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OZET

Demirtas, H. Torsades de Pointes’in olusumuna katkida bulunan ve tetikleyen
faktorler.Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim
Dali Tipta Uzmanhk Tezi,Eskisehir,2011. Bu calismada Torsades de Pointes’in
baslama paterni ile klinik ve elektrofizyolojik karakteristikler arasinda bir iliski
bulunup bulunmadiginin belirlemek i¢in farkli bagslangi¢c paternli ventrikiiler
tagiaritmilerin elektrofizyolojik 6zelliklerini arastirdik Bu retrospektif ¢alismada 32
hastadan (ortalama yas 66+8) Torsades de Pointes tanimlanan 50 ritm seridi
incelendi. Tiim hastalar koroner yogun bakim (tnitesinde yattiklar1 siirece monitorize
edildi. Ventrikiiler ektopik vuru ile baslamayan ventrikiiler tasiaritmiler ani
baglangicli tasiaritmi olarak isimlendirildi. Tek veya multiple ektopik vuruyla
baslayan ventrikiiler tasiaritmiler ani baglangicli olmayan tasiaritmi olarak
isimlendirildi. Ani baglangi¢li olmayan epizodlar ani baslangicli epizodlardan daha
sikt1 (32 epizoda [%64] karsilik 18 epizod [%36] ). Ani baslangigh olmayan grupta
10 epizod (%31,25) multiple kompleks sonrasinda basglamigken, 22 epizod
(%68,75) tek ektopik vuru sonrasinda baslamisti. Ani baslangi¢chh olmayan TdP’de
ventrikiiler ejeksiyon fraksiyonu disiiktii (3846 karsilik 5547, p<0,001). Ani
baslangicli olmayan tasiaritmilerde ani baslangicli olan tasiaritmilere gore daha kisa
eslesme araligi ( CL: coupling intervals ) mevcuttu. Benzer sekilde TdP dongii
(siklus) siiresi ani baslangicli olmayan tasikardilerde daha kisaydi. Bu sonuglar
TdP’li olgularda ventrikiiler tasiaritmilerin siklikla ventrikiiler ektopiyle basladigim
gosterdi. Ani baglangi¢li olmayan ventrikiiler tagiaritmiler genellikle daha diisiik CI,

daha kisa TdP dongii siiresi ve daha diisiik ejeksiyon fraksiyonuyla iliskiliydi.

Anahtar Kelimeler:Ani baslangi¢li, ani baslangicli olmayan, eslesme araligi,

Torsades de Pointes
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ABSTRACT

Demirtas, H. Factors that trigger and contribute to the formation of torsades de
pointes. Eskisehir Osmangazi University Faculty of Medicine, Medical
Speciality Thesis in Department of Cardiology, Eskisehir, 2011. In this study, we
investigated the electrophysiological features of ventricular tachyarrhythmias with
different initiation patterns to assess whether there is a relationship between the
initiation patterns of TdP and clinical and electrophysiological characteristics. We
analysed 50 rhythm strips defined as TdP from 32 patients (mean age of 66+8) years)
in this retrospective study. All patients were monitored while they were hospitalised
in the coronary care unit. Ventricular tachyarrhythmia that was not preceded by
ventricular ectopik beats was defined as sudden onset tachycardia. Ventricular
tachyarrhythmia that was preceded by single or multipl ectopic beats was defined as
non-sudden onset tachycardia. Non-sudden onset episodes were more common than
sudden onset episodes (32 episodes [%64] versus 18 episodes [% 36] ). In the non-
sudden onset group, 22 episodes (%68,75) were initiated after a single ectopic beat,
while 10 episodes (%31,25) were initiated after multipl complexes.The left
ventricular ejection fraction of patients with non-sudden onset TdP were decreased
(38+6 versus 55+7, p<0,001 ). Tachyarrhythmias with non-sudden onset had lower
coupling intervals (CI) than tachyarrhythmias with sudden onset. Similarly, the TdP
cycle length was shorter in the presence of non-suden onset initation. These result
demonstrate that ventricular tachyarrhythmias are often preceded by ventricular
ectopy in patients with TdP. Non-sudden onset ventricular tachyarrhythmias are
usually characterised by lower ClI, shorter TdP cycle length and associated lower

ejection fraction.

Key Words: Sudden onset, non-sudden onset, coupling interval, Torsades de Pointes
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1. GIRIS

Genellikle farkli tedavi stratejilerine ihtiyag gOstermesi nedeniyle VT’ nin
polimorfik  6zelliginin  klinik  olarak  tanimlanmasi  onemlidir.(1)Uzamis
repolarizasyonunlu(uzun QT intervali)PMVT nin ilk kategorisini genellikle Torsades
de pointes olarak bilinir. (2) Torsades de pointes dalganin (baseline etrafindaki QRS)
biiklimlenmesini ifade eder ve bu tasikardinin morfolojik goriintiisiinii ifade
eder.Hizl1 ve QRS morfolojisinin atimdan atima degisiklik gosterdigi polimorfik bir
ritmdir. Tasikardinin bu tipi 6zellikle QT intervelinede uzamayla birliktelik gosterir.
QT uzamasi gizli ve sadece aritmi baglangicindan 6nce yada bir pause sonrasindaki
farkedilebilir donemde dinamik olabilir.QT uzamasinin hem konjenital hem de
kazanilmis olmak iizere iki formu tanimlanmistir.Erigkin populasyonda daha sik
goriilen formda QT uzamasi daha siklikla myokardial repolarizasyonda uzama neden
olan klas 1a antiaritmikler,amiadorone ve hipokalemi veya hipomagnezemi
nedeniyledir.Torsades de pointes’in kesin mekanizmasi bilinmemektedir.Fakat son
veriler tetiklenmis aktiviteyi kuvvetle desteklemektedir ve erken repolarizasyonun
kazanilmig formunda onemli bir rol oynayabilecegini desteklemektedi(1l). Daha
onceki yillarda yapilan bazi ¢alismalarda, farkli kayit tekniklerinin kullanildig: farkl
populasyonlarda Torsades de pointes’in baslangi¢ sekilleri incelenmistir. Holter
elektrokardiyogram kayitlarinin kullanimi ve implante intra kardiyak defibrilatérden
(ICD) kayit edilen intrakardiyak elektrokardiyogramlarin incelenmesi bizlere
Torsades de pointes’in  baglangi¢c paternlerinin arastirilmasi igin olanak tanir,
bdylece Torsades de pointes’in baslangicinin mekanizmalarini kanitlamak igin firsat
saglar (3). Torsades de pointes’in baslangi¢ paternlerini inceleyen az sayida ¢alisma
bulunmaktadir. Gorenek ve arkadaslarinin (4) 1993 ve 1997 yillar1 arasinda 60
kopekte yaptigt c¢aligmalardan birinde, Prematiir ektopik vurular uzun QT
Sendromunda Torsades de Pointes ritminin ortaya ¢ikmasindan onceki olaylarin
spesifik bir siralamasi olabilecegiydi.Fakat torsades de pointes’in olusmasini katkida
bulunan ve tetikleyen faktorler hakkinda yeterli bilgimiz bulunmamaktadir.

Simdiki ¢aligmanin amaci Torsades de pointes’in olusumuna katkida bulunan
ve tetikleyen faktorlerin baslama paterni, klinik ve elektrofizyolojik karekteristikler

arasinda bir iligski bulunup bulunmadiginin belirlenmesi amaciyla yapilmistir.



2. GENEL BILGILER

Ventrikiiler aritmi tipleri; ventrikil erken vurularin (VEV) degisik 6rnekleri,
stirekli ventrikiiler tasikardi (VT) (polimorfik veya monomorfik), ventrikiiler flatter
(VFL) ya da ventrikiil fibrilasyon (VF) gibi siirekli aritmilere ayrilabilir. Bigger (5)
ventrikiiler aritmilerini iyi huylu, potansiyel kotii huylu ve kotii huylu olarak
ayirmistir. Bu kavram genisletilerek siklik, bi¢gim, kalp hastaliginin ciddiyeti ve sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu bir klinik siniflamaya entegre edilerek, iyi huylu
(bagimsiz risk artisi yok), onemli (riskde bagimsiz artig) ve potansiyel oliimciil

(tedavisiz 6iiliime neden olabilir) ayrimi1 yaratmastir.

2.1. Ventrikiiler Erken Vuru

Oniinde herhangi bir P dalgasi olmadigi halde beklenenden daha once
(kendinden o6nceki R ile RR mesafesi kisa olarak) ortaya ¢ikmis normalden genis,
sekli degisiklige ugramis, bazen centikli olabilen QRS komplekslerine Ventrikiiler
Erken Vuru(VEV) denir.

Ventriliiler erken vurularin karakteristik ve tanisal 6zelligi kompansatuar
pause Ozelligidir.Kompansatuar pause ventrikiiler erken atimdan sonra gelen siniizal
attimin olusturdugu QRS kompleksinin beklenilen zamanda olmasidir.Baska bir
deyisle R-R-R siiresi esittir R-R’-R stiresidir.

Yapisal kalp hastaliginda ventrikiil erken vurular risk gostergesidir. Ayrica
uygun kosullarda hemodinamik olarak énemli ya da yasami tehdit eden aritmilerin
(VT, VFL yada VF) tetikleyicisi olarak da gorev yapabilirler.

VEV’lerin 6nemi klinik duruma baglhidir. Cok yiiksek frekanslar ya da ileri
formlar, belli cok bi¢imli siireksiz VT ler disinda yapisal kalp hastaligr olmadiginda
riskin ¢ok az artmasina ya da hi¢ artmamasina neden olur. Yapisal kalp hastaliginin
varhigiyla risk artmaya baslar ve LVEF distiik¢e belirginlesir (6,7). Miyokard
infarktiisiiniin nekahat donemindeki VEV'lerin 6ngordiigii riske iliskin veriler, hem
siklik hem de bi¢ime gore analiz edilmistir (8,9).

Sikligina gore cogu calismada saatte 10 ya da daha fazla ektopik vuru
sikligimin artmis risk gosterdigini ve biiyiik bir calisma da saatte 1’den 9 vuruya

kadar gittikge riskin dik olarak arttigini gostermistir (6).



Benzer sekilde bi¢imlerin hiyerarsisinde, Couplet’lar, tek ya da ¢ok bicimli
VEV’lere gore yalniz kiigiik bir risk artist gdstermektedir (6). Salvolar anlamli
derecede daha yiiksek risk gosterir (6,7). Daha uzun nobetlerin (6rn.6 ardisik uyarili
siireksiz VT’ler), daha yliksek risk olusturup olusturmadigina iligkin veriler
yetersizdir.

VEV’lerin tedavisi ayrica spesifik etiyolojiye (6rn.diisiik riskli mitral kapak
prolapsusuna karsin, yiiksek riskli idiyopatik dilate kardiyomiyopati) gore de analiz
edilmeli ve akut ya da subakut klinik kosullarda olusan VEV’ler klinik kosullarda
olusanlardan ayrilmalidir. Ozel klinik durumlarda riski akla getirmesine karsin,
bizzat VEV'lerin  baskilanmasinin  mortalite  oranlarmmi  iyilestirdigi  fikrini
destekleyecek veri yoktur. Altta yatan bir kalp hastaligi olmadiginda VEV’lerin
varlig1 genellikle, aktivitenin siiresi veya sinirlamasi {lizerinde etki sahibi degildir,
antiaritmik ilaglarin kullanilmasi tavsiye edilmez (10). Tedavi endikasyonlari,

tedavinin bilinen ya da siiphelenilen riskleri 1s181inda, semptomlara dayanarak konur.

Tablo 2.1. Myerburg Siniflamasi

Frekansina (sikliklarina) gore Sekline (bigimlerine) gore

Klas 0:VEV-yok Klas A-Monomorfik (tek bi¢imli),unifokal

Klas 1: Nadir (saatte <1 VEV) |Klas B-Multiform (¢ok bi¢imli),multifokal

Klas 2:Seyrek (saatte 1-9 VEV) |Klas C-Tekrarlayict formlar(Couplet,Salvolar 3-5
ardisik atim)

Klas 3:Orta (saatte 10-29 VEV) |Klas D-Siireksiz (nonsustained) VT

Klas4:Sik (saatte 30'dan fazla) Klas E-Siirekli (sustained) VT




2.2. Monomorfik Ventrikiiler Tasikardi

Ventrikiil tasikardi, kalp hastaliklarinda morbiditenin ve mortalitenin 6nemli
bir nedenidir. Sitirekli monomorfik tasikardi siklikla gecirilmis miyokard infarktiisii
ve kardiyomiyopati gibi yapisal kalp hastaliklar1 ile iliskilidir. Koroner arter hastalig
varliginda monomorfik ventrikiiler tasikardi (MVT), VT’nin en sik karsilasilan
seklidir ve genellikle Mi’dan sonra ortaya cikar. Bu tasikardilerin cogundan reentri
mekanizmasi sorumludur. Reentri disinda hem normal hem de anormal otomasite ve
tetiklenmis aktivite de rol oynayabilir. VT lerin tesbiti ii¢ veya daha fazla ardisik
genis (> 120 milisaniye) QRS komplekslerin tanimlanmasiyla baslar. MVT’ deki
QRS kompleksleri atimdan atima uniform bir goriiniime sahiptir. Hizli ve inatg1
tasikardiler presenkop, senkop ve ani 6liimle sonuglanan hemodinamik kollaps neden
olur. Inatg1 ve yavas (<150/dk) VT dispne, pulmoner konjesyon ve ddeme yol
acabilir. Bazi hastalarda, VT anjinal ataklar1 taklit edebilir. Bazen yapisal kalp
hastalig1 olan hastalarda, VT esnasinda herhangi bir semptom bildirilmeyebilir. VT
ile prezente olan bir hastanin fizik muayenesi siklikla hemodinamik bir bozuklugu
(hipotansiyon, kalp yetmezligi ya da kardiyojenik sok) gosterir.

Ventrikiil tasikardiyi aberan iletimli supraventrikiiler tasikardilerden ayirt
etmek gerekir. Anjina pektoris, Mi, koroner bypass operasyonu ve kalp yetmezligi
varligi VT olasiligini belirgin olarak artirmaktadir (11-12).

VT tedavisi; direkt akim kardiyoversiyon (DAK), sebeb olabilecek proaritmik
ilaclarin kesilmesini, 6zel antiaritmik ilaglarla tedaviyi, elektrolit dengesizliginin
diizeltilmesini, intrakardiyak defibrilator cthazlariin yerlestirilmesini,
ablasyonu,revaskiilarizasyonu ve cerrahiyi igerebilir. Tasiaritmilerin ¢gogunda oldugu
gibi VT’si olan stabil olmayan hastada tedavi hizli DAK’tir. Nabizsiz VT olan
hastada asenkronize DAK uygulanir. Bilinci yerinde, stabil olmayan vital bulgulara

sahip ya da asirt semptomatik hastalarda senkronize DAK uygulanir.

2.3. Polimorfik Ventrikiiler Tasikardi

Ventrikiiler tasikardi, birbirini izleyen ii¢ yada daha fazla atimin 600 ms’den
daha az RR aralig: ile atriyoventrikiiler diiglimiin asagisindan ortaya ¢ikmasi olarak
tanimlanir (13). VT morfolojik kriterler (monomorfik-polimorfik), siire (devamli-

devamli olmayan) ya da altta yatan mekanizma (14) (reentri, artmis otomasite ya da



tetiklenmis aktivite) olarak siniflandirilabilir. Reentri kosullar1 kronik hastaliklar ile
iligkili olma egilimindedir. Akut miyokard infarktiisi, hipoksi, elektrolit
anormallikleri ve yiiksek adrenerjik tonus gibi durumlarda ortaya c¢ikan VT’de
anormal otomatisite sorumludur. Bunlar muhtemelen infarktiis bolgesinde akut
olarak goriilen rezidiiel iskemi ile iligkilidir. Tetiklenen aktivite nedeniyle ortaya
cikan ventrikiil tagikardileri nadir olmasina karsin, iki ayr1 klinik sendrom
tanimlanmistir. Duraklamaya bagh tetiklenen aktivite aksiyon potansiyelinin faz 3’
sirasinda ortaya ¢ikan after-depolarizasyonlara (erken after-depolarizasyon) baglidir.
Duraklamaya bagh tetiklenen aktivite repolarizasyonu uzatan konjenital iyon kanali
anormallikleri (uzun QT sendromu), 6zgiil kosullar (hipokalemi ve hipomagnezemi)
ve ilaglar (edinilmis QT sendromu) ile iligkili olabilir. Katekolamine baglh tetiklenen
aktivitenin nedeni kardiyak aksiyon potansiyeli faz 4 sirasinda ortaya ¢ikan after-
depolarizasyonlardir (geg¢ after-depolarizasyonlar). Bunlar dijital toksisitesi, kardiyak
iskemi ve konjenital iyon kanali anormallikleri varliginda ortaya ¢ikarlar.

Genellikle farkli tedavi stratejilerine ihtiyag gdstermesi nedeni ile VT nin
polimorfik 6zelliginin klinik olarak tanimlanmasi oldukc¢a Onemlidir. Polimorfik
ventrikiiler tagikardi (PMVT), morfolojik, aks ya da her ikisininde de sik ve hizl
degisikliklerin gozlendigi QRS kompleksleriyle karekterize 100/dakika dan fazla
hiza sahip ventrikiiler bir ritimdir (1). PMVT’nin klinik spektrumu kisa,
asemptomatik, kendiliginden sonlanan epizodlardan, rekiirren senkop ya da ani
kardiyak oliime kadar degisebilir. Asil hedef risk altindaki toplumda primer koruma
olmasina karsin, zor olan PMVT’li hastalarda nedenin saptanmas1 ve rekiirrenslerin
onlenmesidir.

Polimorfik ventrikiiler tasikardi, QT intervaline dayal ¢esitli klinik sendrom
smiflandirmalarini igerir (Tablo 2.2) (1). Elektrokardiografideki (EKG) QT intervali
QRS kompleksinin baslangicindan T dalgasinin sonuna kadarki siiredir ve tiim
aksiyon potansiyelinin depolarizasyon baslangici ile repolarizasyonun tamamlanmasi
arasindaki siireyi tanimlar (1). QT intervali var olan en az miyokardiyal kitlenin
repolarizasyonun toplanmis siliresini  gosterir fakat QT intervalinin lokal
repolarizasyonu ne derece gosterdigi tartismalidir (1).

QT intervali, ventrikiiler depolarizasyon ve repolarizasyonun EKG’de Ki

temsilidir.En uzun QT intervali genellikle precordial derivasyonlardadir. QT



uzamasini degerlendirmede en giivenilir olan1 V3 veya V4 olarak goriinmektedir.(15)
QT intervalleri; diurnal etkiler, elektrolit imbalansi, otonomik fluktuasyon, EKG
¢ekme teknigi kadar gbzlemciler arasi farkliliklardan da etkilenmektedir.(16,17) Bir
calismada beyazlarin Afrikali Amerikanlardan(18) daha uzun QT intervaline sahip
oldugu gosterilmistir.(19) Bu bulusu konfirme edemedik. QT intervalleri tasikardi ile
kisalir, bradikardi ile uzar. Bu nedenle diizeltilmis QT (QTc) hiz1 ol¢iilmelidir.
1920°de Bazett, en uzun QT intervalini RR intervalinin karekokiine bolen bir formiil
onermistir .(20) En iyi QTc tizerine bir fikir birligi olmasa da Bazett’in(21) formiilii
hala altin standarttir. Bu formiil ilaca bagli QT uzamasini daha yiiksek hesaplayabilir.
Normali QTc intervalinin 440 milisaniyenin altinda olmasidir. Erkeklerde 440-460
milisaniye ve kadinlarda 440-470 milisaniye borderline kabul edilmistir.(22)

QT intervali yas, cinsiyet ve kalp hizina baglidir ve adrenerjik tonusda
dalgalanmalara bagli olarak diurnal varyasyonlar gosterir (23-26). Diizeltilmis QT
(QTc) intervali Bazzett (27) formiili (QTc=QTo/NRR) kullamlarak goriilen QT
intervalinden (QTo) hesaplanabilir.

Atrial fibrilasyon sirasinda QTc 6l¢limii icin uygun yontem net degildir. QTc
ardisik 10 vuru sonrasi olgiiliip ortalamasi alinabilir. Alternatif olarak en uzun ve en
kisa RR mesafesini takip eden QTc ortalamasi alinabilir.(28) Baz1 yazarlar QRS’i
degil de (ventrikiiler repolarizasyonun bir indeksi olarak)(29) JT intervalini dlgmeyi
onermekteler. Bununla birlikte kanitlar JT intervalinin QRS siiresine gore degistigini
one stirmektedir ve normal JT degerleri lizerine bir goriis birligi yoktur.(30)

Karigiklig1 engellemek icin Torsade de point (TdP) terimi sadece uzamis
repolarizasyonlu, konjenital veya akkiz QT intervali uzamasi durumunda meydana
gelen PMVT i¢in kullanilir (1,31). Diger tiim {iniform VT’ler i¢in QRS
goriinimiinde TdP’i taklit etseler de polimorfik olarak adlandirilirlar. Hepsinde
olmamakla birlikte QT uzamasi olmayan PMVT gé6zlenen hastalarin ¢ogunda
koroner hastaligi bulunmaktadir (32-35). Uzamis repolarizasyonla iliskisiz ve QT
intervali normal smirlarda olan PMVT genellikle akut iskemi ya da kronik kalp
hastaliklar1 nedenli olurken, yapisal olarak normal kalbe sahip bireylerde de

gelisebilmektedir (1).



Tablo 2.2. EKG’de QT intervaline dayali Polimorfik Ventrikiiler Tasikardi

siniflamasi

Siniflandirma Nedenler

-Konjenital uzun QT sendromu

-Uzamig QT intervali ( torsades de | -Kazanilmis uzun QT sendromu

pointes) -Iskemi
-Reperfiizyon

-Normal QT intervali -Organik kalp hastaliklar1
-Katekolaminerjik PMVT
-Idiopatik PMVT

-Brugada Sendromu

Torsade de point uzamis QT intervali durumunda meydana gelen PMVT dir
ve ventrikiil miyokardin uzamis repolarizasyonu goézlenir. Bu aritmini hizi tipik
olarak 160-250 atim/dakika arasinda degisir. Her siklus uniform morfoloji ve aksa
sahiptir, 5-20 kompleks igerir. QRS morfolojisi ve aksindaki bu degismeler tek
leadde goriilmeyebilir, bu ylizden miimkiinse birka¢ lead incelenmelidir. Ritm
genellikle kendiliginden sonlanir, fakat VF ya da daha nadiren monomorfik VT ye
dontigebilir. QT uzamasinin  hem konjenital hemde kazanilmis olmak tizere iKi
formu tanimlanmistir (34). TdP’in kazanilmis formu hemen hemen her zaman QT
intervalini uzatan ilaglara baglhidir fakat elektrolit degisikligi, toksinler, santral sinir
sistemi hastaliklar1 ve asir1 diyet rejimleri gibi diger nedenlerde rapor edilmistir
(tablo2.3) (1,36-42).

Gozlenen ya da diizeltilmis QT intervalindeki uzama ilag iligkili TdP’in temel
ozelligidir. Baz1 uzmanlar ilag iligkili TdP’li ¢ogu hastada QT intervalinin 600
milisaniye ulastigini belirtmislerdir (43-53).



Tablo 2.3. Kazanilmis Uzun QT sendromunun ana nedenleri

llaglar; smif IA (kinidin, prokainamid,disopramid) ve siif III (amiodarone,
sotolol) antiaritmik ilaglar, antimikrobiyal ajanlar (eritromisin, klaritromisin,
levofloksasin, moksifloksasin, antihistaminik ( astemizol, terfanidin), psikotropik
ilaclar ( trisiklik ve tetrasiklik antidepresanlar, holoperidol, serotonin selektif re-
uptake inhibitorleri)
Elektrolit bozukluklari

Hipokalami

Hipomagnezemi

Hipokalsemi
Bradiaritmiler

Siniis bradikardisi

Yiiksek dereceli A-V blok
Serebrovaskiiler anomaliler

Intrakraniyel ve subaraknoid kanama

Stroke

Intrakraniyel travma
Miyokardit
Miyokardiyal iskemi ve infarktiis

Konjestif kalp yetmezligi

Myokardial repolarizasyon primer olarak potasyum iyonunun akimiyla
iligkilendirilmistir. Hizli (I;) ve yavas (Ixs) potasyum kanallar1 bu repolarizasyondan
oncelikle sorumludur. QT’yi uzatan hemen hemen tiim ilaglar Iy,’yi(54) bloke eder.
De Bruin(55) bir ilacin I yi bloke edebilmesi ile ventrikiiler aritmi ve ani kardiyak
Oliime yol acabilme potansiyeli arasindaki giiclii korelasyonu tanimladi . Artmis
aksiyon potansiyeli siiresi QT uzamasini yansitmaktaydi. Repolarizasyon gecikmesi
de T dalgasini veya onun iirettigi U dalgasin1 bozmaktayd.

QT’yi uzatan ilaglarla tedavi alan pek ¢ok hastada TdP gelismemistir. Pek ¢ok
risk faktorii hastay1 LQTS ve TdP’ye predispoze etmektedir. Zeltser non-kardiyak



medikasyondan dolay1 249 TdP vakasii incelemistir.(56) Hastalarin hemen hemen
tiimiinde 1 risk faktorii, %71 inde ise multiple risk faktorii vardi. Diger sik goriilen
risk faktorleri yapisal kalp hastaliklart (myokard infaktiisii, kalp yetmezligi, kapak
hastaliklar1 veya kardiyomyopati), hipokalemi, QT’yi uzatan ila¢ ya da madde
kullanimi, baseline QTc uzamasi (>450 milisaniye), konjenital LQTS’nun aile
Oykiisii ve onceki ilaca bagli TdP’yi kapsiyordu. Karaciger yetmezIgi, bradikardi ve
atrioventrikiiler blok da TdP riskini arttirmaktadir.(57)

flaca bagh QT uzamasi ve ventrikiiler aritmileri olan hastalarda konjenital
LQTS’ye neden olan genlerdeki subklinik mutasyonlar bulunmustur. Provokasyon
yoksa konjenital LQTS’si olan hastalarda (Iy,’nin B subiinitini kodlayan gendeki
mutasyonlar) aritmiler genellikle goriilmez.(58-61) Yang,(62) ilaca bagli TdP’si olan
hastalarin %10-%15’inde uzun QT genlerinden birinde mutasyon ya da polimorfizm
oldugunu ortaya ¢ikartti. Kardiyak sodyum geni SCN5A’da S1103Y adhi bir
mutasyon oncelikle Afrikali Amerikanlarda tanimlanmistir (%13,2). Ayn1 mutasyona
sahip bir beyaz aile de bildirilmistir.(63) Repolarizasyon rezervinin kapsami mutant
geni olan bazi hastalarda neden QT wuzamast veya TdP gelismedigini
aciklayabilmektedir.(64) Torsades de pointesin en sik nedeni antiaritmik ilag
kullanimidir. Bu ilaglar1 kullanan hastalarin genellikle organik kalp hastaliklar
vardir ve siklikla hipokalemi ve hipomagnezemiye neden olan diiiretikler kullanirlar.
Sinif 1a ilaglar (kinidin, disopramid, prokainamid) K" ¢ikisin1 ve Na" girisini bloke
ederler. Serum seviyeleri artarken Na* akimi bu artis1 bloke eder. K akimi daha ¢ok
diisiik serum seviyelerinde bloke eder. Bu nedenle TdP siklikla diisiik veya
subterapotik serum seviyelerinde meydana gelir.(65) Kinidine bagli TdP riski
yaklasik %]1,5tir.(66) Disopramidden de bahsedilmektedir.(67) Prokainamid TdP’ye
daha az neden olmaktadir. Metaboliti N-asetilprokainamidin QT uzamasi veya
TdP’ye neden olabilen potent Iy Ozelligi vardir.(68) Bu da yiiksek N-
asetilprokainamid seviyeleri gelisen renal yetmezlikli hastalarda olduk¢a 6nemlidir.

Siif la antiaritmik ajanlardan farkli olarak smif 3 antiaritmikler (potent Iy,
blokerler) doz bagimli olarak QT uzamasina neden olurlar. Yiiksek risk gosteren
smif 3 ilaglar olan dofetilid, ibutilid ve sotalol serum seviyeleri artarken QT’yi
progresif olarak uzatirlar.(57,67) Bu ilaglar disiik kalp hizinda I ‘yi etkili bir

bicimde bloke ederler, ters kullanim bagimliligi olarak bilinen durum. Bu yiizden



10

TdP riski bradikardi ile artar. Sotalol ig¢in TdP risk araligi %0,8-%3,8dir.(67)
Defotelid i¢in de benzer oranlar bildirilmistir (%0,9-%3,3).(69,70) Atrial fibrilasyon
veya atrial flutter konversiyonu i¢in uygulandiginda intravenodz ibutilid hastalarin
%3,6-%38,3’tinde TdP’ye neden olmustur.(71,72) Ciddi QT uzamasina ragmen
amiodaron TdP’ye neden olmaz. Klinik dozlarda kullanildiginda TdP’ye neden olma
riski <%1°dir.(73,74) Ters kullanim bagimliligr olmaksizin Iy, blokajina ek olarak
amiodaron homojen bir bigimde refraktorliik heterojenitesini azaltarak ve myokardi
reentrye daha az duyarli hale getirerek aksiyon potansiyeli siiresini uzatmaktadir.(75)
Giivenilirligi agiklamaya yardimcr ek elektrofizyolojik etkileri, EAD’yi azaltabilen
nonkompepetif B antagonizma ve L-tipi kalsiyum kanal blokajini kapsar.(71)
Torsades de pointes’in selliiler mekanizmasini kardiak aksiyon potansiyeli,
kalbin elektrik aktivitesini olusturmak iizere spesifik kanallarda hareket eden iyonlar
sayesinde meydana gelen transmembran voltaj ve siire arasindaki iligki
gosterir.Aksiyon potansiyelinin faz 0’1 olarak kabul edilen membran depolarizasyonu
pozitif yiiklii sodyum iyonlarinin hiicre i¢ine hareketinin net akiminin sonucudur.bu
hareket istirahat memran potansiyelini -90°dan +40’a degistirirBu pozitif voltaj
transient dig potasyum akimini (1to) aktive eder ,bu faz 1 boyunca devam eder ve
hizli repolarizasyona neden olur.Aksiyon potansiyelinin plato fazi (faz 2) en komplex
kisimdir ¢iinkii birgok akim, membran potansiyelinde kiigiik etkilere sahiptir fakat
hi¢bir akim predominant degildir.Sodyum, kalsiyum, potasyum ve klor akimlarinin
timil plato fazinda etkilidir ve bu multible kompanentler faz 2’yi kardiak aksiyon
potansiyelini en dinamik faz haline getirir.Pozitif yiikli potasyum iyonlarinin
hiicreden net disa akimi sonucu faz 3’1i meydana getirir.Diastol sirasinda memranlar
polarize bir sekilde kalmaktadir ve potasyum iyonlarin equilibrium potansiyeli -90
mV’tur ¢linkii bu siire zarfinda ge¢ potasyum kanallar1 bu dénemde membran
potansiyelinde Onciidiir.Purkinje liflerinde potasyum hiicre disina dogru ¢ikist ve
pacemakerin aktivasyonu ve sodyumun yavasca disar1 sizmasi iva kanallarinda hizl
bir sekilde i¢e dogru aktivasyona neden olur.
Kalbin elektiriksel aktivasyonu karmasik ve birbiri ile uyumlu bir¢ok iyon ve
kanallarin senkronize halde calismasi gergeklesir.Fakat bu karmasiklik degisik
noktalarda kendisine de sorun yaratmaktadir.Torsades de pointes’in gercek ve tam

mekanizmasi su an i¢in muammadir.Hayvan caligmalarindan elde edilen verilere
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gore tam memebran repolarizasyonunun problemi QT uzamasi ve Torsades de
Pointes’e neden olmaktadir.Eger bu problem plato(faz 2)veya erken repolarizasyon
fazi(faz 3)swrasinda olursa, bu erken after depolarizasyon (EAD) olarak
nitelendirilir.Beklendigi gibi EAD aksiyon potansiyeli zamanini uzatmaktadir ve bu
QT intervalinin uzamasina neden olmaktadir.EAD’nin ortaya ¢ikmasindan hemen
once bir aksiyon potansiyeline ihtiya¢ gostermesi onlarin uyarilmis oldugunu
diisiindiirmektedir. EAD’nin olusma siiresinin biitlin hiicre tipleri ile baglantisi
bulunamamistir.Deneysel ¢alismalar gosteriyor ki Torsades de Pointes daha ¢ok
purkinje hiicreleri ya da Ozellesmis ventrikiiler hiicreler(M hiicreleri) ile
baglantilidir.M hiicreleri daha ¢ok sol ventrikiilin epikardium ve endokardium
arasinda birgok tiirde bulunmaktadir.(kdpekler,Gine domuzlar1 ve insanlar)(76-77-
78) M hiicreleri sol ventrikiiliin degisik bolgelerinde heterojen olarak bulunmaktadir
ve M hiicreleri daha ¢ok kiiciik, yavas aktive olan ve gecikmis uyarilar tireten (IKS)
ve daha biiyiik, ge¢ Na uyarilarinda bulunur.(ge¢ INA)(75-80) Bunun bir sonucu
olarak M hiicrelerinin uyarilarinin aksiyon potansiyeli gozle goriiliir bir sekilde
uzamistir ve EAD bradikardi, duraklamalar, iskemiler ve K kanal blokerkeri
antiaritmik ilaglara bagli olusabilmektedir. EAD’ler bireysel ve grup olarak
calisabilir.(79-80)Ozellikle iletim potansiyelinin plato fazinda ki osilasyonlarda
goriilmektedir.Eger EAD membran potansiyel smnirin1 ulasirsa tekrarlayan
depolarizasyonlar olusabilir ve bu hemen bitisigindeki myokarda si¢rar,sonucta
tasiaritmi olursur.

Torsades de Pointes’in ilk atimlarindan EDA’ler bir rol oynuyor
olabilir.Aritminin olusmasinda sadece bir¢ok odaktan after depolarizasyon olmasi
etkin degildir.Deneysel caligmalar gosteriyor ki yeni polarize olmus dokularin
aktivasyonu tekrarlayan bir sekilde bir elektriksel dongii seklinde olmaktadir ve bu
Torsades de Pointe’in olusmasi i¢in rol oynamaktadir.(79)Bir diger hipoteze gore
EDA’nin olusmasimi saglayan bazi faktorler myokarddaki refraktr donemlerin
heterojenitesine neden olur ve bu dongii seklinde aritmilere neden olabilir.Bu alanda
daha c¢ok caligmalar yapilmasi gerekir ki Torsades de pointes’in insan kalbinde
yaptig1 tiim mekanizmayi aciklmak i¢in bu alanda daha ¢ok ¢alismaya ihtiyag vardir.

Kazanilmis uzun QT sendromu ve PMVT’nin tedavisi hemodinami {izerine

etkisine bagli olarak degismektedir. Kisa siireli ve kendiliginden sonlanan ataklari
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olan asemptomatik hastalara acil girisim gerekmemekle beraber tetikleyici etkenin
diizeltilmesi gerekmektedir. Siirekli PMVT’nin sonlandirilmasinda elektriksel
defibrilasyon 200 joule (J) ile baslanarak cevaba gére 300 J ve 360 J ile yapilabilir
ve genellikle basariyla aritmi sonlandirilir. Hemodinamik stabilite saglandiktan sonra
fizik muayene ve 12 derivasyonlu EKG (QT uzamasi olup olmamasi), miyokardiyal
iskemik veya infarktiis agisindan uygulanmalidir. Geri dondiiriilebilir metabolik
problemler agisindan serum biyokimyas: ile kardiyak enzimler ¢alisilmalidir.
Herhangi bir neden saptanmadiysa profilaktik ve/veya kurtarict tedavi
uygulanmalidir. Kazanilmis PMVT’de ve TdP’de akut profilaksi kapsaminda
intraven6z Mg, lidokain, kalbi hizlandirmak iizere gegici pacing veya izoproterenol
uygulanmalidr.

Kisa QT sendromu; yiiksek rekiirren senkop, PMVT ve ani 6lim riskiyle
iligkili kalitsal kardiyak iyon kanali bozuklugu olan son zamanlarda gesitli ailelerde
tanimlanmistir. Bu hastalar normal kalp hizlarinda asir1 kisa veya olmayan ST
segmenti ve uzun sivri T dalgasiyla iliskili olarak asir1 kisa QT intervallerine (QTc <
320 milisaniye) sahiptirler (46,48). ilk olarak Gaita ve ark. tarafindan 2003 yilinda
tanimlanmis olan bu sendrom simdiye kadar alt1 ailede, yaslari ii¢ ay ile 84 arasinda
degisen 40 hastada goriilmiistiir.QT intervalinin 300 msn’nin altinda olmast ile
beraber ya atrial veya ventrikiiler fibrilasyon veya bunlarla iliskili sembtomlarin
olmas1 ya da kalp nedenli 6liim veya kisa QT sendromu ile ilgili aile dykiisii varligi
ile tan1 konulmaktadir.(46-47)Kisa QT sendromu en yeni tanimlanan kardiyak
kanalopatidir.Bu sendromlarda potasyum kanallarin1 kodlayan ve repolarizasyona
etkili i gende mutasyon saptanmistir.Bunlardan ilki SQT1’e yol agan ve HERG
proteinini kodlayan, yedinci kromozomda yerlesmis olan KCNH2 genindeki
mutasyondur.Burada hiicre disina yonlenen geg¢ikmis diizeltici potasyum akiminin
hizli kompanentinde (IKr) fonksiyon artist s6z konusudur.SQT2’ye yol agan ise
KvLQT1 proteinini kodlayan ve 11’inci kromozomda yerlesmis olan KCNQI
genindeki mutasyondur.Burada ise hiicre dismna yonlenen gecikmis yoneltici
potasyum akinlarinin yavas kompanentinde (IKs) fonksiyon artist vardir.SQT3’e
neden olan mutasyon ise Kir2.1 ve IRK1 proteinlerini kodlayan KCNJ2 geninde
meydana gelmektedir.son mutasyon 17’inci kromozomda saptanmistir ve daha nadir

goriilmektedir.bu  genlerde olusan mutasyonlar sonucunda,kodlanan iyon
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kanallarinda potasyum kanal blokerlerine karst duyarsizlik da meydana
gelmektedir.Kisa QT sendromlarini olusturan bu ii¢ farkli gendeki mutasyonlar
sonucu, repolarizasyon fazinin ikinci (plato fazi) ve lgilincii (yavas geg
repolarizasyon) donemlerinde potasyum iyonunun hiicra disina ¢ikisina neden olacak
sekilde iyon kanallarinda islev bozukluklar1 olusmaktadir.Boylelikle, repolarizasyon
ve QT intervali kisalmaktadir. Artmig repolarizasyon dispersiyonu ile birlikte efektif
refrakter periyodlardaki azalma, re-entri (yeniden giris) i¢in uygun bir ortam
saglamaktadir.Bu durum, atriyum ve ventrikiil fibrilasyon ve ani kardiak Oliimle
sonuclanmaktadir.Sinif IC ve sinif III antiaritmik ilaglar QT intervali {izerinde az bir
etkiye sahiptir fakat 6n hazirlik bilgileri kinidinin etkili olabilecegini sdylemektedir
(46). Atrial fibrilasyonun ve asir1 duyarlilikla sonuglanan belirgin T dalgalarinin sik
birlikte bulunmasinin  bu hastalarda uygun olmayan sok riskini artirmasina
ragmen, ICD’ler en etkili tedavidir.

Fokal olarak tetiklenmis PMVT; epizotlar1 siklikla sag ventrikil ¢ikis
yolundan veya sol ventrikiiliin distal purkinje agindan kaynaklanan, uniform
morfolojili, prematiire kontraksiyonlar tarafindan tetiklenenlerde egzersiz ile
baglantili olmas1 gerekmeyen, senkop ve PMVT ataklariyla karakterize ¢esitli hasta
gruplar1 rapor edilmistir (50-52). Klinik degerlendirmede yapisal kalp hastaligini,
uzun QT sendromu ve Brugada sendromunu diglar. PMVT ve VE’ye ilerleyebilir ve
onemli bir ani 6liim riski vardir. Baglatict atimin eslesme intervalleri kisa olabilir
(genellikle kisa eslesmis TdP olarak tanimlanir) veya repolarizasyonun sonunda veya
daha sonra meydana gelebilir. Baslatici kompleksin kateter ablasyonunun takip eden
PMVT epizotlarini ortadan kaldirdigi rapor edilmistir ( 53).

1992°de Brugada ve Brugada (82) sag prekordiyal EKG derivasyonlarinda
sag dal blogu paterni ve ST segment elevasyonu gosteren yeni bir klinik antite
bildirmislerdir. Hastalik idiyopatik VF’nin bir alt grubu olarak da kabul edilmektedir
ve Brugada sendromu ad1 verilmistir. Semptomlar tipik olarak 30-40 yaslar1 arasinda
ve erkeklerde daha sik olarak goriiliir. Brugada sendromu PMVT, senkop ve ani
6liim olarak ortaya ¢ikmaktadir (83-85). Ailesel patern genellikle gézlenmekte olup
SCNS5A’da hastalarin %20 ile %40’ 1inda sodyum kanali fonksiyonunun kaybina yol
acan mutasyonlar tanimlanmistir (84-85). Brugada sendromunun EKG belirtileri

gecici veya gizli olabilir, fakat sodyum kanal blokerleri (ajmalin, flekainid ve
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prokainamid) (86-87), vagotonik uyar1 (88) veya ates (89) ile agiga ¢ikabilir.Bu
sendromda sag ventrikiil epikardiyumunda,faz 1°den (hizli erken repolarizasyon)
sorumlu, disar1 yonelimli ge¢ici potasyum akimlarinda (ito) artma
kaydedilmistir.Boylelikle hiicre i¢i pozitiflik azalmakta ve aksiyon potansiyeli siiresi
kisalmaktadir.Ancak, bu durum endokardda goriilmediginden, epikardla endokard
arasinda voltaj gradienti meydana gelir.Elektrokardiyografide sag prekardiyal
derivasyonlarda gozlenen ST segment yiikselmesinin nedeni budur.Ote yandan,
aksiyon potansiyelindeki azalma epikardin her bdliimiinde homojen olarak
gerceklesmez.Bdylece, epikard igerisinde farkli repolarizasyon dagilimi olusur ve faz
2 re-entri adli mekanizma ile tehlikeli ventrikiil tasiaritmilerine neden olur.(90-91)
Tesadiifii Brugada tiiri EKG bulgularinin aile 6ykiisii bulunmayan asemptomatik
kisilerde goriilmesinin tanisal ve prognostik 6nemi klinik karar vermede tartismali ve
henliz ¢oziime kavusturulmamis giderek biiyliyen bir sorundur. Brugada ve
arkadaglar1 (92) cinsiyetin erkek olmasi, spontan ST segment elevasyonu ve
indiiklenebilir VT’si / VF’si yiiksek risk gostergesi olarak saptamiglardir. Brugada
sendromu bulunan yiiksek ani 6liim riski altindaki hastalarda seckin tedavi ICD
implantasyonudur (93-94). Beta bloker ve amiodarone tedavide etkili degildir (95).

Katekolaminerjik PMVT klinik ve genetik olarak heterojen bir hastaliktir.
Tipik olarak ¢oguklukta kendini gosterir. Klinik 6zellikler; normal QT intervali olan
ve yapisal kalp hastaligt olmayan hastalarda, efor veya stres bagimli senkop,
polimorfik veya iki yonlii VT veya kardiyak arresttir (96-61). PMVT siklikla rutin
ambulatuar goriintilemede gozlenmekte ve egzersiz testi veya katekolamin
infiizyonu esnasinda iiretilebilmektedir. Katekolaminerjik PMVT hastalarin %40-
%60’ mnda kardiyak ryanodin reseptor geninde (Ry R2) (96) veya calsequestrin 2
geninde (CASQ2) (100) mutasyonlar goriilmistiir. Genotip-fenotip analizde
erkeklerin kardiyak olaylar bakimindan daha yiiksek risk altinda oldugu ve mutasyon
tastyicilarin  daha geng yasta semptomatik hale geldigi gosterilmistir (101).
Katekolaminerjik PMVT tedavisi beta adrenerjik blokerler (101,102) ve ICD
implantasyonundan (103) olugsmaktadir.

Konjenital uzun QT sendromu tahmini prevelans1 1/3000-1/5000 olan seyrek
bir hastaliktir (104-106). Uzamis QT intervali (erkek hastalarda >440 milisaniye,

kadin hastalarda > 460 milisaniye ) ile karekterize, T dalga anormallikleri ve TdP’i
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de iceren bir polimorfik ventrikiiler aritmi egilimiyle iliskilidir (53). Klinik
prezentasyon oldukca degisken olup subklinik formlardan senkop, ndbet veya ani
Oliime kadar degisen bir yelpazeye sahiptir. Bu bozukluklar tipik olarak en yaygin
sekliyle degisken penectransli  otozomal dominant paternde (Romano-Ward
sendromu); daha az olarak da sagirlikla iliskili otozomal resesif paternde (Jervell-
Lange-Nielsen) kalitilir. Molekiiler genetik ¢alismalarda kardiyak repolarizasyonu
kontrol eden iyon kanali proteinlerini kodlayan genlerde mutasyonlar saptanmistir
(106). Giiniimiize kadar yedi genetik (LQTS 1-7) varyant tanimlanmistir (53).
Senkop ve bayilma uzun QT sendromunun tipik belirtileridir. Fiziksel ve emosyonel
stres (6rnegin ; korku, 6fke, yiiksek seli giiriiltii, aniden uyanma) ortaya ¢ikmasini
siklikla hizlandirir (107). Konjenital uzun QT sendromu; yenidogan donemi de (ani
bebek 6liimii sendromuda dahil) (108) dahil yasamin ilk iki dekadinda baslarsa da
ilk belirtiler 6zellikle kadinlarda (107) yasamin daha sonraki doneminde de ortaya
cikabilir. LQT3’de kardiyak olaylar dinlenme ve uyku sirasinda daha sik ortaya
cikarken, LQT1’de emosyon ve egzersiz ile (0zellikle yiizme) iliskilidir ve LQT2’de
isitsel uyaranlar ile iliskilidir (107,109). Mutasyonlar1 saptanmis hastalarin en az
%10 ile %20’si baslangigda normal QT intervali gosterebilirler (109,110). Epinefrin
inflizyonu gibi provakatif testler gizli uzun QT sendromunun agiga c¢ikmasinda
yararli olabilir (111). Beta blokerler tedavinin temel tasidir (112,113). Meksiletin
LQTS3 tedavisinde yararli olabilmektedir (114,115). Rekiirren senkop ataklar1 ya da

ani kardiyak 6liimden kurtulmus hastalarda ICD implantasyonu diistiniilmelidir (1).

2.4. Ventrikiler Flatter

Ventrikiiler flatter, goriinlisde bir siniis dalgas1 olarak ortaya ¢ikar. 150 ile
300/dakika (genelde 200) bir hizda goriilen diizenli ve genis dalgalanmalar
seklindedir. Diizenli VT ve ventrikiiler flatter arasindaki ayrimin yapilmasi giictiir.
Hemodinamik kollap goriliir. VFL biling kaybi, nobetler ve apnelerle birlikte senkop
sonras1 ortaya c¢ikar ve eger ritm kontrol altina alinmazsa oliimle sonuclanir.
Tansiyon Olciilemez ve kalp atiglar1 genellikle duyulmaz. Hayata geri dondiiriilen
hastalarin ¢ogunda koroner arter hastaligi mevcuttur. Tedavide senkronize olmayan
ve 200 J ile 360 J arasindaki ani dogru akimh elektrik soku biling kaybina sebeb

olan VFL i¢in uygulanmasi zorunlu bir terapidir. ~VFL’nin baslamasina katkida
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bulunan kosullarin arastirilmasi yapilmalidir ve miimkiinse bu kosullar ortadan

kaldirilmalidir.

2.5. Ventrikiiler Fibrilasyon

Ventrikiiler fibrilasyon sol ventrikiilin hizli, kaotik ve asenkron
kontraksiyonu ile karekterizedir. VF’de yiizey elektrokardiyogram hizli, irregiiler,
dismorfik bir paterndedir ve belirgin QRS kompleksleri izlenmez. VF hizli
hemodinamik kollaps ile iliskilidir ve hastane dis1 kardiyak arreste yol acan
aritmilerin en sik goriilenidir. Kardiyak arrest gecirmis hastalar tekrarlayan arrest igin
belirgin riske sahiptir (116). VF mekanizmasini anlamamiz hayvan ve bilgisayar
simiilasyon modelleriyle miimkiin olmustur. Deneysel c¢alismalarda VF yayilmasi
icin mekanizmanin fonksiyonel re-entry oldugunu diistindiirmektedir. Matematiksel
modellerde bu fonksiyonel re-entry dalgalar1 sabit olmayan donen spiral dalgalar
goriiniimiine sahiptir (117-119). Bu dalgalarin siirekli degisen goriintlisii ve
ventrikiilin kompleks 3 boyutlu geometrisi 12 derivasyonlu elektrokardiyogramda
veya ritm trasesinde goriinen karmasik kaotik gériiniimiin sebebini agiklar.

Koroner arter hastaligi ve Mi, VF ve kardiyak arrestin en sik sebebidir (120).
VF’nin diger sebebleri; dilate kardiyomiyopati (121), hipertrofik kardiyomiyopati
(122), miyokardit (123), valvuler kalp hastaligi (124), konjenital kalp hastalig1 (125),
ilaglar ile proaritmi (126), asit-baz elektrolit anormallikleri (127,128), uzun QT
sendromu (129), kisa QT sendromu (130) ve Wolf parkinson white (WPW) sedromu
olan hastada atrial fibrilasyondur (131).

Ventrikiiler fibrilasyonun etiyolojisinin aydinlatilmas: risk belirlemesinde
ileride gelisebilecek olan VF ataklarimin onlenmesinde yardimci olabilir. Koroner
arter hastaligina bagli miyokardiyal iskemisi olan hastalarin revaskiilarizasyonu,
WPW sendromu olan hastalarda yan dal ablasyonu veya proaritmik ilaclarin
kesilmesi gelecekdeki VF  ataklar1 riskini azaltabilir. Ancak geri dontistimli
sebeblerle arrest geciren hastalar gelecekdeki VF ataklari i¢in risk altinda olmaya
devam etmektedir. AVID ¢aligmasinin bir analizinde Wyse ve ark. VT veya VF igin
geri doniisiimlii sebebi olanlar ile geri doniisiimsiiz sebebi olanlar arasinda benzer

mortalite oranlart oldugunu rapor etmislerdir (132).
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Kardiyak arrestin erken doneminde VF en sik karsilasilan aritmidir. VF
hastalaria acil defibrilasyon uygulanmalidir. Erken defibrilasyon AHA’nin yasam
zinciri igin vazgegilmez pargadir (133). VF’de defibrilasyon igin her 1 dakika
gecikme hayatda kalma sansinda %7-10 azalmaya neden olur (134). Onerilen
monofazik sok i¢in baslangi¢ enerjisi 200 J’diir, devaminda 300 J arkasindan 360
J’diir. Bifazik defibrilatorler daha az enerji gerektirmesi nedeni ile avantaja sahiptir.

Ventrikiiler fibrilasyon nedeni ile arrest gegiren hastalarin tedavisinde sebebi
anlamaya ve tekrar1 6nlemeye odaklanilmalidir. Cogu kardiyak arrest koroner arter
hastaliginda meydana geldigi i¢in tiim hastalar epikardiyal koroner hastalik
yoniinden genellikle koroner anjiografi ile degerlendirilmelidir. Ek olarak seri
kardiyak enzim degerlendirilmesi, sol ventrikiil fonksiyonlari igin ekokardiyografi
degerlendirilmesi yapilmalidir. Yapisal olarak normal kalbe sahip, iskemi veya
miyokard infarktiisii kanit1 olmayan hastalar WPW sendromu, ilaca bagli proaritmi,
uzun QT sendromu, kisa QT sendromu, Brugada sendromu, katekolaminerjik VT
gibi diger VF etiyolojileri agisindan arastirilmalidir.

Ventrikiiler fibrilasyon akut MI seyrinde meydana geldigi zaman genellikle
koroner okliizyonu takiben ilk 4 saat iginde olusur. GISSI -2 ¢aligmasinda erken VF
basvurudan sonraki ilk 4 saat i¢inde meydana gelme oran1 % 3.1 iken, ge¢ VF (4-48
saat arasinda) insidansi sadece % 0,6 saptanmistir. Hem erken hem ge¢ VF hastane
ici mortalitenin bagimsiz prediktdrleri olarak saptanmistir. Taburculuk sonrasi 6
aylik 6lim oranlar1 hem erken hemde ge¢ VF sub gruplarinda ve kontrol grubunda
benzer saptanmistir (135). Akut MI olan tiim hastalar eger uygunsa
revaskiilarizasyon yapilmasi ve asetilsalisilik asit, beta bloker, statin ve anjiotensin
konverting enzim inhibitériinden olusan medikal tedavi verilmesi 6nemlidir. Kronik
iskemik veya non-iskemik kardiyomyopati ve diisiik ejeksiyon fraksiyonu olan VF
geciren hastalarda VF arrest rekiirrens orani ytliksektir. Bu hasta grubunda agresif
tedavi Onemlidir. Hastalar stabillestikten ve biitiin reversibl geri doniistimli VF
nedenleri diizeltildikten sonra VF arresti gecirmis hastalarin ¢oguna ICD
implantasyonu yapilmalidir. Defibrilatér implantasyonu kardiyak arrest gecirmis

hastalarin tedavisinde temel destekdir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu retrospektif calismadaki veriler Eskisehir Osmangazi Universitesi
Kardiyoloji A.D. koroner yogun bakim iinitesinde takip edilen 32 hastanin (ortalama
yas 60+8 yil) Torsades de pointes tanimlanan 50 ritm seridinden elde edilmistir. 28
Nisan 2011 tarihli giin ve PR-11-04-28-24 say1l1 etik kurul karari ile onay alinmistir.
Tiim hastalar koroner yogun bakim iinitesinde (KYBU) yatislar1 sirasinda
monitorizeydi ve EKG seritleri siirekli monitorizasyondan ¢ikt1 alinarak elde edildi.
Antiaritmik ila¢ (beta-blokerler hari¢) alan ve daha Once ventrikiiler tasiaritmi
oykiisii olan hastalar bu ¢alismaya dahil edilmedi. KYBU’de yatislari siiresince hem
ani baglangicli hem de ani baslangigcli olmayan tasiaritmi epizodlar1 hikayesi olan
hastalar da ¢alismadan ¢ikarildi.

TdP, uzamis repolarizasyonlu, konjenital veya akkiz QT intervali uzamasi
durumunda meydana gelen polimorfik VT olarak kabul edildi. TdP, ani baslangich
ve ani baglangicli olmayan ventrikiiler tagiaritmiler olarak siniflandirildi. Bir
ventrikiiler ektopik vuruyla baslangi¢c gdstermeyen tasiaritmiler ani baslangichh TdP,
olarak isimlendirildi. Kisa-uzun-kisa diizen gosteren tek ya da multipl ektopik
vuruyla baslangic gosteren tasiaritmiler ise ani baglangicli olmayan TdP olarak
tanimlandi. Onceden gelen RR siklus uzunlugu (TdP’den 6nceki 8 RR intervalinin
ortalamasini tanimlar), tasiaritmilerin dongii siiresi, eslesme araligi (CI: coupling
interval) ve ilk tasiaritmi atimmin prematiirite indeksi (PI: prematurity index)
incelendi. Baslangigdaki tasikardinin eslesme araligi tasiaritminin ilk atimi ile
tagiaritmiden Once gelen son atim arasindaki siire olarak tanimlandi. Prematiirite
indeks (PI), tasiaritmiyi baslatan eslesme araliginin (CI) dongii siiresine orani olarak
hesaplanmuistir.

Istatistiksel analizde eslesmemis student t testi ve gruplar arasinda devamli
degiskenlerin karsilastirmasi i¢in farkliliklarin analizi ve ayr1 degiskenlerin analizi

i¢in x* kare testi uygulanmistir.
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4. BULGULAR

Eskisehir Osmangazi Universitesi Kardiyoloji A.D. koroner yogun bakim
tinitesinde takip edilen 32 hastanin (ortalama yas 6048 yil) Torsades de pointes
tanimlanan 50 ritm seridi ¢alismamiza alindi. Toplamda, 5 hastada 3 ,7 hastada 2 , 21
hastada 1 TdP epizodu saptanildi.Ani baslangigli olmayan epizod sikligi ani
baslangi¢li epizoda gore daha fazlaydi (32 epizod [%64] karst 18 epizod [%36]). Ani
baslangicli olmayan grupta 10 epizod (%32.25) multipl komplekslerle baslarken, 22
epizod (%68.75) tek bir ektopik atimla baslamisti. Ani baslangi¢li olmayan TdP
hastalarin sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu daha diisiiktii (55£7°ye karst 38+6 |,
p<0,001) (Tablo 4.1). Ani baslangi¢hi olmayan tasiaritmiler ani baslangi¢lilara gore
daha kisa eslesme araligina (CI) sahipti. Benzer sekilde TdP dongii siiresi ani
baslangicli olmayan tasikardilerde daha kisaydi (Tablo 4.2). Ani baslangi¢h olmayan
TdP epizodlar tagikardinin ilk atiminin morfolojisine gore alt gruplara ayrildiginda,
TdP’nin 26’1 (%81.25) benzer birinci atima sahipken, 6’s1 (%18.75) bir sonraki TdP

atimi ile benzer degildi.

Caligmamizda yer alan hastalarda gozlenen TdP 6rnekleri:
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Sekil 4.1. Ani baslangicli Torsades de Pointes. Tasikardiye ektopik vuru onciilitk
etmiyor.



Calismamizda yer alan hastalarda gozlenen TdP 6rnekleri:
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Sekil 4.3. Kisa-uzun-kisa dizimli ve ani baslangi¢li olmayan Torsades de Pointes.
Tasikardiye ektopik vuru onciiliik ediyor.

Calismamizda yer alan hastalarin klinik ve elektrofizyolojik 6zellikleri:

Tablo 4.1. Hastalarin Klinik Ozellikleri

Ani baslangich | Ani  baslangich | P

(n=10) olmayan (n=22)
Yas 59+6 69+8 <0.05
Erkek n (%) 6 (60) 16 (73) NS
Hipertansiyon n(%b) 4 (40) 10 (45) NS
Hiperkolesterolemi n(%o) 7 (70) 15 (68) NS
Sigara n(%o) 6 (60) 18 (82) <0.05
Diabetes mellitus n(%o) 4 (40) 7 (32) NS
Mi n(%) 7 (70) 13 (59) NS
ASA kullanim n(%) 9 (90) 22 (100) NS
LVEF (%) 55+7 38+6 <0,001
Ozgecmisde senkop/arrest n(%) | 4 (40) 9 (40) NS
ACE inhibitér / ARB kullanin | 8 (80) 17 (77) NS
n(%o)
Beta bloker kullanimi n(%) 7 (70) 16 (73) NS

MI: Miyokardiyal infarktiis, LVEF: Sol ventrikiiler ejeksiyon fraksiyonu, ACE:

Anjiotensin converting enzim inhibitérii, ARB: Anjiotensin reseptér blokeri

ASA:Asetilsalisilikasit




Tablo 4.2. Hastalarin Elektrofizyolojik Ozellikleri
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Ani  baslangich | Ani  baslangich | P
(n=18) olmayan (n=32)
CL-SR (ms) 885190 940+198 <0.05
CL-TDP (ms) 260+42 216+32 <0.05
Cl (ms) 680+200 518+165 <0.001
Pl 0.88+0.5 0.74+0.4 <0.01
QTc (ms) 458+72 470+68 NS

CL: Dongii stiresi

dongii siiresi

CL-PVT-VF: Tasikardinin ortalama dongii siiresi

araligi, Pl: Prematiirite indeksi QTc: Diizeltilmis QT siiresi

CL-SR: Tasikardi oncesi sinus vurularinin ortalama

Cl: Eslesme
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5. TARTISMA

Ciddi ventrikiiler aritmiler farkli mekanizmalarin bir sonucu olarak ortaya
cikabilir. Genellikle farkli tedavi stratejilerine ihtiya¢ gostermesi nedeni ile VT nin
polimorfik 6zelliginin klinik olarak tanimlanmasi olduk¢a ©nemlidir. Polimorfik
ventrikiiler tagikardi (PMVT), morfolojik, aks ya da her ikisininde de sik ve hizl
degisikliklerin gozlendigi QRS kompleksleriyle karekterize 100/dakika dan fazla
hiza sahip ventrikiiler bir ritimdir (1). PMVT’nin klinik spektrumu kisa,
asemptomatik, kendiliginden sonlanan epizodlardan, rekiirren senkop ya da ani
kardiyak oliime kadar degisebilir. Torsade de point (TdP) terimi sadece uzamis
repolarizasyonlu, konjenital veya akkiz QT intervali uzamasi durumunda meydana
gelen PMVT i¢in kullanilir

Holter EKG kayitlarinin kullanilmasi ve ICD’ler araciligiyla intrakardiak
elektrogram analizlerinin elde edilmesi; ventrikiiler artimilerin  baslangig
modellerinin incelenmesine imkan tanimis, boylece ventrikiil tasikardisinin
baslangicindaki mekanizmalarin belirlenmesi firsati dogmustur. Biz de ¢calismamizda
Tordes de Pointes’in olusumuna katkida bulunan ve tetikleyen faktktorlerin baslama
paterni, Klinik ve elektrofizyolojik karakteristikler arasinda bir iliski bulunup
bulunmadigimnin belirlemek i¢in farkli baslangi¢ paternli ventrikiiler tagiaritmilerin
elektrofizyolojik 6zelliklerini arastirdik.

Daha oOnce yapilan holter monitorizasyon ¢alismalarinda edinsel TdP
hastalarinda uzun QT sendromunun duraklamaya bagimli oldugu ve kalp hizindaki
ufak artislarin genellikle kisa-uzun-kisa fenomeni takip ettigi gosterilmistir. Ayrica
erken bir vurunun ekstrasistol sonrasi duraklamayi olusturdugu, takip eden diizenli
atimda gozlenen TU degisikliklerinin bir sonraki prematiir ventrikiiler vurunun
onciilii oldugu, bu atimm TdP nin baglayacagini gosterdigi belirtilmistir. Bu siirecin
tekrarlanmas1 TdP olusmasi ic¢in gerekli oldugunda, kaskad fenomeni olarak
adlandirilir. Konjenital uzun QT de TdP nin baslama siireci lizerine yapilan daha
fazla sayida ¢alisma bulunmaktadir. Bu calismalarda yapilan literatiir taramasinda
konjenital uzun QT Sendromu olanlarin %80’inde TdP siklikla prematiir bir vuruyla
sonuglanan bir duraklamadan once meydana gelmistir.

Gilmour ve arkadaslari edinsel uzun QTde, prodromal duraklamada QT

intervalinin kritik uzunluk gosterdigini ve QT intervalindeki uzamanin TdP
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olusumuna Onciiliik ettigini gostermislerdir. Dahasi, QT intervalinin uzamasi 6nceki
olaylarin ozetidir. TdP baslangicinda 2 farkli ana patern tanimlanmistir: 1)
Ventrikuler ektopi ile baslayan (ani baslangigli olmayan TdP), 2) Ventrikuler ektopi
olmaksizin baglayan (ani baslangicli TdP). Bizim calismamizda hem ani baglangigh
hem de ani baslangi¢li olmayan TdP grubunda QTc siireleri uzamist1 ve her iki grup
arasinda anlamli fark yoktu.

Smirli sayida olmakla birlikte monomorfik VT baslangic paternlerinin
incelendigi birka¢ calisma da bulunmaktadir Bunlarda biri Gérenek ve arkadaslari
(109) tarafindan ICD’li hastalardaki farkli baslangic paternlerine sahip MVT’lerin
elektrofizyolojik ozellikleri incelendigi c¢aligmadir. Bu calismada %385,7’sinde
koroner arter hastaligi bulunan 21 MVT’li hastanin 74 intra-kardiyak elektrogram
kaydi degerlendirilmis, farkli baslangi¢ paternlerine sahip MVT’ler arasinda sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunda onemli farkliliklar bulundugu ve ani baslangich
olmayan grubun en diisiik degerlere sahip oldugu gozlenmistir. Ani baslangich
olmayan tagikardi ile karsilastirildiginda ani baslangicli tasikardi daha kisa dnceden
gelen RR intervaline sahipti. Daha yiiksek hizlara sahip ani baslangicli olmayan
MVT’ler, diisik ejeksiyon fraksiyonuyla iligkiliydi ve RR dongiisiinde kisalma
olmadan ani baslangich tagikardiden daha siklikla meydana gelmekteydi.

ESVEM (Electrophysiologic Study Versus Electrocardiographic Monitoring)
calismasi arastirmacilart tasikardinin ilk atimiyla sonrakilerin benzer oldugu
MVT’nin holter kayit analizlerine dayanarak once gelen RR intervalinde kisalmayla
birliktelik gosterdigini ve bu tip re-entran tasikardinin (103-107) baslangicinda
otonomik sinir sisteminin rol aldigini ileri siirdiiler. Bu bulgular ICD kayitlarindan
elde edilen elektrokardiyogramlara gére MVT’ nin %85°nin baslangic1 geg¢ cift
ventrikiiler ektopik vuruyla, %13’ erken ¢ift ektopik vuruyla, %2’si kisa-uzun-kisa
diizenle bagladigi Taylor ve arkadaslarinin (108) yaptigi c¢alismasiyla da
desteklenmistir. Saeed ve arkadaslar1 (107) MVT’si olan hastalarin %56’siin geg
ciftslesmis ventrikiiler ekstrasistolle, %28 nin ani baslangicli, geri kalaninin ise pace
indiiklemesinin sonucu olusan MVT oldugunu gézlemlemislerdir.

Gorenek ve arkadaslarinin (3) yaptig bir calismada akut ST yiiksekligi Mi’li
173 hastadan elde edilen MVT’li 255 ritm seridinde ani baslangighh olmayan
epizodlar ani baglangiclilara gore sikti (172 epizoda [%67.4] karst 83 epizod
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[9632.5]). Tasikardiyi baslatan ventrikiiler ektopik vurunun morfolojisi 127 epizodda
(%73.8) MVT’nin ilk vurusuyla benzerken, geri kalan 45 epizodda (%26.1) benzer
degildi. Ani baslangigli olmayan grupda 55 epizod (%32) multipl komplekslerle
baslangic gosterirken, 117 epizod (%68) tek ektopik vuruyla baslangic
gostermekteydi. Ani baglangigli olmayan MVT hastalarinin sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu daha diisiiktii. Ani baglangicli MVT ile karsilastirildiginda ani baslangich
olmayan MVT’ler daha kisa eslesme araligina (CI) ve daha kisa prematiirite
indeksine (PI) sahipti. Benzer sekilde, ani baslangicliyla karsilastirildiginda ani
baslangicli olmayan MVT grubunda VT dongii siiresi daha kisaydi. Diger yandan ani
baslangigh tasikardiler daha kisa erken gelen RR intervaliyle birliktelik
gostermekteydi.

ICD ile birlikte verilen tedavilerin oOzelliklerini ve PMVT nin baglangi¢
paternlerinin incelendigi baska bir ¢alismada ise PMVT mekanizmalart MVT
mekanizmalarindan farkli olmasina ragmen PMVT’deki sonuglar MVT ile benzer
olarak saptandi. Ani baslangi¢li olmayan epizodlar ani baglangiclilara gore daha sikti
ve ani baglangicli olmayan bir cok PMVT epizodu multipl sok tedavisine ihtiyac
gostermekteydi. Ani baslangighi olmayan PMVT’lerde aritmiyi sonlandirmak igin
verilen ortalama sok enerjisi daha yiiksekti (110).Bu ¢aligmada elde edilen veriler
PMVT baslangic sekillerinin bilinmesinin tedavinin sekillenmesinde Onemli
oldugunu vurgulamigstir.

Bu calismadaki tiim hastalar KYBU’de yattiklar1 siirece monitdrizeydi ve
EKG kayitlar siirekli monitdr sistemlerinden yazdirilarak elde edildi. Literatiirde bu
yolla TdP’li hastalarinin baslangi¢ paternlerinin arastirilmasi i¢in tasarlanmis higbir
calisma bulunmamaktadir.

Gorenek ve arkadaglari tarafindan 1993 ve 1997 yillan arasinda 60 kopek
tizerinde yapilan TdP calismasinda, edinsel TdP g6zlenen 26 denegin 7’sinde TdP’yi
direkt olarak ektopik bir vurunun baslattigi (ani baslangigli TdP),diger 19 denekte ise
ektopik vurumlarin TdP baslangicindan 6nce goriildiigii saptanmig. Calismada 17
denek detayl olarak analiz edildiginde elde edilen sonug prematiir ektopik vurularin
uzun QT Sendromunda Torsades de Pointes ritminin ortaya ¢ikmasindan Onceki

olaylarin spesifik bir siralamasi olabilecegiydi.



25

Gorenek ve arkadaslarinin yaptigi bagka bir ¢calismada 55 akut ST yiiksekligi
MI’li  hastanin PMVT, VFL ve VF’li 67 ritm seridi degerlendirilmistir. Bu
calismada elde edilen verilere gore ani baslangigli olmayan epizod sikligi ani
baslangicli epizoda gore daha fazlaydi (45 epizod [%67.16] karst 22 epizod
[932.84]). Ani baslangicli olmayan grupta 15 epizod (%33..34) multipl
komplekslerle baslarken, 30 epizod (%66.66) tek bir ektopik atimla baslamisti. Ani
baslangicli olmayan PMVT ve VF’li hastalarin sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu
daha distiktii (527 ye karsi 64£7). Ani baslangi¢li olmayan tasiaritmiler ani
baslangiclilara gore daha kisa eslesme araligina (CI) sahipti. Benzer sekilde PMVT
ve VF dongili siiresi ani baslangicli olmayan tasikardilerde daha kisaydi. Ani
baslangicli olmayan PMVT epizodlar tasikardinin ilk atiminin morfolojisine gore alt
gruplara ayrildiginda, PMVT nin 31’1 (%68.88) benzer birinci atima sahipken, 14’
(%31.12) bir sonraki PMVT atimi ile benzer degildi. Bizim ¢alismamizda da ani
baslangicli olmayan epizod sikligi ani baslangicli epizoda gore daha fazlaydi (22
epizoda [%68,75] karst 10 epizod [%32.25]) Calismamizda eger bir hastanin
KYBU’de yatislar1 sirasinda hem ani baslangicli hem de ani baslangigli olmayan
tasiaritmi periyodu gelismisse bu hastayr hem ani baslangicli hemde ani baslangich
olmayan gruba koymak istatistiksel incelemeyi etkileyebilecegi ve bu durumda hasta
hakkinda yorum yapmak zor olacagindan bu hastalar1 ¢caligmaya dahil etmedik.

Vos ve arkadaslarinin yapmis oldugu Holter EKG kayitlar1 ve ICD’ler
araciligiyla intrakardiak elektrogram analizlerinden elde edilmis olan bir ¢aligmada
ortalama sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) %3346 olan %75.6’1inda
kardiovaskiiler hastalik tanisi bulunan 66 PVT’li hastada 97 intrakardiak
elektrokardiyogram degerlendirilmistir. 23 hastada 1 PVT episodu, 22 hastada 2 PVT
episodu, 12 hastada 3 PVT episodu, 5 hastada 7 PVT episodu, 2 hastada 8 PVT
episodu ve 7’°sinde ayni1 zamanda VF episodu goriilmiis. Ani baslangigli olmayan
olgularda, VT 6ncesinde ventrikiiler ektopik atim goriilme sikliginin ani baslangich
olanlara gore daha fazla oldugu saptanmistir. Tasikardi baslangic tipleri, yas
gruplarina gore farklilik gostermiyordu. Her iki aritmi paterninde kullanilan
antiaritmik ila¢ tedavisinde belirgin farklilik yoktu. Ani baslangicli olmayan PVT
aritmili hastalarda LVEF daha diisiiktii. Ani baslangigli olmayan tasiaritmiler ani
baslangiclilara gore daha kisa eslesme araligia (CI) sahipti. Benzer olarak, PVT
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siklus uzunlugu ani baslangi¢li olmayanlarda daha kisaydi. Bizim ¢alismamizda ani
baslangi¢li TdP olgular1 ani baslangicli olmayan olgulara gére daha gengti ve sigara
kullanimi oran1 daha diisiiktii. Her iki grupta grupta hipertansiyon, koroner arter
hastalig1, diabetes mellitus ve hiperlipidemi oranlar1 ile ACE inhibitorii/ARB, Beta
bloker ve asetilsalisilik asit kullanimlar1 arasinda anlamli fark yoktu. Vos ve
arkadaglarinin yaptigi c¢alismayla benzer olarak ani baslangigli olmayan TdP’li
hastalarin sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu daha diisiik olarak saptandi (55+7 ye
kars1 38+6). Ani baglangicli olmayan TdP olgular1 ani baslangiclilara gore daha kisa
eslesme araligina (CI) sahipti ve TdP dongii siiresi ani baslangi¢cli olmayan olgularda
daha kisaydi .Ayrica ani baslangicli olmayan grupta prematurity index ani baglangich
gruba gore daha kisaydi.
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6. SONUC VE ONERILER

Sonug olarak ritm seritlerinin analizi TdP’sin genellikle ventrikiiler ektopik
vurularla basladigini géstermistir. Ani baslangi¢li olmayan TdP siklikla daha kisa
eslesme araligi (CI), daha kisa TdP dongli uzunlugu ve daha diisiikk ejeksiyon
fraksiyonu ile karekterizeydi. Bizim bulgularimiz TdP baslangig tipiyle ile ilgili daha
once yapilmis caligmalar1 destekliyordu. Buna ragmen bu hastalardaki

mekanizmalart daha iyi anlayabilmek icin ilave ¢alismalara ihtiyag vardir.
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