AF eger 7 giinden az siiriiyorsa PAF, 7 glinden



uzun siiredir varsa ve ilaglar ya da elektriksel kardiyoversiyonla siniis ritmine
dondiiriilmesi planlaniyorsa persistan(israrci) AF, eger en az 1 yil siirliyor fakat ritm
kontrolii planlaniyorsa uzun siireli persistan AF, AF’ nin varlig1 kabul edilmis ritm
kontroliinden vazgecilmis hiz kontroliine karar verilmis ise kalict AF olarak adlandirilir.
Kalic1 AF ile uzun siireli persistan AF nin farki, uzun siireli persistan AF’de ritm kontroli
diisiiniiliirken kalict AF’de ritm kontroliinden vazgecilmistir. Sessiz(asemptomatik) AF ise
hastanin AF’si oldugunu bilmedigi ve AF semptomlarindan sikayetci olmadigi(carpinti vs.)
ve tasikardiyomyopati ya da inme nedeni arastirilirken tespit edilen AF’ye denir. Yukarida

bahsedilen AF tiirlerinden herhangi biri olabilir.

AF tanisinda ilk 48 saat ¢ok onemlidir. Clinkii baslangici 48 saatten daha kisa olan
AF’ lerde transozefajial eko (TOE) olmadan acil sartlarda diisiik inme riski ile
kardiyoversiyon yapilabilir. Fakat AF’nin hemodinamiyi bozdugu TOE’ ye zaman veya
ulagim olmayan durumlarda 48 saatten uzun zamandir AF olsa bile kardiyoversiyon

yapilabilir.

2.1.7.Atriyal fibrilasyonda tedavi ve riskin belirlenmesi

AF tedavisinde ritm kontrolii stratejisi tercih edildiginde ya da konvansiyonel
tedavilerle hiz kontrolii saglanamadiginda antiaritmik ilaglara ihtiya¢ duyulabilir.
Antiaritmik tedavi alan hastalarda QT uzamasi yada non-sustained VT ataklar1 gibi

durumlarin olabilecegi unutulmamalidir.

AF’ nin en korkulan komplikasyonlarindan olan inme ve tromboemboli i¢in bir ¢ok
risk faktorii tanimlanmustir. TOE” de LAA’ da trombiis, SEK, aortta kompleks plaklarin
tespit edilmesi ve LAA dolum hizlarinda azalmanin inmenin bagimsiz 6ngordiiriiciileri

oldugu bilinmektedir.

Yapilan baska caligmalarda glomeriiler filtrasyon hizinda(GFR) diisiisiin ya da
proteiniirinin de inme riskini arttirdigina yonelik veriler elde edilmesine ragmen

kilavuzlarca onerilen risk belirleme skorlarina dahil edilmemistir.

Daha 6nceden konjestif kalp yetmezligi, hipertansiyon, 75 yas iizeri yaslilik, DM,
gecirilmis inme ya da gegici iskemik atak(TIA)(bu son madde 2 puan olarak
degerlendirilmistir)’in sorgulandigt CHADS,; skorlama sistemi kabul edilirken bu
skorlama sisteminde 1 puan alan hastalarla ilgili net olmayan gri bolge varligi nedeni ile
arttk CHADS , VASc diye kisaltilan skor sistemi daha oncelikli hale gelmistir. Bununla

birlikte ilk basamak saglik hizmeti veren pratisyen hekimler i¢cin hem kolay hem akilda



kalici olmasi nedeni ile CHADS, skor sistemini kullanmalar1 6nerilmektedir. CHADS >
VASc sisteminde konjestif kalp yetmezligi 1 puan, hipertansiyon 1 puan,75 yas lizeri
yaslilik 2 puan, DM 1 puan, inme ,TIA, tromboembolik olay 2 puan, ge¢miste olan
myokard enfarktlisii(MI), periferik arter hastaligi, aort plagi 1 puan, 65-74 yas aras1 yaglilik

1 puan, kadin cinsiyetin 1 puan alir.

ESC’nin 2012 atriyal fibrilasyon tedavi kilavuzu, CHADS ; VASc puani 2 ve iizeri
olanlara bir oral antikoagulan (OAK) verilmesini, 1 puan alanlara OAK ya da asetilsalisilik
asit 75-325 mg aras1 verilmesini (bununla birlikte aspirinden (ASA) ziyade OAK tercih
edilmesini); O puan alan hastalarada 75-325 mg aras1 ASA verilmesini ya da hi¢bir

antitrombotik tedavi verilmemesini (tercihen de higbir tedavi verilmemesini) 6nermektedir.

Inmelerin 6nlenmesinde OAK ’larm etkinligi hem plaseboya kars1 hem de ASA’ya

kars1 bir ¢cok ¢alismada sinanmustir.

Plaseboya kars1 vitamin K antagonistlerinin (VKA) karsilagtirildigi ¢calismalarin bir
meta analizinde VKA ile relatif risk(RR) azalmas1 anlamli derecede azalmis bulundu.(Hart
RG,2007) Yalnizca iskemik inmeler degerlendirildiginde de %67 RR azalmasi bulundu.
Tiim nedenlere bagli mortalitenin VKA ile %26 azaldig1 bulundu.

ASA’nin plasebo ile ya da tedavi verilmemesi ile kiyaslandigi yedi ¢alismanin
sonucunda ASA’nin inme insidansinin %19 oraninda azalttig1 goriilmiis olmakla birlikte
bu istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Aspirin ile yapilan ¢aligmalarda birincil
korumada yillik %0,8, ikincil korumada %2,5 oraninda mutlak risk azalmasi oldugu
goriilmistiir. (Hart RG 2007). Aspirin 6ziirliiliikkle sonuglanmayan inmelerde %29,
Oziirliliikle sonuglanana inmelerde %13 oraninda azalma saglamistir. Bu ¢aligsmalarda
kullanilan ASA dozu ¢ok heterojendi ve giinliik 50 ile 1300 mg arasinda degismekteydi.
Aspirinin platelet inhibisyonunu farmakolojik olarak 75 mg da tama yakin saglamaktadir.
Bunun iizerindeki dozlarda kanama orani artmaktadir. Bu nedenle ASAdozunun 100 mg
altinda tutulmasi daha mantiklidir. Aspirinin damar hastalig1 olanlarda sagladig: fayda ile
bu calismalarda sagladig1 fayda benzerdir. Bu nedenle bahsedilen ¢aligmalardaki fayda
aslinda damar hastalig iizerine etkilerinden kaynaklaniyor olabilir. Yapilan baska bir
calismada da ASA alan kolda tedavi almayan kola gore major kanamada artig oldugu fakat

farkin istatistiksel olarak anlamli olmadig goriilmiistiir. ( Sato H 2006)

VKA ile ASA’nin karsilastirildigt 9 ¢alisma géz oniine alindiginda VKA’ nin %39
oraninda RR azalmasi yaptig1 goriilmiistiir. BAFTA ¢alismasinda da ASA ile VKA



kiyaslanmistir. Bu ¢alismanin birincil sonlanim noktasi, mortal ya da 6ziirliiliige neden
olan her tiirlii inme, intrakraniiyal hemoraji ve klinik 6nemi olan arteriyel emboli idi. VKA
kolu %52 RR azalmas: ile giinliik 75 mg ASA’ya gore iistiin bulunmustur. Ayrica major
kanama oraninda anlamli bir fark saptanmamustir.( Mant J 2007) Ozellikle yasla beraber
antiplatelet tedavinin inmeyi 6nlemedeki faydasi azalmakta ve bu fayda 77 yasinda

tamamen kaybolmaktadir.

AF’de tromboembolilerin dnlenmesi i¢in antiplatelet ya da antikoagulan tedavilerin
en korkulan yan etkisi olan kanamanin degerlendirilmesi i¢cin HASBLED kanama skoru
gelistirilmistir. Bu skorlamaya gore hipertansiyon, anormal bobrek ve karaciger islevi,
inme, kanama, INR’ lerin labil seyretmesi, 65 yasin lizerinde olma, basgka ilaglar ve alkol
kullanimi degerlendirilmelidir. Bu parametrelerden 3 veya daha fazlasi hastada mevcut ise
kanama yoniinden daha siki INR takibi yapilmalidir. OAK” 1n en korkulan yan etkisi olan
intrakranial kanamanin INR degeri 3,5-4 degerini asinca arttig1 INR degeri 2-3

arasindayken normal degerlere gore artis olmadig1 gorilmiistiir.

VKA’ nin bir ¢ok ila¢ ve gida ile etkilesimi vardir. Hastalar aras1 ve ayn1 hastada
zaman i¢inde etkin doz degisiklikler gdsterir. Yapilan klinik ¢aligmalarda amaglanan INR
degeri olan 2-3 arasinda kalma siiresinin toplam zamanin %60’ 1nin iizerinde olmasi

saglanabilmektedir fakat gercek hayatta maalesef bu oranlarin saglanmasi zordur.

Atriyal fibrilasyon nedeni ile OAK almas1 gerekenler ile ilgili bir sorun da KAH1
olan ve perkiitan koroner girisim (PCI) yapilan hasta grubudur. Bu hastalar bir donem tiglii
tedavi almak zorundadir ve bu artmis kanamay1 da yaninda getirir. Stabil koroner arter
hastalarinda VKA’ ya ASA eklenmesi inme ve miyokard iskemisini azaltmazken kanamay1

artirir.
Medikal tedavinin yaninda AF’de embolinin kaynagi olarak goriilen LAA’y1
kapatan cihazlar da mevcuttur.

2.2. PULMONER EMBOLI

2.2.1.Epidemiyoloji

PE ve derin ven trombozu (DVT) vendz tromboemboliler (VTE) olarak
siiflandirilir. Yillik insidanst 100-200/100 000’ dir ve {igiincii en sik kardiyovaskulaer
hastaliktir. (Heit JA 2008,Cohen AT 2007). Onlenebilir bir hastalik olmasina ragmen

6liimciil ya da ciddi morbiditeye neden olabilir.



PE, DVT’ nin bir sonucu olabilir ve VTE’ lerin en ciddi klinik prezentasyonudur.

Literatiirde PE ile ilgili verilerin bir ¢ogu VTE’ yi tek hastalik gibi ele alan

calismalardan saglanmistir.

PE, asemptomatik seyretme ile ilk klinik prezantasyonun ani kardiyak 6liim oldugu
genis bir yelpazeye sahiptir. Bu nedenle epidemiyolojik degerlendirme zordur. 2004
yilinda yapilan bir degerlendirmede 454,4 milyon niifusu kapsayan 6 Avrupa birligi
ilkesinde yapilan bir epidemiyolojik ¢alismada VTE nedenli 317000 6liim tespit
edilmistir. Bu hastalarin %34 iiniin ilk klinik prezentasyonu ani kardiyak limdiir. %59’
una 6liimden dnce tan1 konulamazken sadece %7’ si 6lmeden dnce tan1 almistir.( Cohen

AT 2007)

Yasla beraber siklig1 artan bir hastalik olmasi nedeni ile gelecekte daha ¢ok PE
hastas1 olmas1 muhtemeldir.( Anderson FA 2003)

2.2.2.Predispozan faktorler ve Hastaligin seyri

Bilinen birgok cevresel ve genetik predispozan faktor vardir. VTE genellikle hasta
kaynakl1 kalic1 ve gegici risk faktorlerinin bir sonucu olarak goriiliir. PE gegici ya da geri
dondiiriilebilir bir risk faktor varliginda sebepli PE; gegici ya da geri dondiiriilebilir bir risk
faktorii yoklugunda da sebepsiz PE olarak adlandirilir. Bu tanima gore hastanin tedavisi
belirlenir. ESC 2014 PE kilavuzunda bu risk faktorleri giiclii risk faktorleri, orta risk

faktorleri ve zayif risk faktorleri olarak tanimlanmustir.

2.2.2.1.Giiclii Risk Faktorleri

Alt ekstremite kirigi

Son 3 ayda kalp yetmezligi ya da AF nedenli hastaneye yatis
Kalga ya da diz replasman

Son 3 ayda kalp krizi

Daha 6nce VTE gecirmis olmak

Spinal kord yaralanmasi

2.2.2.2.0rta risk Faktorleri

Artroskopik diz cerrahisi

Otoimmun hastaliklar
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Kan transfiizyonu

Santral venoz yol varligi
Kemoterapi

Solunum ya da kalp yetmezligi
Eritropoezi tetikleyen ajan kullanimi
Hormon replasman tedavisi
In-vitro fertilizasyon

Kanser

Oral kontraseptif tedavi(OKS)
Paralitik inme

Postpartum dénem

Yiizeyel ven trombozu
Trombofili

2.2.2.3.Zayif Risk Faktorleri
Ug giinden uzun yatak istirahati
Diyabet

Hipertansiyon

Oturma nedenli immobilite
Ileri yas

Laparoskopik cerrahi

Obezite

Hamilelik

Varikoz venler olarak siralanmistir

Operasyonlardan sonra VTE riski, postoperatif ilk 2 haftada en yiiksektir ve ilk 2-3
ay yiiksek kalir. Profilaktik tromboprofilaksinin ortopedik ve onkolojik cerrahide VTE
oranlarini azalttig1 gosterilirken genel cerrahi operasyonlarinda bu gosterilememistir.

(Dalen JE 2002, Kearon C 2003)
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PE ve VTE de 30 giinliik mortalitenin % 9-11, 3 aylik mortalitenin %9- 17 aras1
oldugu bulunmustur. (Aujesky D 2006, Goldhaber SZ 1999)

Rekiirrens VTE oranlari ilk 2 haftada %2, 3 ayda %6,4, 6 ayda %8’ dir. Geg
rekiirens oranlar1 genelde antikoagulan tedavi birakildiktan sonra ilk yilda %13, 5 yilda

%23 ve 10 yilda %30 dur.( Heit JA 2012)

VTE’ nin rekiirens orani PE ya da DVT olmasindan bagimsiz iken rekiirrensler

genelde ilk klinik prezantasyonla ayni olur.

Artmis D-dimer degerleri artmis rekiirens riskini gosterir.

2.2.3.Patofizyoloji
Akut PE’de 6liimiin sebebi basing artisina bagl sag kalp yetmezligidir.

Tromboemboli, pulmoner yatagin %30-50" sinden fazlasini kapatirsa PAB artar.
(MclIntyre KM 1971) PE’den sonra salinan seratonin ve tromboksan A2 ile
vazokonstriksiyon olur ve bu da pulmoer vaskuler rezistans artisina neden olur.( Smulders

YM 2000)

Ani artan pulmoner vaskuler rezistans nedeni ile sag ventriliil dilate olur ve RV
kasilmasini bozar. RV kontraksiyon zamani uzar. Nerohormonal aktivite inotropik ve
kronotropik stimulasyon yapar. Sistemik vazokonstiksiyonla beraber bu kompansatuvar
mekanizmalar pulmoner basinci artirir ve bu yollada sistemik kan basincini stabilize eder.
(MolloyWD, 1984) RV duvar: sol ventrikiile gére nispeten daha ince bir yapidir. Bu
nedenle akut donemde adaptasyonu ¢ok iyi degildir ve pulmoner basinct 40 mm Hg

lizerine ¢ikaramaz.

Interventriliiler septum sola deviye olur. Sag dal blogu gibi patolojilerinde
gelismesiyle ventrikiiller aras1 senkron daha da bozulabilir. Sol ventrikiil dolusu da
etkilenerek sistemik hipotansiyona neden olabilir. Oksijen gereksinim sunumu arasindaki
dengesizlik nedeni ile kardiyomiyosit kaybi olabilir. Bu da kontraktil kapasiteyi daha da

azaltabilir.

PE de solunum yetmezligi genelde hemodinamik bozukluklar nedeni ile olur.(
Burrowes KS 2011) Tikali damara az kan gitmesi ve kanin agik damar yatagina
yonlendirilmesiyle ventilasyon- perflizyon dengesizligi olusur. Sag basinglar artinca

hastalarin {icte birinde patent foramen ovaleden sagdan sola ge¢is goriiliir.
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2.2.4.Pulmoer Embolinin Ciddiyeti

Hastalilig1 ciddiyeti, hastane i¢i ve 30 giinliik mortaliteye gore yapilmistir. Buna
gore diyagnostik ve terapotik yaklagim degisir. Eger hastada sok ya da persistan
hipotansiyon varsa “yiiksek riskli’ bunlar yoksa ‘ytiksek riskli degil’ diye siniflandirilir.

2.2.5.Tam

PE genelde dispne, gogiis agrisi, hemoptizi, senkop, pre-senkop ile bagvuran
hastada stiphelenilir. Hastalar ploritik gogiis agrisi, bacak agris1 (DVT nedenli) ile de
gelebilir.

Agr1, RV iskemisine bagli anjina karakterinde olabilecegi gibi distal embolinin

neden oldugu pulmoner infarkt kaynakli da olabilir. (Stein PD 1997)

Santral PE’de dispne siddetli iken periferik ve kiigiik embolilerde hafif ve ge¢ici
olabilir. PE’den siiphelenilirken hastanin risk faktorlerini tasiyip tasimamasi bize yol
gosterir. Fakat PE hastalarinin %30 kadar1 belirlenen bir risk faktoriine sahip

degildir.(Sebepsiz PE)( White RH 2003)

Kan gazinda hipoksi ve hipokapni beklenir. Fakat hastalarin % 40 kadarinin kan

gazinda hipoksi gozlenmez.

PA akciger grafisinde PE’ye 6zgili olmayan degisiklikler goriilebilir. PE’ye spesifik
bulgular olmamakla birlikte dispne ve gogiis agrisinin diger nedenlerini diglamak i¢in yol

gosterir.

PE’si olan hastalarinin EKG’ lerinde en sik rastlanan bulgu siniis tagikardisidir.
Hastalarin % 40’ inda gortiliir. Ayrica RV gerilimine bagl V1-4 aras1 T negatifligi, V1’ de
QR, S1Q3T3, komplet ve inkomplet sag dal blogu goriilebilir. Bu bulgular genelikle daha
ciddi PE’lerde goriiliir.( Geibel A,2005)

PE’nin klinik olasilig1 i¢in yaygin kullanilan 2 skorlama vardir bunlar Wells ve
Genova skorlamasidir. Bu skorlar, 2014 ESC PE kilavuzunda daha sade bir halde
sunulmustur. Wells skorlamasinda daha 6nceki VTE, kalp hizinin 100’{in iizerinde olmast,
gecen 4 haftada ameliyat ya da immobilizasyon Oykiisii, aktif kanser, DVT klinigi, diger

tanilarin PE’den daha uygunsuz olmasina bakilir.

Revize Genova skorlamasinda ise 6ceki VTE, kalp hiz1(75-94 atim/dk arasi olmasi

ve 95 atim/dk iizeri olmasi), gegen ayda ameliyat ya da kirik, hemoptizi, aktif kanser, tek

13



tarafl1 alt ekstremite agrisi, tek yarafli 6dem ya da tek tarafli palpasyonda olan alt
ekstremite agrisi, ve 65 yas lizeri olmaya bakilir. Bu skorlamalara gore yiiksek, orta ,
diistik klinik ihtimal olarak siniflandirilir ya da PE muhtemel, PE muhtemel degil olarak
siiflandirilir. Hangi skorlama sistemi kullanilirsa kullanilsin diisiik ihtimalde %10, orta
ihtimalde %30, yiiksek ihtimalde %65 PE olma ihtimali vardir. ikili skorlama sistemi
kullanilinca PE muhtemel degil grubunda PE olma ihtimali %12 dir.( Ceriani E 2010)

2.2.5.1.D-Dimer

Trombozun oldugu durumlarda es zamanl koagulasyon ve fibrinoliz oldugu i¢in D-
dimer artar. D-dimerin VTE i¢in negatif prediktif degeri yiiksektir ve normal D-dimer
seviyeleri VTE’ den uzaklastirabilir. Fakat kanser, kanama, inflamasyon, ameliyat gibi
bir¢ok durumda da D-dimer artar bu nedenle PE varligini konfirme etmek i¢in uygun bir
test degildir. ELISA ile ¢alisilan D-dimer testinin %95 iizeri klinik tanisal sensitivitesi
vardir . Diistik ve orta ihtimalli hastalarda bakilan D-dimer testi ile hastalarin %30’ unda
PE dislanabilir. Negatif D-dimer sonucuna gore hastalara tedavi verilmediginde 3 ay
sonunda tromboembolik olay ihtimalinin %1 in altinda oldugu gériilmiistiir.( Carrier M

2009) Yasla beraber D-dimer testinin spesifitesi azalir.
2.2.5.2.Bilgisayarh Tomografi ile Yapilan Pulmoner Anjiografi

Bu teknolojideki yiiksek ¢oziiniirliik kalitesi ve arterlerin opak madde ile daha iyi
goriintiilenmesi nedeni ile PE tanisinda ¢ok 6nemli bir tetkiktir. Segmenter seviyeye kadar
pulmoner arterleri ¢ok iyi goriintiiler. Multidetektor bilgisayarli tomografilerin kullanildig:
PIOPEDII ¢alismasinda PE i¢in sensitivitesinin %83, spesifitesinin %96 oldugu
goriilmiistiir.( Stein PD 2006)

Klinik olarak PE olasilig1 diisiik hastalarda bilgisayarli tomografinin negatif
prediktif degeri yiiksekken klinik olarak PE olma ihtimali yiiksek olan hastalarda
bilgisayarli tomografinin pozitif prediktif degeri daha yiiksektir. Bu nedenle klinik 6ngorii

ile tomografi arasinda uyusmazlik varsa daha dikkatli olunmalidir.

Tomografinin basta kanser hastalar1 olmak {izere daha sik kullanilmasiyla insidental
olarak tespit edilen PE oranlarinda ciddi artig vardir. Tiim ¢ekilen toraks tomografilerinin

%1-2’ sinde PE saptanmaktadir.
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2.2.5.3.Akciger Sintigrafisi

Ventilasyon-perfiizyon sintigrafisi PE tanisinda kanitlanmis bir tetkiktir.
Tomografiye gore daha az radyasyon ve kontrast avantaji olmasi nedeni ile 6zel hasta
gruplarinda tercih edilen tetkik olabilir. Kontrast alerjisi olan, bobrek yetmezligi olan,

kiimiilatif radyasyon riski yliksek olan hastalarda tercih edilebilir.
2.2.5.4. PULMONER ANJIOGRAFI

Pulmoner CT anjionun yaygin kullanimiyla bu tetkigin kullanimi azalmstir.
Gilinlimiizde pulmoner anjiyografi daha ¢ok PE’nin perkiitan olarak tedavi edilmesi

esnasinda yapilmaktadir.

Pulmoner anjiyografi invaziv bir tetkiktir. Yapilan bir caligmada mortalite % 0,5,
major non fatal komplikasyon %1 ve mindr komplikasyon %5 olarak saptanmigtir(Stein

PD 1992)
2.2.5.5.Manyetik Rezonans Goriintilleme(MRI)

MRI goériintiileme acil servislerde uygulamanin zor olmasi, diisiik sensitivitesi

nedeni ile su ana kadar PE tanisi i¢in pek uygun bir tetkik olarak gériinmemektedir.
2.2.5.6.Ekokardiyografi

Ekokardiyografik olarak RV’iin degerlendirilmesi RV hakkinda fikir verir. PE’de
oncelikli etkilenen RV’iin degerlendirmeyi zorlastiran geometrisi nedeni ile RV
fonksiyonunu net olarak belirleyen kesin eko parametreleri yoktur. PE olmayan hastalarda
eslik eden koroner ya da pulmoner problemler nedeni ile RV fonksiyon bozuklugu
olabilecegi gibi PE olan hastalarda da RV’ fonksiyonlar1 normal olarabilir. Yapilan
calismalarda ekokardiyografinin PE icin negatif prediktif degeri %40-50 arasi
bulunmustur.( Roy PM 2005)

Ekokardiografik olarak RV degerlendirmesi PE’ nin risk siniflandirmasi yapilirken
de 6nemlidir. PE kilavuzlarinda da deginilen 60-60 bulgusu ve RV apikalinin iyi kasilip
serbest duvarin iyi kasilmamasi olarak tarif edilen McConnegel isareti PE lehine
bulgulardir. Trikiispid annulus plane systolic excursion(TAPSE) de RV’i

degerlendirirken 6nemli bilgiler saglar.

Yiiksek ihtimalle PE oldugu diisliniilmeyen hemodinamik olarak stabil hastalarda
ekokardiografi rutin olarak onerilmez. Hemodinamik olarak kararsiz(veya unstable)

hastalarda bozulmug RV fonksiyonlarini1 gosterebilecegi gibi hemodinamik bozukluga
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neden olabilecek tamponad, aort diseksiyonu, s1v1 agig1, kalp kapak problemleri ve kalp

yetmezligi hakkinda bilgi saglar.

Ekokardiografi ile PE hastalarinin % 4 kadarinda mobil sag kalp trombiisu
goriilebilirken yogun bakim hastalarinda bu oran %18’ e kadar ¢ikabilir. (Casazza F 1997)

TOE ana pulmoner arterlerde olan embolileri gdsterebilir.
2.2.5.7. Kompresyon Venoz Ultasonagrafi(KUS)

PE genellikle alt ekstremitede olan DVT’ den kaynaklanir. Yapilan bir ¢alismada
venografi ile PE hastalarinin %70 inde DVT oldugu gosterilmistir.( Hull RD 1993). KUS
un semptomatik DVT igin %90 iizeri sensitivitesi ve %95 civari spesifitesi vardir.( Kearon

C 1993, Perrier A 1998)

KUS yapilan hastalarda vendeki trombiis nedeni ile kompresyon yapilamamasi

DVT’ yi gosterir.

2.2.6.Tam stratejileri

Tani stratejisini asil olarak hastanin sokta olup olmamasi(yiiksek riskli olup

olmamasi) ve klinik olarak PE olasilig1 belirler.

PE siiphesi olan bir hasta, eger hemodinamik olarak ileri derece labilse eko ile RV
disfonksiyonunun belirlenmesi acil reperfiizyon karar1 vermek i¢in yeterlidir. Bu hastalar

stabilize edildikten sonra CT ile taninin dogrulanmasi diisiintilmelidir.

PE ayiric1 tanisinda olan hastaliklardan biri olan akut koroner sendrom siiphesi ile
hasta katater labaratuvarina alinmigsa akut koroner sendrom dislandiktan sonra pulmoner

anjiografi yapilabilir.

Sok ya da hipotansiyonu olmayan ve klinik olarak PE siiphesi yiiksek olmayan
hastalarda D-dimer testi yapilarak hastalarin %30’ unda PE tanis1 dislanabilir. Bu
hastalarda 3 aylik tromboembolik olay riski %1’ in altindadir. Klinik olarak PE riski
yiiksek olan ya da hastanede yatan hastalarda D-dimer testi negatif prediktif degeri diisiik

olmas1 nedeni ile yapilmamalidir.

D-dimer testi pozitif olan hastalarda ya da klinik olarak PE yiiksek olan hastalarda
multidetektor bilgisayarli tomografi (MDCT) ile pulmoner anjiografi yapilmalidir.
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Eger hastanin CT’ ye kontrendike durumlar1 varsa KUS diisiiniilebilir. PE’ si olan

hastalarin %30-50" sinde KUS ile proksimal DVT tespit edilebilir ve bu hastaya

antikoagulan tedavi vermek i¢in yeterlidir.( Le Gal G 2006)

MDCT yerine uygun olan merkezlerde ventilasyon-perfiizyon sintigrafisi de

kullanilabilir.

Gogiis agrist ile gelen hastalarda ti¢glii dislama testi(triple-rule out) PE, aort

diseksiyonu ve KAH ayrimin1 yapmak i¢in diisiiniilmelidir.

Sekil 1.Pulmoner Emboli Tan1 Algoritmasi

Pulmoner Emboli Suphesi
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Acil CT anjiografi cekilebiliyor mu?

hayir evet

ekokardiyografi
¥

3§V yuklenme bulgulan

i 1
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2.2.7.Pulmoner Emboli Prognoz
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Prognozdaki en 6nemli klinik durum hipotansiyon ya da sok durumunun varligidir.

International Cooperative Pulmonary Embolism Registry(ICOPER)’ de yasin 70

tizerinde olmasi, sistolik kan basincinin 90 mmHg altinda olmasi, solunum sayisinin 20’

nin lizerinde olmasi, kanser, kalp yetmezIlig, kronik obstriiktif akciger hastaligi(KOAH)

varlig1 prognostik faktorler olarak bulunmustur(Goldhaber SZ 1999)
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PE’de prognoz hakkinda fikir vermesi i¢in kullanilan skorlardan en ¢ok kabul

goreni Pulmonary Embolism Severity Index(PESI)’tir. 2014 ESC PE kilavuzunda daha

onceye gore sadelestirilmis PESI skoru yer almaktadir. Buna gore yasin 80’ in {izerinde

olmasi, kanser varligi, kronik kalp ya da akciger yetmezligi olmasi, sistolik kan basincinin

100 mm/Hg altinda olmasi, arteriyel oksijen saturasyonunun %90’ 1n altinda olmasina gore

her parametre 1 puan olarak degerlendirilmektedir. O puan alan hastalarin 30 giinliik

mortalitesi %1; 1 ve {lizeri puan alan hastalarin 30 giinliik mortalitesi %10,9 olarak

bulunmustur.( Jime nez D 2010)

Tablo 1: Orijinal ve Sadelestirilmis PESI Skoru

Parametreler Orijinal PESI Sadelestirilmis PESI
Yas Y1l olarak yas 1 puan(eger yas>80 yil)
Erkek cinsiyet +10 puan -
Kanser +30 puan 1 puan
Kronik klap yetmezligi +10 puan
Kronik pulmoner hastahk +10 puan 1 puan
Nabi1z>110 atim/dk +20 puan 1 puan
Sistolik kan basinci<100 +30 puan 1 puan
mmHg
Solunum sayis1>30/dk +20 puan
Ates<36 °C +20 puan
Bozulmus mental durum +60 puan
Arteriyel oksijen +20 puan 1 puan
saturasyonu<%,90
Risk katmanlandirilmasi
Klas 1:<65 puan 0 puan:30 giinliik mortalite
cok diisiik 30 giinliik riski %1
mortalite(%0-1,6) >1 puan 30 giinliik
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Klas2:66-85 puan mortalite riski %10,9

Diisiik mortalite riski(%]1,7-
3,5)

Klas 3:86-105 puan

Orta mortalite riski(%3,2-
7,1)

Klas 4: 106-125 puan

Yiiksek mortalite riski(%4-
11,4)

Klas 5:>125 puan

Cok yiiksek mortalite
riski(%10-24,5)

2.2.8.Labaratuvar Testleri

RV yiiklenmesi nedeni ile brain natriiiretik peptid (BNP) ve N-terminal brain
natriiiretik peptid(NT-BNP) salinimi artar. Akut PE’ de BNP ve NT-BNP seviyeleri RV
fonksiyonlar1 ve hemodinamik bozuklukla iliskilidir. (Henzler T 2012). Hemodinamik
olarak stabil olan ve natriliretik seviyeleri normal olan hastalara erken taburculuk

yoniinden degerlendirilmelidir.

Ciddi KAH’1 olmayan ve masif emboliden 6len hastalarda transmural RV
enfarktlar1 tespit edilmistir.(Coma-Canella I 1988) PE nedeni ile artmis troponin koti
prognoz gostergesidir.

Akut PE’de heart- type fatty acid binding protein(H-FABP) de erken kardiyak
hasar1 gosteren prognostik degeri olan bir tetkiktir. (Boscheri A 2010)

Artmig serum kreatin seviyesi, azalmis glomeriiler filtrasyon hizi akut PE’de

prognostik dnemi olan parametrelerdir.( Kostrubiec M,2010)
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2.2.9.Tedavi
2.2.9.1.Hemodinamik Destek

Akut ve masif PE’de vital bulgularin desteklenmesi ¢ok dnemlidir. Mortalitenin
ana nedeni ani ve ciddi RV yetmezligine baglh soktur. Hipotansiyonun akut olarak
diizeltilmesi ilk basamak tedavi segenegidir. Yiiksek miktarda siv1 verilmesi RV gerilimini
ciddi miktarda artiracagi i¢in kaginilmalidir. Hipotansif hastalarda inotrop olarak RV
fonksiyonlarini da arttiran norepinefrin kullanilabilir. Dobutamin ve dopamin de
kullanilabilecek inotrop ajanlardir fakat fizyolojik degerlerin {lizerine ¢ikilmasi ventilasyon/

perfiizyon bozuklugunun artmasina neden olabilir.

Vazodilatorler pulmoner rezistansin diisiiriilmesi i¢in kullanilabilir fakat bu
ajanlarin sadece pulmoner artere spesifik olmamalar1 ana problemdir. Baz1 ¢aligmalarda

inhale nitrik oksidin faydali olabilecegi gosterilmistir.( Szold O 2006).

Akut PE’ de levosimendan kullanimi1 RV fonksiyonlarini iyilestirip pulmoner

direnci diistirebilir.( Kerbaul F 2007)

Hastada eger hipoksi mevcutsa oksijen tedavisi verilebilir. Eger mekanik

ventilasyon gerekli ise negatif hemodinamik etkileri dikkate alinmalidir.

2.2.9.2.Antikoagulasyon
Parenteral antikoagulasyon

Akut PE hastalarinda antikoagulasyon tedavisinin, erken 6liim ve VTE’ nin

tekrarlamasini engelledigi gosterilmistir.

Orta ya da yiiksek klinik PE stliphesi olan hastalarda tanisal iglemler bitmeden
parenteral antikoagulasyon verilmelidir. Primer reperfiizyon diisiiniilen hastalarda
anfraksiyone heparin (UFH) tercih edilirken diger hastalarda daha az heparin induced
thrombocytopenia (HIT) ve daha az major kanamaya neden olmasi nedeniyle diisiik
molekiil agirlikli heparin (LMWH) ya da fondaparinux tercih edilebilir. Primer reperfiiyon
diisiiniilen hastalarda protamin ile antikoagulan etkinin hemen sona erdirilebilmesi, kisa
yar1 Omiir ve etkinligin laboratuar testleri ile takip edilebilmesi tercih edilmesindeki
nedenlerdir. Kullanilabilecek diisiik molekiil agirlikli heparin tiirevleri enoxaparin,

tinzaparin, deltaparin, nadroparin ve fondaparinux’ tur.
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Vitamin K antagonistleri

VKA parenteral tedavi ile beraber baglanmalidir. PE i¢in warfarin, acenocoumarol,
phenprocoumon, phenindione ve flunidione kullanilabilir. International normalized
ratio(INR) 2 giin st iiste 2.0-3.0 arasinda olana kadara en az 5 giin parenteral

antikoagulasyona devam edilmelidir.

VKA alan hastalarda INR degerini etkileyen genetik faktorler vardir. Cytochrome
CYP2C9 ve vitamin K epoksit reduktaz enzim degisiklikleri kisiler arasi farkta ciddi rol
oynar. Fakat bu farkliligin testler ile ortaya konmasinin klinik bir faydasi

gosterilememistir.
Yeni Nesil Oral Antikoagulanlar

Yeni oral antikoagulanlar non valvuler AF’ de oldugu gibi VTE’de de 6nemli

tedavi segenekleri olmustur.

RE-COVER ¢alismas1 dabigatranin warfarine gore non-inferiyor oldugunu

gostermistir. Major kanamada anlamli fark saptanmamustir.( Schulman S 2009)

EINSTEIN-DVT (Bauersachs R 2010) ve EINSTEIN-PE (Bu"ller HR 2012)
calismalarinda rivaroksabanin warfarine gore non-inferiyor oldugu ve major kanamanin

rivaroksaban grubunda daha az oldugu goriilmiistiir.

AMPLIFY calismasinda apiksabanin konvansiyonel tedavi se¢enegine gore non-
inferiyor oldugu ve apiksaban grubunda daha az oranda major kanama oldugu

goriilmiistiir.(Agnelli G 2013)

The HOKUSAL-VTE calismasi, edoksabanin warfarine gére non-inferiyor

oldugunu ve daha az major kanamaya neden oldugunu gostermistir. (Bu“ller HR 2013)
Trombolitik Tedavi

Akut PE’de trombolitik tedavi uygulanmasi antikoagulan tedaviye gore pulmoner
reperfiizyonu daha hizli saglayarak PAB’da daha hizli diisiis saglar ve RV
fonksiyonlarinda iyilesmeye yol acar.(Goldhaber SZ 1993)

Trombolitik tedavi ile saglanan hemodinamik faydanin ilk giinlerde oldugu, sag
kalan hastalarda birinci haftanin sonunda bu farkin kayboldugu goriilmiistiir.( Dalla-Volta

S 1992)
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Streptokinaz ve iirokinaz verilmesi tercih edilen hastalarda es zamanli UFH

infiizyonu durdurulurken, tPA alan hastalarda devam edilebilir.

Trombolitik tedavi alan hastalarin %90’1indan fazlasi klinik ve ekokardiografik
olarak 36 saat i¢inde bundan fayda goriir.( van De Werf F 2003). Trombolitik tedavi
PE’nin 14. giliniine kadar verilebilirken en biiyiik fayda ilk 48 saatte goriiliir.

Klinik ve hemodinamik olarak stabil olmayan hastalarda trombolitik tedavinin

hastane i¢i 6limii azalttig1 gosterilmistir.( Stein PD 2012)

Trombolitik tedavi alanlarda intrakranial kanama oranlar1 %1,9-2,2 arasinda

degismektedir.( Kanter DS 1997, Levine MN 1995)
Cerrahi Embolektomi

Cerrahi embolektomi, trombolitik tedavinin kontrendike oldugu ya da basarisiz

oldugu durumlarda yapilmalidir.

Hemodinamik kollaps olmadan 6nce yapilan cerrahinin mortalitesi %6 ve ya daha

azdir.
Perkutan Katater ile Tedavi

Katater ile tedavide pigtail ya da balon katateri ile trombiis fragmantasyonu,
hidrodinamik katater araglart ile reolitik trombektomi, aspirasyon kataterleri ile trombiisiin

emilmesi ve rotasyonel trombektomi seklinde tedavi alternatifleri vardir.

Tam doz trombolitik tedaviye kontrendikasyonu olan ya da trombolitik tedavinin
basarisiz oldugu durumlarda katater ile tedavi cerrahi embolektomiye alternatif olarak

distiniilebilir.
Venoz Filtreler

Venoz filtreler antikoagulan tedaviye uygun olmayan ya da uygun antikoagulan

tedavi altinda tekrarlayan PE’si olan hastalarda diistiniilmelidir.
Antikoagulasyon Siiresi

Antikoagulan tedavinin amaci rekurrensi Onlemektir. Fakat antikoagulan tedavi
rekiirrensi 6nlerken kanamay1 arttirmaktadir. Bu nedenle siirekli antikoagulan tedavi yerine

belirli bir zaman, kanama riski VTE riskini gegene kadar antikoagulan tedavi verilmelidir.

Kanser olan hastalarda hastalik aktif oldugu siirece antikoagulan tedavi VKA yerine

LMWH ile yapilmalidir.
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Yapilan bir ¢alismada antikoagulan tedavi birakildiktan sonra sebebi belli olan
embolilerde yillik rekiirrens %2,5 iken sebebi belli olmayan embolilerde yillik %4,5
olarak bulunmustur.(Agnelli G,2003)

Sebebi belli olan embolilerde antikoagulan tedaviye 3 ay devam edilmelidir.(

Agnelli G 2003)

Ilk sebebi belli olmayan emboli ataginda en az 3 ay antikoagulan tedavi 6nerilirken
ikinci anprovoke emboli ataginda daha uzun siire (indefinite duration) antikoagulan tedavi

distiniilmelidir (Schulman S,1997)

Rivaroksaban, dabigatran ve apiksaban da warfarin gibi antikoagulasyonda

kullanilabilir.

Uzun siire antikoagulasyon tedavisi planlanan hastalarin belirli araliklarla PE’den
koruma faydasi ile kanama riski mukayese edilerek tedaviye devam edilip edilmemesine

karar verilmelidir.

2.3.PULMONER EMBOLI VE ATRIYAL FiBRILASYON iLIiSKiSi

Atriyal fibrilasyon sistemik embolileri arttirmaktadir. Embolilerin kaynagi daha ¢ok
LAA’dir. Atriyal fibrilasyonda antikoagulan tedavinin en biiyiik amac1 emboli kaynakli

inmenin engellenmesidir.

AF’ de RAA’ da LAA’ ya gore daha az trombiis olusmasinin nedeni tam olarak
bilinmemekle birlikte LAA’ ya gore daha genis bir alan1 olmasi ve farkli bir anatomisi
olmasi savunulan mekanizmadir. AF’ si olan hastalarda LA’ da ki trombosit reaktivitesinin

RA’ ya gore ve sistemik dolagima gore arttig1 gosterilmistir.( Willoughby SR 2010)

Genelde RA’ya da RAA’da trombiis LA ya da LAA’ da ki trombiise eslik eder. (de
Divitiis M,1999). AF’de LA’ da trombiis %10, LAA’ da %15, RA’ da %0,4, RAA’ da
%7,5 oraninda goriildiigi bildirilmistir.(de Divitiis M 1999, Rozenberg V 2000)

TEE’ de RAA’ nin anatomik olarak gosterilmesi LAA’ ya gore daha zordur.
Yapilan TEE’ lerde RAA’ nin gdsterilememe oran1 %1,3-16 arasi olarak tespit edilmistir.
(Bilge M 2000, Manning WJ 1995). RAA’ da trombiisun dngordiiriiclisiit SEK
bulunmasidir. Ayrica AF’ si olan hastalarda hiperkoagbl bir durum olusur( Black IW 1991,
DeGeorgia MA 1994)
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AF’ si olup RA’da SEK” i olan hastalarda pulmoner sintigrafide daha fazla
perfiizyon defekti oldugu goriilmiistiir.( Yasuoka Y 2009)

2005 yilinda Orgen ve ark. Yayinladig: 1 Ocak 1972 ile 31 aralik 1982 arasinda
yapilan 23796 otopsi vakasinin sonuglarina gore 1706 hastada intrakardiyak trombiis
saptanmisti. Postmortem olusabilecek taze trombiislerin dislandigi bu ¢alismada iskemik
kalp hastalig1 olan hastalarda 3,2 kat daha fazla sag kalp trombiisu oldugu goriildii.
Intrakardiyak trombiisu olan hastalarin %38’inde PE tespit edildi. Yalniz sag kalp
bosluklarinda trombiisu olanlarin %55’ inde, iki tarafta da trombiisu olanlarin %53’ linde

PE vardu.

Sag kalp trombiisu ve PE’si olan hastalarin %62,1(220/354)’ inde PE’ye neden
olabilecek kaval, iliak ya da femoral trombiise rastlanmadi. PE kaynagi olarak sadece sag
kalp kaynakli trombiis bulundu. Bu da total embolilerin %4’ iine tekabul ediyordu.( Mats
Ogren 2005)

Yapilan bir ¢caligmada PE’si olan hastalarda yapilan ekoda %4 oraninda RA’da
trombiis saptanmustir.( Torbicki A 2003)

Aberg’ in yaptig1 bir calismada AF si olan 693 hastanin otopsisinde RA’ da
ozellikle apendikste trombiis oldugu bulunmustur. Bagka bir otopsi ¢calismasinda da mitral
darlig1 olan hastalarda bulunan trombiisun yariya yakini sag kalpteydi. (Jordan RA 1951)
Bu hastalardan PE’ si olanlarin yariya yakininda sag kalpte trombiis varken ¢eyreginde
DVT mevcuttu. Bu durum PE’ nin kaynaginin DVT degil sag kalp kaynakli trombiis
olabilecegini gostermekteydi. AF’ si olan baska bir hasta grubunda yapilan baska bir
calismada hastalarda sistemik emboliye oranla daha ¢ok PE oldugu goriildii.( Aberg H
1969)

Atriyal fibrilasyon, PE sonucuartan basing nedeniyle gelisen akut RV gerilmesinin

bir sonucu da olabilir.

102 AF hastasinin TEE ile incelendigi bir ¢alismada AF’ si olan hastalarin daha
diisiik TAPSE’ si oldugu, RA alaninin daha genis oldugu, RAA alaninin daha genis
oldugu, RA ejeksiyon fraksiyonunun ve pik bosalma hizinin daha diisiik oldugu

bulunmustur.( Marcello de Divitiis, 1999)

AF ile PE arasindaki iliskiyi aragtiran 2449 hastay1 i¢eren 2 ¢alismay1 retrospektif
olarak analiz eden bir ¢calismada AF’ si ve PE siiphesi olan hastalar degerlendirilmistir.

Sonug olarak, PE siiphesi, yeni gelisen dispne nedeni ile yapilmigsa AF’ nin PE olma
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olasiligini diislirdiigii fakat PE siiphesi yeni gelisen gogiis agrisi nedeni ile yapildiysa AF’
nin PE olasiligin1 arttirdig goriilmiis. ( Gex G 2012)

Pesavento’ nun yaptig1 bir calismada PE’si olan 60 yasindaki 11236 hastada DVT’
si olmayanlarda tim kalp nedenli hastaliklarin daha fazla oldugu goriilmiistiir. Bu da bazi

kalp hastaliklarinin kendisinin PE nedeni olabilecegini gostermistir.

Noel ve ark. yaptig1 539 inme hastasinindegerlendirildigi bir caligmada ise AF
hastalarinda daha fazla DVT oldugu goriilmiistiir.(P Noel, 1991)

2.4.SAG VENTRIKUL DEGERLENDIRILMESI

2.4.1.Sag Kalp bosluklar1 Genel Bilgiler

Kalp ile ilgili goriintiileme ¢alismalarinin uzun yillar sol kalbe odaklanmasi ve sag
kalbin hem anatomik olarak seklinin degerlendirilmesinin zor olmasi ve ekokardiografik
olarak goriintiilenmesinin zor olmasi nedeni ile sag kalp ile ilgili net olarak belirlenmis

degerlendirme verileri daha azdir.

Kalp ile ilgili goriintiileme ¢alismalariin uzun yillar sol kalbe odaklanmasi ve
ekokardiografik olarak goriintiilenmesinin zor olmasi nedeni ile sag kalp fonksiyonlarinin
degerlendirilmesi giinliik pratikte yetersiz kalmaktadir. Bununla birlikte sag kalbin
degerlendirmesi hem kompleks hem de sag kalp ile ilgili net olarak belirlenmis standart

degerlendirme verileri daha azdir.

RV c¢aplarinin en iyi degerlendirmesi sag bosluga odaklanilan apikal 4 bosluk
penceresinden diyastol sonunda alinir. Bu pencerede RV’iin apex ve crux’i
goriintiilenmelidir. Bazalde 42 mm, orta seviyede 35 mm ve longitudinal olarak 86 mm’

nin ustili degerler RV dilatasyonunu gosterir.

RA alani 18 mm?® den fazla , RA en uzun ¢api 53 mm’ den fazla ve RA en kisa ¢ap1

44 mm’ den fazla olmasi RA dilatasyonunu gosterir.

RA trikiispid kapaliyken RV i¢in bir depo olarak gorev goriir. Diastoliin erken
donemlerinde RA’ dan RV’ ye pasif kan akimi1 olurken diastoliin ge¢ donemlerinde RA

kontraksiyonu ile RV’ ye aktif kan akimi olur.

Yapilan bir ¢alismada primer pulmoner hipertansiyon hastalarinda RA alaninin

mortalite ya da transplantasyon igin 6n gordiiriicti oldugu gosterilmistir.
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Atriyal aritmilerde RA dilate olurken(Muller H 2008a) AF ablasyonu sonrasi
reverse remodelling olmaktadir. (Muller H 2008b)

RV ¢ikis yolunun(RVOT) distal boliimii parasternal uzun eksende(PLAX) kapak
hizasinda, proksimal bdliimii ise parasternal kisa eksende(PSAX) goriintiilenebilir. Diastol

sonunda kapak hizasinin 27 mm’ den daha genis olmas1 RVOT dilastasyonunu gosterir.

RV duvar kalinligi, en iyi subkostal pencerede degerlendirilirken PLAX’ da da
degerlendirilebilir. Duvar kalinliginin 5 mm’ den daha fazla olmasi1 RV hipertrofisini

gosterir.

2.4.2.Sag ventrikiiliin koroner beslenmesi

RV’ii besleyen koroner arter 6zellikle sag koroner arterdir(RCA). Sag koroner
arterin dahil oldugu miyokard enfarktiisiinde sag koroner ne kadar proksimalden oklude
olursa RV o kadar ¢ok etkilenir. RV katiliminin oldugu posteriyor desendan arter
tikanmalarinda sadece RV inferior duvari etkilenebilir. Posterior desendan perpendikiiler
dallar verir. Posterior septal perforatdrler, ventrikiil septumunun posterior iigte birini

besler.

Moderator band sol 6n inen arterin(LAD) birinci septal dali tarafindan beslenir.
%30 vakada conus arteri baska bir ostiyumdan ¢ikar. Vakalarin %10’ unda sirkiimflex(CX)
arterin posterolateral dallar1 RV serbest duvarinin posteriyorunu besler. RV apeksi sol 6n

inen arter tarafindan beslenebilir ve LAD nedenli infarktlarda etkilenebilir.

RV, hipertrofi ya da pulmoner hipertansiyon yoklugunda LV ye gore hipoksiye
daha direnglidir. Bunda RV’iin daha ince olmas1 ve LV’ nin altida biri kadar bir basingla
kars1 karstya olmasi ve hem sistol hem diyastolde koroner kan akimi olmas1 rol oynar.
(Haddad F 2008a, Kinch JW 1994) RV koronerler tarafindan kendine sunulan oksijenin
istirahat halinde %50’ sini kullanir. Iskemi durumlarinda bu orani artirarak iskemiye karst
koyabilir. (Zong PU 2005) Proksimal RCA tikanmalarinda moderator band arter araciligi
ile hizlica soldan saga dogru kollateraller olusur.%30 kadar vakada conus arterin RCA’
dan farkl1 bir ostiumu vardir ve bu da proksimal RCA tikanmalarinda koruyucu rol

oynar(Haddad F,2008b)

2.4.3.RYV Sistolik Fonksiyonunun Degerlendirilmesi

TAPSE( Tricuspid Anular Plane Systolic Excursion), standart apikal dort bosluk

goriintli penceresinde Trikiispid kapagin lateral duvarindan M mod ile dl¢iilen, RV’iin
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longitudional hareketini gosteren bir parametredir. Radyoniiklid kullanilarak yapilan RV
EF olctimleri ile korelasyon gosterir.( Kaul S 1984) Tek bir segmenti degerlendirmesi
dezavantajidir. 16 mm’ nin altindaki TAPSE degerleri anormaldir. Tek bir segmenti

degerlendirmesi dezavantajidir. 16 mm’ nin altindaki TAPSE degerleri anormaldir.

Basit, goriintii kalitesine daha az bagimli olmas1 avantajlari iken tek bir segment

izerinden tiim sag ventrikiilii degerlendirmesi dezavantajidir.

ASECHO sag ventrikiilii degerlendirme kilavuzu rutin olarak dl¢iilmesini
onermektedir. Normalin alt sinir1 olarak 16 mm belirtilmistir. Calismamizda apikal dort
bosluk penceresinde trikiispid anulusun lateral kenarina M-mod diisiilerek ASECHO sag

ventrikiil kilavuzu 6nerilerine gére TAPSE 6l¢timii yapilmustir.

. RV Sm ya da sistolik excursion velositesi apikal dort bosluk goriintiiden trikiispid
lateral duvara doku doppler diisiilerek ASECHO’ nun sag ventrikiil degerlendirme
kilavuzu onerilerine gore 6lgiildii. S* degerinin 10 cm/ s altinda olmasi1 RV sistolik
disfonksiyonunu gosterirY apilan bir caligmada 235 saglikli kisi tizerinde ortalama Sm
degerinin 15 cm/s olarak bulundu.( Lindqvist P, 2005) 2000’den fazla saglikli goniilliiniin

oldugu 43 calisma degerlendirilince alt referans degerinin 10 cm/s oldugu goriilmiistiir.

Tekrarlanabilir, basit bir deger olmasi avantajidir. Olgiilen RV Sm degeri 10 cm/s
altinda ise 6zellikle geng hastalarda sag ventrikiil disfonksiyonundan siiphelenilmelidir.

Yaslilarda yeterli veri yoktur.

Fraksiyone alan degisimi(FAC) [(RV end diastolik alan-RV end sistolik alan)/ RV
end diastolik alan)]x100 formiiliinden hesaplanir. Bu degerin MRI ile bakilan RV EF ile
uyumlu oldugu gosterilmistir. FAC’ 1n alt sinir1 %35 tir.

RV dP/dT, trikiispit yetmezlik jetinin hizinin 1 m/s den 2 m/s ye yiikselmesi i¢in
gereken zaman Olgiilerek bulunur. Bernoulli denklemine gore 12 mmHg basing farki igin
gereken siiredir. 12mmHg aradaki zamana boliinrek dP/dT bulunur. RV dP/dT nin 400

mmHg altinda olmas1 anormaldir.

RV kronik volum ve basing yiiklenmesi (Haddad F, 2008a;) ya da sag kalp
yetmezliginde genisler. (Haddad F. 2008b) Kronik pulmoner rahatsizligi olan hastalarda
end diastolik sag ventrikiil ¢aplari prognoz ile ilgili 6ngordiiriicii bir parametredir.(Burgess
MI, 2002) RV/LV orani1 PE’de kétii klinik sonlanimla ve hastane i¢i mortalite ile
iliskilidir.( Quiroz R, 2004, Fremont B, 2008)
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ASECHO sag ventrikiil degerlendirme kilavuzunda RV bazal, mid bélge ve uzun
eksen caplar1 sag ventrikiil odakli apikal dort bosluk pencereden alinmasi 6nerilir. Bu
6l¢iimiin kolay alinabilmesi bir avantajken, prob rotasyonuna ¢ok bagli olmasi bir
dezavantajdir. RV bazal ¢ap1 i¢in 42 mm, mid bolge i¢in 35 mm ve uzun eksen i¢in 86 mm

ust sinirlardir

RV alan ve hacim 6l¢iimii icin ASECHO sag ventrikiil degerlendirme kilavuzunda

bir Oneri yoktur.

2.4.4.RV Diastolik Disfonksiyon

Trikiispid E/A oraninin 0,8 altinda olmasi, bozulmus relaksasyon, E/A 0,8-2,1 arasi
olmas1 ve E/e’>6 olmas1 ya da hepatik venlerde diyastolik akim predominansi olmasi
pseudonormal dolumu gosterir. E/A oraninin 2 {izerinde olmasi ve deselerasyon zamaninin

<120 ms olmasi restriktif dolum paternini gosterir.

RV miyokard perfiizyon indeksi(RVMPI)’ nin pulsed Dopplerle 0,4 ‘ten fazla
olmasi, doku Dopplerle 0,55’ten fazla olmas1 RV disfonksiyonunu gosterir. Izovolumetrik
relaksayon zamant ile izovolumetrik kontraksiyon zamaninin toplaminin ejeksiyon
zamanina boliinmesi ile bulunur. Doppler dl¢timleri trikiispid kapagin lateralinden yapilir.
RA basincinin yiiksek olmasi, IVRT’ yi diistirerek RVMPI’ y1 etkiler. MPI degerinin
pulmoner hipertansiyonda prognostik 6nemi (Tei C, 1996) vardir ve takipte tedaviye

cevabi da gosterir.( Sebbag 1 2001)

2.4.5.Pulmoner Arter Sistolik Basinci (SPAP)

RVOT obstruksiyonu olmaksizin trikiispid yetmezligi izerinden alinan RV ile RA
arasindaki basing farkina RA basincinin eklenmesi pulmoner arter sistolik basing 6l¢iimiine
izin verir. Bernoulli denklemi kullamilarak pik trikiispid yetmezlik hizindan 4V>+RA

basinci formiiliinden hesaplanir.

Invaziv testlerde ortalama PAB igin smir deger 25 mmHG dir. Sistolik pulmoner
basing ekokardiografik olarak daha ¢ok kullanilan degerdir. Dinlenme halindeki normal

degerler pik TY h1z1<2,8-2,9 m/s; pik sistolik basing 35-36 mmHG dir.

Invaziv testlerde ortalama PAB i¢in smir deger 25 mmHG’ dir. Sistolik pulmoner
basing ekokardiografik olarak daha ¢ok kullanilan degerdir. Dinlenme halindeki normal
degerler pik trikiispid kapak yetmezlik(TY) jet hizi< 2,8-2,9 m/s; pik sistolik basing <35-
36 mmHG dir.( Badesch DB 2009) ESC pulmoner hipertansyon tan1 ve tedavi kilavuzunda
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pulmoner hipertansiyondan stiphelenmek i¢in ek ekokardiyografik bulgularla
beraber(trikiispid gerikagis h1z1<2,8 m/s ise) ya da ek ekokardiyografik bulgular
olmaksizin(trikiispid gerikagis hizi: 2,9-3,4 m/s arasinda ise) PAB’1n 36 mm Hg’ den fazla
olmasi sinir deger olarak kabul edilmistir. 2009 yilinda ACCF/ AHA Expert Consensus
Document on Pulmonary Hypertension kilavuzunda dispnesi olan ve ekokardiyografik
degerlendirmede SPAP’ 1n 40 mmHG {izerinde bulundugu hastalarin ileri

degerlendirilmesi 6nerilmektedir.( Badesch DB, 2009)

Calismamizda hastalarin pulmoner arter sistolik basinct ASECHO’nun sag
ventrikiil degerlendirme kilavuzunun onerilerine gore trikiispid yetmezlik jetine dik sekilde
doppler akim trasesi diisiilerek Bernoulli denklemine gére 4V*+RA basinc denklemine

gore hesaplanmustir.

2.4.6.Pulmoner Arter Distolik Basinci(DPAP)

Modifiye Bernoulli denklemi kullanilarak (4xend diastolik pulmoner yetmezlik

hizi*)+ RA basinct denklemi kullanilarak bulunabilir.

2.4.7.0rtalama Pulmoner Arter Basinci

Sistolik ve diyastolik pulmoner basinglar bilindikten sonra ortalama pulmoner

basing:1/3(SPAP)+2/3DPAP formiiliinden hesaplanabilir.

Ortalama pulmoner basinci ayrica pulmoner kapaktaki akimin akselerasyon
zamani(AT) ile de bulunabilir. Eger pulmoner akselerasyon zamani 120 ms altindaysa 79-
(0,45xAT) formiilii ile eger akselerasyon zamani 120 ms {izerindeyse 90-(0,62xAT)

formiilinden bulunabilir.

2.5.Sag atriyum

Sag atriyum ile ilgili glinlimiize kadar ¢ok fazla ¢alisma yapilmamigtir.Sag atriyum
trikiispid kapaliyken RV i¢in bir depo olarak gdrev goriir. Diastoliin erken donemlerinde
RA’ dan RV’ ye pasif kan akimi olurken diastoliin ge¢ donemlerinde RA kontraksiyonu ile
RV’ ye aktif kan akimi olur.Yapilan bir ¢alismada primer pulmoner hipertansiyon
hastalarinda RA alaninin mortalite ya da transplantasyon i¢in 6n gordiiriicli oldugu

gosterilmistir.

Atriyal aritmilerde RA dilate olurken(Muller H 2008a) AF ablasyonu sonrasi
reverse remodelling olmaktadir. ( Muller H,2008b) Atriyal aritmilerde RA dilate
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olurken(Muller H 2008a) AF ablasyonu sonrasi reverse remodelling olmaktadir. ( Muller

H,2008b)

RA alan1 apikal dort bosluk pencereden ventrikiil sistoliinde ASECHO sag
ventrikiil degerlendirme kilavuzu 6nerilerine gore yapilmistir. Ayn1 kilavuz RA alani iist

stninrint 18 cm? olarak belirtmistir. Ayni kilavuzda RA hacmi ile alakali bir dneri yoktur.
2.6. Inferior vena cava

Inferior Vena Cava (IVC) gap1 subkostal pencerede hepatik venlerin hemen
proksimalinden 6lgiiliir ve kollaps olma oranina bakilir. IVC cap1 ve kollaps olma 6zelligi
RA basinci ile ilgili bilgi verir. IVC ¢ap1 2,1 cm’den kiigiikse ve %50 tizerinde kollaps
oluyorsa RA basinci 0-5 mmHG arasi ortalama 3 mmHG olarak aliabilir. IVC ¢ap1 2,1
cm’nin iizerinde ve kollaps oran1 %50°nin altinda ise RA basinci 10-20 mmHg aras1
ortalama 15 mmHG olarak alinabilir. Bu iki duruma uymayan degerlerde ortalama 5-10

mmHG arasi1 alinabilir.

RA basinci arttiginda bu IVC’ yi etkiler, IVC nin dilate olmasina neden olur ve
inspirasyonla olan kollaps1 azaltir. ASECHO RV degerlendirme kilavuzu IVC ‘nin
subkostal incelemede, IVC nin sag atriunla birlestigi ostium yerinden 0,5-3 cm arasi
hepatik venlerin hemen proksimalinden 6l¢iilmesini dnermektedir ve ¢aligmamizda da IVC

caplarinin 6lglimii bu sekilde yapilmustir.

Hastalarin subkostal pencerede kilavuzda tarif elden yerden IVC nin maksimum
¢ap1, minimum ¢ap1 ve [(maksimum ¢ap-minimum ¢ap)/maksimum ¢ap] x100 formiilii ile

% olarak kollaps indeksi hesaplandi.
2.7.INR ve TTR

Kilavuzlarda gecen Time in Theraupetic Range(TTR) terimi istenen araliktaki INR
6l¢iim sayisinin tiim 6l¢iim sayisina bdliinmesi ile elde edilen degerin ylizde olarak
ifadesidir. Fakat bizim ¢alisgmamizda kanama ile ilgili arastirilma yapilmadig: efektif
antikoagulasyonun sag kalp fonksiyonlari lizerindeki etkisi arastirildigi igin INR degerinin
2’nin lizerinde oldugu 6l¢iim sayisi tiim Sl¢iim sayisina boliinerek TTR hesaplanmustir.

Kilavuzlarda ve daha 6nce yapilan ¢alismalarda TTR %65 ve%70 degerleri alinmistir.
2.8.Calismanin amaci
Bildigimiz kadariyla literatiirde warfarin tedavisi alan hastalarin sag ventrikiil

fonksiyonlarini kiyaslayan bir ¢alisma yoktur. Daha 6nce yapilan ekokardiyografik doku
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doppler calismalarinda AF hastalar1 genelde dislanmistir. Toplumda %1-2 goriilme sikligi
ile en ¢ok goriilen ritm bozuklugu olan AF’nin sol kalp 6zellikle LAA kaynakli embolilere
neden oldugu iyi bilinmektedir. Fakat sag kalp kaynakli embolilere neden olabilecegi
konusunda yeterli veri yoktur. Calismamizda AF ya da kalp kapak replasmani nedeniyle 1
yildan uzun siiredir warfarin tedavisi alan hastalar degerlendirildi. Sol kalp kaynakl
emboliler genis bir vaskuler yatagin nispeten kii¢iik bir kismini etkiledigi i¢in sol kalp
fonksiyonlarini bozmayabilir fakat sag kalp kaynakli embolilerin etkiledigi pulmoner yatak
embolileri sonucu sag kalp fonksiyonlari, kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyonda
oldugu gibi bozulabilir. Calismamizin amaci etkin warfarin tedavisi ile sag kalp
fonksiyonlarinin degerlendirilmesi ve AF’nin PE’ye neden olup olmadig1 ve warfarin
tedavisinin sistemik embolileri engelledigi gibi sag kalp kaynakli embolileri de engelleyip

engellemedigi hakkinda fikir sahibi olmaktir.
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3.Gere¢ ve yontem

3.1.Hasta secimi

Bu calismaya, 1 ocak 2013 ile 04 haziran 2013 tarihleri arasinda, Necmettin
Erbakan Universitesi, Meram Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali polikliniklerine
basvuran en az 1 yildir PE ve sag kalp kapaklarina miidahale dis1 bir endikasyonla
warfarin tedavisi alan 53 erkek 78 kadin olmak tizere 131 hasta dahil edildi. Calisma i¢in
Necmettin Erbakan Universitesi, Meram Tip Fakiiltesi etik kurulundan onam alindu.
Hastalarin warfarin kullanmaya bagladiklar1 zamana en yakin zamandaki ekolari, . eger sag
kalp fonksiyonlar1 ya da pulmoner basinci etkileyebilecek (mitral balon valvuloplasti vb.)
islem yapildiysa islemden sonraki ekolar1 bazal ekokardiyografi olarak alindiSon
ekokardiyografileri yapilarak sag kalp fonksiyonlar1 detayli olarak degerlendirildi

3.2.Dahil edilme kriterleri

1-18-90 yas arasindaki hastalar

2-En az 1 yildir varfarin kullaniyor olmasi

3-En az 1 yildir INR takibini hastanemizde yapiliyor olmasi

4- Warfarin kullanim1 6ncesi ekokardiyografi kaydinin bulunmasi

3.3.Dislanma Kkriterleri

1-18 yas altinda ve 90 yas {izerinde olmak

2- Bir yildan az siiredir varfarin kullaniyor olmak

3- INR takibinin 1 yi1ldan az olmas1

4- Bilinen PE 0Oykiisii olmasi

5- Kalbin sag bosluklariyla ilgili operasyon gecirmis olmak(kitle eksizyonu,
pulmoner ve trikiispiid kapaga balon dilatasyon ya da cerrahi)

3.4.Ekokardiyografik degerlendirme

Ekokardiyografik degerlendirme, {i¢ elektrotlu yiizeyel EKG baglandiktan sonra
Philips Envisor C HD goriintiilleme cihazi (Philips Medical Systems, Andover, MA, ABD)
kullanilarak yapildi. Sol dekiibit pozisyonda parasternal uzun eksen(PLAX), parasternal
kisa eksen(PSAX), apikal dort bosluk, apikal iki bosluk, subkostal pencere ve saga
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odaklanilmis apikal dort bosluk goriintiileri degerlendirildi. Ekokardiografik degerlendirme

American Society of Echocardiography (ASECHO) 6nerilerine gore yapildi.

Ekokardiografik degerlendirmede interventrikiiler septum kalinlig1, posterior duvar

kalinligi, LV diyastol capi, LV sistol ¢ap1, aort capi, LA ¢ap1, LV ejeksiyon fraksiyonu,

pulmoner hiz, aortik hiz, mitral E/A hizlan, trikiispid kapak iizerinden PAB, inferior vena

kava maksimum ve minimum ¢ap1, RV bazal capi, RV mid bolge cap1, RV uzun eksen
Ol¢iimii, RV alan, RV hacim, RA alan, RA hacim, LV doku doppler ile LV Sm,LV Em,LV
Am, LV IVKZ, LVIVRT, LV ET, RV Sm, RV Em, RV Am, RV IVKZ, RV IVRT, RV
ET, RV MPI, TAPSE, trikiispid E/A hizlar1 él¢iimleri elde edildi.ilk ekokardiyografide
belirtilmis olan PAB degeri ile kontrol PAB arasindaki fark kaydedildi

Tablo 2: Ekokardiyografik Degerlendirmede Bakilan Parametreler

Interventrikiiler septum RV bazal gap1 LV IVRT

kalinlig: (sol ventrikiil izovolumetrik
relaksasyon zamanti)

LV posterior duvar kalinlig1 | RV mid bolge ¢ap1 RV Sm

LV diyastol ¢ap1 RV uzun eksen 6l¢iimii RV Em

LV sistol ¢ap1 RV alan RV Am

Aort gap1 RV hacim RV IVKZ
(sol ventrikiil izovolumetrik
kontraksiyon zamani)

LA cap1 RA alan RV IVRT
sol ventrikiil izovolumetrik
relaksasyon zamani)

LV ejeksiyon fraksiyonu RA hacim RV ET
(sag ventrikiil ejeksiyon
zamant)

Pulmoner hiz LV Sm RV MPI

(sag ventrikiil miyokard

perfiizyon indeksi)
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Aortik hiz LV Em TAPSE

Mitral E/A hizlar1 LV Am Inferior vena kava
maksimum
Trikiispid kapak iizerinden | LV IVKZ Inferior vena kava minimum

Pulmoner Arter

Basinci(PAB)

(sol ventrikiil izovolumetrik capl

kontraksiyon zamant)

3.5.Demografik bilgiler

Hastalarin yasi, boyu, kilosu, kalp hizi, ka¢ yildir warfarin kullandig1, warfarin
kullanma sebepleri kaydedildi. Daha sonra ESC 2008 akut PE tan1 ve tedavi kilavuzunda
PE igin risk faktorii olarak belirtilen kirik, eklem replasmani,major genel cerrahi, major
travma, omurilik hasari, artroskopik diz cerrahisi, santral venoz katater, kemoterapi, kronik
kalp ya da solunum yetmezligi, hormon replasman tedavisi, malignite, oral kontraseptif
kullanimi, paralitik inme, gebelik, 6nceki vendz tromboemboli, trombofili, oturmaya bagl

hareketsizlik,laparoskopik cerrahi, varis varlig1 sorgulandi.

3.6.INR olciimleri

Calismaya alinan hastalarin tiim eko, demografik bilgiler vs. gibi bilgileri
tarandiktan sonra geriye doniik INR dl¢iimleri tarand1. En az 1 yillik INR 6l¢iimiine
ulagilabilinen hastalar ¢aligmaya dahil edildi. En ¢ok INR 6l¢timii olan hastanin 148 adet
INR 6l¢iimii vardi. TTR (time in theurepatic range), hastalarin efektif INR araligindaki
(>2) olglim sayisinin tiim 6l¢lim sayisina boliinerek elde edilmesiyle hesaplandi. Bu
calismada efektif INR degeri >2 alinmasinin sebebi, ¢alismada degerlendirilen olas1 PE

icin etkin tedavi degerinin 2’nin lizerinde olmasinin kabul edilmesidir.

3.7.Istatistiksel Yontem

. Istatistiki yontemle drneklem biiyiikliigii % 95 gii¢ baz alinarak hesaplandiginda
Ongordiiriicii deger i¢cin warfarin kullanan 130 hastanin ¢aligmaya alinmasi planlandi.
Calismanin istatistiksel analizi, SPSS Version 15.0 programi (SPSS Inc., Chicago, Illinois,
ABD) ile yapildi. Tanimlayici bulgular ortalama + standart sapma ve yiizdelerle ifade
edildi. Demografik 6zellikler ve komorbid durumlar agisindan hasta ve kontrol gruplar
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arasinda farkin anlamli olup olmadiginin tesbiti i¢in Ki-Kare testi, parametrik verilerin

kiyaslanmasi i¢in independent samples t-test kullanildi.

Calisma icin Necmettin Erbakan Universitesi girisimsel Olmayan Klinik
Aragtirmalar Etik kurulundan 20 haziran 2014 tarihinde 2014/679 onay numarasiyla onay

alindi.
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4.BULGULAR

Calismamiza en az 1 yildir warfarin kullanan,sag kalp kaynakli bir miidahale
yapilmamis ve PE Oykiisii olmayan 131 hasta alindi. Bu hastalarin 78’1 kadin, 53’1 erkekti.
Hastalarin 81’1 AF nedeni ile 59°u kalp kapak replasmani nedeni ile warfarin tedavisi

almaktaydi. En uzun siireli kullanan hasta 35 yildir warfarin tedavisi aliyordu.

TTR’nin %50,%55,%60,%65,%70 degerleri ayr1 ayr1 degerlendirildiginde %65
TTR degerinde de sag kalp fonksiyonunu degerlendiren parametrelerde iyilesme oldugu

gOriilmiistiir.

Hastalar warfarin kullanam endikasyonlarina bakilmadan total olarak
degerlendirildiginde 72 hastanin TTR degeri %65’°in altindaydi. 59 hastanin TTR degeri ise
%65’1n istiinde idi. Bu grupta son ekokardiografide dl¢iilen PAB(p:0,042); RV
alan(p:0,03); RA alan(p:0,036); RA hacim(p:0,039); [IVC’nin maksimun 6l¢iilen
cap1(p:0,024); EF(p: 0,031), kalp hiz1(p:0,03), Hipertansiyon varligi(p:0,04) arasindaki

farklar istatistiksel olarak anlamli derecede farkli bulundu.

Hastalar warfarin kullanim endikasyonlarina bakilmadan total olarak
degerlendirildiginde 72 hastanin TTR degeri < %65, 59 hastanin TTR degeri ise >%65 idi.
Iki grubun karsilastirilmasinda PAB(p:0,042); RV alan(p:0,03); RA alan(p:0,036); RA
hacim(p:0,039); IVC’nin maksimun 6lgiilen ¢api(p:0,024); EF(p: 0,031), kalp hizi(p:0,03),
Hipertansiyon varligi(p:0,04) istatistiksel olarak anlamli derecede farkli bulundu. (TABLO
1,4)

Kapak replasmani olmadan AF nedenli Warfarin kullanan hastalara bakildiginda 81
hastadan 56’smin TTR degeri <%65; 25 hastanin TTR degeri >%65 idi. Bu hastalarda iki
grup arasinda TAPSE(p:0,043); RV alan(p:0,014), RV hacim(p:0,013), RA alan(p:0,037),
kalp hizi(p:0,03) arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu, RA hacim(p:0,07),
EF(p:0,09) arasindaki farkta da istatistiksel anlamlilik yoniinde egilim oldugu goriildii.

Kalp kapak replasmani nedeni ile Warfarin kullanan hastalara balildiginda 50
hastadan 34’iliniin TTR degerinin %65’in tizerinde oldugu, 16’ sinin TTR degerinin %65’in
altinda oldugu goriildii. Bu iki grupta sadece RA alaniin(p:0,042) istatistiksel olarak

anlamli derecede farkli oldugu goriildii.

Kalp kapak replasmani nedeni ile Warfarin kullanan hastalara bakildiginda 50

hastadan 34’tiniin TTR degerinin >%65 oldugu, 16’ sinin TTR degerinin <%650ldugu
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goriildii. Bu iki grupta sadece RA alaninin(p:0,042) istatistiksel olarak anlamli derecede

farkli oldugu goriildii.

Tablo 3: TTR %65’in iizerinde olup olmamasina gore hastalarin demografik

ve komorbid durumlar

TTR<%65 TTR>%65 p-degeri
N:72 N:59
Kadin cinsiyet 38 40 0,81
Hipertansiyon 35 14 0,04
DM 12 5 0,196
KAH 20 3 0,02
Yas 62,43+13,61 56,73+11,79 0,11
Viicut Kitle 27,90+4,60 28,33+4,21 0,591
Indeksi(VKI)
AF nedenli 56 25 0,000
KAPAK nedenli 16 34 0,000

TTR degeri %65’in altinda olan hastalarda hipertansiyon ve KAH’1n istatistiksel

olarak anlamli derecede daha ¢ok oldugu gozlendi. Kalp kapak replasmani nedenli

warfarin kullanan grupta AF nedenli kullanan gruba gore TTR anlamli derecede %65’in

lizerindeydi.
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Tablo 4: Yalmz AF nedeni ile warfarin kullanan hastalarin demografik ve

komorbid durumlari

AF TTR<%65 TTR>%65 p-degeri
N:56 N:25

Kadin cinsiyet 28 18 0,65
Hipertansiyon 33 8 0,225
DM 12 4 0,764
KAH 18 2 0,57
Yas 66,43+11,13 61,76+8,80 0,63
Viicut Kitle 28,58+4,67 28,40+3,93 0,859
Indeksi(VKI)

AF nedenli warfarin kullanan grupta, gruplar aras1 demografik ve komorbid

durumlar arast istatistiksel olarak anlamli fark olmadig: goriildii.

Tablo 5: Kalp kapak replasmani nedeni ile warfarin kullanan hastalarin

demografik ve komorbid durumlari

Kalp Kapak Replasmani TTR<%65 | TTR>%65 p-degeri
N:16 N:34

Kadin cinsiyet 10 22 0,88

Hipertansiyon 2 6 0,64

DM 0 1 1

KAH 2 1 0,184

Yas 49,50+13,88 | 53,03+12,44 0,394

VKI 25,76+3,73 28,29+4.46 0,46

Kalp kapak replasmani nedenli warfarin kullanan grupta, gruplar aras1 demografik

ve komorbid durumlar arasi istatistiksel olarak anlamli fark olmadig goriildii.
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Tablo 6: TTR %65’in iizerinde olup olmamasina gore warfarin kullanan

hastalarin ekokardiografik parametreleri

TTR<%65 TTR>%65 p-degeri
N:72 N:59

Son 6l¢iilen PAB 36,91+12,88 32,89+9,46 0,042
Ilk 6l¢ciilen PAB 34,89+10,78 33,98+13,55 0,701
PAB farki 1,81£10,11 -0,90+12,32 0,219
RV Sm 11,53+£3,28 11,97+2,59 0,398
TAPSE 2,06+0,50 2,14+0,37 0,288
RA alan 22,00+7,73 19,02+8,14 0,036
RA hacim 70,64+38,34 55,87+41,50 0,039
RV Alan 22,40+6,69 19,08+5,66 0,03

RV Hacim 63,76+33,90 49,33+26,14 0,07

RV bazal 3,80+0,64 3,62+0,67 0,120
RV mid 2,73+0,58 2,58+0,63 0,182
RV uzun eksen 7,13+0,80 6,89+0,67 0,071
RV E/Em 5,33+2,33 5,29+1,90 0,929
IVC max 1,63+0,46 1,43+0,52 0,024
IVC min 0,71+£0,47 0,62+0,54 0,320
IVC Index(%) 59,11+17,68 61,29+19,40 0,517
Warfarin kullanim yil1 | 5,68+4,57 6,76+4,19 0,161
LA 4,37+0,82 4,34+0,95 0,861
Ejeksiyon fraksiyonu | 54,06+8,94 56,84+5,50 0,031
Kalp hiz1 84,06+£19,92 75,05+12,59 0,03
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Endikasyondan bagimsiz sekilde warfarin kullanan hastalar kiyaslaninca TTR 65
degerine gore gruplar kiyaslandiginda son 6lciilen PAB, RV alan, RA alan, RA hacim,

IVC’nin 6l¢iilen maksimum capi, ejeksiyon fraksiyonu ve kalp hiz1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark oldugu goriildii.

Tablo 7: TTR %65’in iizerinde olup olmamasina gore kalp kapak replasmani

olmadan AF nedenli warfarin kullanan hastalarin ekokardiografik parametreleri

af TTR<%65 TTR>%65 p-degeri
N:56 N:25

Son 6l¢iilen PAB 38,16+£13,93 35,44+12,64 0,39

[lk lgiilen PAB 36,11+£11,24 36,45+15,48 0,927
PAB farki 1,82+10,50 -0,31+12,08 0,482
RV Sm 12,02+3,48 13,10+3,04 0,162
TAPSE 2,07+0,47 2,28+0,37 0,043
RA alan 22,75+7,74 19,66+5,06 0,037
RA hacim 73,50+38,72 54,18+23.,45 0,007
RV Alan 21,63+5,77 18,21+5,45 0,014
RV Hacim 60,47+26,50 45,60+22,79 0,013
RV bazal 3,79+0,63 3,63+0,71 0,322
RV mid 2,73+0,59 2,50+0,56 0,095
RV uzun eksen 7,08+0,81 6,80+0,59 0,088
RV E/Em 4,76+1,88 4,47+1,99 0,564
IVC max 1,65+0,44 1,53+0,53 0,346
IVC min 0,70+0,45 0,74+0,62 0,773
IVC Index(%) 59,71+18,28 57,11+£22.31 0,621
Warfarin kullanim 4,60+£2,72 4,44+2 .94 0,81

yilt
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LA 4,33+0,77 4,33+1,06 0,994
Ejeksiyon 54,08+8,37 57,84+4,19 0,009
fraksiyonu

Kalp hiz 83,82+18,52 73,83+8,66 0,02

AF nedeni ile warfarin kullanan hastalar TTR 65 {izerinde olup olmamasina gore

kiyaslaninca gruplar arasinda TAPSE, RV alan, RV hacim, RA alan, RA hacim, ejeksiyon

fraksiyonu ve kalp hiz1 yoniinden istatistiksel olarak anlamli derecede fark oldugu goriildii.

Tablo 8: TTR %65’in iizerinde olup olmamasina gore kalp kapak replasmani

nedenli warfarin kullanan hastalarin ekokardiografik parametreleri

kapak TTR<%65 TTR>%65 p-degeri
N:16 N:34

Son 6l¢iilen PAB 32,56+6,94 31,02+5,71 0,44
Ilk 6l¢ciilen PAB 30,69+7,97 32,03+11,73 0,671
PAB farki 1,76+8,99 -1,35+12,71 0,373
RV Sm 9,83+1,59 11,11+1,82 0,17
TAPSE 2,00+0,63 2,03+0,34 0,839
RA alan 19,40+7,37 18,53+9,91 0,733
RA hacim 60,66+36,38 57,15+51,50 0,785
RV Alan 25,06+8,94 19,74+5,81 0,042
RV Hacim 75,28+51,80 52,16+28,42 0,112
RV bazal 3,83+0,69 3,61+0,65 0,306
RV mid 2,71+0,57 2,65+0,68 0,725
RV uzun eksen 7,31+0,78 6,96+0,73 0,154
RV E/Em 7,39+£2,72 5,91£1,59 0,068
IVC max 1,59+0,52 1,36+0,50 0,163
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IVC min 0,75+0,56 0,53+0,46 0,188
IVC Index(%) 57,14+15,97 64,32+16,68 0,156
Warfarin kullanim 9,43+7,23 8,47+4,19 0,625
yili

LA 4,52+0,98 4,36+0,88 0,576
Ejeksiyon 54,00+£10,99 56,11+£6,26 0,482
fraksiyonu

Kalp Hiz1 84,93+24,92 75,93+14,88 0,197

Kalp kapak replasmani nedeni ile warfarin kullanan hastalar TTR 65 tizerinde olup

olmamasina gore kiyaslaninca gruplar arasinda RV alan yoniinden istatistiksel olarak

anlamli derecede anlamli fark oldugu goriildii.
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5.TARTISMA

AF en sik rastlanan ritm bozuklugudur. AF’ nin sol kalp kaynakli sistemik
embolileri arttirdigi iyi bilinmektedir fakat sag kalp kaynakli embolileri arttirdigina iliskin
net veriler bulunmamaktadir. Klinik olarak bulgu vermeyen serebral mikroemboliler
nedeni ile biligsel islevlerin bozuldugu bilinmektedir. Ayn1 sekilde klinik olarak bulgu
vermeyen sag kalp kaynakli mikroembolilerinde subklinik venoz embolilere(PE, DVT)
neden olup dolayli yoldan sag kalp fonksiyonlarini etkileyip etkilemedigi ve AF nedeni ile
kullanilan ayn1 zamanda venoz tromboembolilerde de kullanilan warfarin tedavisinin bu
mikroembolileri engelleyip engellemedigini aragtirmak i¢in bu ¢caligma yapilmistir.
Literatiirde AF ve sag kalp kaynakli emboliler ile alakali yayinlar olmasina ragmen AF i¢in
kullanilan warfarinin sag kalp fonksiyonlari iizerine etkisini inceleyen yeterli ¢alisma

yoktur.

Bu ¢alismada degerlendirilen hastalik grubunda warfarin tedavi etkinliginin
gostergesi olarak kabul edilen TTR degeri dikkate alindiginda; TTR>%65 olmasi
durumunda sag ventrikiil fonksiyonlarin1 gésteren parametrelerin iyilesme yoniinde oldugu
ilk kez kaydedilmistir. Etkin warfarin tedavisi ile sistemik vendz ve sag kalp bosluklarinda
trombiis olusumunun dolayisi ile PE’nin 6nlenmesi sonucu sag ventrikiil fonksiyonlarinda
gorece tespit edilen bu iyilesmenin, bundan sonraki klinik kullanima ve yapilacak

caligmalara 151k tutacak bir bulgu olabilecegi diisiiniilmiistiir.
5.1.Demografik ozellikler

Hastalar cinsiyet, yas, ve VKI yoniinden karsilastirildi.(tablo1,Tablo2, Tablo 3).
Endikasyon g6z 6niine alinmadan yapilan kiyaslamada(Tablo 1) cinsiyetin ve yasin gruplar
arasi fark gostermedigi(sirasiyla p:0,81; p:0,11); hipertansiyonun TTR<%65 olan grupta
istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla oldugu ve yine ayn1 grupta KAH’1n daha
fazla oldugu (p:0,02) goriildii. Diyabet ve viicut kitle indeksi yoniinden de gruplar arasi
fark yoktu.(sirastyla p:0,196; p:0,591) Hastalarin hipertansif olup olmamalar1 ve KAH olup
olmamasi sistemden tarandigi i¢in poliklinik tani girislerindeki eksiklikler bu farka neden
olabilir. Bu farkin bir bagka nedeni de hipertansif ya da KAH olan hastalar bir ¢ok ilag
kullanmaktadir ve daha yash bir hasta grubudur. INR degerinin bu hastalarda efektif
diizeyde olmamasinin nedeni ileri yas ve eslik eden komorbiditeler nedeniyle kullandiklar1

ilag say1sinin fazla olmasi yiiziinden varfarin tedavisine uyumlar1 daha az olmas1 olabilir.
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Yalnizca AF nedeni ile warfarin kullanan hastalarda TTR %65’ e gore
kiyaslandiginda yas, cinsiyet, DM, hipertansiyon, VKI ve KAH yoéniinden istatistiksel
olarak fark olmadigi goriilmiistiir.(sirasiyla p:0,63; p:0,65; p:0,764; p:0,225; p:0,859;
p:0,57)(Tablo 2)

Kalp kapak replasmani nedeniyle warfarin kullanan hastalar TTR %65 degerine
gore demografik ve komorbid durumlarina gore kiyaslandiginda yas, cinsiyet, DM,
hipertansiyon, VKI ve KAH yo6niinden istatistiksel olarak fark olmadig1
goriilmiistiir.(sirastyla p:0,394; p:0,88; p:1; p:0,64; p:0,46; p:0,184)(Tablo 3)

Kalp kapak replasmani ya da yalnizca AF nedeni ile warfarin kullanan hastalarin
kiyaslaninca kalp kapak replasmani nedeniyle warfarin kullanan grupta TTR %65 degerine
ulasan hastalarin anlamli derecede daha yiiksek oldugu goriildii. Bunda hekimlerin kalp
kapak replasmani nedeniyle warfarin kullanan hastalarda INR degerini daha yiiksek oranda

tutma egilimleri etkili oldugu diistiniilmiistiir.
5.2.Pulmoner Arter sistolik Basinci

Endikasyondan bagimsiz olarak hastalar TTR %65’in lizerinde olup olmamasina
gore kiyaslandiginda TTR <%65 olan hastalarin ortalama PAB degeri 39,91+ 12,88 ;
TTR> %65 olan gruptaysa ortalama PAB degeri 32,89+9,46 idi ve aradaki fark istatistiksel
olarak anlamli idi.(p:0,042). Hastalarin ilk ekolarindaki PAB degerleri kiyaslaninca
TTR%65’1n altinda olan grubun ortalama PAB degeri 34,89+10,78 ; TTR%65’1n iistiinde
olan grubun ilk PAB degeri ortalamas1 33,98+13,55 idi ve aradaki fark istatistiksel olarak
anlamsizdi.(p:0,701) Hastalarin son 6lglilen PAB degerlerinden ilk PAB degerleri
cikarilarak zaman icinde PAB degerinde olan degisime bakildiginda TTR> %65 olan
grubun warfarin kullandig1 zaman i¢inde PAB degerinin 0,90+12,32 azaldig1; TTR< %65
olan grubun PAB degerinin warfarin kullandig1 zaman i¢inde 1,81+10,11 arttig1 goriildi.
Fakat aradaki bu fark istatistiksel anlamliliga ulasmadi.(p:0,219). Hastalarin warfarin
kullanmaya baslamadan 6nceki PAB degerleri arasinda istatistiksel fark yokken warfarin
tedavisi sonras1 PAB degerinde istatistiksel olarak TTR> %65 olan grupta daha diisilk PAB
degerleri elde edilmesi ve istatistiksel olarak anlamliliga erismese de TTR>%65 olan
grupta PAB degeri azalirken TTR<%65 olan grupta PAB degerinin artmasi efektif
warfarin tedavisinin PAB degerini azaltabilecegi dolayisiyla da RV fonksiyonlarini

iyilestirebilecegi ya da bozulmay1 azaltabilecegi yoniindeki tezimizle uyusmaktadir.

44



Kalp kapak replasmani olmadan yalnizca AF nedeni ile warfarin kullanan 81 hasta
TTR >%65’1n lizerinde olup olmamasina gore kiyaslandiginda TTR<%65 olan hastalarin
ortalama PAB degeri 38,16+13,93 ; TTR> %065 olan gruptaysa ortalama PAB degeri
35,444+12,64 idi ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi.(p:0,39) Hastalarin ilk
PAB degerleri kiyaslaninca TTR<%65 olan grubun ortalama PAB degeri 36,11+11,24;
TTR>%065 olan grubun ilk PAB degeri ortalamas1 36,45+15,48 idi ve aradaki fark
istatistiksel olarak anlamsizdi.(p:0,927) TTR> %65 olan grubun warfarin kullandig1 zaman
icinde PAB degerinin 0,314+12,08 azaldig1; TTR< %65 olan grubun PAB degerinin
warfarin kullandig1 zaman i¢inde 1,82+10,50 arttig1 goriildii. Fakat aradaki bu fark
istatistiksel anlamliliga ulagsmadi.(p:0,482).

Kalp kapak replasmani nedeni ile warfarin kullanan 50 hasta TTR> %65 olup
olmamasina gore kiyaslandiginda TTR< %65 olan hastalarin ortalama PAB degeri
32,56+£6,94 ; TTR >%65 olan gruptaysa ortalama PAB degeri 31,02+5,71 idi ve aradaki
fark istatistiksel olarak anlamli degildi.(p:0,44) Hastalarin ilk PAB degerleri kiyaslaninca
TTR<%065 olan grubun ortalama PAB degeri 30,69+7,97; TTR> %65 olan grubun ilk PAB
degeri ortalamas1 32,03+11,73 idi ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamsizdi.(p:0,671) .
TTR >%65 olan grubun warfarin kullandig1 zaman i¢inde PAB degerinin 1,35+12,71
azaldigt; TTR< %65 olan grubun PAB degerinin warfarin kullandig1 zaman i¢inde
1,76+8,99 artt1g1 goriildii. Fakat aradaki bu fark istatistiksel anlamliliga
ulagsmadi.(p:0,373).

Bu bulgular, her iki hasta alt grubunda da efektif warfarin tedavisinin, PAB degeri
ve sag ventrikiil fonksiyonlar iizerine etkisi hususundaki genel hasta populasyonundaki
tezimizi desteklemektedir. Ozellikle iki PAB degeri farkinda olumlu yénde gdzlenen

degisikligin, hasta sayisinin az olmasi nedeniyle anlamliliga ulagsmadig1 diigiiniilmiistiir.
5.3.RV Sm

Endikasyondan bagimsiz olarak hastalar TTR> %65 olup olmamasina gore
kiyaslandiginda TTR< %65 olan hastalarin ortalama RV Sm 11,53+3,28 cm/sn ; TTR
>%065 olan hastalarin RV Sm degeri 11,97+£2,59 cm/sn olarak bulunmustur. TTR> %65
olan grubun RV Sm degeri daha yliksek olmasina ragmen aradaki fark istatistiksel

anlamliliga ulasmamustir. (p:0,398)

Kalp kapak replasmani olmadan yalnizca AF nedeni ile warfarin kullanan 81 hasta

TTR> %65 olup olmamasina gore kiyaslandiginda TTR< %65 olan hastalarin ortalama
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RV Sm degeri 12,02+3,48 cm/sn; TTR> %65 olan hastalarin ortalama RV Sm degeri
13,10+3,04 cm/sn olarak bulunmustur. TTR> %65 olan grupta RV Sm degeri daha yiiksek

olmasina ragmen aradaki fark istatistiksel anlamliliga ulagmamaistir.(p:0,162)

Kalp kapak replasmani nedeni ile warfarin kullanan 50 hasta TTR> %65 olup
olmamasina gore kiyaslandiginda TTR <%65 olan hastalarin ortalama RV Sm degeri
9,83+1,59 cm/sn; TTR> %65 olan hastalarin ortalama Rv Sm degeri 11,11+1,82 cm/sn
olarak bulunmugtur. TTR> %65 olan hasta grubunda RV Sm daha yiiksek bulunmasina

ragmen aradaki fark istatistiksel anlamliliga ulasmamistir.(p:0,17)

Tiim warfarin kullanan hastalar, yalnizca AF nedenli ve kalp kapak replasmani
nedenli warfarin kullanan hastalarda TTR> %65 olan grupta RV Sm’in yiiksek egiliminde
olmasi efektif warfarin tedavisinin RV Sm degerinde diigmeyi dolayisiyla da RV

fonksiyonlarindaki bozulmay1 dnleyebilecegi yoniindeki tezimizle uyugsmaktadir.
5.4.TAPSE

. Calismamizda apikal dort bosluk penceresinde trikiispid anulusun lateral kenarina

M-mod diisiilerek ASECHO RV kilavuzu 6nerilerine goére TAPSE 6l¢limii yapilmustir.

Endikasyondan bagimsiz olarak hastalar TTR> %65 olup olmamasina gore
kiyaslandiginda TTR< %65 olan hastalarin ortalama TAPSE degeri 2,06+0,50 mm; TTR>
%065 olan grubun TAPSE degeri 2,14+0,37 mm olarak bulundu. TTR> %65 olan grupta
TAPSE degeri daha yiiksekti fakat istatistiksel olarak fark anlamli degildi.(p:0,288)

Kalp kapak replasmani olmadan yalnizca AF nedeni ile warfarin kullanan 81 hasta
TTR> %65 olup olmamasina gore kiyaslandiginda TTR< %65 olan hastalarin ortalama
TAPSE degeri 2,07+0,47 mm; TTR> %65 olan hastalarin TAPSE degeri 2,284+0,37 mm
idi. TTR >%65 olan grupta TAPSE daha ytliksekti ve aradaki fark istatistiksel olarak
anlamli idi.(p:0,043)

Kalp kapak replasmani nedeni ile warfarin kullanan 50 hasta TTR> %65 olup
olmamasina gore kiyaslandiginda TTR <%65 olan hastalarin ortalama TAPSE degeri
2,00+0,63 mm; TTR> %65 olan grubun TAPSE degeri 2,03+0,34 mm olarak bulundu.
TTR> %65 olan hasta grubunun TAPSE degeri daha yiiksekti fakat aradaki fark
istatistiksel olarak anlamli degildi.(p:0,839)
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Ozellikle yalnizca AF olan grupta TAPSE degerinin, warfarin tedavisinin etkin
oldugu grupta anlamli olarak yiiksek bulunmasi da warfarin tedavisinin sag ventrikiil

fonksiyonlarindaki olumlu etkisini diistindiiren diger bir parametre olarak kabul edilebilir.
5.5.Sag atriyum alan ve hacim

Endikasyondan bagimsiz olarak hastalar TTR> %65 olup olmamasina gore
kiyaslandiginda TTR< %65 olan hastalarm ortalama RA alam 22+7,73 cm?; TTR> %65
olan grubun ortalama RA alan1 19,02+8,14 cm? olarak bulunmustur. TTR>%65 olan

grubun RA alan1 daha kiiciiktiir ve aradaki fark istatistiksel olarak anlamlidir.(p:0,036)

Kalp kapak replasmani olmadan yalnizca AF nedeni ile warfarin kullanan 81 hasta
TTR> %65 olup olmamasina gore kiyaslandiginda TTR <%65 olan hastalarin ortalama RA
alanm1 22,75+7,74 sz; TTR> %65’1n iistiinde olan grubun RA alan1 19,66+5,06 olarak
bulunmugtur. TTR >%65’1n {izerinde olan grubun RA alan1 daha kiigiiktiir ve aradaki fark

istatistiksel anlamlidir.(p:0,037)

Kalp kapak replasmani nedeni ile warfarin kullanan 50 hasta TTR> %65 olup
olmamasina gore kiyaslandiginda TTR< %65 olan hastalarin ortalama RA alan1
19,40+7,37 crnz; TTR >%65 olan grubun ortalama RA alan1 18,53+9,91 cm? olarak
bulunmustur. TTR >%65 olan grubun RA alan1 daha kiigiiktiir fakat fark istatistiksel olarak
anlaml degildir.(p:0,733)

Endikasyondan bagimsiz olarak hastalar TTR >%65 olup olmamasina gore
kiyaslandiginda TTR< %65 olan hastalarin ortalama RA hacmi 70,64+38,34 cm’; TTR>
%65 olan grubun ortalama RA hacmi 55,87+41,50 cm” olarak bulunmustur. TTR> %65
olan grubun RA hacmi daha kiictiktiir ve aradaki fark istatistiksel olarak

anlamlidir.(p:0,039)

Kalp kapak replasmani olmadan yalnizca AF nedeni ile warfarin kullanan 81 hasta
TTR> %65 olup olmamasina gore kiyaslandiginda TTR< %65 olan hastalarin ortalama
RA hacmi 73,50+38,72 cm’; TTR >%65 olan grubun RA hacmi 54,18+23,45 cm’ olarak
bulunmustur. TTR >%65 olan grubun RA hacmi daha kiiciiktiir ve aradaki fark istatistiksel

yonde anlamliliga egilimlidir.(p:0,07)

Kalp kapak replasmani nedeni ile warfarin kullanan 50 hasta TTR>%65 olup
olmamasina gore kiyaslandiginda TTR< %65 olan hastalarin ortalama RA hacmi

60,66+36,38 cm3; TTR> %65 olan grubun ortalama RA hacmi 57,15+51,50 cm’ olarak
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bulunmustur. TTR> %65 olan grubun RA alan1 daha kiigiiktiir fakat fark istatistiksel olarak
anlamli degildir.(p:0,785)

Sag atriyal alan ve hacim parametrelerinin 6zellikle yalnizca AF olan hastalarda
belirgin olmak tizere genel hasta populasyonunda etkin warfarin kullanan grupta diistik
bulunmasi, tedavinin sag atriyal fonksiyonlarinda diizelmeye yol agabilecegini

diistindiirmektedir
5.6.RV Alan, Hacim ve boyutlar:

Endikasyondan bagimsiz olarak hastalar TTR >%65 olup olmamasina gore
kiyaslandiginda TTR >%65 olan grupta RV alan, RV hacim ,RV bazal, mid bolge ve uzun
eksen ¢ap1 daha kiigiiktiir. TTR< %65 olan grupta RV alan1 22,40+6,69 cm?*; TTR> %65
olan grupta RV alan1 19,08+5,66 cm? olarak bulunmustur ve gruplar arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamlidir.(p:0,03) RV hacim, RV bazal, mid bolge ve uzun eksen
caplar1 arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildir.(sirasyla p:0,07; p:0,120;
0:0,182; p:0,71)

TTR %65’1n lizerinde olan grupta RV alan istatistiksel anlamliliga ulagan derecede
daha kiigtiktii fakat kilavuzlarda bu 6l¢iimlerin sinirlart hakkinda bilgi verilmemektedir.

RV hacim ve ¢aplar1 arasinda ise istatistiksel anlamli derecede fark yoktu.

Kalp kapak replasmani olmadan yalnizca AF nedeni ile warfarin kullanan 81 hasta
TTR> %65 olup olmamasina gore kiyaslandiginda TTR< %65’in altinda olan hastalarin
ortalama RV alani1 21,63+5,77 cm?; RV hacim 60,47+26,50 cm’; TTR> %65’in iizerinde
olan hastalarin ortalama RV alani 18,214+5,45 cm?; RV hacim 45,60+22,79 cm’ olarak
bulunmustur. Gruplar aras1 RV alan ve RV hacimdeki fark istatistiksel olarak
anlamlidir.(sirastyla p:0,014 ; p:0,013) RV bazal, mid bélge ve uzun eksen caplart TTR>
%65 olan grupta daha kiictiktiir fakat gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli

degildir (sirasiyla p:0,322; p:0,095; p:0,088)

Kalp kapak replasmani nedeni ile warfarin kullanan 50 hasta TTR> %65 olup
olmamasina gore kiyaslandiginda TTR <%65 olan hastalarin ortalama RV alan1
25,06+8,94 cm?*; TTR> %65 olan hastalarin ortalama RV alani1 19,74+5,81 ¢cm? olarak
bulunmustur ve gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir. ( p:0,042) TTR>
%65 olan grupta RV hacim, RV bazal, mid bdlge ve uzun eksen ¢aplar1 da daha

kiigiiktiirfakat aradaki farklar istatistiksel olarak anlamli degildir.
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Sag ventrikiil alan ve hacim parametrelerinin 6zellikle yalnizca AF olan hastalarda
belirgin olmak {izere genel hasta populasyonunda etkin warfarin kullanan grupta diisiik
bulunmasi, tedavinin sag ventrikiil fonksiyonlarinda diizelmeye yol agabilecegini

distindiirmektedir
5.7.Inferior Vena Cava Caplar

Endikasyondan bagimsiz olarak hastalar TTR> %65 olup olmamasina gore
kiyaslandiginda TTR< %65 olan hastalarin maksimum IVC ¢ap1 ortalamasi 1,63+0,46 cm;
TTR>%65 olan grupta maksimum IVC ¢ap1 ortalamasi 1,4340,52 cm olarak
bulunmustur. TTR> %65 olan grupta IVC maksimum ¢ap1, [VC minimum ¢ap1 daha kii¢iik
ve IVC kollaps indeksi daha fazla bulunmustur. Gruplar arasinda IVC maksimum ¢ap
ortalamasi arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli iken IVC minimum ¢ap ve [IVC
kollaps indeksi arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi.(sirastyla p:0,024;
p:0,320; p:0,517)

Kalp kapak replasmani olmadan AF nedeni ile warfarin kullanan 81 hasta TTR>
%65 olup olmamasina gore kiyaslandiginda TTR> %65 olan grupta IVC maksimum ¢api,
IVC minimum ¢ap1 daha kii¢lik ve IVC kollaps indeksi daha fazla bulunmustur. Fakat
gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi.(sirastyla p:0,346; p:0,773;
p:0,621)

Kalp kapak replasmani nedeni ile warfarin kullanan 50 hasta TTR >%65 olup
olmamasina gore kiyaslandiginda TTR> %65 olan grupta IVC maksimum ¢ap1, IVC
minimum ¢ap1 daha kiigiik ve IVC kollaps indeksi daha fazla bulunmustur. Gruplar
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi.(sirasiyla p:0,163; p:0,188; p:0,156)

IVC maksimum ¢api1, [VC minimum ¢ap1 ve IVC kollaps indeksi parametreleri
hasta sayisinin daha fazla oldugu tiim varfarin kullanan hasta grubunda daha belirgin
olmak iizere etkin varfarin tedavisi alan grupta daha iyi bulunmasi, tedavinin sag atrial

basinci tizerinde olumlu etkilere yol agabilecegini diisiindiirmektedir.
5.8.RV E/Em

TTR>% 65 olup olmamasina gore kiyaslandiginda tiim gruplarda RV E/Em
degerleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamsiz bulunmustur. Bu RV lateral
duvardan aliman Em degerleri ile Trikiispid kapak {izerinden alinan E degerlerinin farkli
kardiak sikluslarda alinmasi ve AF hastalarinda disritminin farkl kardiak sikluslarda ciddi

farka neden olmasindan kaynaklaniyor olabilir.
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5.9.Sol Atriyum

Endikasyondan bagimsiz olarak, kalp kapak replasmani olmadan yalnizca AF
nedeniyle ve kalp kapak replasmani nedeni ile varfarin kullanan hastalar TTR> %65 olup
olmamasina gore kiyaslaninca gruplar arasinda sol atrium g¢aplari ¢ok benzer

bulundu.(sirasiyla p:0,861; p:0,994; p:0,994)

AF nedenli remodellinge ugrayan LA’nin etkin warfarin tedavisi ile capinin
degismedigi goriilmiistiir. AF nedenli sol kalp kaynakli emboliler sol kalp 6niinde ciddi bir
yiik olugturmayacak emboliler olmasi nedeni ile periferik sol kalp kaynakli embolilerde sol
kalp geniglemez bu nedenle LA ¢aplari arasinda fark olmamasi anlasilabilir. Fakat sag kalp
kaynakli PE’ler sag kalp 6niinde ciddi bir yiik olusturmalar1 nedeni ile sag kalp fonksiyon
bozuklugunu AF’ nin yaptig1 remodellinge ek olarak artirabilir. Calismamizda etkin
warfarin tedavisi sonucu LA ¢aplar1 arasinda fark bulunmazken RA alanlar1 arasinda fark
bulunmasi etkin warfarin tedavisinin sag kalp kaynakli mikroembolileri engelleyerek sag
kalp fonksiyonlarindaki bozulmay1 engelleyebilecegini aradaki farkin gruplar arasinda AF

nedenli remodellingin farkli olmasindan kaynaklanmadigini gostermektedir.
5.10. Sol Ventrikiil Ejeksiyon Fraksiyonu

Endikasyondan bagimsiz olarak hastalar TTR> %65 olup olmamasina gore
kiyaslandiginda TTR <%65 olan hastalarin ortalama ejeksiyon fraksiyonu % 54,06+8,94;
TTR >%65 olanlarin ortalama ejeksiyon fraksiyonu ortalama %56,84+5,50 olarak

bulunmustur. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamlidir.(p:0,031)

Kalp kapak replasmani olmadan AF nedeni ile warfarin kullanan 81 hasta TTR>
%65 olup olmamasina gore kiyaslandiginda TTR< %65 olan hastalarin ortalama ejeksiyon
fraksiyonu %54,08+8,37; TTR>%65 olanlarin ortalama ejeksiyon fraksiyonu %57,84+4,19
olarak bulunmustur. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamlidir.(p:0,009)

Kalp kapak replasmani nedeni ile warfarin kullanan 50 hasta TTR> %65 olup
olmamasina gore kiyaslandiginda TTR< %65 olan hastalarin ortalama ejeksiyon
fraksiyonu %54,00+10,99; TTR >%65 olanlarin ortalama ejeksiyon fraksiyonu
%56,11+6,26 olarak bulunmustur. Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli
degildir.(p:0,482)

Endikasyondan bagimsiz olarak ve kalp kapak replasmani olmadan AF nedenli
warfarin kullanan hastalarin ejeksiyon fraksiyonlar: arasinda istatistiksel olarak anlaml

fark olmasina ragmen bu iki grupta da warfarin tedavisi dncesi degerlere gore PAB
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degerlerinin diismesi bulunan degerlerin ejeksiyon fraksiyonundaki farktan

kaynaklanmadigini diisiindiirmektedir.
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6.SONUC

Toplumda %1-2 oraniyla en sik goriilen kardiyak aritmi olan AF ciddi bir morbidite

ve mortalite nedenidir. .( Go AS 2001, Kirchhof P 2007)

AF’ de sistemik embolilerin kaynagi LA 6zellikle de LAA’dir. AF’ de sol kalp
kaynakli embolilerin arttig1 net olarak bilinmekle beraber sag kalp kaynakli trombiislerin
artip artmadig1 ile iliskili net veriler yoktur. AF’ si olan hastalarda RAA’da %7,5 oraninda
trombiis goriilmektedir. AF’ si olan hastalarda belirgin bir inme saptanmaksizin kiigiik
embolik olaylarin biligsel islev bozukluguna neden olabilecegi diisliniilmektedir. (Knecht S
2008) Ayni sekilde AF’ si olan hastalarda PE klinigi olusmadan sag kalp kaynakli kiiciik
mikroemboliler nedeniyle sag kalp fonksiyonlar1 bozulabilir. Sistemik embolilerde serebral
emboli gibi durumlarda ¢ok genis bir yatagin kiigiik bir parc¢asi etkilendigi icin sol kalp
fonksiyonlar1 bozulmazken sag kalp kaynakli PE’lerde nispeten daha kiigiik bir vaskuler
yatak etkilendigi i¢in sag kalp fonksiyonlar1 bozulabilir. Calismamizda bu amagla etkin
warfarin tedavisinin sag kalp kaynakli embolileri 6nleyerek sag kalp fonksiyonlarindaki
bozulmay etkileyip etkilemedigine bakilmistir.Bildigimize gore literatiirde bu amacla sag
ventrikiil fonksiyonlarini kiyaslayan bir ¢alisma yoktur. TTR %65 in tizerindeki
degerlerde tiim warfarin kullanan populasyonda PAB (p:0,042), RV alan(p:0,03), RA
alan(p:0,036), RA hacim(p:0,039), IVC’nin maksimum ¢ap1; kalp kapak replasmani
olmadan AF nedeni ile warfarin kullanan grupta TAPSE(p:0,043), RV alan(p:0,014), RV
hacim(p:0,013), RA alan(p:0,037), RA hacim(0,007); kalp kapak replasmani nedeni ile
warfarin kullanan grupta RV alan(p:0,042) degerlerinin istatistiksel olarak anlamli olarak
daha iyi oldugu goriilmiistii. Bu gruplarda LA caplar1 arasinda fark olmamasi sag kalp
kaynakli degerlerin AF’ ye bagli remodellingin olusturabilecegi bias nedeni ile degil etkili
warfarin tedavisinin 6nledigi mikroemboliler nedenli olabilecegini gostermektedir. AF
nedenli mortalite ve morbiditeyi dnlemek i¢in yapilan bazi ¢calismalarda(LAA’y1 kapatmak
gibi) ¢eliskili klinik sonlanimlarin bulunmasinin bir nedeninin de AF’ ye bagli sag kalp
kaynakli emboliler olabilecegini gostermektedir. Bu ¢alisma AF’ de morbidite ve
mortaliteyi azaltmak i¢in sag kalp kaynakli patolojilerinde goz 6niine alinmasini (6rnegin
transozefajial ekokardiografide RAA’nin da rutin incelenmesi) sag kalp fonksiyonlarinin
diizelmesi icin %65 lizeri zaman araliginda(¢aligmamizdaki TTR degeri) INR’nin 2°nin
izerinde tutulmasi gerektigini gostermekte fakat daha kesin bilgiler i¢in ileri ¢aligmalara

ihtiya¢ duyulmaktadir.
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7.KISITLILIKLAR

Calismamizdaki en biiyiik kisitlilik hasta sayisinin yetersiz olmasi idi. Ayrica
calismamizda etkin antikoagulasyon olarak INR’nin 2 ‘nin {izerinde olmasi kabul edildi.
Kanama komplikasyonu ve klinik olarak fonksiyonel kapasite, yasam kalitesi tizerine
etkileri hakkinda veri toplanmadi. Calismamizda hastalarin biiyiik cogunlugunun warfarin
tedavisine baglanma zamanindaki PAB degerine ulasilabilindi ve zaman i¢indeki PAB
degisimi degerlendirilebildi fakat RV degerlendirilmesinde 6nemli bilgiler saglayan ve
calismamizda da degerlendirilen RV Sm, TAPSE, sag kalp bosluklarinin 6l¢iileri, IVC
caplar1 gibi bilgilere ulagilamadi ve bunun warfarin tedavisine nasil yanit verdigi
degerlendirilemedi. Calismamizda TTR%50-55-60-65-70 i¢in degerlendirmeler yapildi ve
calismada bahsedilen faydalarin TTR %65 tizeri degerlerde ortaya ¢iktigi goriildii.
Yaptigimz aragtirmalarda literatiirde bu yonde veriler bulunamadi. Degerlendirilen tiim
gruplarda kiyaslamali bakilabilinen tek deger olan PAB degerinin TTR %65 {izerindeki
degerlerde diistiigii TTR %65’in altindaki degerlerde arttig1 goriildii fakat bu fark tiim
hastalar ele alindiginda istatistiksel olarak anlamli iken kalp kapak replasmani olan ve kalp
kapak replasmani olmadan AF’si olan hastalar tek tek ele alindiginda anlamsiz idi.
Muhtemelen daha genis populasyonun degerlendirildigi ¢alismalarda bu gruplarda da
farkin istatistiksel anlamliliga ulagsacagi diistiniilmektedir. Literatiirde ypilan doku doppler
calismalarinda genel olarak AF hastalar1 dislanmaktadir. Calismamizda AF hastalarina
doku Doppler yapilmistir fakat kapak ve RV lateral duvardan alinan degerler
degerlendirmenin yapildigi ekokardiyografi cihazinin tek doppler trasesi olmasi nedeniyle
farkl kardiyak sikluslarda alindig1 i¢in hatali 6l¢iimlere neden olmasi ihtimali mevcuttur.
Daha biiyiik hasta gruplarinda antikoagulan tedaviye baslamadan 6nce ve takipte kontrol

ekolarin yapildig1 prospektif ¢aligmalar daha kesin bilgiler verecektir.
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