T.C
ONDOKUZ MAYIS UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
KARDIYOLOJi ANABILIM DALI

KARDIYAK RESENKRONIZASYON TEDAVISINE YANITSIZ
KALP YETERSIZLiGi HASTALARINA NONINVAZiv
KARDIYAK DEBIi CiIHAZI VE EKOKARDIYOGRAFIK

YONTEMLE YAPILAN OPTIMiZASYONUN KLINiK
SONUCLARININ KARSILASTIRILMASI

UZMANLIK TEZi

Dr. Mustafa YENERCAG

Samsun

Arahk 2015



T.C.
ONDOKUZ MAYIS UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
KARDIYOLOJi ANABILIM DALI

KARDIYAK RESENKRONIZASYON TEDAVISINE YANITSIZ KALP
YETERSIZLiGi HASTALARINA NONINVAZiV KARDIYAK DEBI CiHAZI
VE EKOKARDIYOGRAFIK YONTEMLE YAPILAN OPTIMiZASYONUN

KLINIK SONUGLARININ KARSILASTIRILMASI

UZMANLIK TEZi

Dr. Mustafa YENERCAG

TEZ DANISMANI

Doc.Dr. Serkan YUKSEL

Samsun

Aralik 2015



TESEKKUR

Uzmanlik egitimim boyunca tizerime emekleri gegen degerli hocalarim Prof.Dr.
Ozcan Yilmaz, Prof.Dr. Mahmut Sahin, Prof. Dr. Sabri Demircan, Do¢.Dr. Okan Giilel,
Dog¢.Dr. Murat Meri¢, Do¢.Dr. Korhan Soylu, Doc¢.Dr. Halit Zengin ile egitim
sorumlum ve tez danmismanim degerli ve saygideger hocam Doc¢.Dr. Serkan Yiksel'e,
birlikte ¢alismaktan zevk duydugum tiim asistan arkadaslarima, kardiyoloji

boliimiindeki tiim hemsire ve personel arkadaslara en igten tesekkiirlerimi sunarim.

Ayrica fedakarliklarini higbir zaman esirgemeyen, uzmanlik egitimim boyunca hep
yanimda olan basta sevgili esime ve dogacak ¢ocuguma, hayatimin her déneminde her

daim yanimda olan annem, babam ve abime sonsuz tesekkiir ederim.

Dr. Mustafa YENERCAG



OZET

KARDiIYAK RESENKRONIZASYON TEDAVISINE YANITSIZ KALP
YETERSIZLiGi HASTALARINA NONINVAZiV KARDiYAK DEBi OLCUM
CIHAZI VE EKOKARDIYOGRAFIK YONTEMLE YAPILAN
OPTIMIiZASYONUN KLINIK SONUCLARININ KARSILASTIRILMASI

GIRIS: Kardiyak resenkronizasyon tedavisi (KRT), kalp yetersizligi (KY) tedavisi igin
kullanilan cihaz bazli tedavi yontemidir. KRT’ ye yeterli yanit alinamayan olgularda
KRT optimizasyonu olumlu etkiler saglamaktadir. Bu ¢alismamizda; KRT’ ye yanitsiz
kalp yetersizligi hastalarina ekokardiyografik ve NICOM bazli yeni bir nonivaziv
kardiyak debi Ol¢iim yontemi ile yapilan optimizasyonun klinik sonuglarini, ampirik

pacemaker ayarlari ile takip edilen hastalar ile karsilastirmayi amagladik.

YONTEM:. Noninvaziv kardiyak debi ol¢iimii ile optimizasyon yapilan hastalar
(NICOM grubu), ekokardiyografik yontemlerle optimizasyon yapilan hastalar (EKO
grubu) ve optimizasyon islemi uygulanmayan ampirik ayarlar ile takip edilen hastalar
ile 3 grup olusturulup her gruba 25' er hasta alindi. Tiim hastalarin islem Oncesinde
demografik, klinik ve ekokardiyografik ozellikleri degerlendirildi. Optimizasyon

isleminden ii¢ ay sonra hastalarin klinik ve ekokardiyografik bulgular karsilastirildi.

BULGULAR: Optimizasyon islemi uygulanan hastalarin %12’ sinde optimal AV
gecikme 120 msn, %60’ inda ise optimal VV gecikme 0 msn olarak ayarlandi. NICOM
grubundaki hastalarin optimizasyon igleminden {i¢ ay sonra degerlendirilen alti dakika
yiiriime mesafesinde ve SIVCY-HZI’ de anlamli artis, sol ventrikiil sistol - diyastol sonu
cap ve hacimlerinde anlamli azalma izlendi. EKO grubundaki hastalarda ise alt1 dakika
yiiriime mesafesinde ve SIVCY-HZI anlaml artis, NYHA smifi ve SPWMD, IVMD
stirelerinde anlamli diizelme izlendi. Tiim gruplar kendi aralarinda karsilastirildiklarinda

kardiyak debi disinda klinik ve ekokardiyografik sonuglarda anlamli farklilik izlenmedi.

SONUC: Bu caligmada NICOM bazli KRT optimizasyonu ekokardiyografik yontem ile
karsilastirildiginda benzer Kklinik ve ekokardiyografik sonuglar elde edilmistir. NICOM
bazli optimizasyon, ekokardiyografik yonteme gore daha basit ve hizli olup operator

bagimli degildir. Ancak her iki optimizasyon metodunun klinik ve ekokardiyografik



sonuglart ampirik ayarlardan daha iistiin olarak saptanmadi. NICOM bazli optimizasyon
secilmis hastalarda ekokardiyografiye alternatif giivenilir bir optimizasyon yontemi

olarak kullanilabilir.

Anahtar kelimeler: Kalp yetersizligi, Kardiyak debi, Kardiyak resenkronizasyon

tedavisi, Optimizasyon



ABSTRACT

COMPARISON OF CLINICAL OUTCOMES AFTER CRT OPTIMIZATION
BY NICOM AND ECHOCARDIOGRAPHIC METHODS IN NONRESPONDER
HEART FAILURE PATIENTS

BACKGROUND: Cardiac resynchronization therapy (CRT), is a device-based therapy
used to treat heart failure (HF). CRT optimization may provide positive effects in non-
responder patients. In this study, we aimed to compare the clinical outcomes of
optimization by echocardiographic and a new noninvasive NICOM- based method in
patients.

METHODS: Patients were divided into three groups according to optimization
methods. In NICOM group patients, CRT devices were optimized by non-invasive
measurement of cardiac output. CRT optimization is performed by echocardiographic
based methods in ECHO group. In the empiric group default settings were preserved.
Twenty-five patients were included in each group. Demographic, clinical and
echocardiographic characteristics were evaluated all of the patients before the
procedure. Clinical and echocardiographic findings of the patients were compared three

months after the optimization process.

RESULTS: We set the optimal AV delay 120 msn in 12 % of patients and optimal VV
delay 0 msn in 60 % of patients. Six minutes walking distance and LVOT-VTI were
increased and LV end-diastolic and end-systolic dimensions were decreased
significantly in NICOM group after3 months. Six-minutes walking distance and LVOT-
VTI were increased, NYHA class and SPWMD and IVMD were improved significantly
in the ECHO group patients. All groups compared and no significant difference in
clinical and echocardiographic outcomes were found except the increased cardiac output
in ECHO group.

DISCUSSION: In this study, similar clinical and echocardiographic outcomes were
obtained in the comparison of NICOM-based and echocardiographic optimization
methods. NICOM-based optimization is simpler and faster than echocardiographic
methods, and is not dependent on operator. However, both clinical and

echocardiographic optimization methods were not found as superior to empirical

Vi



settings. NICOM-based optimization can be used as a reliable alternative to
echocardiographic optimization methods in selected patients.

Key Words: Heart Failure, Cardiac Output, Cardiac Resynchronization Therapy,

Optimization
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1. GIRIS VE AMAC

Kalp yetersizligi, kalbin yapisal veya islevsel bozukluguna bagl: olarak, periferik
dokularin metabolik ihtiyaglarini karsilayabilecek kadar kani pompalayamadigi, sonug
olarak ventrikiil ve atriyumlarin diyastol sonu basinglarinin arttigi ve olusan konjesyona
bagli semptomlarin ortaya ¢iktigi karmasik bir klinik sendrom olarak tanimlanmistir.
Mobidite ve mortalite artis1 ile iliskili oldugundan KY toplum agisindan &nemlidir.
Tedavi yontemlerinin gelismesine ragmen kalp yetersizligi hastalarinin yaklagik yarisi

bir y1l i¢inde tekrar hastaneye yatmaktadir (Dickstein ve ark., 2008).

Optimal medikal tedavi kullandigi halde semptomlari devam eden, sol ventrikiil
sistolik disfonksiyonu ile beraber ileti gecikmesi bulunan uygun hastalara kardiyak
resenkronizasyon tedavisi (KRT) uygulanmaktadir. KRT tedavisi uygulanan New York
Kalp Birligi (NYHA) islevsel sinift I, 11l veya 1V, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu
(SIV-EF) < %35, QRS siiresi >120 msn olan hastalarda fonksiyonel kapasitede artis,
semptomlarda iyilesme, mortalitede anlamli derecede azalma saptanmustir (Vardas,
Auricchio ve ark. 2007). KRT uygulanan hastalarin yaklasik % 25-30" unda klinik yanit
goriilmeyebilir. Yanitsizligin nedenlerinden biri olarak islem sonrasi donemde AV ve

VV senkronizasyonun tam ayarlanmamasi gosterilmistir (Auger ve ark., 2012).

Ekokardiyografi rehberliginde diyastolik ve sistolik hemodinamiye dayali,
elektrokardiyografik (EKG) teknikler yardimiyla, kan basinci ve onun tiirevlerine kadar
degisen invaziv yada noninvaziv birgok farkli degisken kullanilarak KRT
optimizasyonu yapilabilir (Houthuizen ve ark., 2011). Bazi ¢alismalar atriyoventrikiiler
(AV) ve interventrikiiler (VV) gecikme siiresinin optimizasyonun akut hemodinamik
yararlarin1 gostermistir (Whinnett ve ark., 2006). Fakat optimizasyon metodlarinin
birbirine tistiinliikleri kanitlanmamigtir (Auger ve ark., 2013). Bugiine kadar daha pratik
olmasi nedeniyle optimizasyon programlamasi yapilirken daha ¢ok ekokardiyografik
teknikler kullanilmistir (Naqgvi ark., 2006). Optimizasyon yontemlerinin klinik olarak
birbirlerine istiinliiklerinin degerlendirildigi, yeni yontemlerin gelistirildigi, ayni

zamanda optimizasyonun klinik yararlarini kanitlayan g¢alismalara ihtiyag vardir.



Calismamizda; KRT uygulanmis, tedaviye yanitsiz hastalara ekokardiyografik ve
nonivaziv kardiyak debi 6l¢iim yontemi kullanilarak yapilan optimizasyonun, ampirik
pacemaker ayarlari ile takip edilen grup ile uzun dénem klinik etkilerini ve birbirlerine
olan {stiinliiklerini karsilastirmayr ve yeni bir optimizasyon metodu uygulamayi

amacladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. KALP YETERSIZLiGi
2.1.1. Kalp yetersizligi tanimi ve epidemiyolojisi

Kalp yetersizligi, normal dolum basinglarina ragmen (veya sadece artmis dolum
basinglar1 pahasina), kalbin dokularin metabolik ihtiyaglarin1 karsilayacak ol¢iide
oksijen sunamamasina yol agan, kardiyak yapisal veya islevsel bozukluk seklinde
tanimlanabilir (Dickstein ve ark., 2008). Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti KY kilavuzunda
klinik tablonun 6zelliklerini temel alan bir KY tanimlamasi yapilmistir. Buna gore, KY

hastalarinda asagidaki 6zellikler vardir:

e Kalp yetersizligi semptomlar1 (egzersiz sirasinda yada dinlenme nefes darligi,
halsizlik, bacak sisligi)

e Kalp yetersizligi bulgular (tasikardi, tasipne, akcigerde raller, plevrada efiizyon,
bacaklarda 6dem, hepatomegali)

e Dinlenme sirasinda kalpte yapisal ya da islevsel anormallige iliskin objektif
kanit (kardiyomegali, S3, kalp ifiirimleri, ekokardiyografide anormallikler,

natritiretik peptid konsantrasyonunda artis) (Paulus ve ark., 2007).

Kalp yetersizligi insidansi ve prevalanst giderek artmaktadir. Gelismis iilkelerde
erigkin toplumun %1-2’ sinde KY” ye rastlanmakta, KY prevalansi 70 yas ve iizerindeki
bireylerde >%10" a kadar yiikselmektedir (Mosterd and Hoes 2007). Daha geng yas
gruplarinda KY erkekler arasinda daha yaygindir; bunun nedeni en yaygin etmen olan
koroner kalp hastaliginin erkeklerde daha erken yaslarda gelismesidir. Yaslilarda her iki
cinsiyetteki prevalans esitlenmektedir (Dickstein ve ark., 2008). Framingham Kalp
Calismas1 KY klinik semptomlart gelisen erkek hastalarin %62' sinin semptomlarin
baslamasindan sonra 5 yil icinde 6ldiiglinii géstermistir. Bu oranlar birgok kanser tiirii

ile benzerdir (Rich, 1997).



2.1.2. Kalp yetersizligi etiyolojisi

Kalpte baslica islevsel bozukluk nedenleri kalp kasinda hasar ya da kayiplar, akut ya
da kronik iskemi, hipertansiyonla damar direncinde artis, atriyal fibrilasyon gibi
tasiartiminin gelismesidir. Koroner arter hastaligt en yaygm miyokart hastaligi
nedenidir ve KY bulunan hastalarin %70’ inde baslica nedendir. %10’ unda kapak
hastaligi, %10’ unda kardiyomyopati vardir. Yaygin KY nedenleri asagida

siniflandirilmistir:

e Koroner arter hastali1 (en sik)

e Hipertansiyon

e Kardiyomiyopatiler (Hipertrofik, dilate, restriktif, aritmojenik,
siiflandirilmamais)

e Kapak hastaliklar

e Aritmiler (en sik yiiksek ventrikiil hizli atriyal fibirilasyon)

e Tlaclar ve toksinler (Antiaritmikler, sitotoksik ilaclar vb.)

e Endokrin (Diabetes mellitus, hipo/hipertroidi, Cushing sendromu, adrenal
yetersizlik, feokromasitoma, asir1 bilylime hormonu)

e Nutrisyonel (Tiamin, selenyum, karnitin eksikligi. Obezite, kaseksi)

e Infiltratif (Sarkoidoz, amiloidoz, hemokromatoz, bag dokusu hastalig1)

e Diger (Chagas hastaligi, HIV enfeksiyonu, peripartum kardiyomyopati, son evre
bobrek yetersizligi) (Griffin BP ve ark., 2010).

2.1.3. Kalp yetersizligi fizyopatoloji

Kalp debisi, atim hacmi ve kalp hizinin {riiniidiir. Atim hacmi; 6nyiik, miyokard
kontraktilitesi ve ardyiik tarafindan belirlenir. Onyiik (preload), miyokard liflerinin
diyastolik gerilme derecesidir ve diyastol sonu hacmi olarak tanimlanir.

Ardyiik (afterload), kanin ejeksiyon sirasinda ventrikiilden atilabilmesi igin yenilmesi
gereken basinci yani sol ventrikiil duvarinda sistol sonu gerilimi temsil eder. Diyastol
sonu hacimde artma belli bir noktaya kadar kalbin kasilma giiciinii dolayistyla atim

hacmini artiracaktir (Frank-Starling Yasasi).



Miyokard kontraktilitesinde primer bozulma ve/veya ventrikiillere asiri
hemodinamik yiiklenme durumunda kalbin pompalama islevini devam ettirebilmesi igin

birgok uyum (kompansasyon) mekanizmasi devreye girer. Bu mekanizmalar:

1. Frank-Starling mekanizmasi
2. Norohormonal aktivasyon

3. Miyokardiyal yeniden yapilanma (‘remodelling’)

Kompansatuar mekanizmalar, kalbin pompalama fonksiyonunu devam ettirmek ve
kan akiminin redistribisyonunu saglamak amactyla kan voliimiinii, kalbin dolus

basinglarini, kalp hizin1 ve miyokart kiitlesini artirir.

Kalp yetersizliginde sol ventrikiil Frank-Starling mekanizmasimni1 maksimum olarak
kullanmaktadir, bu nedenle ‘ardyiik’ deki en kiigiik bir artma bile atim hacminde diisme

meydana getirir.

Kalp yetersizliginde artan sempatik aktiviteye bagli olarak dolasimda veya doku
diizeyinde norepinefrin, anjiyotensin II, aldosteron, endotelin ve sitokin diizeyleri
artmistir. Artan sempatik aktivite, RAAS daha da arttirir. Sodyum ve su tutulumu artar,
arteryel ve venodz konstriiksiyon gelisir, sonugta artan preload ve afterloada bagl kalbin
hemodinamik yiikii agirlasir. Azalmis debiye sekonder doku hipoperfiizyonunu
kompanse etmek icin artan ndrohumoral aktivasyon, kardiyak fonksiyonlarin giderek
daha da bozulmasina neden olur. Bu degisikliklerin sonucu daha da azalmis EF, azalmis
kardiyak debi, paradoksik septal hareket, artmis sol ventrikiil hacmi, 6zellikle atriyal

fibrilasyon (AF) gelisimi ve mitral yetmezligi goriiliir (Givertz ve ark., 2001)

Kalp yetersizligi yapisal ve fonksiyonel yeniden yapilanmay: (remodelling) iceren
dinamik bir olaydir. Miyosit hasar1 veya kaybindan sonra, hemodinamik yiiklenmeye ve
eslik eden norohormoral faktorlere bagli olarak kardiyomiyosit diizeninde ve
ekstraseliiler matriks yapisinda birtakim degisiklikler baslar (remodelling). Sol ventrikiil

geometrisi giderek artan dilatasyona ve hipertrofiye bagl olarak degisir, ventrikiil daha



sferik bir hal alir. Sonug olarak bu mekanizmalara ragmen kalbin kasilma ve gevseme

fonksiyonu progressif olarak azalir ve KY kotiilesir (Givertz ve ark., 2001).

2.1.4. Kalp yetersizligi sinifflandirmasi

KY, New York Kalp Cemiyeti (NYHA) islevsel siniflamasina gére derecelendirilen

semptomatik bir sendrom olarak tanimlanmistir. Bu nedenle KY siddetini belirlemede

cogu zaman NYHA fonksiyonel siniflandirmasi kullanilmaktadir. NYHA islevsel

siiflamasi Tablo 1° de gosterilmistir (Mann ve ark., 2014).

Tablo 1: New York Kalp Cemiyeti fonksiyonel siniflamasi ve 6zgiil aktivite skalasi
Sumf I Fiziksel aktivitede kisitlanma yok. Olagan fiziksel Hastalar >7 metabolik esdegeri
aktivite yorgunluk, ¢arpinti veya dispneye neden (METS) enerji gerektiren
olmaz aktiviteleri rahat yaparlar
. Hastalar <5 METS enerji gerektiren
Fiziksel aktivitede hafif kisitlanma var. Istirahatte . .
SimfI1 _ aktiviteleri rahat yaparlar.
rahat, olagan fizik aktivite halsizlik, ¢arpint1 veya
dispneye yol agiyor
preyey Y Hastalar >7 METS enerji gerektiren
aktiviteleri yapamazlar.
Hastalar <2 METS enerji gerektiren
Fiziksel aktivitede belirgin kisitlanma var. Istirahatte aktiviteleri rahat yaparlar.
Simif IIT | rahat ancak olagan diizeyin altinda fiziksel aktivitede
halsizlik, ¢arpint1 veya dispneye yol agiyor Hastalar >5 METS enerji gerektiren
aktiviteleri yapamazlar
Sikayetsiz higbir fiziksel aktiviteyi yapamaz. Hastalar >2 METS enerji gerektiren
Smf IV | istirahat sirasinda da semptomlar var. Herhangi bir aktiviteleri kesin yapamaz

fiziksel aktivite ile sikayetler artmaktadir




Bunun disinda ACC/AHA KY kilavuzunda, KY’ nin ilerleyen siirecini klinige
yansitmak ve tedavi planini ¢izmek igin bir smiflama yayinlanmistir. ACC/AHA kalp
yetersizligi klinik evrelemesi Tablo 2’ de gosterilmistir (Hunt ve ark., 2005).

Tablo 2: ACC/AHA kalp yetersizligi klinik evrelemesi

EVRE A Yapisal kalp hastaligi olmayan KY acisindan yiiksek riskli hastalar

EVRE B Yapisal kalp hastaligi olan ancak KY semptomlar1 gelismemis
hastalar

EVRE C Altta yatan kalp hastaligi ile iliskili simdi veya daha 6nce KY

semptomlar1 olan hastalar

EVRE D Maksimum tibbi tedaviye ragmen istirahatte belirgin semptomlari

olan ve ozel girisimler ihtiya¢ duyan hastalar.

2.1.5. Kalp yetersizliginde tanimlamalar

Tipik KY belirti ve bulgularin1 higbir zaman sergilememis olan bir hasta,
asemptomatik SV (sol ventrikiil) sistolik islev bozuklugu olarak tanimlanmaktadir. Bir
siredir KY olan hastalar siklikla ‘kronik KY’ olarak tanimlanir. Belirti ve bulgulari
tedavi ile en az bir aydir kontrol altinda olan hastalar i¢in ‘kararli’ terimi
kullanilmaktadir. Eger kronik kararli KY kétiilesirse, hasta ‘dekompanse’ olarak
tanimlanabilir ve bu durum hastaneye basvuruyu gerektirecek sekilde ‘akut’ olarak
gelisebilir. Dekompanse KY’ nin ciddi prognostik 6nemi vardir.

Yeni (de novo) KY, 6rnegin akut miyokart enfarktiisiiniin sonucu olarak akut bir
sekilde ya da bilinmeyen bir siiredir asemptomatik kardiyak islev bozuklugu olan bir
kiside subakut tarzda karsimiza cikabilir ve klinik tablo devam edebilecegi gibi,

iyileserek hasta ‘kompanse’ hale de gelebilir (McMurray ve ark., 2012).




2.1.6. Kalp yetersizliginde belirti ve bulgular

KY tanisi, ozellikle erken evrelerde, zor olabilmektedir. Her ne kadar belirtiler
hastay1 tibbi yardim almaya yonlendirse de, KY belirtilerinin bir¢ogu 6zgiil degildir ve
bu nedenle KY ve diger sorunlar arasinda ayirici tani yapmak kolay olmayabilir.
KY i¢in daha 6zgiil olan belirtiler (orn. ortopne, paroksismal noktiirnal dispne) 6zellikle
hafif belirtileri olan hastalarda daha az siklikta goriiliir ve bu yiizden de duyarlilig
dustktiir.

KY’nin pek ¢ok bulgusu, sodyum ve su tutulumundan kaynaklanir, bu yiizden de
Ozgiil degildir . Yiiksek jliguler ven basinci ve kalp tepe vurusunun yer degistirmesi gibi
daha 6zgiil bulgular tespit etmek daha da zordur ve bu yilizden tekrarlanabilirligi daha
azdir. KY’ de goriilen tipik belirti ve bulgular Tablo 3’ de gosterilmistir (McMurray ve
ark., 2012).

KY hastalarinda belirti ve bulgularin saptanmasi ve yorumlanmasi, obez bireylerde,
yaglilarda ve kronik akciger hastaligi olanlarda 6zellikle zor olabilir (McMurray ve ark.,
2012)

Tablo 3: Tipik kalp yetersizligi belirti ve bulgulari

BELIRTILER BULGULAR
Nefes darligi Jiiguler ven basincinda artig
Paroksismal noktiirnal dispne Hepatojiiguler reflii

Halsizlik, yorgunluk, egzersiz sonrasi ) ) o
o Uglincii kalp sesi (gallop ritmi)
toparlanma siiresinin uzamasi

Ayak bilegi sisligi Kalp seslerinde iifiirim
Ortopne ve Kalp tepe vurusunun sola
Egzersiz toleransinda azalma kaymas1




2.1.7. Kalp yetersizligi tamisinda genel tanisal testler

2.1.7.1. Elektrokardiyogram (EKG)

EKG, kalp hizi, sinoatriyal hastalik, atriyoventrikuler (AV) blok veya anormal
intraventrikuler ileti gibi, kalp ritmini ve elektriksel iletiyi gOsterir. Bu bulgular K'Y
tedavisi ile ilgili kararlar i¢in de 6nemlidir ( AF igin hiz kontrolii ve antikoagiilasyon,
bradikardi i¢cin pacemaker implantasyonu veya sol dal blogu olan hastalar i¢cin KRT).
EKG ayn1 zamanda, sol ventrikiil hipertrofisinin kanitlarin1 ya da Q dalgalarii (canh

miyokart kaybina isaret eder) gostererek KY etiyolojisine yonelik bilgi saglayabilir.

2.1.7.2. Ekokardiyografi (EKO)

Ekokardiyogram kalp bosluklarinin hacimleri, ventrikul sistolik ve diyastolik
islevleri, duvar kalinliklar1 ve kapak islevleri hakkinda hizli bilgiler verir. Bu bilgiler,
uygun tedaviye karar vermede kritik 6neme sahiptir (6rnegin sistolik islev bozuklugu
i¢in ADE inhibitoru ve beta bloker veya aort darligi i¢in cerrahi girisim gibi).

Ekokardiyografi; iki boyutlu/u¢ boyutlu ekokardiyografi, vurulu ve siirekli akim
Doppler’i, renkli Doppler ve doku Doppler goriintiileme dahil tim kardiyak
ultrasonografik goriintiileme tekniklerini kapsayacak sekilde kullanilmalidir.

Ekokardiyografi, kardiyak anatomi (hacimler, geometri, kiitle vs.) ve islevler (SV
islevleri ve duvar hareketleri, sag ventrikul islevleri, pulmoner arter basinci, perikart

vs.) ile ilgili bilgiler saglamaktadir.
2.1.7.3. Gogiis radyogrami
Gogiis radyogrammin kullanimi KY’ de siktir. En faydali oldugu yer, hastanin

belirti ve bulgularini agiklayacak alternatif pulmoner nedenlerin ortaya ¢ikarilmasidir.

Ayrica plevral efiizyon ve kardiyomegalide goriilebilir.



2.1.7.4. Laboratuvar testleri

Standart biyokimyasal elektrolitler [sodyum, potasyum, kreatinin/tahmini glomertil
filtrasyon hiz1 (tGFH)] ve hematolojik (hemoglobin, hematokrit, ferritin, lokositler ve
trombositler) testlere ek olarak, tiroit-stimulan hormonun (TSH) olgiilmesi tiroit
hastaligt KY’yi arttiracagindan veya taklit edebileceginden dolayr énemlidir. KY’li
hastalarda tan1 konmamis diyabet sik oldugu i¢in kan sekeri Ol¢liimii de Oonem tagir.
Karaciger enzimleri de KY’de bozulabilir (amiodaron veya varfarin tedavisi
planlaniyorsa onemli) (McMurray ve ark., 2012). Troponin yiikselmesi, ozellikle
natritiretik peptitlerde artis eslik ediyorsa giiglii bir prognoz gostergesidir (Metra ve ark.,
2007).

2.1.7.5. Natriiiretik peptitler

Ekokardiyografiye ulasilabilirligin kisitli oldugu durumlarda, tanmida bir alternatif
yaklagim, kalp hastalandiginda veya herhangi bir kalp boslugundaki yiik arttiginda (AF,
pulmoner emboli veya bobrek yetersizligini de icceren bazi kalp dist durumlarda)
yiiksek miktarlarda salgilanan bir hormon ailesi olan natriiiretik peptitlerin kan
konsantrasyonunu 6l¢gmektir (Ewald ve ark., 2008), (Maisel ve ark., 2008).

Cok sayida ¢alisma iki en sik kullanilan natriiiretik peptit tipi, B tipi natriiiretik peptit
(BNP) ve N-terminal pro B tipi natriiiretik peptit (NT-proBNP) i¢in, KY’yi diglayan
esik degerleri arastirmistir (Hildebrandt ve ark., 2010) (Nielsen ve ark., 2004). Dislama
degerleri akut ortaya ¢ikan veya belirtilerin kotiilestigi hastalarda ve belirtilerin daha
yavas ortaya ¢iktig1 hastalarda farklilik gostermektedir. Akut baslangich veya belirtileri
kotiilesen hastalarda, en uygun dislama kestirim degeri, NT-proBNP i¢in 300 pg/mL ve
BNP i¢in 100 pg/mL’ dir. Baska bir calismada mid-regional atriyal (veya A tipi)
natritiretik peptitin (MR-proANP) 120 pg/mL’ lik kestirim degerinin akut tablodaki
hastalarda NT-proBNP ve BNP’nin yukarida verilen degerlerinden asagi olmadigi
gosterilmistir (Maisel ve ark., 2010).

Akut olmayan bicimde karsimiza c¢ikan hastalarda uygun dislayici kestirim degeri

NT-proBNP icin 125 pg/mL ve BNP icin 35 pg/mL’dir. Akut olmayan hastalarda BNP
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ve NT-proBNP’nin KY tanisinda duyarlilign ve 6zgiilligii daha disiiktiir (Hildebrandt
ve ark., 2010) (Nielsen ve ark., 2004).

2.1.7.6. Diger tam ve takip testleri

Kalp yetersizligi etiyolojisini ve tedavi siirecini etkileyecek diger klinik durumlari
aciklamak i¢in transdzefajiyal ekokardiyografi, stres ekokardiyografi, kardiyak
manyetik rezonans, tek foton emisyonlu bilgisayarli tomografi ve radyoniiklit
ventrikiilografi, kardiyak bilgisayarli tomografi, pozitron emisyon tomografi
goriintiileme, koroner anjiyografi ve Kateterizasyon, endomyokardiyal biyopsi, egzersiz
testi, genetik testler, ambulatuvar elektrokardiyografik monitorizasyon kullanilabilir

(McMurray ve ark., 2012).

2.1.7.7. Kalp yetersizliginde 6 dakika yiiriime testi (6DYT)

30 metrelik diiz parkurda kisinin kendisi i¢in en uygun hizda uygulanan ve kisinin 6
dakika i¢inde aldigi mesafeyi metre cinsinden 6l¢en submaksimal kardiyopulmoner
fiziksel uygunluk testidir. Bu test giinliik yasam aktivitelerinde ihtiya¢ duydugu egzersiz

kapasitesini oldukca iyi yansitmaktadir.

6 dakika ylrime testi (6DYT); fonksiyonel kapasiteyi belirlemede, tedavi 6ncesi ve
sonrasindaki hastaligin durumunu degerlendirmede ve bazi hastaliklarin (KY, pulmoner
hipertansiyon) hastaneye yatis ve oOlim sikligim1  belirlemede endikasyonu
bulunmaktadir. 6DYT sonunda katilmcinin  yiiridiigiic. mesafenin, kestirim
denkleminden elde edilen mesafeye yiizde orani, katilimcmin takibi agisindan

kullanilabilir bir parametredir.
Kestirim denklemleri;

Erkekler i¢in beklenen yiirlime mesafesi = 867 - [5.71 X yas (y11)] + [1.03 x boy (cm)] ;
Kadinlar i¢in beklenen yiirlime mesafesi= 525 - [2.86 x yas (y1l)] + [2.71 x boy (cm)] -
[6.22x VKI (viicut agirhigi (kg)/boy uzunlugu (m)] metre olarak saptanabilir.
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KY hastalarinda ise 300 metrenin altinda bulunmasi mortalite artisi ile iliskili oldugu

saptanmistir. Sonugta, tani ve tedaviden bagimsiz olarak, 6DYT’de 50 metreyi gecen

mesafe artiglar1 yapilan tedavinin basarisin1 géstermektedir.

6DYT tekrarlanabilirligi ve diger fonksiyonel kapasite 6l¢timlerinin korelasyonun iyi

olmast nedeniyle kardiyopulmoner egzersiz testinin uygulanmadigi durumlarda

kullanilabilen pratik, ucuz, basit ve giivenilir bir fonksiyonel kapasite degerlendirme

testidir.

2.1.8. Kalp yetersizligi tam kriteri

Avrupa Kalp Cemiyetinin (ESC) 2012 yilinda yaymladigi akut ve kronik kalp

yetersizliginin tan1 ve tedavisine yonelik kavuzda yer alan kalp yetersizliinin tani

kriterleri Tablo 4’ te gosterilmistir (McMurray ve ark., 2012).

Tablo 4: Kalp yetersizligi tanisi

DEF-KY tanisi

saglanmasi gerekir

icin

¢

kosulun

KEF-KY tamsi tamsi icin dort kosulun

saglanmasi gerekir

1. Tipik KY belirtileri

1. Tipik KY belirtileri

2. Tipik KY bulgulari

2. Tipik KY bulgulari

3. Diisiik SIVEF

3. Normal veya sadece hafifce azalmig

SIVEF ve dilate olmayan SV

4, Tlligkili yapisal kalp hastaligi (SIV
hipertrofisi/SIA  genislemesi) ve/ veya

diyastolik islev bozuklugu

DEF-KY= Diisiik ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetersizligi; KEF-KY= Korunmus ejeksiyon

fraksiyonlu kalp yetersizligi; KY= Kalp yetersizligi; SIA= Sol atriyum;  SIV= Sol ventrikiil;

SIVEF= Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu.
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Kalp yetersizligi hastalarinin en az yarisinda EF diisiiktiir (EF < %35). Hipertansiyon
ve diyabet olasilikla pek ¢ok olguda katkida bulunan etmenler olsada, koroner arter
hastaligi (KAH) sistolik KY olgularinin yaklasik ii¢te ikisinin nedenidir. Korunmus
ejeksiyon fraksiyonlu KY (KEF-KY) hastalari, diisiik ejeksiyon fraksiyonlu KY (DEF-
KY) hastalarina gore daha yasli, siklikla kadin cinsiyette ve genellikle daha obez
hastalardir. Bu grup hastada KAH’ a daha az, hipertansiyon ve atriyal fibrilasyon ise
daha sik rastlanmaktadir. KEF-KY hastalarinin prognozu DEF-KY hastalarina gore
daha iyidir (Failure, 2012).

2.1.9 Kalp yetersizliginde prognoz

Tiim KY hastalarinda 5 yillik yasam beklentisi yaklasik % 50 civarindadir.

Ileri dénem KYde ise yillik mortalite % 30-40 oranindadir. K'Y de 6liimiin %90’dan
fazla sebebi kardiyovaskiiler kaynaklidir (Baig ve ark., 1998). Oliim sebeplerinin en
onde gelen sebebi kalp yetmezliginin kotillesmesi (dekompansasyon) ve ani kardiyak
6limdiir. MERIT-HF calismasinda fonksiyonel sinift NYHA sinif II olan hastalar daha
cok (%64) ani 6liim ile kaybedilirken fonksiyonel olarak NYHA sinif IV olan hastalarin
Olim nedeni daha ¢ok (%33) pompa yetersizligidir (Baig ve ark., 1998). Kalp
yetersizliginde prognoz hastalarin bulunduklari evre, fonsiyonel siniflari, hemodinamik
ozellikleri ve biyokimyasal belirteglerin diizeylerine  gore degismektedir. KY
hastalarinda uygulanan ilag disi1 tedavi yontemlerinden olan cihaz tedavilerinin

uygulanmasiyla yasam beklentisini uzattig1 gosterilmistir (Young ve ark., 2003).
2.1.10 Kalp yetersizliginde tedavi

2.1.10.1 Kalp yetersizliginde farmakolojik olmayan tedavi

Ozbakim bagarih bir KY tedavisinin bir pargasidir. Ozbakimin semptomlarn
diizelmesi, islevsel kapasitede artig, genel saglik durumunda iyilesme, mortalitenin
azalmasi ve prognozun iyilesmesi anlaminda etkisi vardir. Saglik c¢alisanlari tarafindan
kapsamli kalp yetersizligi egitim ve damismanligi sunulmasi tavsiye edilmektedir

(Ekman ve ark., 2005).

Hastalar tercihen giinliik viicut agirliklarini lgerek agirliklarii izlemelidirler. Sivi

retansiyonu nedeniyle kilo artis1 olsada, son 6-15 ayda istemsiz ve 6deme bagli olmadan
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agirh@inin > %6’ sinin kaybedilmesi olarak tanimlanan kardiyak kaseksi agisindan

takip edilmelidir (Morley ve ark., 2009).

Diyetlerinde tuz kisitlamasi yapmali, 6zellikle hiponatremi ile seyreden siddetli KY
olan hastalarda giinliik sivi alimi 1.5-2 L ile simirlandirilmali, obez hastalarda viicut
agirhig azaltilmaya calisilmali , sigara kullanan hastalarin sigarayr birakmasi tesvik

edilmeli, alkol tiiketimi sinirlandirilmalidir (Nicolas ve ark., 2002).

Semptomatik KY hastalarinda kontrendikasyon yoksa pnémokok ve grip asilari
yapilmali, stabil durumdaki biitiin kronik KY hastalarina egzersiz programlari tavsiye
edilmeli, ¢ok sicak ve nemli yerlere kisa stireli seyahat edilmeli, gebelik ileri evre KY
hastalarinda 6nerilmemeli, diger hastaliklarin tedavisi i¢in kullanilan bazi ilaglarin kalp

yetmezligini kotiilestirebilecegi akilda tutulmalidir (Piepoli ve ark., 1998).
2.1.10.2. DEF-KY’ de farmakolojik tedavi
Anjiotensin doniistiiriicii enzim inhibitorleri ve beta blokerler

Sistolik KY hastalarinda morbidite ve mortaliteyi azalttiklar1 gdsterilmistir. Bu
tedavilerin birbirini tamamlayict oldugu ve sistolik KY tanis1 konduktan sonra miimkiin
olan en kisa siirede baslanmalarina iligskin goriis birligi bulunmaktadir. Beta blokerler
siklikla ejeksiyon fraksiyonunda onemli iyilesme saglarken, anjiyotensin donistiiriicii
enzim inhibitérlerinin (ADEI) sol ventrikiil yeniden sekillenmesi {izerinde olumlu etkisi

bulunmaktadir (Swedberg ve ark., 1988), (Murphy and Lloyd, 2012).

Anjiotensin reseptor blokerleri

Anjiyotensin reseptor blokerleri (ARB) temel olarak ADEI’ leri tolere edemeyen
hastalarda alternatif olarak 6nerilir (Maggioni ve ark., 2002). SIV-EF < % 40 olup, bir
ACE inhibitorii ve beta bloker tedavisine ragmen belirtileri devam eden (NHYA simif
[1-1V) ve mineralokortikoit/aldesteron reseptor antagonistlerini (MRA) tolere edemeyen
hastalarda, KY nedeniyle hastaneye yatislar1 ve erken 6liim riskini azaltmak i¢in ARB

eklenebilir.
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Mineralokortikoit/aldosteron reseptor antagonistleri

Kontrendikasyon ya da tolerans sorunu yoksa sol ventrikiill EF < %35 olan ve
semptomatik KY bulunan, beta bloker veya ADEI’ ler ile tedavi edilmekte olan ve ciddi
bobrek islev bozuklugu veya hiperkalemisi olmayan hastalarda endikedir. Eplerenon ek
olarak MI sonrasi sol ventrikiil EF < %40 olan hastalarda endikedir (Pitt ve ark., 1999),
(Zannad ve ark., 2011), (Pitt ve ark., 2003).

ivabradin

Siniis diigimiindeki If- sodyum kanallarini inhibe eden bir ilagtir. Farmakolojik
etkisi siniis ritmindeki hastalarda kalp hizin1 yavaglatmasidir. SIV-EF < %35 ve siniis
ritminde olan, kalp hizi > 70 vuru/dk’ nin istiinde kalan, kanitlanmis dozda (ya da
tolere edilebilen maksimum dozda) betabloker, ACE inhibitorii (veya ARB) ve bir
MRA (ya da ARB) tedavisine ragmen belirtileri devam eden (NHYA smif II-1V)
hastalarda, KY nedeniyle hastaneye yatislar1 azaltmak igin diisiiniilmelidir (Swedberg
ve ark., 2010).

Digoksin ve diger dijital glikozidleri

Semptomatik KY ve AF’ si olan hastalarda, oncelikle diger tedavilerin tercih
edilmesine ragmen, ventrikiil hizin1 yavaslatmak amaciyla digoksin kullanilabilir.
Ayrica SIV-EF <%45 ve bir beta bloker, ACE inhibit6rii (ya da ARB) ve MRA (ya da
ARB) tedavisine ragmen belirtileri devam eden (NHYA simuf II-1V) hastalarda, KY
nedeniyle hastaneye yatiglari azaltmak i¢in diistiniilebilir (Trial and Group, 1997).

Hidralazin ve isosorbid dinitrat kombinasyonu
Vazodilator tedavi segeneklerindendir. Nitratlarin tek basma kullanimi genellikle

onerilmez (Lucas ve ark., 2000). SIVEF < %45 ve dilate SV olan beta bloker ve bir
MRA tedavisi alan hastalarda bir ACE inhibitorii ya da ARB’ nin her ikisi de tolere
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edilemezse, KY nedeniyle hastaneye yatislar1 ve erken Oliim riskini azaltmak igin,

alternatif olarak diistiniilebilir (Cohn ve ark., 1991).

Diiiretikler

KY’li hastalarda, ADEI’ leri, beta blokerler ve MRA’ lerinden (ve diger
tedavilerden) farkli olarak, diiiretiklerin mortalite ve morbiditeye etkileri
arastirtlmamustir. Ditiretiklerin kullanim amaci, olabilecek en diisiik dozda 6volemiyi
elde etmek ve siirdiirmektir. Diiiretikler nefes darligi ve 6demi rahatlatir ve bu nedenle
konjesyon belirti ve bulgulari olan hastalarda, EF ne olursa olsun 6nerilirler. Diiiretikler
ADE inhibitorleri, ARB’ ler yada MRA” lar ile beraber kullanildigindan yakin elektrolit
ve bobrek fonsiyonlarinin takibi yapilmalidir (McMurray ve ark., 2012).

2.1.10.3. KEF-KY’ de farmakolojik tedavi

Su ana kadar hicbir tedavinin KEF-KY hastalarinda mortalite ve morbiditeyi
azaltabilecegi ikna edici bir sekilde gosterilememistir. Diiiretikler su ve sodyum
tutulumunu kontrol altina almak, nefes darligi ve 6demi azaltmak igin kullanilir.

Hipertansiyon ve miyokart iskemisinin yeterli tedavisinin, AF hastalarinda ise ventrikiil

hizinin kontroliiniin 6nemli oldugu diisiiniilmektedir (McMurray ve ark., 2012).

2.1.10.4 DEF-KY’ de cihaz tedavisi

Kalp Transplantasyonu, Ventrikiil Destek Cihazlari ve Yapay Kalp

Transplantasyonu

Kalp transplantasyonu, son dénem KY i¢in kabul gérmiis bir tedavidir (Banner ve
ark., 2011) (Mehra ve ark., 2006). Kontrollii ¢aligmalar higbir zaman yiiriitiillmemis olsa
da, transplantasyonun -uygun secim dlgiitlerinin uygulanmis olmasi sartiyla- sagkalimi,
egzersiz kapasitesini, yasam kalitesini ve ise doniisii geleneksel tibbi tedaviye gore
belirgin miktarda arttirdigina dair goriis birligi bulunmaktadir. Son dénem KY’li hasta

sayisinin artmasi, sinirli organ bagist ve teknolojik gelismeler nedeniyle, SIV destek
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cihazlar1 veya biventrikuler destek cihazlari ile mekanik dolasim destegi bu hastalar

icin giderek artan oranda bir alternatif tedavi olarak goriilmektedir.

Implante Edilebilir Kardiyoverter Defibrilatér (ICD)

Primer koruma amacgli ICD tedavisi, iskemik olmayan kardiyomyopati bulunan, sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu < % 35 oldugu, NYHA islev simif Il yada Ill, optimum
ila¢ tedavisi goren ve iyi bir islevsel statiide 1 yildan uzun sagkalim beklentisi olan

hastalara mortaliteyi azaltmak i¢in tavsiye edilmektedir (Moss ve ark., 1996).

Primer koruma amach ICD tedavisi, daha Once gecirilmis myokart infraktiisii (MI)
sonucu sol ventrikiil islev bozuklugu bulunan ve MI’ niin {izerinden en az 40 giin
geemis, SIV-EF <%35 oldugu NYHA islev sinif I yada IIl , optimum ila¢ tedavisi
goren ve iyi bir islevsel statiide 1 yildan uzun sagkalim beklentisi olan hastalara
mortaliteyi azaltmak i¢in tavsiye edilmektedir (McAnulty ve ark., 1997) (Oscar ve ark.,
2004).

Sekonder koruma amacgh ICD tedavisi, ventrikiiler fibrilasyonunda (VF) sag kalan
hastalarda oOnerildigi gibi, hemodinamik ag¢indan kararsiz oldugu belgelenmis
ventrikiiler tasikardi (VT) ve/veya senkopla seyreden VT bulunan, optimum ilag
tedavisi altinda SIV-EF < %40 oldugu ve 1yi1 islevsel statiide 1 yildan uzun sagkalim
beklentisi olan hastalarda tavsiye edilmektedir (Siebels ve ark., 1994) (Connolly ve ark.,
2000).

2.2. KALP YETERSIZLIGINDE RESENKRONIZASYON TEDAVISi

2.2.1. Kalbin normal elektiriksel aktivasyonu

Normal kalbin elektriksel aktivasyonu siniis diigiimiinden orjin alir. Aksiyon
potansiyeli atriyum ve atriyoventriikiiler diigiimden elektriksel uyarilar his demetine
ulagir. His demetinin proksimal hiicreleri AV nodal hiicrelere benzerken, distal hiicreleri
ventrikiiler Purkinje hiicrelerine benzer. Ventrikiiler iletim sistemi trifasikiiler yapidadir.
Sag dal ve sol dalin anterior ve posterior dallar1 ventrikiil i¢i iletimi saglar.

Depolarizasyon sag ve sol ventrikilde aymi anda ilerler . Miyokardin siki
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elektromekanik esglidiimii neticesinde senkron aktivasyonunu senkron ventrikiil

kasilmasi takip eder

2.2.2. Kalp yetersizliginde kalbin elektriksel aktivasyonunda gozlenen degisimler

KY meydana gelen yapisal ve fonsiyonel yeniden sekillenme nedeniyle elektriksel
yapida birtakim degisikler meydana gelir. Hizli ¢alisan 6zellesmis iletim sistemis yerine
yavas iletim Ozellikleri tasiyan bir myokardiyal yapi olusur. Biitiinsel olarak
bakildiginda kalbin kontraktilite zaman1 uzamistir. Dal blogu yada intraventrikiiler ileti
gecikmesi olarak yansiyan bu durum EKG’ de QRS genislemesi olarak izlenir.
Avrupadaki kalp yetersizligi hastalarinin %41 ° inde QRS siiresi 120 msn ve
tizerindedir. Bunlarmm %7’ si sag dal blogu, %34’ i sol dal blogu veya diger
intraventrikiiler ileti gecikmesidir. %17’ sinde QRS siiresi 150 msn ve {izerindedir (Rao
ve ark., 2007). Iuliano ve ark. KY hastalarinda QRS siiresinin prognostik 6nemini
arastirmiglar, mortalite oranlarinin QRS stiresi 120 msn’den uzun olan hastalarda, QRS
sliresi 120 msn’den kisa olan hastalara gore daha yiiksek oldugu saptanmistir (luliano
ve ark., 2002). ileti sistemlerinde meydana gelen birgok elektriksel aktivasyondaki
anormallikler sonucu sistolik ve diastolik senkronizasyonun bozulmasina neden
olmaktadir. (Nelson ve ark., 2000). Ayrica Purkinje agindaki iletim yavaslamasi
nedeniyle sol ventrikiil serbest duvarlarinda erken ve ge¢ aktivasyon alanlari
olugmaktadir. Sol ventrikiiliin lateral ve posterolateral duvarlar1 en ge¢ aktivasyon
bolgeleri oldugundan KRT i¢in hedef bolgelerdir.

Sonug olarak KY hastalarina eslik eden atriyoventrikiiler gecikme, sol dal blogu,
ventrikiiller arast ileti gecikmesi veya sag ventrikiil pil uyarimi var olan K'Y’ yi daha da
kotiilestirmektedir. MADIT-CRT caligmasinin ICD kolundaki hastalarin 3 yillik
mortalite oranlari; intraventrikiiler ileti gecikmesinde %4, sag dal blogunda %7, sol dal

blogu olanlarda ise %8 bulunmustur.

2.2.3. Kalp yetersizliginde kalbin senkronizasyonu ve resenkronizasyonu

Kalbin senkronizasyonunu atriyo-ventrikiiler, ventrikiil i¢i (sol ventrikiil i¢inde) ve

ventrikiiller arasi1 (sol ventrikiil ve sag ventrikiil arasinda) senkronizasyonlar olusturur.

18



Ventrikiiller arast senkronizasyon bozuklugunda ise daha c¢ok sol ventrikiil
performansi etkilenir. Sol ventrikiil kontraksiyonunun gecikmesi durumunda sag
ventrikiil sistolii, sol ventrikiil diyastoliine rastlar ve septumu sol ventrikiile dogru iterek
sol ventrikiil dolusunu engeller. Ventrikiil i¢i senkronizasyon bozuklugunda ise sol
ventrikiil duvarlar1 arasinda kasilma gecikmeleri meydana gelir. Erken ve ge¢ kasilma
bolgeleri nedeniyle sol ventrikiil sistolik fonksiyonu etkilenir. Atriyoventrikiiler iletinin
uzamasi, atriyum sistoliinii izleyerek sol ventrikiil kasilmasimin gecikmesine yol agar.
Sol ventrikiil diyastol sonu basincindaki artis heniiz mitral kapaklar kapanmadan
sistolden once mitral yetersizliginin baslamasina neden olur. Tiim bu senkronizasyon
bozukluklari sonucunda kardiyak debide azalma ve KY gelisiminde hizlanma ile

sonuclanmaktadir.

KY hastalarinda meydana gelen elektriksel ve mekanik senkronizasyon kusurunda,
kardiyak resenkronizasyon tedavisiyle yerlestirilen sag ve sol ventrikiil leadleri,
yerlestigi yerden baslayarak birbirine karst yonlerde dagilan iki ventrikiil aktivasyon
dalgas1 olusturmaktadir. Bu iki depolarizasyon dalgalarinin faydali etkisi sol ventrikiil
duvarlarinin kasilmasindaki senkronizasyonu saglamaktir (Singh and Gras, 2012).
Ayrica uygun AV mesafeyi de saglayarak atriyumlar ile ventrikiiller arasindaki
senkronizasyonu saglayarak sol ventrikiil dolumuna katki saglamaktadir. Kardiyak
resenkronizasyon tedavisi ile kontraksiyonun senkronizasyonu saglandiginda; sol
ventrikiiliin pompa etkinliginde, ventrikiil dolumunda, sol ventrikiil dolum zaman1 ve
sol ventrikiil EF’ de artis, sol ventrikiil sistol ve diyastol sonu hacimlerinde, mitral
yetersizligin siddeti ve septal diskinezide azalma izlenmektedir. Ayrica Vventrikiiler
yeniden sekillenme (remodeling) durmakta ve hatta tersine donmektedir (Abraham ve
ark., 2002). Uzun donemde ise klinik olarak yasam kalitesi artmakta, fonksiyonel
kapasite iyilesmekte, hastaneye yatiglar azalmakta ve tiim nedenlere bagli mortalite

diismektedir (Bristow ve ark., 2004) (Cleland ve ark., 2005).
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2.2.4. Kardiyak resenkronizasyon tedavisinde ekokardiyografinin yeri

KRT uygulanmasi planlanan ve KRT sonrasi tedavi yanitinin takibinde ekokardiyografi
onemli rol oynamaktadir. Ayrica implantasyon sonrasi cihaz optimizasyonunda da
ekokardiyografi sik¢a kullanilmaktadir.

Genis QRS’ 1i hastalarin 1/3” {inde elektriksel dissenkroninin yaninda mekanik
dissenkroni gosterilememektedir. Ayrica dar QRS’li  KY hastalarimin  %40’inda
mekanik dissenkroni gosterilmektedir (Yu ve ark., 2003). KRT uygulanan hastalarda
tedaviden fayda gorecek hastalart belirleyecek QRS siiresi disinda mekanik
dissenkroniyide gosteren 6zgiil tekniklere ihtiya¢c duyulmaktadir. Bu teknikler igerisinde
ekokardiyografi, son yillarda KRT implantasyonu Oncesi mekanik dissenkroninin
varoldugu hastalarin belirlenmesi i¢in tercih edilen kolay ulasilabilir bir yontemdir.
Fakat hasta se¢imi i¢in rutin kullanim Onerilmemesine ragmen, ileri yillarda yapilacak
yeni c¢aligmalarla KRT uygulanacak hastalarin se¢iminde, tedaviye yanitin izleminde,
implantasyon sonrasinda meydana gelen yanitsizlik durumlarinda yapilan optimizasyon

tekniklerinde tercih edilecek yontemlerin basinda gelecektir.

2.2.4.1. Atriyoventrikiiler Dissenkronin Degerlendirilmesi

Uzun AV intervali durumunda erken diyastolik akim (E) kisa siireli olur, ge¢ diyastolik
mitral yetmezlik (MY) artar, E ve A dalgalar1 kaynasir, diyastolik dolus siiresinin
kisalmasina yol agmaktadir. AV intervalinin ¢ok kisa olmasi da ventrikiiler dolusu
bozmaktadir. Bu hastalara implante edilen ¢ift odacikli pacemaker (PM) ile saglanan
AV senkronizasyon sonucunda diyastolik dolus diizelmektedir (Brecker ve ark., 1992)
(Nishimura ve ark., 1995). Ayrica ekokardiyografi kullanilarak PW-TDI ile
degerlendirilen mitral dolum siiresinin, kardiyak siklus siiresi icerisindeki paym < %40

olmasi da atriyoventrikiiler dissenkroniyi gostermektedir.

2.2.4.2. Interventrikiiler Dissenkroninin Degerlendirilmesi

Interventrikiiler dissenkronin mekanik olarak etkisi; sag kalp kapaklarmin agilmasi

sol kalp kapaklarma gore daha erken olur, interventrikiiler septum hareketi sol
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ventrikiile dogru olur ve kalbin sistolik fonskiyonu ahenkli ¢alismayan ventrikiiller
nedeniyle azalir.

Interventrikiiler dissenkroni apikal 5 bosluk gériintiiden standart pulsed wave
Doppler kullanilarak aort preejeksiyon intervali, parasternal kisa eksenden pulmoner
preejeksiyon intervali ardisik 3 siklusun ortalamasi alinarak oOlgiiliir. Bu iki interval
arasinda 40 msn’ den fazla fark olmasi ventrikiiller aras1 senkronizasyon bozuklugunun
gostergesidir. Normalde bu siire 6 msn iken sol dal blogunda bu fark yaklasik 85 msn

kadar uzadig1 gozlenir. (Cazeau ve ark., 2003).

2.2.4.3. intraventrikiiler Dissenkroninin Degerlendirilmesi

M-mod ekokardiyografi

Parasternal kisa eksende M-Mode goriintiilemesi ile saptanan septum ve arka duvarin
kasilma zamanlamalar1 arasindaki fark (SPWMD) ventrikiil i¢i senkronizasyon
bozuklugu varligimin gosterilmesinde kullanilabilmektedir (Pitzalis ve ark., 2006).
Anteroseptal ve arka duvar arasi gecikme >130 msn ise ciddi radyal senkronizasyon
bozuklugu var demektir. Pitzalis ve arkadaslar1 (Pitzalis ve ark., 2002), (Pitzalis ve ark.,
2005), yaptiklar1 galisamada septal ve arka duvarin kasilma zamanlamalari arasindaki
farkin sol ventrikiil dissenkronisini saptamada oldukca kullaniglt bir parametre oldugu
ve 130 msn’ nin iizerindeki degerlerde KRT uygulanan olgularda kalp yetersizliginin
progresyonundaki azalma ile iliskili oldugu belirtilmistir. Buna karsin Marcus ve
arkadaglar1 (Marcus ve ark., 2005) ciddi hipokinezi ya da akinezi oldugunda bu kriterin
Ol¢timiiniin ¢ok zor oldugunu bulmuslardir. Bu durum SPWMD kullanimi kisitlayan
ciddi bir dezavantajdir. Bu nedenle M-mod ekokardiyografinin tek basina

dissenkroninin belirlenmesinde kullanim1 6nerilmemektedir (Gorcsan ve ark., 2008).
Doku Doppler ekokardiyografi

Doku Doppler goriintiileme (TDI) intraventrikiiler dissenkroninin belirlenmesi i¢in
longitudinal miyokardiyal velositelerin Ol¢iilmii esasina dayanir. Pulsed-wave- TDI

(PW-TDI) ile yada renk kodlamali TDI (C-TDI) ile global ve bolgesel sol ventrikiil

fonsiyonu, bolgelsel myokardiyal velositeleri ve bunlarin elektriksel aktivite (QRS
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kompleksi) ile olan zaman iliskileri degerlendirilebilmektedir. PW-TDI ile sadece tek
bir noktadan myokardiyal velosite Ol¢iimii yapilabilir (Penicka ve ark., 2004)
(Bordachar ve ark., 2004). PW-TDI ile QRS kompleksinin baslangicindan sistolik
hareketin baslangicina kadar gegen siire 6l¢iilmektedir. Septal ve lateral duvarlar arasi
gecikmenin 60 msn’ den uzun olmasi intraventrikiiler dissenkroniyi gostermede sik
kullanilan parametrelerdendir (Moss ve ark., 2009) (Linde ve ark., 2010) (Bank and
Kelly, 2006). Es zamanl olarak farkli segmentlerin miyokardiyal hizlar1 dlgiilemedigi
icin Ol¢limler her bir segment i¢in pesi sira tekrarlanir. Bu durum s6z konusu teknik i¢in
onemli dezavantajlar1 beraberinde getirmektedir.

C-TDI teknigi ile renk kodlamalar: ile elde edilen farkli myokard segmentelerinin
hizlar1 es zamanl olarak elde edilebilir ve ayn1 grafik iizerinde degerlendirilebilir. Bu
durum PW-TDI yonteminden kaynaklanan hatalardan biiyiik dl¢iide izole olmustur.
Yapilan analizlerde erken pik hiza ulasan segmentler yesil, pik hiza ulagmalar1 daha
uzun siire alan segmentler ise kirmizi ya da turuncu renk ile kodlanir. iki segmentli
modelde, apikal dort bosluk goriintiide septum ile lateral duvar arasinda gecikme
hesaplanabilmektedir. Yine, dort segmentli modelde septum, lateral, inferior ve anterior
duvarlarin bazal segmentleri kullanilmaktadir. En erken pik yapan hiz egrisinin pik
noktasi ile en ge¢ pik pik yapan egrinin pik noktasi arasinda gecen siirenin 65 msn ve
tizerinde olmasi LV dissenkronisi olarak tanimlanmaktadir (Bax ve ark., 2004). Yu ve
ark. C-TDI yontemini bir adim daha One tagimiglar ve 12 segment modeli ileri
stirmiisler. 6 farkli duvarin mid ve bazal segmentelerinin alindig1r on iki segmentin
gecikme stirelerinin standart sapmasi hesaplanarak “dissenkroni indeksi” elde edilir Yu
indeksi olarak da bilinen bu indeksin 33 msn’ den uzun olmasi ya da 12 sol ventrikiil
segmentinden herhangi ikisi arasindaki gecikme 100 msn’ den uzun ise ventrikiil i¢i
ileti gecikmesi var kabul edilir. Longitudinal senkronizasyon bozuklugunun Doppler
yontemi ile degerlendirilmesi, sol ventrikiil yeniden sekillenmesindeki geri doniis ve
klinik diizelme yanitlarin1 6ngordiiriicii oldugu 6ne siirtilmistiir (Yu ve ark., 2003)

C-TDI yonteminin en énemli dezavantaji bazi olgularda hangi sistolik hizin pik hiz
oldugunu belirlemede yasanan giicliiktiir. Ek olarak pik velositelerin standart
sapmalarinin hesaplandig: teknikler oldukc¢a zaman alic1 ve operatdér bagimlilig: yiiksek

tekniklerdir.
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Strain ve strain rate goriintiileme

Strain ve strain rate analizleri renk-kodlamali TDI goriintiilerinin ¢evrim dis1

analizi ile elde edilir. Strain analizi sistol sirasindaki miyokardiyal deformasyonun
yayginligini ve zamanlamasini, segmental uzama-kisalmanin séz konusu segmentin
baslangigtaki boyunun yiizdesi olarak elde etmemize olanak verir (Bax ve ark., 2004).
Doku Doppler'e olan baslica ustiinliigii aktif sistolik kontraksiyonu yani miyosit
kisalmasini, miyokardiyal harekete bagli pasif hareketten ayirt etmemize olanak
saglamasidir. Bu o6zellikle skar dokular1 olan iskemik kardiyomiyopatili olgular i¢in
onemlidir. Boylelikle skar  dokusunun  pasif hareketlerini  aktif — miyosit
kontraksiyonundan rahatlikla ayirt edebilir. Apikal pencereden longitiidinal, parasternal
kisa eksende radyal ve sirkiimferansiyel miyokart deformasyonunu &lgebilir. Negatif
strain incelme veya kisalmayi, pozitif strain ise kalinlasma veya uzamay: ifade eder
(Segaard ve ark., 2002), (Bektasoglu ve ark., 2009). Radyal senkronizasyon bozuklugu
benek takibi yontemi kullanilarak rahatga degerlendirilebilir. Suffoletto ve ark. Yaptigi
calismada Olgiilen radial dissenkroninin >130 ms olmasinin KRT’ ye cevabin
degerlerndirilmesinde sensivitenin hayli yiikksek oldugu gosterilmistir (Suffoletto ve
ark., 2006).Gerek longitudinal gerekse radyal strain egrilerinden hesaplanan septum-
serbest duvar gecikmesi KRT sonrast hacim cevabi ve sagkalim igin Ongordiiriicii

bulunmustur.

Uc boyutlu ekokardiyografi ile Dissenkroninin Degerlendirilmesi

Ug boyutlu ekokardiyografi multipl iki boyutlu kesitlerin rekonstriiksiyonu ile
elde edilen yeni bir ekokardiyografik yontemdir. SIV voliimleri ve sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonunu yiiksek dogruluk oranlari ile hesaplanabilir (Kiihl ve ark., 2004).
Uc¢ boyutlu  ekokardiyografinin avantaji sol ventrikiil segmentleri arasindaki
senkroninin ayni kardiyak siklus i¢inde karsilastirilmasina olanak saglamasidir.
Dissenkroni durumunda her bir segmentin minimum hacim degisikliginin gerceklestigi
noktada dispersiyon meydana gelir. Dispersiyonun derecesinin, SIV dissenkronisinin

ciddiyeti ile korele oldugu gosterilmistir (Kapetanakis ve ark., 2005). Ayrica, bu
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teknikle en geg aktive olan SIV segmenti saptanabilmekte ve optimal lead pozisyonunu

belirlemede yardimc1 olmaktadir.

2.2.5. KRT ile ilgili klinik ¢alismalar

MUSTIC calismasinda (Multisite Stimulation in Cardiomyopathies trial) ciddi KY”
li, QRS siiresi > 150ms olan, siniis ritmindeki hastalar, {iger ay siireyle aktif uyari olan
ve olmayan donemler kiyaslanarak, hastalarin KRT’ ye yaniti degerlendirilmistir.
Kardiyak resenkronizasyon tedavisi ile bazale gore, 6 dakika yiirtime
mesafesi, pik oksijen tiiketimi, yasam kalitesi ve NYHA simifinda istatistiksel olarak

anlaml1 iyilesme saptanmigtir (Linde ve ark., 2002)

MIRACLE ¢alismasinda (Multicenter InSync Randomized Clinical Evaluation trial)
fonksiyonel kapasitesi NYHA smif I-IV, sol ventrikiil EF’ si < %35, QRS siiresi >130
msn olan hastalar , KRT ve optimal medikal tedavi alan ve yalnizca medikal tedavi
alan gruplara ayrilmigtir. Kontrol grubu ile karsilastirildiginda, KRT ile 6 dakika
yirlime mesafesi, fonksiyonel kapasite, yasam kalitesi ve ejeksiyon fraksiyonunda
istatistiksel olarak anlamli iyilesme saptanmistir. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi
grubunda hastaneye yatis ve intravendz medikasyon gereksinimi kontrol grubuna goére

belirgin sekilde daha az bulunmustur (Abraham ve ark., 2002).

CARE-HF c¢alismasinda (Cardiac Resynchronisation in Heart Failure trial)
fonksiyonel kapasitesi NYHA sinif I11-IV, sol ventrikiil EF’ si < %35 ve genis QRS
stiresi olan hastalarda, KRT’ nin optimal medikal tedaviye mortalite agisindan iistiin
oldugu gosterilmistir. Kardiyovaskiiler hastaliklara bagli hastane yatis1 ve tim
nedenlere bagli mortalitede %37 goreceli risk azalmasi goriilmistiir (Cleland ve ark.,
2005)

COMPANION c¢alismasinda (Comparison of Medical Therapy, Pacing, and

Defibrillation in Chronic Heart Failure trial) sol ventrikiil EF’ si <%35, QRS siiresi

>120 msn, fonksiyonel kapasitesi NYHA smuf I1I-1V olan hastalar, optimal medikal
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tedavi, optimal medikal tedavi ile birlikte yalnizca KRT (KRT-P), optimal medikal
tedavi ile birlikte defibrilator 6zellikli KRT (KRT-D) olmak iizere randomize edilmistir.
Tim nedenlere bagli mortalite ve tiim nedenlere bagli hospitalizasyon ve Kkalp
yetersizligine bagli 6liim ve hospitalizasyon azalmistir. {lk defa bu ¢alismada KRT’ nin

mortalite lizerine olumlu etkisi gosterilmistir (Bristow ve ark., 2004).

MIRACLE-ICD c¢alismasinda (Multicenter InSync Randomized Clinical Evaluation
- ICD) optimal medikal tedaviye ragmen NYHA smuf II-IV semptomlari, QRS siiresi
130 msn iizerinde, ejeksiyon fraksiyonu %35 veya altinda olan hastalar dahil edilmistir.
Alt1 aylik takip sonucunda, KRT grubunda yasam kalitesi ve fonksiyonel kapasite
anlaml derecede iyilesirken, 6 dakika yiiriime mesafesinde degisiklik olmamistir. Sol
ventrikiil boyut ve fonksiyonlarinda, sagkalim ve hastaneye yatis oranlarinda da belirgin

farklilik izlenmemistir (Young ve ark., 2003).

PATH-CHF calismasinda (Pacing Therapies for Congestive Heart Failure) optimal
medikal tedavi alan NYHA sif -1V, QRS siiresi >120 msn olan hastalar alinmistir.
Tek ventrikiiliin veya her iki ventrikiilin es zamanli stimiilasyonunun kisa ve uzun
donem etkileri karsilastirilmistir. Univentrikiiler ve biventrikiiler stimiilasyonun klinik
etkileri arasinda anlamli farklilik saptanmamustir. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi
ile maksimal oksijen tiketimi ve 6 dakikalik yiirliylis mesafesinde belirgin artig
meydana gelmis ve bu iyilesmeler tedavinin 12. ayindan sonra da devam etmistir

(Auricchio ve ark., 2002).

CONTAK-CD calismasi, KRT ile ICD kombinasyonunun etkinligi ve
giivenilirligini degerlendirmektedir. KRT ve ICD implante edilen hastalarin KRT ve
kontrol (KRT kapal1) gruplarina randomize edilmistir. Kardiyak resenkronizasyon
tedavisi ile pik oksijen tiiketimi ve 6 dakika yiirlime mesafesi belirgin sekilde
tyilesmistir. Sonug olarak, semptomatik kalp yetmezligi ve intraventrikiiler ileti
gecikmesi ile birlikte ICD endikasyonu olan hastalarda KRT fonksiyonel durumu

iyilestirmektedir (Higgins ve ark., 2003)
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RETHIN Q ¢alismasinda, optimal medikal tedaviye karsin NYHA simif III-1V

kalp yetersizligi olan, beraberinde QRS kompleksi siiresi 120 msn'den kisa veya QRS
stiresi 120-130 msn arasinda olan hastalar KRT grubu ve kontrol grubuna randomize
edilmistir. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi grubunda QRS siiresi 120-130 msn
arasinda olan hastalarda fonksiyonel kapasitede ve zirve oksijen tiiketiminde iyilesme
tespit edilirken, 6 dakikalik yiirime testinde ve yasam kalitesi skorunda bir fark
izlenmemistir. Bu calisma 6zellikle QRS siiresi 120 msn'nin altinda olan, NYHA siif
I1I-IV kalp yetmezligi olan hastalarin kardiyak resenkronizasyon tedavisinden yarar
gormedigini gosteren ilk prospektif randomize, kontrollii ¢aligmadir (Beshai ve ark.,
2007).

DESIRE ¢alismasinda kalp yetersizligi olan hastalarda mekanik dissenkronizasyonu
gosteren ekokardiyografik indekslerin KRT’ ye yaniti belirlemede anlamli olup
olmadig1 arastirilmigtir. Kii¢iilk bir hasta grubu ile yapilan tek merkezli ¢alismada
ekokardiyografik mekanik dissenkroni parametrelerinin KRT' ye cevabi belirlemede
yararlt oldugu bulunmustur. Calismanin sonlanim noktalarindan olmamasina ragmen,
calismada gosterilen diger sasirtict bir sonug QRS siiresinin KRT' ye cevabi belirlemede

oneminin olmadigidir (Cazeau ve ark., 2008)

MADIT-CRT c¢alismasinda kalp yetersizligi nedeniyle optimal medikal tedavi alan
hastalar QRS > 130 msn, siniis ritminde olan hastalar KRT-P ve KRT-D gruplarina
ayrildi. 2.5 yila yakin takip siiresi i¢inde KRT-D grubundaki hastalarda hastaneye yatis
ve sol ventrikiil sistol sonu hacminde azalma oldu fakat mortalitede azalma olmadi

(Moss ve ark., 2009).

REVERSE-HF c¢alismasinda (The Resynchronization Reverses Remodeling in
Systolic Left Ventricular Dysfunction trial), sol ventrikiil EF’ si < %40, QRS siiresi
>120 ms, fonksiyonel kapasitesi NYHA I ve II olan, KY’ li hastalar, KRT-agik ve
KRT-kapali gruplar1 olarak randomize edilmistir. Her iki grupta, birincil sonlanim
noktasinda (KY nedenli hastane yatisi, kotiilesen fonksiyonel kapasite- NYHA sinifi,
yasam kalite skoru) belirgin bir farklilik goriillmemistir (Linde ve ark., 2008).
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RAFT caligmasinda (Resynchronization/Defibrillation for Ambulatory Heart Failure
Trial) fonksiyonel kapasitesi NYHA smif I-II olan KY hastalar1 40 ay siireyle
izlenmistir. Kardiak resenkronizasyon tedavisi fonksiyonel kapasitesi NYHA smif Il
olan grupta, hem 6liim hem de hastaneye yatisdan bagimsiz faydali etkisi goriilmiistiir.
Kardiyak resenkronizasyon tedavisinin, fonksiyonel kapasite NYHA smf II KY
hastalarinda mortaliteyi azalttigi, ilk kez bu calismasiyla gosterilmistir (Tang ve ark.,
2010).

2.2.6. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi icin kilavuz onerileri

Gelismis iilkelerde eriskin popiilasyonun yaklasik %2’ si kalp yetersizligine sahip
olup, hastalarin ¢ogu 70 yas Ustlidiir ve yaklagik yaris1 SIV-EF < %50’ dir. Mevcut
kilavuzlarin kriterlerine dayanarak kalp yetersizligi hastalarinin yalnizca (belki %5-%10
kadar1) kiigiik bir boliimii KRT ye uygundur. EuroHeart Failure ¢alismasinin datalarini
ve hastane cikis1 istatistikleri incelendiginde her yil bir milyon populasyonun

dortyiiziiniin KRT uygun olabilecegi tahmin edilmektedir (Liang ve ark., 2011).

Kalp yetersizligi nedeniyle hospitalize edilen hastalarin siirekli medikal tedaviye
ragmen bir yillik mortalitesi yaklagik %20civarinda iken , >75 yas Ustiinde %40’ a
cikmaktadir. Avrupa Kalp Cemiyeti calismlarinda KRT sonrast bir yillik mortalite
%10’un altinda bulunmustur (Moss ve ark., 2009). Kalp yetersizligi hastalarinda
resenkronizasyon tedavisi i¢in endikasyonlar ve Oneriler “Akut ve Kronik Kalp
Yetersizligi Tan1 ve Tedavisine Yonelik 2012 Avrupa Kalp Cemiyeti” kilavuzundan
uyarlanarak yapilan Tablo 5,6,7,8,9,10° da gosterilmistir (Brignole ve ark., 2013),
(McMurray ve ark, 2012)
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Tablo 5: Siniis ritmindeki hastalarda kardiyak resenkronizasyon tedavi endikasyonlari

Siniis Ritmindeki Hastalarda Kardiyak Resenkronizasyon | Oneri Kanit
Tedavi Endikasyonlari Diizeyi | Diizeyi
Sol dal blogu var; QRS siiresi >150 msn, siniis ritminde olan

kronik kalp yetersizligi, sol ventrikil EF < %35, OMT’ ye I A
ragmen NYHA smif II, III ve IV olanlarda

Sol dal blogu var; QRS siiresi 120-150 msn, siniis ritminde olan

kronik kalp yetersizligi, sol ventrikiil EF < %35, OMT’ ye | B
ragmen NYHA sinif II, Il ve IV olanlarda

Sol dal blogu yok; QRS >150 msn, siniis ritminde olan kronik

kalp yetersizligi, sol ventrikiil EF <%35, OMT’ ye ragmen lla B
NYHA smif II, III ve IV olanlarda

Sol dal blogu yok; QRS siiresi 120-150 msn, siniis ritminde olan

kronik kalp yetersizligi, sol ventrikiil EF < %35, OMT’ye b B
ragmen NYHA smuf I, III ve IV olanlarda

QRS siiresi <120 ms olan kronik KY hastalarina KRT 6nerimez Il B

OMT: Optimal medikal tedavi, EF: Ejeksiyon fraksiyonu,
KRT: Kardiyak resenkronizasyon tedavisi, KY: Kalp yetersizligi
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Tablo 6: Kalici atriyal fibrilasyonlu hastalarda KRT endikasyonlari

Oneri Kamt
Kalie1  Atriyal Fibrilasyonlu Hastalarda Kardiyak

Diizeyi Diizeyi
Resenkronizasyon Tedavi Endikasyonlari
QRS siiresi > 120 msn, atriyal fibrilasyonu olan, kronik kalp
yetersizligi, sol ventrikiil EF < %35, OMT’ ye ragmen NYHA lla B
smif II, Il ve IV olanlarda, ayrica %100’ e yakin biventrikiiler
uyar1 orani saglanabilecekse
Tam olmayan biventrikiiler uyart durumunda AV kavsak lla B
ablasyonu eklenmelidir.
QRS siiresi >120 msn, atriyal fibrilasyonu olan, kronik kalp
yetersizligi, sol ventrikiil EF <%35, OMT’ ye ragmen NYHA
smif II, III ve IV olan ancak biventrikiiler uyar1 tam olarak lla B
saglanamayan hastalarda AV nod ablasyonu yapilmasi
Atriyal fibrilasyonu olup, hiz kontrolii amag¢li AV nod | B

a

ablasyonu yapilacak hastalara diisiik sol ventrikiil EF mevcutsa

OMT: Optimal medikal tedavi, EF:Ejeksiyon fraksiyonu, AV:Atriyoventrikiiler
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Tablo 7: Geleneksel pacemaker endikasyonu ve kalp yetersizligi olan hastalarda
kardiyak resenkronizasyon tedavisine yiikseltme veya de novo yerlestirme endikasyonu

Geleneksel Pacemaker Endikasyonu ve Kalp Yetersizligi
olan Hastalarda Kardiyak Resenkronizasyon Tedavisine

Yiikseltme veya De novo Yerlestirme Endikasyonu

Oneri

Diizeyi

Kanit

Diizeyi

1)Geleneksel pacemaker veya ICD’ den yiikseltme

Ventrikiiler uyar1 ylizdesi yliksek ve sol ventrikiil EF <%35 olan,
OMT’ye ragmen NYHA smuf III ve ayaktan simif IV (son bir
ayda hastane yatisi olmamig ve 6 aydan daha uzun yasam
beklentisi olan) fonsiyonel kapasitesinde kalan KY hastaklarinda
KRT diistiniilmelidir.

2) De novo kardiyak resenkronizasyon tedavisi

Yiiksek oranda ventrikiiler uyar1 beklenen, sol ventrikiil EF’ si
diisiik KY hastalarinda, KY kotiilesme riskini azaltmak igin KRT

diistiniilmelidir.

lla

OMT: Optimal medikal tedavi, EF:Ejeksiyon fraksiyonu, AV:Atriyoventrikiiler, KRT:Kardiyak

resenkronizasyon tedavisi, ICD: implante edilebilen defibrilator
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Tablo 8: Birlikte Implante Edilebilen Kardiyoverter Defibrilatér Endikasyonu
(Kardiyak Resenkronizasyon Tedavisi)

Birlikte Implante Edilebilen Kardiyoverter Defibrilator |
) Oneri Kanit
Endikasyonu
) . . Diizeyi | Diizeyi
(Karadiyak Resenkronizasyon Tedavisi)

Implante edilebilir kardiyak defibrilator implantasyonu

planlandiginda endikasyon varliginda KRT onerilir.

KRT planlandiginda, bazi klinik durumlari tasiyan hastalara lla B
KRT-D cihaz1 diistiniilmelidir.

KRT-P :Kardiyak resenkronizasyon tedavisi ve pacemaker,
KRT-D: Kardiyak resenkronizasyon tedavisi ve defibrilator

Tablo 9: Birinci korumada defibrilator ile birlikte kardiyak resenkronizasyon tedavisi

ya da pacemaker ve kardiyak resenkronizasyon tedavisi se¢iminde klinik oneriler

Birinci Korumada Defibrilator ile Birlikte Kardiyak Resenkronizasyon Tedavisi ya da

Pacemaker ve Kardiyak Resenkronizasyon Tedavisi Seciminde Klinik Oneriler

KRT-P LEHINE FAKTORLER KRT-D LEHINE FAKTORLER
Ieri kalp yetersizligi Yasam beklentisi >1 yil

Ciddi bobrek yetersizligi ya da diyaliz Kararl kalp yetersizligi, NYHA smf |l
Eslik eden diger 6nemli hastaliklar Iskemik kalp hastalig

Zayiflik, Kaseksi Eslik eden hastalik olmadigi durum

KRT :Kardiyak resenkronizasyon tedavisi,

KRT-D: Kardiyak resenkronizasyon tedavisi ve defibrilator
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Tablo 10: Birincil korumada kardiyak resenkronizasyon tedavisi ve pacemaker Ile

kardiyak resenkronizasyon ve defibrilatoriin karsilastirilmasi

Birinci Korumada Kardiyak Resenkronizasyon Tedavisi ve Pacemaker Ile

Kardiyak Resenkronizasyon ve Defibrilatoriin Karsilastirilmasi

KRT-D KRT-P

Kanit diizeyi benzerdir | Kanit diizeyi benzerdir

fakat KRT-D biraz daha | fakat KRT-P biraz daha

Mortalitede azalma

iyidir kotudir
Komplikasyonlar

Daha yiiksek Daha diisiik
Maliyetler

Daha yiiksek Daha diisiik

KRT-P :Kardiyak resenkronizasyon tedavisi ve pacemaker,

KRT-D: Kardiyak resenkronizasyon tedavisi ve defibrilator

2.2.7. Kardiyak resenkronizasyon tedavisinde cihaz implantasyon prosediirii

Kardiyak resenkronizasyon tedavisi amaciyla ¢ odacikli kalp pili
yerlestirilmektedir. Sag atrium, sag ventrikiil ve koroner siniis yan dallar1 vasitasiyla sol
ventrikiile elektrod yerlestirilir. Sag ventrikiil elektrodunun daha once yerlestirilmesi
siklikla tercih edilmektedir. Nedeni AV nod alt1 ileti gecikmesi olan bu hastalarda
koroner siniis kateteri yerlestirilmesi sirasinda geligmesi muhtemel AV bloktur. SIV
elektrodu koroner siniis yoluyla yerlestirilir. Girisim sirasinda 6nerilen teknik koroner
sinlise kilavuz kateter yerlestirilmesidir. Koroner sinlise kilavuz kateter dogrudan
yerlestirilebilir veya boya verilerek koroner siniis agzi1 saptanir. Kilavuz kateter i¢inden
inner kateter, elektrofizyoloji kateteri, perkiitan koroner girisim veya koroner diagnostik
kateter gecirilerek koroner siniis kaniilize edilebilir. Koroner siniis anjiografisi yapilarak

koroner vendz anatomi belirlenir, sol ventrikiil serbest duvarindan
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gelen venler tespit edilerek elektrod bu venlere yerlestirilir Elektrod yerlesimi igin sol
ventrikiil lateral ve posterolateral dallar siklikla tercih edilir. Elektrod yeri sol anterior

oblik pozisyonda floroskopi ile degerlendirilir (Oto ve ark., 2006)

2.2.8. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi cihaz implantasyon komplikasyonlar:

Biventrikiiler kalp pili islemi standart ¢ift odacikli pacemaker ve ICD sistemlerine
oranla daha fazla preoperatif, intraoperatif ve postoperatif riske sahiptir. Calismalarda
standart kalp pili islem komplikasyonlarina ilaveten %1-2 diizeyinde koroner siniis
diseksiyonu, perforasyonu ve tamponat gibi komplikasyonlar bildirilmistir. Ayrica
yapilan calismalarda ge¢ donem elektrot komplikasyonu, sol ventrikiil elektrodunun
yerinden kaymasi , cihazin infeksiyonu goriilmiistiir (Cazeau ve ark., 2001), (Paulus ve
ark., 2007), (Egoavil ve ark., 2005)

2.2.9. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi sonrasi izlem

Kardiyak resenkronizasyon tedavisi yararini en iist diizeye ¢ikarmak ig¢in uygun
tedavilerin yapilmasi ve hastalarin yakin izlenmesi énemlidir. Kalp yetersizligi tedavisi
stirmeli ve optimum hale getirilmelidir. Hasta izlemesi, standart teknik inceleme (6zgiil
olmayan) ve 6zgiil KRT-P ya da KRT-D cihaz kontroliiyle yapilir. Bu islemin odak
noktasini, pacemaker bolgesinin muayenesi, islemle iligkili komplikasyonlarin
saptanmasi, diizeltilmesi ve cithazin optimum sekilde programlanmasi olusturmalidir.
Hastanin taburcu edilmeden onceki bakiminda ise, klinik degerlendirmenin yan sira
optimum AV ve VV araliklart degerlendirmesini de kapsayan KRT cihaz
programlamas1 bulunmalidir. Hastalar taburcu edildikten 1 ay sonra yeniden goriilmeli
ve daha sonrasi i¢in 3-6 ay aralikl vizitler planlanmalidir. Tipik bir cihaz izleme siireci;
uyar1 sisteminin incelenmesi, telemetri verilerinin incelenmesi, temeldeki ritmin
degerlendirilmesi, algilama testleri, atriyal ve sol/sag/biventrikiiler uyar1 esigi ve cihazin
islevinin optimum olmasi ile cihazin uzun Omiirlii olmasi i¢in uygun programlama bu
testler arasinda yer almaktadir. Kalp yetersizligi icin onemli aygit 6zellikleri %100

biventrikiiler uyar1 verilmesi, ii¢ bagimsiz uyarinin ve algilama kanallarinin islevinin
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degerlendirmesi, AV ve VV araliklarinin optimum sekilde programlanmasi, atriyal

aritmi tedavisi ve ventrikiil aritmilerinin gézetimi konularidir.

2.2.10. Kardiyak resenkronizasyon tedavisine yamitin degerlendirilmesi

Giincel QRS kriterleri temel alinarak se¢ilmis KRT hastalarinin % 30’ u tedaviden
fayda gormemektedir. Semptomlarda iyilesme veya kotilesme goriilmemekte,
ventrikiiler yeniden sekillenmenin diizelmesine yonelik ekokardiyografi kaniti
bulunmamaktadir. Kardiyak resenkronizasyon tedavisine yanitin degerlendirilmesi i¢in
objektif kriterlerden bir tanesi, seri ekokardiyografi incelemesi (genelde KRT’ den 3-6
ay sonra) ile sol ventrikiil hacminde azalma ve sol ventrikiil EF’ sinde artis oldugunun
yani yeniden sekillenmenin tersine dondiigiiniin gosterilmesidir (Ypenburg ve ark.,
2009) (Yu ve ark., 2004), (Yu ve ark., 2005).

Claudia Ypenburg ve arkadaslarimin  yaptigi bir calismada, KRT uygulanan
hastalarin klinik durumlar cihaz implantasyonu oncesi ve sonrasi karsilastirilmistir.
Calismalarda sol ventrikiil sistol sonu hacmindeki degisime gore hastalar negatif yanitli,
yanitsiz, yanit veren ve siiper yanit veren gruplara ayrilarak son nokta olan mortalite ve
hastaneye yatis oranlari degerlendirilmistir . Siiperyanit veren grupta QRS siiresinin
daha uzun, sol dal blogunun daha sik, mitral yetersizliginin daha az ve senkronizasyon
bozuklugunun daha belirgin oldugu saptanmustir (Ypenburg ve ark., 2009). Subjektif
veya kismen objektif olan fonksiyonel kapasitenin yaniti degerlendirmek i¢in
kullanildig1 ¢alismalarda ise tedaviye yanit vermeyen hastalarin orani diisiiktiir. Daha
objektif bir kriter olan sol ventrikiilin yeniden bi¢imlenmesinin yanit olarak
degerlendirmede kullanildig1 ¢aligmalarda ise yanitsizlik orani daha yiiksektir. Farkli
son noktalara gore KRT’ ye yanitin degerlendirilmesi degisik serilerin sonuglarini
karsilagtirmay1 zorlastirmaktadir. Bu nedenle SIV yeniden bigimlenmesi, KY
caligmalarinda giderek artan oranda sonlanim noktasi olarak kullanilmaktadir (Yu ve
ark., 2005), (Cohn, 2004). Bunun digsinda bazi arastirmacilar cihaz implantasyonu
sonrasi ciddi oranda plasebo etkisi goriildiigiinii de bildirmislerdir (Abraham, 2000),
(Mehra and Greenberg, 2004). Kardiyak resenkronizasyon tedavisine olumlu yanitin

klinik ve baz1 temel ekokardiyografi gostergeleri Tablo 11’ de gosterilmistir.
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Tablo 11: KRT’ de olumlu yanitin klinik ve ekokardiyografik gostergeleri

KLINIK YANIT EKOKARDiIYOGRAFIK YANIT
EF’ de ; >%5 mutlak,
NYHA sinif artis1 (>1) >9%25 goreceli artig

Minesota kalp yetersizligi yasam | dP/dt max artist
skorunda diizelme (>10 puan)
Egzersiz testinde VO2max artis

(>1ml/kg/dk)

Mitral yetersizliginde azalma

Hastaneye yatista azalma

Miyokart performans indeksinde azalma

Oliimde azalma

Sistol sonu hacminde >%15 azalma

Sol atrium hacminde azalma

VO2: Zirve oksijen tiikketimi
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2.2.11. Kardiyak resenkronizasyon tedavisine yanitsizlik nedenleri

Kardiyak resenkronizasyon tedavisi intraventrikiiler ileti defekti olan NYHA smif
IL, I1I ve IV kalp yetersizligi hastalarinda yasam kalitesini egzersiz performansini ve sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunu artirir, kalp yetersizligine bagli hastaneye yatiglarini
ve mortaliteyi azaltir (McAlister ve ark., 2004), (Bristow ve ark., 2004), (Linde and
Daubert, 2010). Ancak KRT uygulanan hastalarin yaklasik dortte biri bu tedaviden
fayda gormemektedir (Abraham ve ark., 2002), (Bristow ve ark., 2004). Hastalarin KRT
uygulanmasinda farkli oranlarda yanit vermesinin altinda bir¢ok faktor vardir. Degisen
derecede mekanik asenkroninin bulunmasi, LV stimulasyon alanlarinin degiskenligi ve
kalp yetersizliginin farkli etiyolojilerde olmasi basta gelen faktorlerdendir. Yanitsizlik
nedenlerini kisaca ozetlemek gerekirse; (van Bommel ve ark., 2009), (Ypenburg ve
ark., 2009)

Hasta sec¢imi ile ilgili;
e Senkronizasyon bozuklugu degerlendirilmesindeki sorunlar
e QRS siire ve morfolojisi
e Organik kalp hastalig1 veya konjenital kalp hastaligina bagli KY olanlar
e Baska bir hastalik nedeniyle yasam beklentisi diisiik olan hastalar
e Erken kardiyomyopati
e Iskemik kalp hastalig
e Genis skar dokusu
e Erkek cinsiyet
e [{leri dilate sol ventrikiil
o Mitral yetersizligi
e Koroner siniis anatomisinin uygun olmamasi
e Myokardiyal viabilite
e Hiicresel reseptor polimorfizmi
o
Kardiyak resenkronizasyon tedavisi implantasyonu sonrasinda;

e Uygunsuz AV ve VV gecikme ayari, optimal olmayan programlama
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e Medikal tedaviye uyumsuzluk

e Elektrodlailgili problemler,

e Sol ventrikiil elektrod yerlesim yeri
e Kronik bobrek yetersizligi

e Aritmiler ve yetersiz pil uyarisi

Sonug¢ olarak kardiyak resenkronizasyon tedavisine olumlu yanit i¢in hasta
seciminde mutlaka kisisel degerlendirme yapilmasi, optimal medikal tedavinin
uygulanmasi, sol ventrikiil lead yerlesim bolgesinin skar alanindan uzak ve en geg
kasilan bolgeye yapilmasi, uygun cihaz programlanmasi ve implantasyon sonrasi
dikkatli takip edilmesi 6nem arzetmektedi. (Singh and Gras, 2012). Yeni gelisen KRT
implantasyon yontemleri olan multisite uyar1 ve sol ventrikiil endokardiyal uyari

yontemleri ile belkide tedaviye yanitsizlik azalacaktir (Leclercq ve ark., 2008).

2.3. KARDIiYAK RESENKRONIiZASYON TEDAVISINiN OPTIiMiZASYONU

KRT implante edilirken ventrikiillerin es zamanli olarak uyarildigi, AV gecikmesinin
100 - 120 ms’ lik sabit siireye ayarlandigi, sol ventrikiil elektrodunun ise miimkiinse
lateral yada posterolateral vene yerlestirildigi sekilde ampirik bir  uygulama
yapilmaktadir. Bu uygulama onceki klinik ¢aligmalardaki kanitlardan ve patofizyolojik
sebeplerden gelistirilmistir (Bristow ve ark., 2004), (Cleland ve ark., 2005).
Optimizasyon yontemleriyle; biventrikiiler uyari1 yilizdesini artirmak, sol ventrikiil
dissenkronisini azaltmak, sol ventrikiil elektrodunun en 1yi pozisyonunu se¢mek, en iy1
AV araligin1 saglayarak sol ventrikiil dolusuna sol atriyumun katkisini arttirmak

hedeflenmektedir.

Gozlemsel ¢aligmalarda KRT’ ye zayif cevabin belirleyici faktorleri AV ve/veya VV
gecikmenin suboptimal ayarlanmasi oldugu gosterilmistir (Behar ve ark., 1993). Bazi
kiigiik randomize caligmalarda AV ve/veya VV gecikmenin optimizasyonunun kalp
yetersizligi semptomlarinda ve kalp yetersizligi nedenli hastaneye yatislarda -
ozellikle iskemik kallp yetersizligi hastalarinda- onemli gelismeler gosterdi (Sawhney
ve ark., 2004), (Vidal ve ark., 2007), (Topilski ve ark., 2006).
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Fakat bu sonug ¢ok merkezli ¢aligmalarin sonuglari ile uyumlu degildi (Ritter ve ark.,
2012), (Abraham ve ark., 2010).

Giliniimiizde ekokardiyografik ve ekokardiyografik olmayan yontemler kullanilarak
yapilan optimizasyon calismalar1 devam etmektedir. Bugiin i¢in uygulanan teknikler
arasinda standart, etkinligi kanitlanmis ve giivenilirligi yiiksek bir yontem igin ortak
karara varilmamistir. Bir¢ok yontem arasinda ekokardiyografik yontemler siklikla

kullanilmaktadir.

Resenkronizasyon tedavisine yanitsiz hastalarda optimizasyon islemi ile uzun
donemde yanit artirilabilir mi veya saglanan faydanin en iist seviyeye ¢ikarildigi hasta
grubu (superresponder) olusturmak miimkiin mii, sorularinin cevabi bilinmemektedir
(Bhan ve ark., 2008). Yapilan ¢alismalar sonucunda optimizasyon iglemi i¢in yapilacak
Olclimlerin zaman alic1 olmasi, uygun metodun kanitlamamasi, bu konuda tecriibeli ve
egitimli kisi sayisinin yeterli olmamasi nedeniyle KRT optimizasyonunun uygulanmasi
yeterince yayginlasmamistir. 2013 yilinda Avrupa Kalp Cemiyeti’ nin yayimladig
kardiyak pacemaker ve kardiyak resenkronizasyon kilavuzda rutin olarak KRT
hastalarina optimizasyon yontemi uygulanmasini 6nermemektedir (Brignole ve ark.,
2013). Sonug olarak optimizasyon galismalarmin amaci KRT tedavisine yanitsizlik

durumunu azaltmaktir.
2.3.1. Kardiyak resenkronizasyon tedavisinin optimizasyon yontemleri

Kardiak resenkronizasyon tedavisinin optimal programlamasi, atriyoventrkiiler siire
ve her iki ventrikiil elektrodu uyar1 zamanlamasinin (V-V aralik) sol ventrikiil
fonksiyonlarma en iyi katkiyr saglayacak sekilde ayarlanmasi kastedilir. Cihaz
programlamasinda 6zgiil olarak atriyal-eszamanli (siniis ritmi bulunan hastalarda) kalici
biventrikiiler uyarmin asagidaki sekilde saglanmasi amaglanmalidir (Bhan ve ark.,
2008).

e Atriyoventrikiil araliginin optimum hale getirilmesi

e Ventrikiiloventrikiil araliginin optimum hale getirilmesi

e Ust izleme smirlarmin belirlenmesi (en hizli siniis ritminden daha hizl

olmalidir)

e Otomatik moda gecisin ayarlanmasi
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e Hiza yanith ayarlama

e Aritmilerin saptanmasi i¢in tanisal islevlerin ayarlanmasi

2.3.2. Atriyoventrikiiler gecikme optimizasyonu

AV optimizasyonunda amag; sol ventrikiil dolus siiresini uzatmak ve bunun yaninda
atriyum sistoliinii ventrikiil sistoliiniin izlemesini saglamaktir.

Atriyoventrikiil sliresinin uzamasi sonucunda atriyum kasilmasi erken diyastol
esnasinda olur ve atriyum gevsemesi ventrikiil sistoliinden ziyade ge¢ ventrikiil
diyastoliinde gerceklesir. Atriyum gevsemesi sonucunda ge¢ diyastolik donemde sol
atriyum basincinin azalmasi, sol atriyum-sol ventrikiil aras1 basing gradientini ortadan
kaldirir. Sonucunda, diyastolik dolum zamani kisalir, daha mitral kapak kapanmadan
diyastolik mitral yetersizligi olusturur. Ciinkii sol ventrikiil, uygun zamanli atriyum
kasilmasi ile gergeklesen diyastol sonu basing artisini1 kaybeder (Powell ve ark., 2009).

Atriyoventrikiiler gecikmenin ¢ok kisa tutulmasi atriyum kasilmasinin kapali mitral
kapaklara kars1 gerceklesmesine, mitral A dalgasinin yok olmasina veya A dalgasinin
kesilmesine neden olur.

Optimal AV ayarinda mitral E ve A dalgas1 ayrilir, A dalgasi belirginlesir, diyastolik
mitral yetersizlik kaybolur, sol ventrikiil debisinin artar (Jansen ve ark., 2006). En ¢ok
ekokardiyografik yontemler kullanilsa da girisimsel sol ventrikiil dp/dt max Ol¢iimii,
impedans  kardiyografi, pulse oksimetre kullanilarak  parmaktan bakilan
fotopletismografi, kalp i¢i elektrogram, zirve endokardiyal akselerasyon ol¢iimii ve
otomatik algoritmalar (QuickOPT gibi) kullanilan yontemler arasindadir. Ayrica kalp
hizinin artti1, farkli viicut pozisyonlarinda optimal AV gecikme degismektedir. Bu
durum yeni optimizasyon c¢aligmalarinin efor testi gibi kalp hizinin arttigi durumlarda
yapilmasina yonlendirmistir. Sonug¢ olarak optimal AV gecikme siiresi i¢in yapilan
calismalarda hem erken dénemde, hem de ge¢c donemde herkes i¢in gecerli bir yontem
heniiz bulunamamustir. Invaziv dP/dt 6l¢iimii kabul edilebilir en degerli yontem
goziikmektedir. Her hasta i¢cin SV dolus ve atim oranmi en iyi arttiran degerlerde
optimal AV intervali ayarlanmalidir. Ayrica implantasyon sonrast 3. ayda tekrar AV

gecikme siiresinin degerlendirilmesi onerilmektedir.
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2.3.3. Atriyoventrikiiler gecikme optimizasyonunda ekokardiyografik yontemler

Aort zaman-hiz integrali (Aort-HZI) ve SIVCY-HZI, Ritter metodu kullanilarak
Olgiilen diyastolik mitral akim paterni, Iterative metod, DDZ, Doppler temelli dp/dt
Ol¢limii, basitlestirilmis mitral akim yontemi ekokardiyografi kilavuzlugunda AV

gecikme optimizasyonunda kullanilan Doppler parametreleridir.

Ritter metodu: Algoritma aslinda AV blok ile RV pacing sirasinda AV
intervallerini optimize etmek icin gelistirilmisti, ancak yaygin sekilde KRT
optimizasyonu i¢in kabul edildi. Mitral akim pulse wave Doppler kulanilarak en kisa
AV gecikme (60msn veya daha kisa) ve en uzun AV gecikme (200 msn veya daha
uzun) ayarlanarak gerceklestirilir. Bu ayarlarin tamaminda QA araligi (EKG” de Q
dalgasinin baglangicindan, mitral akimm A dalgasinin sonuna kadar olan siire)
hesaplanir. Daha sonra formiil kullanilarak optimal AV gecikme siiresi hesaplanir
(Ritter ve ark., 1999).

AV optimal ms = AV uzun — (QA kisa — QA uzun) ( Formiil 1)

Ishikawa metodu: Uzun AV gecikme siiresi segilir. Bu, sistolik mitral yetersizlik
baslarken, diyastolik mitral yetersizlik veya eshacimli kasilmaya kadar diyastazise
neden olur. Diyastolik mitral yetersizlik veya diyastazisin siiresi, uzun AV intervalinden

cikarilarak optimum AV siiresi elde edilir

AV optimal = AV uzun — diyastolik mitral yetersizligi siiresi ( Formiil 2)

Iterative metodu: Uzun bir AV gecikmesiyle baslar ve A dalgasi kesilmesi olana
kadar AV gecikme 20 ms intervalleri i¢inde kisaltilir, daha sonra mitral A dalgasinin
tam olustugu en kisa optimal siire ayarlanana kadar 10 msn araliklarla AV degeri
artirilir. Optimal AV gecikme mitral A dalgasinin kesilmedigi en uzun diyastolik dolus
zamanu ile karakterizedir (Meluzin ve ark., 2004), (Cleland ve ark., 2001).

Sol ventrikiil c¢ikis yolundan ileri akimin, zaman - hiz -integrali metodu
(SIVCY — HZI): AV siireleri, tipik olarak 20 msn farkla incelenir ve biventrikiiler

uyarim yapilir. En genis zaman — hiz integrali, en yiiksek atim hacmi ve biiylik
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olasilikla optimal AV siiresidir (Sawhney ve ark., 2004). SIVCY-HZI metodu AV
optimizasyonu i¢in de kullanilabilir ama genellikle VV optimizasyonu igin tavsiye
edilir. Teknigi anlatan makaleler genellikle, ayar basina olan tek bir ritim {izerinde
yiiriitiilen bir siireci gosterse de, siklikla 3 atimhik SIVCY-HZI’ nin ortalamasinin
alinmasi tavsiye edilmektedir (Waggoner ve ark., 2008). Ayni yaklasim, VV gecikme

optimizasyonu i¢in de gegerlidir.

Miyokard performans indeksi hesaplama metodu (MPI): Bilimsel literatiirdeki
kullanimina ait nispeten az 6rnek vardir. MPI en diisiik oldugu gecikme, en optimal

gecikme olarak kabul edilebilir.

2.3.4. Ventrikiil — Ventrikiil arali@inin optimizasyonu

Ventrikiil i¢i ileti gecikmesi olan dilate kardiyomyopatili hastalarda; 6zellikle sol dal
blogu varhiginda ilk 6nce septum, en ge¢ sol ventrikiil lateral duvari kasilmaktadir. Bu
durumda amag serbest duvar ile septumun birlikte kasilmasini saglamaktir. Sag
ventrikiil apeksine ve koroner siniis yoluyla sol ventrikiil serbest duvarina yerlestirilmis
elektrodlardan es zamanli uyar1 ile bu basarilamayabilir. Bu gibi durumlarda ardisik
stimulasyon ile daha iyi sol ventrikiil senkronisi saglanmaktadir. Ardisik stimiilasyonda
her iki elektrod uyar1 zamanlar1 arasinda bir gecikme siiresi ( V-V aralig1 ) gereklidir.
Ardisik biventrikiiler stimulasyonda, sol ventrikiil veya sag ventrikiil stimulasyonu
digerinden 20-60 msn oOnce olmaktadir. KRT hastalar1 ile yapilan kiicik c¢aplh
caligmalarda bu hasta grubunda ardisik stimulasyonun, es zamanl stimulasyona kiyasla
sistolik fonksiyonu ve/veya dissenkroniyi diizelttigi gosterilmistir. Merkezler, AV
optimizasyonunun da yapildigi gibi tiim KRT hastalarinda V-V arasi siirenin
optimizasyonunun yapilmasina veya KRT’ ye cevap vermeyenlerde bu islemin
yapilmasina karar vermelidir. Bu yontemlerin temeli kardiyak fonksiyonun etkinligini
aciklayarak bazi degiskenleri 6l¢cmek ve daha sonra bu degiskeni en iyi hale duruma
getiren pacemaker ayarmi segmektir. Bu; invaziv olarak cihaz implantinin siiresi
boyunca, ya da non-invaziv olarak ekokardiyografi, empedans kardiyografi veya kan
basinci Olgtimleri kullanilarak Slgiilebilen bir dizi fizyolojik 6l¢iimlerle uygulanabilir.

Ventrikiiller aras1 gecikme siiresi, invaziv yontemlerle dP/dt max 6l¢iimii, doku Doppler
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yontemleri ile SIVCY-HZI hesaplama, EKG, renk kodlamali doku Doppler,
intrakardiyak elektrogram, strain ve strain rate 6l¢limii gibi yontemlerin kullanilmasiyla

da ayarlanabilir.

Uygun ventrikiiller aras1 gecikme siiresinin degerlendirilmesi i¢in heniiz standart bir
yontem saptanamamustir. Yapilan c¢alismalarda genellikle SIVCY-HZI o6lciilerek
kullanilir. Randomize olmayan {i¢ ¢alismada ayarlanan VV gecikme optimizasyonunda
LVOT TVI kullanilarak hesaplanan kardiyak c¢ikti ampirik yapilan ayarlamadaki
degerden daha yiiksek bulunmustur, fakat klinik yanitlarda belirgin iyilesme olmamigtir
(Bhan ve ark., 2008), (Naqvi ve ark., 2006).SIVCY-HZI o6l¢timii, apikal bes bosluk
goriintiiden -prob sol ventrikiil ¢ikis yolunda sabit tutularak- nabiz dalga Doppler
kullanilarak elde edilir. Siklikla 3 atimlik HZI’'nin ortalamasinin alinmasi tavsiye
edilmektedir. Ardisik stimulasyonlarda en yiiksek SIVCY — HZI elde edildigi gecikme
stiresi optimal ventrikiiller arasi gecikme siiresi olarak kabul edilir (Sohaib ve ark.,
2013).

2.4. KARDIYAK DEBI OLCUMU

Kalbin dakikada pompaladigi kan hacmi olarak tanimlanan kalp debisi (KD),
kardiyovaskiiler sistem fonksiyonlarini degerlendirirken géz 6niine alinan en 6nemli
hemodinamik parametrelerden biridir. Kalp debisinin 6l¢imii i¢in invaziv ve non-
invaziv gesitli yontemler gelistirilmistir. Bu yontemlerin uygulama sekilleri, avantaj ve
dezavantajlart birbirlerinden farklidir. Deneysel c¢alismalarda non-invaziv bir yontem
olan transtorasik elektriksel biyoempedans yontemi kullanilirken, klinikte invaziv
yontemlerden termodiliisyon yontemi daha ¢ok tercih edilmektedir (Alkanat ve ark.,
2001 ). En fazla kullanilan kalp debisi 6l¢iim yontemlerinin siniflandirilmas: Tablo 12°

de gosterilmistir.
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Tablo 12: Kalp debisi 6lgiim yontemlerinin siniflandiriimasi

invaziv Yontemler Non-invaziv Yontemler

A. Fick yontemi A. Nabiz sayim analizi yontemi
B. Diliisyon yontemleri B. Doppler Yontemleri
= Boya diliisyon yontemi
=  Floresan diliisyon yontemi C. Gaz inhalasyon ydntemi
*  Termodiliisyon yontemi D. Transtorasik elektriksel biyoempedans
= Lityum diliisyon yontemi dlgiim yontemi
C. Radyoizotop analiz yontemi

D. Kontrast ve radyoniiklid anjiografi yontemi E. Ballistokardiyografi yontemi

2.4.1. Noninvaziv kardiyak debi dl¢iimii

2.4.1.1. Nab1z sayim analizi yontemi

Nabiz sayim analiz yontemi (Pulse contour analysis) ile gergek zamanli kalp debisi
olgiimii yapilabilmektedir. Olgiilen nabiz basing dalgalarinin grafiksel analizinden atim
hacmi hesaplanir. Atim hacmi; basing grafiginde diyastol sonu basing ile ejeksiyon sonu
basing arasinda kalan alandir .

Nabiz sayim yonteminde duyarli bir kalibrasyona ihtiya¢ duyulmaktadir. Basing
ol¢timii, bir algilayict vasitastyla yapilabildigi gibi yari invaziv olarak transduserli bir

arteryel kaniil tarafindan da olgiilebilir.

2.4.1.2. Doppler Yontemleri

Bu yontemde ekokardiyogafi cihazindan ¢ikan piezoelektrik kristal aralikli sekilde
uyarilarak ultrasonik dalgalar olusturulur. Ses dalgalari ¢esitli yonlerde kalbe gonderilir.
Kalpten geri yansiyan bu dalgalar bir transdiiser ile algilanip elektrik enerjisine

cevrilerek kaydedilir. Yontemde viicut akiskanlarinin hizi 6l¢iliip, bolgenin kesit alani
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ile carpildiginda birim zamanda gegen sivinin akim hacmi hesaplanmis olur. Bu yontem

transtorasik, transdzefageal yada transtrakeal yapilabilir.

2.4.1.3. Gaz inhalasyon yontemi

Gaz inhalasyon yontemi invaziv olmayan yontemlerden olup, modifiye Fick veya
metabolik yontem olarak isimlendirilir. Cogunlukla CO2 ve asetilen kullanilir. Gaz
inhalasyon yontemi yillardir bilinmesine ragmen, bazi teknik ve kisitlayici sartlardan

otiirli yaygin sekilde kullanilamamaktadir.

2.4.1.4. Transtorasik elektriksel biyoempedans (TEB) yontemi:

Bu yontemin amaci, viicut yiizeyine yerlestirilen elektrotlarla elektriksel empedans
degisimlerinin Olciiliip, doku hacimlerinin belirlenmesidir. TEB 6l¢iim ydnteminde
yiiksek frekansa sahip elektrotlar, toraks ve boyun bolgesine yerlestirilir. Sistemden
gogiis kafesine 20-200 kHz’lik frekansa sahip hastaya zarar vermeyen yiiksek frekansl
elektriksel akim uygulanmaktadir. Empedans degisimi aortadaki kan akimu ile iligkilidir.
Atimdan atima degisen kardiyak debi empedans degisimi meydana getirir, elektrotlar ile
sisteme aktarilarak kardiyak debideki degisimler elde edilir. TEB yontemi uygulama
kolayligi, maliyetinin diisiik olusu ve gercek zamanli Olglimlere olanak saglamasi

sebebiyle diger yontemlere gore daha avantajlidir.

2.4.2. Mobil-O-Graph 24 h ABPM NG® cihaz ile kardiyak debi 6l¢iimii

Nabiz sayim analiz yontemi kullanarak sistolik kan basinci, diyastolik kan basinci,
merkezi sistolik kan basinci, merkezi diyastolik kan basinci, kalp hizi, nabiz basinci,
nabiz dalga hizi, kardiyak debi, toplam sistemik vaskiiler direng, giliclenme
(augmentasyon) indeksi verilerinin elde edildigi, yapilan klinik caligmalarla bu 6zelligi
kanitlanmus bir arteriografdir (Neumann ve ark., 2012).

Istirahat halindeki hastalar oturur pozisyonda uygun monson segildikten sonra,
mangon otomatik olarak giincel olarak tespit edilen sistolik basin¢ degerinin istiinde

sigirilir (en az 35 mmHg). Boylece brakiyal arter okliizyonu gergeklestirilmis ve dl¢giim
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stiresi boyunca (yalnizca 8-20 saniye, ortalama 8 saniye) islem kosulu olarak kan akimi
durdurulmus olur. Bu ¢ok 6zel durumda (stop-flow condition) akimin durdugu yerde
sisirilmis mangonun iist sinirinda brakiyal arterde bir membran olugmakta, santral
basing degisiklikleri ile erken ve geg sistol ile diyastolik dalgalar, okliizyonun oldugu
yere ulastiklarinda tipki atan kanin bir zara vurmasi gibi membranda sezilir hale
gelmektedir. Ust kol dokusu aktarici bir ortam gibi akan sivinin basi etkisiyle olusan
kiiciik fakat sezilebilir degisiklikleri deri ve manson sinir1 boyunca mangona aktarip
jeneralize hale gelmelerini saglar. Bu kiiclik, zayif basing degisikliklerini arteriyografin
yiiksek ¢oziiniirliikteki basing sensorleri sezebilecek giictedir ve bunu takiben de 6zel
bir tonometre ile bunlar giiclendirilip taranmaktadir. Tonometre araciliiyla elde edilen
sinyaller kablolu iletisim ag1 ile bilgisayara aktarildi. Bu amagla gelistirilen yazilim

sayesinde kardiyak debi hesaplanarak kaydedilir.

2.4.3. Noninvaziv Kkardiyak debi o6l¢iim yontemleri ile yapilan KRT

optimizasyonlari

Khan ve ark. EF<%35, NYHA smif 3-4 KY semptomlarina sahip, siniis ritminde ve
sol dal blogu olan hastalara KRT uygulanan hastalardan bir grubu 24 saat sonra
biyoreaktans kardiyograf ile noninvaziv kardiyak debi 6l¢iimii yapilarak yapilan AV ve
VV optimizasyonu yapildi, diger grup ampirik ayarlar ile takip edildi. 6 ay sonra LV
fonksiyonlar1 ve yeniden bicimlenmesi, NYHA semptom siniflamasi, 6 dk yliriime testi
ve yasam kalite skorlamasindaki degisiklikler karsilastirildi. NICOM ile yapilan
optimizasyon, ampirik ayarlara gére daha iyi klinik ve ekokardiyografik sonuglar ile

iliskilendirilmis (Khan ve ark., 2011).

Khan ve ark. yaptiklari bagka bir calismada ekokardiyografi ile yapilan
optimizasyonun biyoreaktansa dayali noninvaziv kardiyak debi 6l¢iimii ile yapilan
optimizasyonla karsilagtirmislar. Ekokardiyografik yontemde optimal AV gecikme
i¢in transmitral hiz zaman integrali (MV-VTI), optimal VV gecikme i¢inde sol ventrikiil
¢ikis yolu hiz zaman integrali (L\VOT-VTI) kullanildi. Tiim hastalarda kardiyak debide
baslangica gore anlamli artis izlendi. NICOM temelli yapilan optimizasyon,
ekokardiyografik yontemle yapilan optimizasyona gore basit, portatif , uygun giivenilir
bir yontem oldugunu desteklediler (Khan ve ark., 2009).
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SIU ve ark. optimal AV gecikmesini belirlemek i¢in noninvaziv ultrasononik
kardiyak debi 6l¢iim metodu ile Ritter metodu ve sol ventrikiil ¢ikis yolu kardiyak debi
Olgtim yoOntemlerinin dogrulugunu ve Olglim zamanlarini karsilastirdi.  Ultrasonik
kardiyak debi 6l¢iim cihazi KRT popiilasyonunda AV gecikme optimizasyonu igin basit

dogru ve hizli noninvaziv bir yontem oldugu saptand: (Siu ve ark. 2007).

Bu calismanin amaci; kardiyak resenkronizasyon tedavisine yanitsiz olan hastalara
nabiz sayim analiz yontemi ile noninvaziv kardiyak debi 6l¢iimii yapan Mobil-O-Graph
24 h ABPM NG® aleti ile ilk defa AV ve VV gecikme optimizasyonu yapmak,
alternatif bir optimizasyon metodu gelistirmek, ekokardiyografik yontemle yapilan
optimizasyon ile uzun doénem klinik etkilerini karsilastirmak, optimizasyon
uygulanmayan ampirik ayarlar ile takip edilen hastalara gore optimizasyonun klinik

faydasin1 degerlendirmektir.
3. GEREC VE YONTEM

3.1. HASTALAR

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji poliklini§ine yada acil
servisine basvuran, KRT’ ye yanitsiz 75 kalp yetersizligi hastast bilgilendirilerek
calismaya dahil edilmistir. Bu c¢alisma icin Ondokuz Mayis Universitesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’ ndan OMU KAEK 2015 / 212 sayili karar ile etik kurul onay1

alimmustir. Hastalar asagidaki kriterlere gore degerlendirilmistir.

Caligmaya alinma kriterleri:

e Kardiyak resenkronizasyon tedavi uygulanmis

e Sik dekompanse KY ile hastaneye yatislar1 olan

e Optimal ila¢ tedavisine ragmen, NYHA evre II- I1I- IV KY semptomlar1 olan,

e Sistolik fonksiyon bozuklugu (sol ventrikiil EF < %35 ) olan

e Bivetrikiiler uyarilma oran1 >%095 olan

e Kilinik ya da ekokardiyografik olarak KRT yanit kriterinin tam saglanamamis
olmasi

e Kompanse KY durumunda olmasi
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Calismadan dislanma Kkriterleri:

e Akut dekompanse kalp yetmezligi

® Son 3 ay i¢inde akut koroner sendrom

® Hasta rizasinin olmamasi

e Akut / kronik bobrek yetersizligi

e Aortdarhigi

e Miidahale gerektirecek kapak hastaligi olmasi

e Kapak operasyonu gecirmis olmak

® Vaskulit

e Kanitlanmis periferik arter hastaligi olmast

® Atriyal fibrilasyon, sik VES yada AES gibi sik aritmik nabiz
e KRT’ nin DDD-R modda olmamasi

e Sistemik bir hastalik nedeniyle yasam beklentisi alt1 aydan az olan

e Ekokardiyografi goriintiisiiniin kalitesiz olmasi

3.2. CALISMA PROTOKOLU

Calismaya alinan hastalar 1:1:1 seklinde randomize edildi. Tiim hastalarin yas,
cinsiyet, viicut agirligi, boyu, kardiyovaskiiler risk faktorleri, kullandiklar: ilaglar,
kardiyak hastalik disindaki sistemik hastaliklar1 sorgulandi. Elektrokardiyografide kalp
hiz1 kayit edildi. Hastalarin efor kapasiteleri sorgulanarak NYHA siniflamasina gore
fonksiyonel kapasiteleri belirlendi, 6 dakika yiirtime testleri yapildi, ekokardiyografik
ve pacemaker parameterlerinin degerlendirmesi yapildi. Birinci gruba ekokardiyografik
yontemler kullanilarak optimizasyon yapildi. Ikinci gruba noninvaziv kardiyak debi
olgiim cihazi kullanilarak optimizasyon yapildi. Ugiincii grup hastalarin pacemaker
ayarlart implantasyon sonrasindaki ampirik ayarlar1 ile birakildi, herhangi bir

optimizasyon yontemi uygulanmadi.
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3.2.1. Ekokardiyografi Cihazi

Calismaya dahil edilen hastalarin tiimiinde ekokardiyografik 6l¢timler i¢in Vivid E9
(GE Vingmed Ultrasound, Horten, Norway) ekokardiyografi cihaz1 ve M5S (1,5-4,5
MHz) ultrason probu kullanildi. Konvansiyonel ekokardiyografik degerlendirme
amaciyla; parasternal uzun eksen, parasternal kisa eksen (mitral kapak, papiller kas ve
apeks seviyesi), apikal 4-bosluk, apikal 2-bosluk, apikal 5-bosluk, subkostal pencere
goriintiileri incelendi. Hastalar yatar pozisyonda ve istirahatte iken ekokardiyografi

yapild.

3.2.2. Kalp islevlerinin ekokardiyografi ile degerlendirilmesi

Hastalar kalp yetmezligi acgisindan kompanse hale geldiginde optimizasyon
protokolii yapilmadan 6nce ve optimizasyon protokolii uygulandiktan 3 ay sonra
ekokardiyografi ile degerlendirilmistir. Her kontrolde kalbin uzun aks goriintiisiinden
sol ventrikiil sistol ve diyastol sonu ¢aplari, sol atriyumun anteroposterior ¢ap1 ol¢iildii,
bazi hastalarda M-mod kullanilarak septum ve posterior duvarin hareket gecikmesi
(SPWMD) hesaplandi, aort kapagin yetmezligi derecesi hafif, orta, yiiksek seklinde
derecelendirildi. Kalbin kisa aks goriintiisinde baz1 hastalarda M-mod kullanilarak
septum ve posterior duvarin hareket gecikmesi, pulmoner kapagin aktivasyon siiresi
(QPo0) hesaplandi. Apikal 4-bosluk ve 2- bosluk goriintiiler {izerinden modifiye Simpson
metodu ile sol ventrikiil sistol ve diastol sonu hacimleri ile ejeksiyon fraksiyonu
hesaplandi. Apikal 4-bosluk kesitinde mitral kapagin uglarindan erken diyastolik (E) ve
ge¢ diyastolik (A) dalgalarinin zirve hizlar1 6lgiildii. Sol ventrikiil lateral duvarinin
bazal kesiminden PW doku Doppler ile erken diyastolik (E’) dalganin zirve hizi
Olciildii. E/A orani ve sol ventrikiil diyastol sonu basicinin bir gdstergesi olarak E/E’
oranlar1 hesaplandi. Bu Olglimler diyastolik islevlerin degerlendirilmesinde
kullanilmistir. Trikiispit ve mitral kapagin yetmezlik durumlar hafif, orta, yiiksek
seklinde derecelendirildi. Sag ventrikiiliin orta ve aniiler ¢aplar1 6lgiildii. Trikiispit
aniiliisiintin  sistolde zirve yol alimi (TAPSE) kullanilarak sag ventrikiil islevleri
degerlendirildi. Doppler yontemi kullanilarak trikiispit yetersizlik hizi ve tahmini sag

atriyum basinci kullanilarak sistolik pulmoner arter basinci hesaplandi. Apikal 5-bosluk
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goriintliden aort kapagin aktivasyon siiresi (QAo) hesaplandi ve pulmoner kapagin
aktivasyon siiresi ile beraber degerlendirilerek interventrikiiler dissenkroni (IVMD)
degerlendirildi. Ayrica sol ventrikiil ¢ikis yolunda PW doku Doppler kullanilarak
kardiyak debinin bir gostergesi olan SIVCY-HZI hesaplandi.

3.2.3. Ekokardiyografi ile atriyoventrikiil - ventrikiiloventrikiil gecikme optimizasyonu

Ekokardiyografi ile AV-VV gecikme optimizasyonu hastanin KY’ nin kompanse
hale geldigidinde istirahat halinde yapilmistir. Ekokardiyografi ile optimal AV gecikme
stiresini belirlemede Ritter metodu kullanildi. Optimal AV gecikme siiresini hesaplamak
icin pacemaker ayarlarinda VV gecikme siiresi 0 degerinde sabit tutuldu. Kisa QA
araligini hesaplamak i¢in AV gecikme siiresi 100 msn ayarlandi. Apikal 4-bosluk
kesitinde mitral kapagin uglarindan Doppler dalgasinin belirteci ayni yerde sabit
tutulmaya caligilarak erken diyastolik (E) ve geg¢ diyastolik (A) dalgalar 6l¢iildii. EKG’
deki Q dalgasimnin baglangicindan A dalgasinin sonuna kadar olan siire msn olarak
hesaplandi. Ayni yontem en uzun AV gecikme siiresi 200 msn olacak sekilde
ayarlanarak uzun QA araligi hesaplandi. Her Ol¢iim i¢in alinan 4 farkli degerin
ortalamasi alindi. Her 6l¢iim sonrasi hemodinamik stabilizasyonun olusmasi i¢in 20 sn
beklenildi. Ritter metodunun formiilii kullanilarak ; [AV optimal = AV uzun — (QA kisa

— QA uzun)] hesaplanan siire optimal AV gecikme siiresi olarak kabul edildi.

Ventrikiiloventrikiil gecikme siiresinin degerlendirilmesinde ise SIVCY-HZI
kullanilmistir. Optimal AV gecikme siiresi sabit tutularak sol ventrikiil ve sag ventrikiil
sirayla O - 20 - 40 msn 6nde olacak sekilde ayarlanan VV gecikme siirelerinde SIVCY -
HZI 6l¢iimii yapilmistir. Her degisim sonrasi yeterli hemodinamik kararliligin olugmasi
icin 20 sn beklenmistir. Sol ventrikiil ¢ikim yolu zaman — hiz integralinin en yiiksek

bulundugu deger optimal VV gecikme siiresi olarak kabul edilmistir.

Amprik grubta bulunan hastalarin AV gecikme siireleri 120 msn, VV gecikme

stireleri 1se 0 msn olacak sekilde ayarlandi.
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3.2.4. Noninvaziv Kkardiyak debi ol¢ciim yontemiyle atriyoventrikiil -
ventrikiiloventrikiil gecikme optimizasyonu

Nabiz sayim analiz yontemi kullanilarak kKardiyak debinin elde edildigi arteriograf
olan Mobil-O-Graph 24 h ABPM NG® cihazi kullanildi

Istirahat halindeki hastalara oturur pozisyonda uygun manson segildikten sonra, her
Olclim i¢in manson tespit edilen sistolik basing degerinin iistiinde sisirildi (en az 35
mmHg). Olusan basing degisikliklerini arteriyografin yiiksek ¢oziiniirliikteki basing
sensorleri sezebilecek giigtedir ve bunu takiben de 6zel bir tonometre ile bunlar
giiclendirilip taranmaktadir. Tonometre araciligiyla elde edilen veriler bilgisayara
aktarildi. Bu amagla gelistirilen yazilim sayesinde kardiyak debi hesaplanarak
kaydedildi.

VV gecikme siiresi 0 degerinde sabit tutularak AV gecikme siiresi 100 — 200 msn
arasinda 20 msn araliklarla degistirilerek Mobil-O-Graph 24 h ABPM NG® aleti
kullanilarak osilometrik olarak kardiyak debi hesaplandi bilgisayar ortamina kayit
edildi. Her degisim sonrast hemodinamik stabilizasyonun olugmasi i¢in en az 20 sn
beklendi. En yiiksek kardiyak debinin elde edildigi siire optimal AV gecikme siiresi
olarak kabul edildi.

Optimal AV gecikme siiresi sabit tutulduktan sonra sol ventrikiil ve sag ventrikiil
sirayla 0 - 20 - 40 msn Onde olacak sekilde Mobil-O-Graph 24 h ABPM NG® aleti
kullanilarak osilometrik olarak kardiyak debi hesaplandi billgisayar ortamina kayit
edildi. Her degisim sonrasi yeterli hemodinamik kararliligin olusmasi i¢in 20 sn
beklendi. Olgiilen kardiyak debinin en yiiksek elde edildigi deger optimal VV gecikme

stiresi olarak kabul edildi.
3.2.5.0ptimizasyon islemleri sonrasinda takip

Hastalar 3 ay sonunda tekrar ekokardiyografi ile kalp islevleri degerlendirildi.
NYHA siniflamasina gore fonksiyonel kapasiteleri degerlendirildi, alt1 dakika yiiriime

testleri yapildi. Bu siire iginde KY nedeniyle hastane yatislarinin olup olmadigi

sorgulandi.
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4. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Arastirmamizdaki o6rneklem biyiikliigiini hesaplamada Win Episcope 2 sistemi
kullanildi. NYHA simifi kullanilarak standat sapma 0.5, giiven sinir1 %95, test giicii
%80 olacak sekilde hesaplandiginda gruplara 25° er hasta alinmasi planlandi.

Arastirma verisi “SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 22.0
(SPSS Inc, Chicago, IL)” aracilifiyla bilgisayar ortamina yiiklendi ve degerlendirildi.
Tanimlayic1 istatistikler ortalama+standart sapma, frekans dagilimi ve yiizde olarak
sunuldu. Kategorik degiskenlerin degerlendirmesinde Pearson Ki-Kare Testi uygulandi.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve
analitik yontemler (Shapiro-Wilk Testi) kullanilarak incelendi. Normal dagilima uydugu
saptanan degiskenler icin; iki bagimsiz grup arasindaki istatistiksel anlamliliklarda
Student’s T Testi uygulandi. Normal dagilima uymayan degiskenler icin ise; iki
bagimsiz grup arasinda Mann-Whitney U Testi, iki bagimli grup arasinda Wilcoxon
Isaretli Siralar Testi (Wilcoxon Signed Ranks Test) istatistiksel yontem olarak

kullanild1. Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.

5.BULGULAR

Arastirma kapsaminda 75 hasta incelendi. Incelenen hastalarin yas ortalamasi 65+5
yil iken %68’1 (n=51) erkek, %32’si (n=24) kadindi. Hastalarin %41°1 (n=31) sigara
kullantyordu. Arastirmaya dahil edilenlerin %60’1 (n=45) iskemik kardiyomyopatili
(KMP) hastalar, %40’ 11 (n=30) ise iskemik olmayan KMP’li hastalar olusturuyordu.
Uygulanan optimizasyon yontemine gore hastalar; noninvaziv kardiyak debi 6l¢iimii ile
optimizasyon yapilanlar (NICOM grubu), ekokardiyografik yontemlerle optimizasyon
yapilanlar (EKO grubu) ve optimizasyon yontemi uygulanmadan ampirik ayarlar ile
takip edilenler (Ampirik grubu) olarak, esit sayida hasta igeren ii¢ gruba ayrildi ve
bunlar ¢aligma gruplar1 olarak kabul edildi. Calisma gruplarina gére hastalarin temel
Ozelliklerinin, kronik hastalik ve ila¢ kullanma durumlarinin dagilimi Tablo 13’de,
bazal EKG ve EKO degerlerinin, alt1 dakika yliriime mesafesi ve NYHA smiflarinin

karsilastirilmasi ise Tablo 14’ te sunuldu
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Tablo 13: Calisma gruplarina gore incelenen hastalarin temel 6zellikleri, kronik hastalik ve

ila¢ kullanma durumlarinin dagilimi

. ) NICOM EKO Ampirik
OZELLIKLER p
(n=25) (n=25) (n=25)
Yas (y1l) 67+5 64+6 65+5 >0.05
Cinsiyet
(Erkeld/ Kadin) 20/5 17 /8 14/11 >0.05
BKI (kg/m?) 23.642,5 24+2.3 24.6+1.8 >0.05
Sigara Kullanma 12 10 9 >0.05
KY-Etyoloji
({skerni/Non-Iskemik) 16/9 15/10 14711 >0.05
Hipertansiyon 13 11 16 >0.05
Diabetes Mellitus 9 10 10 >0.05
Hiperlipidemi 8 9 9 >0.05
KOAH 3 3 4 >0.05
Beta-Bloker 23 23 19 >0.05
ADEI - ARB 21 21 19 >0.05
Statin 13 13 13 >0.05
ALRB 20 20 17 >0.05
Ditiretik 22 20 21 >0.05
Ivabradin 4 6 5 >0.05
Digoksin 7 6 9 >0.05
Anti-Agregan 20 17 16 >0.05
Anti-Koagiilan 1 2 2 >0.05

BKI: Viicut Kitle indeksi, KOAH: Kronik Obtriiktif Akciger Hastaligi, ADEI: Anjiyotesin Déniistiiriicii

Enzim Inhbitérii, ARB: Anjiyotensin Reseptor Blokorii, ALRB: Aldosteron Reseptor Blokorii
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Tablo14: Hastalarin bazal EKG ve EKO degerlerinin, alt1 dakika yiiriime mesafesi ve NYHA

siniflarinin gruplar arasindaki karsilagtirilmasi

OZELLIKLER NICOM EKO Ampirik p*
Kalp Hiz1 (atim/dk) 75+13 77+12 72411 >0.05
Alt1 dk Yiirtime Testi (m) 244+62 235439 240+55 >0.05
NYHA Smifi 2.8+0.5 2.9+0.5 2.6%0.5 >0.05
SIV Diyastol sonu Cap (mm) 61+7 64+7 61+5 >0.05
SIV Sistol sonu Cap (mm) 46+7 50+7 4545 0.023°
SPWMD Siiresi (msn) 68+17 59+10 67+13 0.030"
0.028¢
E Dalgasi / A Dalgast 1.7+0.6 1.6+0.7 1.6+£0.3 >0.05
E Dalga Hiz1 / Septal ¢’ 17.445 16.3+4 16+4.4 >0.05
TAPSE (mm) 17£3 18+2 19+2 >0.05
Sistolik PAB (mmHg) 40+6 4247 40+5 >0.05
SIV EF Atim Oran1 (%) 29+3 31+£2.7 31£2.7 >0.05
SIV Diyastol sonu Hacim (ml) 157+14 152+10 152410 >0.05
SIV Sistol sonu Hacim (ml) 112413 105411 105+11 >0.05
SIVCY-HZI (cm) 12.5+1.1 12.7+1.1 12.7+1.1 >0.05
IVMD Siiresi (msn) 58«15 61£10 61£10 >0.05
Kardiyak Debi (L/dk) 3.2+0.8 3.3+0.6 3.3x0.6 >0.05

a:NICOM ve EKO gurubunun karsilastiriimast
b:NICOM ve Ampirik gurubun karsilastiriimasi
¢:EKO ve Ampirik gurubun karsilagtirilmasi

NYHA: New York Kalp Cemiyeti, SPWMD: Septum - arka duvar hareket gecikmesi gecikmesi, IVMD:
Ventrikiiller arasinda hareket geceikmesi SIV: Sol ventrikiil, SIVCY-HZI: Sol ventrikiil ¢ikim yolu hiz zaman
integrali, TAPSE: Trikiisbit aniiliisiiniin sistolde zirve yol alimi, PAB: Pulmoner arter basinct
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Caligma gruplar arasinda hastalarin temel 6zellikleri, kronik hastalik durumlart ve
ila¢ kullanma durumlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05)
(Tablo 13). Arastirma kapsaminda incelenen hastalarin SPWMD siireleri EKO
grubunda Ampirik gruba ve NICOM grubuna gore anlamli yiiksek hesaplandi (p<0,05).
Sol ventrikiil diyasyol sonu ¢apt EKO grubunda Amprik gruba gore anlamli olarak
yiiksek ol¢iildi (p< 0,05) (Tablo 17). Gruplarin ikili karsilastirmalarinda diger EKO
bulgulari, kalp debisi, NYHA smifi ve alti dakika yiirlime mesafesi agisindan anlamli
fark saptanmadi (p>0,05) (Tablo 14).

Aragtirma kapsaminda incelenen hastalara NICOM bazli ve ekokardiyografik
yontemlerle AV gecikme siiresi optimizasyonu uygulandi. NICOM grubundaki
hastalarin %12’sinde (n=3) 100 msn, %12’sinde (n=3) 120 msn, %16’sinda (n=4) 140
msn, %40’mda (n=16) 160 msn ve %20’sinde (n=5) 180 msn hesaplandi. EKO
grubunda yer alan hastalarin %12’sinde (n=3) 120 msn, %60’inda (n=15) 140 msn,
%24’ inde (n=6) 160 msn, %4’linde (n=1) 180 msn hesaplandi. Ampirik grupta yer alan
hastalarin hepsinin AV gecikme siiresi 120 msn fikse idi (Sekil 1).

Calisma Gruplarina Gére Optimal AV Gecikme Siirelerinin Dagilimi (%)

%120
%100
%80
%60

%40

%20

P ol b
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HNICOM HEKO i Ampirik

Sekil 1. Calisma Gruplarina Gore Optimal AV Gecikme Siirelerinin Dagilimi (%)
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Optimal VV gecikme siirelerine bakildiginda; NICOM grubunda yer alan hastalarin
%8’inde (n=2) -40 msn, %12’sinde (N=3) -20 msn, %8’inde (n=2) +20 msn, %16’sinda
(n=4) +40 msn, %56’sinda (n=14) ise VV gecikme siiresi 0 msn hesaplandi. EKO
grubunda yer alanlarin %8’inde (n=2) -40 msn, %12’sinde (n=3) -20 msn, %16’sinda
(n=4) +20 gecikme yasanirken %64’iinde (n=16) VV gecikme siiresi 0 msn hesaplandi.
Ampirik grupta yer alan hastalarin VV gecikme siiresi 0 msn fikse idi (Sekil 2).

Calisma Gruplarina Gére Optimal VV Gecikme Siirelerinin Dagilimi (%)
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-40 -20 0 20 40

HNICOM HEKO i Ampirik

Sekil 2. Calisma Gruplarina Gore Optimal VV Gecikme Siirelerinin Dagilimi (%)

NICOM grubundaki hastalarda bazal ve 3. ay EKG ve EKO bulgularinin, alt1 dakika

yuriime mesafesi ve NYHA smiflarinin karsilastiriimas: Tablo 15’ te sunuldu.
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Tablo 15: Noninvaziv kardiyak debi 6l¢iim yontemi ile optimizasyon yapilan hastalarda bazal
ve 3. ay EKG ve EKO bulgularimin, alti dakika yiirime mesafesi ve NYHA smiflarinin

karsilastiriimasi

NICOM (n=25) Bazal 3. Ay p
Kalp Hiz1 (atim/dk) 75+13 73+12 >0.05
Alt1 dk Yiirtime Mesafesi (m) 244+62 254+61 0.035
NYHA Smifi 2.8+£0.5 2.5+0.5 >0.05
SIV Diyastol sonu Cap (mm) 61+7 58+6 0.001
SIV Sistol sonu Cap (mm) 4647 43+6 0.004
SPWMD Siiresi (msn) 68+17 62+18 >0.05
E Dalgasi / A Dalgast 1.7+0.6 1.5+0.7 >0.05
E Dalga Hiz1 / Septal ¢’ 17.445 17+7 >0.05
SIV EF Atim Oran1 (%) 2943 30+4 >0.05
SIV Diyastol sonu Hacim (ml) 157+14 152415 0.009
SIV Sistol sonu Hacim (ml) 112413 107+£15 0.013
SIVCY-HZI (cm) 12.5+1.1 13.9£1.5 0.031
IVMD Siiresi (msn) 58«15 50+£15 0.022
Kardiyak Debi (L/dk) 3.2+0.8 3.4+0.8 >0.05

NYHA: New York Kalp Cemiyeti, SPWMD: Septum - arka duvar hareket gecikmesi gecikmesi, IVMD:
Ventrikiiller arasinda hareket gecikmesi SIV: Sol ventrikiil, SIVCY-HZI: Sol ventrikiil ¢ikim yolu hiz

zaman integrali

NICOM grubunda yer alan 25 hastanin islem Oncesiyle sonrasi arasinda alt1 dakika
yiirlime mesafesi, sol ventrikiil sistol sonu ve diastol sonu ¢ap ve hacimlerinde, SIVCY-
HZI ve IVMD siiresi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanirken (p<0,05),
diger EKO bulgular1 ve NYHA siniflar1 acisindan anlamli fark saptanmadi (p>0,05).
NICOM grubunda yer alan hastalarin islemden sonra, dncesine gore alti1 dakika yiirtime
mesafesi ve SIVCY-HZI degeri anlamli olarak artarken, IVMD siiresi, sol ventrikiil

sistol ve diyastol sonu ¢ap ve hacimlerinde anlamli azalma saptandi (Tablo 15).
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EKO grubundaki hastalarda bazal ve 3. ay EKG ve EKO bulgularinin, alti dakika

yiiriime mesafesi ve NYHA siniflarinin kargilastirilmasi Tablo 16 da sunuldu.

Tablo 16: Ekokardiyografi ile optimizasyon yapilan hastalarda bazal ve 3. ay EKG ve EKO

bulgularinin, alt1 dakika yiirlime mesafesi ve NYHA simiflarinin karsilastirilmasi

EKO (n=25) Bazal 3. Ay p

Kalp Hiz1 (atim/dk) 7712 74£10 >0.05
Alt1 dk Yiirime Mesafesi (m) 235+39 26145 0.001
NYHA Smifi 2.9+£0.5 2.1+£0.5 0.020
SIV Diyatol sonu Cap (mm) 64+7 62+7 >0.05
SIV Sistol sonu Cap (mm) 50+7 49+6 >0.05
SPWMD Siiresi (msn) 5849 43+10 0.022
E Dalgas1 / A Dalgas1 1.6+0.7 1.5+0.2 >0.05
E Dalga Hiz1 / Septal ¢’ 16.3+4 15+3 >0.05
SIV EF Atim Oran1 (%) 30+2.3 312 >0.05
SIV Diyastol sonu Hacim (ml) 158£10 155+11 >0.05
SIV Sistol sonu Hacim (ml) 110£11 108+9 >0.05
SIVCY-HZI (cm) 12.3£1.5 14.2+1.4 0.045
IVMD Siiresi (msn) 65+13 5112 0.005
Kardiyak Debi (L/dK) 3.7+0.6 3.8+0.6 >0.05

NYHA: New York Kalp Cemiyeti, SPWMD: Septum - arka duvar hareket gecikmesi gecikmesi, IVMD:
Ventrikiiller arasinda hareket gecikmesi SIV: Sol ventrikiil, SIVCY-HZI: Sol ventrikiil ¢tkim yolu hiz

zaman integrali

EKO grubunda yer alan hastalarin islem Oncesi ve sonrasi arasinda alt1 dakika
yiiriime mesafesi, NYHA smnifi, SIVCY-HZI ve IVMD siiresi agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark saptanirken (p<0,05) diger EKG ve EKO bulgular1 agisindan
anlaml fark saptanmadi (p>0,05). EKO grubunda ye alan hastalarin islemden sonra
oncesine gore alt1 dakika yiirlime mesafesi ve SIVCY-HZI degeri artarken NYHA sinifi,
IVMD siiresi ve SPWMD siiresi anlamli olarak azaldi (Tablo 16).
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Ampirik grubundaki hastalarda bazal ve 3. ay EKG ve EKO Bulgularinin, alti

dakika yiiriime mesafesi ve NYHA simiflarinin karsilastirilmas: Tablo 17’ de sunuldu.

Tablo 17: Ampirik ayarlar ile takip edilen optimizasyon yontemi uygulanmayan hastalarda

bazal ve 3. ay EKG ve EKO Bulgularinin, alti dakika yiirime mesafesi ve NYHA smiflarinin

karsilastirilmasi

Ampirik (n=25) Bazal 3. Ay p*
Kalp Hiz1 (atim/dk) 72+11 68+7 >0.05
Alt1 dk Yiirlime mesafesi (m) 240+55 244448 >0.05
NYHA Smifi 2.6+0.5 2.4+0.5 >0.05
SIV Sistol sonu Cap (mm) 61+5 60+4 >0.05
SIV Diyastol sonu Cap (mm) 4545 4644 >0.05
SPWMD Siiresi (msn) 67+13 62+14 >0.05
E Dalgasi / A Dalgast 1.6+£0.3 1.7+0.2 >0.05
E Dalga Hiz1 / Septal ¢’ 16+4.4 15+£3.7 >0.05
SIV EF Atim Oran1 (%) 31+2.7 3143 >0.05
SIV Diyastol sonu Hacim (ml) 152410 149+8 >0.05
SIV Sistol sonu Hacim (ml) 105+11 104+9 >0.05
SIVCY-HZI (cm) 12.7£1.1 13.2+1.2 >0.05
IVMD Siiresi (msn) 61£10 66£15 >0.05
Kardiyak Debi (L/dk) 3.3+0.6 3.4+0.5 >0.05

NYHA: New York Kalp Cemiyeti, SPWMD: Septum - arka duvar hareket gecikmesi gecikmesi, IVMD:
Ventrikiiller arasinda hareket gecikmesi SIV: Sol ventrikiil, SIVCY-HZI: Sol ventrikiil ¢ikim yolu hiz

zaman integrali

Ampirik grubunda yer alan 25 hastanin islem oncesi ve sonrasi arasinda EKG ve

EKO bulgular1 ile NYHA siniflar1 agisindan istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi
(p>0,05) (Tablo 17).

Hastalarin optimizasyon isleminden 3 ay sonraki EKG ve EKO degerlerinin, alti
dakika yiirtime mesafesi ve NYHA siniflarinin gruplar arasindaki karsilastirilmasi Tablo

18’ de sunuldu.
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Tablo18: Hastalarin optimizasyon isleminden 3 ay sonraki EKG ve EKO degerlerinin,

alt1 dakika yiirlime mesafesi ve NYHA simiflarinin gruplar arasindaki karsilastiriimasi

OZELLIKLER NICOM EKO Ampirik p*
Kalp Hiz1 (atim/dk) 73£12 74+10 68+7 >0.05
Altr dk Yiirtime Testi (m) 254461 26145 244448 >0.05
NYHA Smifi 2.5+0.5 2.1+£0.5 2.4+0.5 >0.05
SIV Diyastol sonu Cap (mm) 58+6 62+7 60+4 >0.05
SIV Sistol sonu Cap (mm) 43+6 4946 46+4 0,0352
E Dalgasi / A Dalgast 1.5+0.7 1.5+0.2 1.7+0.2 >0.05
E Dalga Hiz1 / Septal ¢’ 17+7 1543 15+£3.7 >0.05
TAPSE (mm) 1742 1743 18+1 >0.05
Sistolik PAB (mmHg) 42+8 4049 4447 >0.05
SIV EF Atim Oran1 (%) 30+4 312 3143 >0.05
SIV Diyastol sonu Hacim (ml) 152+15 155+11 149+8 >0.05
SIV Sistol sonu Hacim (ml) 107£15 108+9 104+9 >0.05
SIVCY-HZI (cm) 13.9+1.5 14.2+1.4 13.2+1.2 >0.05
Kardiyak Debi (L/dk) 3.4+0.8 3.8+0.6 3.4+0.5 0.002
0,024¢
KY Nedenli Hastaneye Yatig 5 5 2 >0.05

a:NICOM ve EKO gurubunun karsilastiriimast
b:NICOM ve Ampirik gurubun karsilastiriimasi
¢:EKO ve Ampirik gurubun karsilagtiritlmasi

NYHA: New York Kalp Cemiyeti, SPWMD: Septum - arka duvar hareket gecikmesi gecikmesi, IVMD:
Ventrikiiller arasinda hareket geceikmesi SIV: Sol ventrikiil, SIVCY-HZI: Sol ventrikiil ¢ikim yolu hiz

zaman integrali, TAPSE: Trikiisbit aniiliisiiniin sistolde zirve yol alimi, PAB: Pulmoner arter basinci

Hastalarin optimizasyondan 3 ay sonraki kardiyak debileri karsilastirildiginda

NICOM ve EKO gruplar: arasinda ve EKO ile ampirik grup arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark saptanirken (sirasiyla p=0,002, p=0,024), NICOM grubuyla ampirik grup

arasinda anlamli fark saptanmadi (p>0,05). Sol ventrikiil diyastol sonu ¢apt NICOM

grubunda EKO grubuna gore anlamli olarak daha disiikti (p>0,05). Gruplarin ikili

karsilagtirmalarinda diger EKG ve EKO bulgulari, NYHA smifii kalp yetersizligi

nedeniyle hastaneye yatis sayilarinda ve alt1 dakika yiirlime mesafesi a¢isindan anlaml

fark saptanmadi (p>0,05) (Tablo 18).
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Optimizasyon islemi sonrasinda gruplar arasinda sol ventrikiil performansinin
degerlendirildigi alt1 dakika yiirlime mesafesi, kardiyak debi, NYHA simnifi ve sol

ventrikiil atim oranlarindaki degisimler sunuldu (Sekil 3, Sekil 4).

NYHA sinifi Alt1 Dakika Yuriime Mesafesi (m)

3,5 265
3 260
255
25 250
2 245
1,5 240
1 235
230

0.5 225 I
0 220

NICOM Ampirik NICOM Ampirik
M Bazal mislemden 3 Ay Sonra HBazal Mislemden 3 Ay Sonra

Sekil 3. Calisma Gruplarinin Kendi I¢inde islem Oncesi ve Islemden 3 Ay Sonraki NYHA

Smiflarmin ve Alt1 Dakika Yiiriime Mesafelerinin Dagilimi

Kardiyak Debi (L/dk) %32 Sol Ventrikiil Atim Orani (%)
4 %31
38 %31
3,6 %30
34 %30
3,2
%29
3
%29
2,8
NICOM Ampirik %28
. NICOM Ampirik
B Bazal ®lislemden 3 Ay Sonra HBazal ® I§Iemden 3 Ay Sonra

Sekil 4. Calisma Gruplarinin Kendi Iginde Islem Oncesi ve Islemden 3 Ay Sonraki Kardiyak
Debi ve Sol Ventrikiil Atim Oranlarinin Dagilimi
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6. TARTISMA

Sunulan bu c¢alismada kardiyak resenkronizasyon tedavisine yaniti olmayan kalp
yetersizligi hastalara iki farkli optimizasyon yontemini uyguladik, ii¢ ay sonra olusan
klinik ve ekokardiyografik degisiklikleri ampirik ayarlar ile takip edilen hasta grubu ile
karsilagtirdik ve optimizasyon islemlerinin etkinligini gosterdik. Ayrica bu calismada
nabiz sayim analiz yontemiyle invaziv olmayan kardiyak debi 6l¢timii yapan Mobil-O-
Graph 24 h ABPM NG® cihazim kullanarak, ilk kez uyguladigimiz bu optimizasyon
yontemininin etkinligini de degerlendirdik. Calismamizda elde ettigimiz sonuglar bu
cihazla uyguladigimiz  optimizasyon yonteminin  ekokardiyografik olmayan
optimizasyon yontemleri arasinda yeni bir alternatif yontem olabilecegini

gostermektedir.

Calismamizda hasta gruplar1 demografik 6zellikler, kronik hastalik durumlar1 ve
optimal medikal tedavi kullanmalar1 agisindan incelendiginde anlamli farklilik
saptanmadi. Klinik ve ekokardiyografik bulgular acgisindan degerlendirildiginde
intraventrikiiler hareket gecikme siiresi ve sol ventrikiil diyastol sonu ¢api disinda
gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi. Bu sonug¢ yapilan optimizasyon yontemlerinin
Klinik ve ekokardiyografik etkilerini karsilastirdigimizda daha net bilgiler elde etmemizi

saglayarak seffaf degerlendirme olanagi sunmustur.

Kalp debisi, kardiyovaskiiler sistem fonksiyonlarii1 degerlendiren en &nemli
hemodinamik parametrelerden biridir. Caligmalarda siklikla invaziv olmayan kardiyak
debi 6lgiim yontemi olan transtorasik elektriksel biyoempedans yontemi kullanilmistir.
Khan ve ark.” nin Torasik biyoempedans yontemi kullanarak hesapladiklar1 optimal AV
ve VV gecikme siireleri, ekokardiyografik yontemle hesaplanan gecikme siireleri ile
anlaml1 korelasyon gostermistir. Sonugta NICOM bazli yapilan optimizasyon isleminin
ekokardiyografik yonteme alternatif, basit, glivenilir ve tasinabilir bir yontem oldugu
saptanmigtir (Khan ve ark., 2009). Kahn ve ark yaptiklar1 bagka bir ¢alismada ise yine
Torasik biyoempedans yontemi ile optimizasyon uygulamiglar, olumlu klinik ve
ekokardiyografik cevap saptamiglardir (Khan ve ark., 2011). Biz ¢alismamizda NICOM
grubundaki hastalara Mobil-O-Graph 24 h ABPM NG® cihazim1 kullanarak invaziv

olmadan kardiyak debi 6l¢iimii yaparak optimizasyon islemi uyguladik. Bu g¢alisma
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Mobil-O-Graph 24 h ABPM NG® cihazinin KRT optimizasyonunda ilk kez
kullanildigr bir ¢calismadir. NICOM grubundaki hastalarimizin %40’ inda optimal AV
gecikme siiresi 160 msn, %56 sinda optimal VV gecikme siiresi 0 msn hesaplandi.
Kahn ve ark. yaptiklar1 ¢alismada NICOM grubundaki hastalarin %48.9’ unda AV
gecikme siiresi 120 msn, %34’ {inde VV gecikme 0 msn hesaplandi. Buradaki temel
farklilik uygulanan NICOM yontemlerinin farkli metodlar olmasindan kaynaklandig:
distiniildii. Ayrica bizim ¢alismamiz ile Khan ve ark. yaptiklar iki ayri ¢alismada
hastalarin biiyiik ¢ogunlugunun optimal AV gecikme siireleri 120-160 msn araliginda
hesaplanmis, optimal VV gecikme siireleri ise 0 msn olarak belirlenmistir (Khan ve
ark., 2009), (Khan ve ark., 2011). Bu durum optimal AV gecikme siiresinin fizyolojik
sinirlardan ¢ok uzaklasmadigini, ventrikiillerin ise es zamanli ¢alismasinin daha uygun
olabilecegini desteklemektedir. NICOM grubundaki hastalarimizin optimizasyon
isleminden ii¢ ay sonra degerlendirilen klinik ve ekokardiyografik bulgularinda alti
dakika yiiriime mesafesinde ve SIVCY-HZI anlamli artis, sol ventrikiil diyastolik ve
sistolik sonu caplarinda ve hacimlerinde anlamli azalma saptandi. Ayrica NYHA
smifinda anlamli olmayan olumlu diizelme saptandi. Bu sonuglar NICOM bazli
optimizasyon yontemimizin sol ventrikiil performansina ve yeniden sekillenmesine olan
olumlu etkilerini gostermektedir. Ayrica bu uyguladigimiz ydntemin optimizasyon
yontemi olarak kullanilabilecegini destekler niteliktedir. Khan ve ark. yaptiklar
NICOM bazli calismada ise islemden alti ay sonra degerlendirilen klinik ve
ekokardiyografik bulgularinda NYHA sinifinda ve MLHFQ yasam kalite skorunda
anlamli diizelme izlendi. Bunun yaninda alti dakika yiirime mesafesinde anlamli
olmayan artis saptanmistir (Khan ve ark., 2011). Bu ¢alismada uygulanan metod
calismamizda uyguladigimiz metoddan farkli olsa da, klinik ve ekokardiyografik
sonuglar1 benzer olmustur. Bu sonuglar NICOM bazli yontemlerinin optimizasyon
caligmalarinda kullanilabilecegini desteklemektedir. Ayrica calismamizda kullandigimiz
yeni metodun diger NICOM metodlarina gére daha basit, anlasilir, etkin ve giivenilir

olabilecegini diisiindiirmektedir.

Khan ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada NICOM bazli optimizasyon uygulanan
hastalarin igslemden alt1 ay sonra degerlendirilen Klinik ve ekokardiyografik bulgularini,
ampirik ayarlarla takip edilen hasta grubu ile karsilatirmiglar. NICOM bazli

optimizasyon yapilan grupta, ampirik ayarlarla takip edilen hasta grubuna gore sol
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ventrikiil sistol sonu hacminde, NYHA sinifinda anlamli diizelme, alt1 dakika yiiriime
mesafesinde anlamli olmayan artis izlenmistir. Kardiyak debi olg¢lim bazli ¢alisan
cihazlarla yapilan optimizasyon igsleminin klinik ve ekokardiyografik etkilerinin ampirik
ayarlarla takip edilen hasta grubuna gore daha iyi ekokardiyografik ve klinik yanit
verdigi sonucuna varmiglardir (Khan ve ark., 2011). Bizim g¢alismamizda NICOM
grubundaki hastalara optimizasyon islemi uyguladiktan ii¢ ay sonra degerlendirilen
klinik ve ekokardiyografik bulgulari, ampirik ayarlar ile takip edilen hasta grubumuz ile
karsilastirildi. Alt1 dakika yiirlime mesafesinde, sol ventrikiil sistol ve diyastol sonu
hacimlerinde, sol ventrikiil attim oraninda, SIVCY-HZI, kalp yetersizligi nedeniyle
hastaneye yatiglarinda ve NYHA sinifinda diizelmede anlamli farklilik saptanmadi. Bu
sonuglar degerlendirildiginde NICOM bazli cihazla yaptigimiz optimizasyon isleminin
ampirik gruba istiin olmadig1 saptandi. Yapilan optimizasyon metodlarinin farklh
olmasi, karsilatirilan hasta sayilarinin yeterli olmamasi ve iglem sonrasi izlem siiresinin
kisa olmasi sonuglarin farkli olmasinin nedenleri olarak sayilabilir.

Ekokardiyografik  optimizasyon yontemleri sik  kullanilan  optimizasyon
tekniklerindendir. Optimal AV ve VV gecikme siirelerinin hesaplanmasinda bir¢ok
ekokardiyografik yontem bulunmaktadir. AV gecikme siiresinin ekokardiyografik
optimizasyonunda diyastolik dolus zamaninin degerlendirildigi Iterative metod yaygin
olarak kullanilmaktadir. Optimizasyon ile ilgili Stanton ve ark. 2008 yilinda yayinladigi
makalede en iyi kanita dayali uygulamanin (CARE HF protokoliine gore kullanilan)
Iterative yontemi ile yapilacagini belirtilmiglerdir (Stanton ve ark., 2008). Biz
calismamizda optimal AV gecikme siiresini hesaplamada Ritter metodunu kullandik.
Ritter ve ark. tarafindan ilk olarak tanimlanan bu metod ¢ift odacikli pacemakerlarda
AV gecikme siiresinin optimizasyonu i¢in kullanildi (Ritter ve ark., 1999). Bunun
yaninda kalp yetersizligi hastalarinin optimal AV gecikme siirelerinin karsilastirildig
caligmalarda da siklikla kullanilmistir (Stanton ve ark., 2008). Bizim Ritter metodunu
kullanma nedenimiz; formiile dayali olmasi, kolay uygulanabilir olmasi, hastalardaki
atriyumun uyarilma oranlarinin yiiksek olmasi ve artan dolum basinglar1 nedeniyle A
dalgasinin kesilmesinin degerlendirilmesinde (Iterative metod) zorluk yasanmasidir.
VV gecikme siiresi optimizasyonu yapilirken ekokardiyografik yontemler arasinda
basit ve en yaygi olarak SIVCY-HZI ve aortik-HZI 6l¢iimleri kullaniimaktadir (Bhan

ve ark., 2008). Sohaib ve ark. yaymnladiklar1 optimizasyon strateji raporunda optimal
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VV gecikme siiresinin hesaplanmasinda SIVCY-HZI kullanilabilecegi vurgulanmistir
(Sohaib ve ark., 2013). Biz sunulan bu g¢alismamizda optimal VV gecikme siiresini
SIVCY-HZI’ ni kullanarak hesapladik. Optimizasyon islemleri sonrasinda hastalarin
% 60’1nda optimal AV gecikme stiresi 160 msn, %64’ {inde optimal VV gecikme siiresi
0 msn hesaplandi. Bu sonu¢ NICOM grubunda oldugu gibi optimal AV gecikme
stiresinin fizyolojik sinirlardan ¢ok uzaklagsmadigini, ventrikiillerin ise es zamanh
calismasinin daha uygun olabilecegini desteklemektedir. Leon ve ark yaptiklar1 InSync
Il calismasinda KRT implantasyonu sonrasinda AV gecikme siiresini Ritter metodu
ile, VV gecikme siiresini SIVCY-HZI kullanarak hesaplamislar. islemden alt1 ay
sonrasinda atim voliimiinde anlamli artis izlenirken, egzersiz kapasitesinde olumlu
diizelme izlenmis. NYHA smifinda, alti dakika yliriime mesafesinde ve yasam
kalitesinde anlamli diizelme saglanmamig (Ledn ve ark., 2005). Bizim ¢alismamizda ise
islemden ii¢ ay sonra klinik ve ekokardiyografik bulgular degerlendirildiginde alti
dakika yiiriime mesafesinde ve SIVCY-HZI’ inde anlamli artis, NYHA smifinda,
ventrikiil i¢inde ve venrikiiller aras1 gecikme siirelerinde, sol ventrikiil sistol ve diyastol
sonu hacimlerinde anlamli diizelme izlendi. Farkli klinik sonuclarin elde edilmesinin
nedeni, ¢aligma gruplar1 arasinda NYHA sinift ve atim oranlarinin ortalamasinin farkl
olmasindan kaynaklandigr diisiiniildii. Yine de ¢alismamizdan ¢ikan sonuglara
bakildiginda uyguladigimiz ekokardiyografik yontemlerin klinik ve ekokardiyografik
acidan fayda saglayabilecegini diigiindiirmektedir.

Boriani ve ark yaptiklar1 bir ¢alismada 121 kalp yetersizligi hastasina KRT
implantasyonu sonrasinda AV gecikme siiresini Ritter metodu ile, VV gecikme siiresini
ise SIVCY-HZI kullanarak optimize etmisler ve ampirik ayarlar ile takip edilen hasta
grubu ile karsilatirmiglar. Sonug olarak NYHA simnifinda, yasam kalitesinde ve alti
dakika yiiriime mesafesinde anlamli diizelme izlenmemis (Boriani ve ark., 2006). Auger
ve ark. yayinladig: farkli ekokardiyografik yontemlerle optimizasyonun uygulandigi 12
calismay1 igeren meta analizde KRT uygulanmis 4356 kalp yetersizligi hastasim
incelemisler. AV ve/veya VV optimizasyon islemi sonrasinda ortalama dokuz ay takip
etmisler. Optimizasyon yapilan hasta grubunu ampirik ayarlarla takip edilen hasta grubu
ile karsilastirmislar. Hayatta kalma ya da kalp nakli olmaksizin hayatta kalma, kalp
yetersizligi nedeniyle hastane yatis, NYHA simifi, yasam kalitesi ve alt1 dakika yliriime

mesafesi gibi klinik faktorlerden birinde gelisme olmasi olumlu olarak tanimlanmus.
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Ekokardiyografik gelisme ise sol ventrikiil atim oraninda % 10 ve iizerinde artis olmasi
olarak tanimlanmis. Gruplar arasinda klinik ve ekokardiyografik sonuclar arasinda
anlaml farklilik izlenmedigi saptanmis (Auger ve ark., 2013). Ayrica Kosmala ve ark
yayinladig1 1431 hastanin dahil oldugu 13 calismay1 iceren meta analizde ise hastalarin
%64’ lne ekokardiyografik yontemlerle AV ve/veya VV gecikme siirelerinin
optimizasyonu yapilmig. Hastalarin %36’ sina ise optimizasyon islemi uygulanmamis.
Ortalama bes ay takip siiresi sonrasinda optimizasyon uygulanan grupta, optimizasyon
uygulanmayan gruba gore sol ventrikiil atim oraninda anlamli artis izlenmis. Bu artis
AV ve VV gecikme optimizasyonu isleminin beraber uygulandigi hasta grubunda
belirgin saptanmis. Gruplar arasinda alti dakika yiiriime mesafesinde ve yasam
kalitesinde anlamli degisiklik saptanmamis. Atim oraninda saptanan bu artisin klinik
olarak onemi, efor kapasitesi ve yasam kalitesinde bir iyilesme olmamasi nedeniyle
belirsiz oldugu diistiniilmiis (Kosmala ve Marwick, 2014). Bizim yaptigimiz ¢alismada
ise EKO grubu ile ampirik ayarlar ile takip edilen hasta grubu islemden ii¢ ay sonra
karsilastirildiginda klinik ve ekokardiyografik bulgularda kardiyak debide meydana
gelen artig disinda anlamli farklilik izlenmedi. Kardiyak debideki bu anlamli artis, diger
gruplara gore alt1 dakika yiirlime mesafesindeki anlamli olmayan fazla artigin bir sebebi
olabilir. Yine de bu c¢alismalar bizim c¢alismamiz ile karsilastirildiginda
ekokardiyografik optimizasyon yontemlerinin ampirik ayarlar ile takip stratejisine karsi
istiin olmadigini diisiindiirmektedir.

Optimizasyon yontemleri kendi aralarinda karsilastirildigi bir¢ok ¢alisma mevcuttur.
Calismalarin sonuglarinda birbirlerine olan iistiinliikleri net kanitlanamamistir. Bunun
nedeni altin standart optimizasyon yontemlerinin hala tanimlanamamis olmasidir (Cobb
and Gold, 2015). Biz kendi ¢alismamizda NICOM grubu ile EKO grubunun islem
sonras1 klinik ve ekokardiyografik bulgularini karsilatirdik. Gruplar arasinda NYHA
simifinda, alti dakika yiirime mesafesinde sol ventrikiil sistol ve diyastol sonu
hacimlerinde, atim oranlarinda ve kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatis sayilarinda
anlamli farklilik izlenmedi. EKO gurubunda kardiyak debide anlamli yiikseklik
saptand1. Ayrica alt1 dakika ylirlime mesafesinde artis yiizdesi EKO grubunda, NICOM
grubuna gore daha fazla idi. NICOM bazli optimizasyon yontemi ekokardiyografik
yonteme tistliin olmasa da ekokardiyografik yonteme alternatif bir yontem olabilecegi

diistintildii. NICOM bazli optimizasyon iglemimiz operatdr bagimli olmamasi, iglemin
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yapilmasi i¢in tecriibe gerektirmemesi, verilerin kayit altina alinmasinda veri tabaninin
kullanilmasi, pratik, basit ve hizli olmas1 yoniiyle daha avantajli idi. Bunun disinda,
tecriibe gerektiren ve zaman alic1 optimizasyon yontemleri yerine kolay, uygulanabilir,
ulasilabilir, operatéor bagimli olmayan yontemler gelistirilmelidir. Sonu¢ olarak,
giinimiizde uygulanan optimizasyon yontemlerine ihtiyag duymayan, daha dinamik
anlik ihtiyaca gore kendi ayarlarinda degisiklik yapabilen cihazlarin arastirilmasi iimit

verici olur.

Optimizasyon islemi sonrasinda akut ve uzun donemde ekokardiyografik ve Kklinik
olarak birgok degisiklik olmaktadir. Calismalarda daha ¢ok sol ventrikiil performansi ile
iligkili olan NYHA smifi, yasam kalite skoru, alt1 dakika yiirlime mesafesi ve sol
ventrikiil atim oranlar1 karsilastirnlmaktadir. Bu parametrelerin ne zaman, ne sekilde
degerlendirilecegi net bilinmemektedir (Cobb ve ark., 2015). Jensen ve arkadaslar
yaptiklar1 bir calismada optimizasyon isleminden sonra ii¢lincii ve onikinci aylarda
hastalarin NYHA simniflarindaki diizelme ve alti dakika yiirlime mesafelerindeki
degisiklikler degerlendirilmis. Onikinci ayda degerlendirilen degerler de iiglincii aya
gore anlamli diizelme izlendi (Jensen ve ark., 2011). Bu calismada optimizasyon
isleminden sonra takip siiresinin uzun olmasi elde edilen klinik faydayi artiracagini
diisiiniidiirdii. Cilinkii sol ventrikiiliin yeniden sekillenmesi ve olusan degisikliklerin
klinik yansimalar1 hemen olmamaktadir. Bizim c¢alismamizda da optimizasyon
islemlerinden sonraki takip siiresi daha uzun olsayd: farkli sonuglar elde edilebilirdi.
Boylece kullanilan yontemlerin Klinik ve ekokardiyografik etkilerini ve birbirlerine olan
Ustlinliiklerini  daha iyi Kkarsilastirabilirdik. Ayrica optimizasyon ydntemlerinin
uygunlugunu degerlendiren ve optimizasyon ayarlarinin takibinin faydasina dair

yapilmasi gereken genis ¢capli prospektif randomize ¢aligmalara ihtiyac vardir.
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7. KISITLILIKLAR

Calismamiza alinan hasta sayisinin az olmasi, takip siiresinin kisa olmasi, prospektif
bir c¢alisma olmasi nedeniyle hastalarin takiplerinin giic olmasi, NICOM bazlh
optimizasyon isleminin ilk defa uygulanmasi ve daha once bu cihaz ile optimizasyon
calismalarinin yapilmamis olmasi, ayrica hastalara istirahat halinde iken optimizasyon
isleminin uygulanmasi tedavinin etkinligini degerlerlendirmede ve uzun donemli
sonuclar1 gormede kisitlilik olusturmustur.

Ekokardiyografik optimizasyon isleminde kullandigimiz Doppler yontemiyle yapilan
Olglimler hastanin goriintli kalitesinden, kalp hizindan, atriyal veya ventrikiiler erken
vurunun fazlaligindan ve kan basinci degisimlerinden etkilenmektedir. Ayrica dlglimler
hasta istirahat halindeyken elde edilen ol¢iimlerdir. Egzersiz veya kalp hiz1 degistiginde
bu verilerin degisimi s6z konusudur.

Optimizasyon islemlerinin hasta hangi pozisyonda iken yapilmasi gerektigi, once
AV gecikme mi yoksa VV gecikmenin mi ayarlanmasi gerektigi, optimizasyon i¢in
ideal zamanlama ve ne siklikta yapilmasi gerektigi, hangi takip siirelerinde kontrol
edilmesi gerektigine dair kanitlanmis veri yoktur. Bu nedenle optimizasyon igslemlerinin
klinik ve ekokardiyografik sonuglarinin karsilastirilmasinda  zorluklar ortaya

cikmaktadir.
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8. SONUCLAR

1- Calismamiz literatiirde NICOM &zelligi olan Mobil-O-Graph 24 h ABPM NG®
cihazinin KRT optimizasyonunda ilk kez kullanildig: bir ¢alismadir.

2- Optimizasyon uygulanan hastalarin %12 ‘sinde optimal AV gecikme siiresi 120 msn,
%60’ 1inda ise optimal VV gecikme siiresi 0 msn olarak ayarlandi.

3- NICOM bazli kendi tasarladigimiz optimizasyon metodu uygulandiktan ii¢ ay sonra
hastalarin alt1 dakika yiiriime mesafesinde ve SIVCY-HZI’ sinde anlamli artis, sol
ventrikiil sistol - diyastol sonu ¢ap ve hacimlerinde anlamli azalma saptandi.

4- NICOM bazli optimizasyon isleminden ii¢ ay sonra degerlendirilen NYHA sinifi, alt1
dakika yiiriime mesafesi, SIVCY-HZI ve kardiyak debi bulgulari, ampirik ayarlar ile
takip edilen hasta grubu ile karsilastirildiginda anlamli farklilik izlenmedi. NICOM
bazli optimizasyon metodunun klinik ve ekokardiyografik sonuglari, ampirik ayarlar ile
takip edilen gruba gore iistiin degildi.

5- EKO grubudaki hastalarda optimizasyon isleminden ii¢ ay sonra alt1 dakika ylirlime
mesafesinde ve SIVCY-HZI anlamli artis. NYHA smifinda ve dissenkroni
parametrelerinde anlamli azalma saptandi. Alti dakika yilirime mesafesindeki ve
kardiyak debideki artis yiizdesi, NICOM grubuna gore daha yiiksek saptandi.

6- Ritter metodu ve SIVCY-HZI kullanilarak yapilan ekokardiyografik optimizasyon
isleminden {i¢ ay sonra degerlendirilen NYHA sinifi, alt1 dakika yiiriime mesafesi ve
SIVCY-HZI ampirik ayarlar ile takip edilen hasta grubu ile karsilastirildiginda anlamli
farklilik izlenmedi. Kadiyak debideki artis, ampirik guruba goére anlamli yiiksek
saptandi.

7-  NICOM grubu ve EKO grubunun ii¢ ay sonra degerlendirilen klinik ve
ekokardiyografik bulgulan karsilagtirildiginda EKO grubunda meydana gelen anlaml
kardiyak debi artist disinda anlamli farklilik izlenmedi. Ayrica EKO grunundaki
kardiyak debide ve alti dakika yiirlime mesafesindeki artis ylizdesi NICOM grununa
gore fazla saptandu.

8- NICOM yontemi ile uyguladigimiz optimizasyon islemi, ekokardiyograftk
yontemlerle uyguladigimiz yontemlere alternatif bir yontem olabilir. Fakat bu iki metod

ampirik ayarlar ile takip stratejisine {istiin degildi.
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