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I) GIRIS VE AMAC

Kalp yetmezligi, kalbin yapisal ve/veya fonksiyonel bir nedenden 6tiirti ventrikiiliin
dolum ve/veya kan pompalama islevinin bozuldugu, ayni zamanda patofizyolojisinde
norohumoral anormalliklerin eslik ettigi karmasik klinik hastaliktir. Egzersiz ile ortaya
cikan nefes darligi, cabuk yorulma, sivi retansiyonuna bagli periferik 6dem ana
semptomlardir. Kalp yetersizligi lilkemizde ve diinyada ciddi ve giderek artan bir halk
saglig1 sorunudur. Avrupa Kardiyoloji Toplulugunun temsil ettigi iilkelerde toplam niifus
900 milyonun iizerindedir ve 51 iilkede kalp yetersizligi olan en az 15 milyon hasta
bulunmaktadir.

Artmis sol ventrikiil dolum basinglarinin esas rolii oynadigi, reaktif pulmoner arter
vazokonstriksoyonu ve pulmoner vaskiiler yatagin yeniden sekillenme mekanizmalarinin
birlesimine ikincil gelisen pulmoner hipertansiyon, sol kalp yetmezliginde sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonundan ve kapak hastalig1 varligindan bagimsiz bir sekilde gelisebilir.
Sag ventrikiilin artmis ard yiike olan kronik maruziyeti, ve siklikla sag ventrikiil
dilatasyonuna ve fonksiyonel trikiispid yetmezligine bagli olarak artmis on yiike olan
kronik maruziyeti sag ventrikiil sistolik disfonksiyonuna neden olur. Kalp yetmezligi
hastalarinda pulmoner hipertansiyonun varligi, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonundan
bagimsiz olarak kotii prognozla iliskili saptanmistir ve sag ventrikiil disfonksiyonu ile
prognozun daha da koétii etkilendigi gosterilmistir. Kronik sol ventrikiil disfonksiyonu
olan hastalarda, hem pasif hem de reaktif sekonder pulmoner hipertansiyon gelisebilir.
Artmis sol ventrikiil dolum basinglari, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonundan bagimsiz
olarak, pulmoner vendz hipertansiyona, ve post-kapiller pulmoner hipertansiyona neden
olurlar. Zaman igerisinde kronik sol ventrikiil disfonksiyonu olan kisilerde, primer
pulmoner hipertansiyon hastalarindakine benzer sekilde, histolojik degisiklikler meydana
gelir. Pulmoner vaskiiler sistemde olan bu degisiklikler ve sag ventrikiil ard yiikiinde
olan bu artis, sag ventrikiilde kompleks adaptif mekanizmalar1 aktive eder. Sag
ventrikiilde ilk olarak subendokardiyal perflizyon anormalligine neden olan sag ventrikiil
hipertrofisi gelisir. Uzun siireli olan basing ylikiine sekonder olarak, sag ventrikiiliin
sferik hal almasi ile sonu¢lanan dilatasyonu meydana gelir. Dilate olmus sag ventrikiil,
Frank - Starling mekanizmasi ile ¢iktisin1 korur ancak ilerleyen dilatasyon neticesinde
trikiispid aniiliis geometrisi degisir ve buna sekonder trikiispid yetmezligi gelisir. Ileri sag
ventrikiil dilatasyonu neticesinde, septumun sola deviye olmasi ile sol ventrikiil basis1 ve
ventrikiiller aras1 bagimlilik yoluyla global sol ventrikiil fonksiyonlar1 olumsuz yonde
etkilenir. Kalp yetersizliginin kotiilesmesinde, sag ventrikiil disfonksiyonunun birgok
nedenle aciklanabilecek katkis1 bulunmaktadir. Bozulmus sag ventrikiil ¢iktist
neticesinde artan sag atriyal basing, periferik 6dem olusumunu kolaylastirir. Sag
ventrikiil disfonksiyonu, glomeriilar filitrasyon azalmasina neden olacak renal vendz
basing artisina neden olur. Bu da renal sodyum atiliminin azalmasma ve sivi
retansiyonuna neden olur.

Ciddi sol ventrikiil sistolik disfonksiyonu olan hastalarda, artmis pulmoner arter
basmcinin sag ventrikiil tizerindeki direkt etkilerinden ote, sag ventrikiil sistolik
disfonksiyonunun sol ventrikiil sistolik disfonksiyonu derecesi ile iliskili oldugu
goriilmiistiir.

Kalp yetmezliginin nedeni de sag ventrikiil fonksiyonlar1 iizerinde etkilidir. Non —
iskemik etiyolojili kalp yetmezligi olgularinda, her iki ventrikiil de primer tutulum
nedeniyle etkilenmistir. Bu hastalarda sag ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu azalmasmin,



pulmoner hipertansiyon ve sol ventrikiil sistolik disfonksiyon derecesinden bagimsiz
oldugu goriilmiistiir.

Kalp yetmezligi hastalarinda egzersiz intoleransinin mekanizmalar1 halen net olarak
aydmlatilamamistir. Kalp yetmezligi genel olarak hemodinamik bir sendrom olarak
bilinse bile, cogu ¢alismada kardiyak performans ile hastalarin semptomlar1 arasindaki
iligkinin zayif oldugu sonucuna varilmistir. Cok diisiik sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonuna sahip olan hastalar asemptomatik olabilecegi gibi, korunmus sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonuna sahip olan hastalarda ciddi kisitlanma durumu da goriilebilir.
Fonksiyonel kapasitenin kisitlanma derecesi ile LVEF arasindaki tutarsizlik tam olarak
anlagilamamistir, ancak ventrikiiliin genisleyebilirligi, perikardiyal kisitlanma, kardiyak
ritm, valviiler yetmezlik, ileti anormallikleri, ve sag ventrikiil fonksiyonlardaki
degisiklikler ile fonksiyonel kapasite kisitlanmasi agiklanabilir. Bunun yaninda diistik
kardiyak debi neticesinde gelisen yetersiz kas perfiizyonu ve artmis periferik direng de
egzersiz intoleransina neden olan diger mekanizmalar arasindadir. Fonksiyonel
kapasitenin degerlendirildigi, Doppler ekokardiyografinin kullanildig1 bazi ¢calismalarda
elde edilen ortak bulgular, artmis sol ventrikiil diyastol sonu basing bulgularmin diistik
fonksiyonel kapasite ile iliskisini isaret etmektedir. Kalp yetmezligi hastalarinda, sag
ventrikiill fonksiyonlar1 ile fonksiyonel kapasite ile olan iligkilerinin arastirildig:
calismalar literatiirde kisith sayidadir. Ancak daha onceki yapilmis birka¢ calismada sag
ventrikiil disfonksiyonunun azalmis fonksiyonel kapasite ile iliskili oldugu goésterilmistir.

Iki boyutlu ekokardiyografi ve doku Dopplerden elde edilmis strain ve strain rate
goriintiileme yotemleri yeni ve kapsamli tetkiklerdir. Bu yontemler ile miyokardiyal
kontraksiyon ve relaksasyonun tayini daha kesin olarak yapilabilir. Ozellikle longitudinal
miyokardiyal fonksiyonlarmn tayininde oldukg¢a kullanishdir. Strain ilk olarak 1973'de
izole kalp kasi {izerinde yapilan caligmalarla tanimlanmistir. Strain, boyutu olmayan bir
birimdir ve miyokardin kardiyak siklus boyunca ilk boyutuna gore bagil degisimini
(ylzdelik birim ile) ifade eder. Doppler bagimli olmayan, 2 boyutlu (2D) benek izleme
(2D speckle tracking) goriintiileme yontemi, ekokardiyografik dogal akustik belirtegler
olan noktaciklarm, 6zel bir bilgisayar programi araciligi ile izlenmesi yoluyla, strain ve
strain hizim1 saptar. Bu teknigin avantaji agidan bagimsiz olusu ve bir yonden fazlasi
hakkinda bilgi verebilmesidir. Geometrik olarak bir noktacigin yer degistirmesi
miyokardin hareketini temsil eder ve kesit kesit bu hareket izlenerek strain ve strain hizi
tayin edilebilir.

Natriiiretik peptidlerin plazma derisimleri kalp yetmezligi tanisinda, ve kesinlesmis
kronik kalp yetmezligi hastalarinin tedavisinde yararli biyolojik gostergelerdir. Tani,
evreleme, hastaneye yatirma/taburcu etme kararlarinda ve klinik olay riski olan hastalar1
belirlemede, bu testlerin kullanilmasini destekleyen kanitlar bulunmaktadir. Bunun
yaninda daha 6nceki yapilmis olan c¢alismalarda hastalarin semptomlar1 ve fonksiyonel
kapasite diizeyleri ile natriiiretik peptit diizeylerinin iliskili oldugu goriilmiistiir.

6 dakika yiirtime testi (6DYT), son 10 yilda popiiler olmus bir submaksimal efor
testidir. Bu test kolay uygulanabilir ve giivenli bir testtir. Bu testte kat edilen yiirtime
mesafesi ile kardiyopulmoner egzersiz testinde saptanan pik oksijen tiiketiminin iligkili
oldugu daha 6nceki yapilan ¢alismalarda gosterilmistir.

Bu calismada, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu %40 ve altinda bulunan
hastalarda, iki boyutlu benek izlemeli ekokardiyografi ile tayin edilen sag ventrikiil
fonksiyonlarmin, 6 dakika yiiriime testi ile belirlenen fonksiyonel kapasite ve NT-pro-
BNP (N terminal pro brain natriuretic peptide) diizeyleri ile olan iliskileri arastirilmistir.



IT) GENEL BILGILER

ITA) KALP YETERSIZLIGI iLE iLGILi GENEL BiLGILER
ITA.1) SENDROM OLARAK KALP YETMEZLIGI

Kalp yetmezligi, kalbin yapisal ve/veya fonksiyonel bir nedenden 6tiirii ventrikiiliin
dolum ve/veya kan pompalama islevinin bozuldugu, ayni zamanda patofizyolojisinde
norohumoral anormalliklerin de eslik ettigi karmasik klinik bir sendromdur.

Egzersiz intoleransina yol agan dispne ve ¢abuk yorulma, ve sivi retansiyonuna
bagl olarak gelisen periferal 6dem ana semptomlaridir. Her iki durum da hastalarda
egzersiz intoleransi ve hayat kalitesinde kisitliliga yol actigi gibi, bu her iki durumun da
ayn1 klinik tabloda olmasi sart degildir. Baz1 hastalarda sivi yiiklenme bulgularinin az
olmasina ragmen egzersiz intoleransi goriilebildigi gibi, bazi hastalarda da belirgin
periferal 6dem olmasma ragmen nefes darligi ve c¢abuk yorulma semptomlar1 ¢ok
belirgin olmayabilir. Biitiin hastalarda degerlendirme neticesinde sivi yiliklenmesi
bulgular1 olmadig1 i¢in, eski tanimlama olarak "konjestif kalp yetmezligi" yerine "kalp
yetmezligi" (KY') tanimlamasinin kullanilmasi daha ¢ok tercih edilmektedir (1).

KY sendromu perikard, miyokard ve endokard veya biiylik damar patolojilerine
bagli olabilecegi gibi, hastalarin biiyiik ¢cogunlugunda neden sol ventrikiil (LV) miyokard
islevlerindeki azalmadir. KY, sol ventrikiiliin cesitli islevsel anormallikleri ile iligkili
olabilir.

Sol ventrikiiliin normal caplarda ve ejeksiyon fraksiyonunun (LVEF) korunmus
oldugu durumdan, sol ventrikiiliin ileri derecede dilate oldugu ve ejeksiyon
fraksiyonunun ileri derecede diisiik oldugu duruma kadar genis ve cesitli durumlarda
kalp yetmezligi sendromu goriilebilmektedir. Cogu hastada LVEF'den bagimsiz olarak
sistolik ve diyastolik disfonksiyon es zamanli olarak goriilebilir (1). Normal LVEF'e
sahip olan hastalar, diisik LVEF'e sahip olan hastalara gore daha farkli bir klinik
gelisime sahiplerdir. Bu hastalar i¢in daha farkli tedavi stratejilerinin izlenmesi
gerekmektedir.

Koroner arter hastaligi, hipertansiyon ve dilate kardiyomiyopati bat1 diinyasinda
KY'nin en sik nedenleri arasinda yer almaktadir. Dilate kardiyomiyopatili (DKMP)
olgularinin %30’u kadarinda genetik nedenler bulunabilir (1,2). Valviiler kalp hastaliklar1
halen KY'nin sik nedenleri arasindadir. Gercekte herhangi bir kalp hastaligt KY
sendromuna neden olabilir (1).

KY sendromu, direkt olarak kardiyomiyopati ve LV disfonksiyonu anlamina
gelmemektedir; bu iki tanimlama KY sendromunun gelisiminde yapisal veya fonksiyonel
nedenleri tariflemektedir. KY, anamnezde 6zgiin olan semptomlarin (dispne ve ¢abuk
yorulma) ve fizik incelemede 6zgiin bulgularim (6dem ve raller) bulundugu sendromu
tanimlamaktadir. KY tanist i¢in tek bir diagnostik test bulunmamaktadir; ¢linkii, tam
dikkatli bir anamnez ve fizik incelemenin temel olusturdugu klinik bir taniya
dayanmaktadir (1).



ITA.2) KALP YETMEZLIGINDE TANIMLAYICI TERIMLER
ITA.2.1) Akut ve kronik kalp yetersizligi

KY bulunan hastalarin o6zelliklerini belirtmekte baska bircok sozciik ve terim
kullanilmaktadir. Akut KY baglaminda “akut” sdzciigii baz1 hekimler tarafindan tablonun
agirlik derecesini (yasamu tehdit edici nitelikte pulmoner 6demin olusturdugu tibbi acil
durumu) belirtmekte, bazi hekimler tarafindan da dekompanse, yakin gecmiste baslamis,
hatta yeni baslamis KY tablosunu belirtmekte kullanildig1 i¢in karigikliklara neden
olmaktadir. Bu durumda terim, agirlik derecesi degil, “zaman gostergesi” olmaktadir.
KY’den s6z ederken akut, ilerlemis ve dekompanse sozciikleri birbirinin yerine
kullanilmamalidir. Yeni baslangighh KY, gec¢ici KY ve kronik KY arasinda ayrim
yapilmaktadir. Yeni baslangichi KY adindan da anlasilacagi gibi ilk KY tablosudur.
Gegici KY belli bir zaman dilimiyle smirli, semptomatik KY’ye verilen addir, ancak bu
tabloda da uzun siireli tedavi endikasyonu olabilir. Tama yakim iyilesme beklenen hafif
miyokardit hastalari, koroner bakim biriminde ditiretik uygulanmasi gereken, ancak uzun
stireli tedavi gerektirmeyen miyokart infarktiisii (MI) hastalari, ya da iskemiye bagh ve
revaskiilarizasyonla iyilesebilen gecici KY bu tabloya 6rnek verilebilir. Kronik KY
bulunan hastalarda KY’nin agirlagsmasi (dekompansasyon), hastaneye yatis gerektiren en
yaygin KY formudur ve KY olgularinin %80’ini olusturur (3).

ITA.2.2) Sistolik ve diyastolik kalp yetersizligi

Diyastolik KY bulunan hastalarda, KY semptom ve/veya bulgular1 vardir. LVEF
korunmustur (%40-50 ve iizerindedir). LVEF’nin hangi sinir degerlerde korunmus kabul
edilecegi konusunda goriis birligi bulunmamaktadwr. LVEF, atim hacminin ilgili
ventrikiildeki diyastol sonu hacmine boliinmesiyle elde edilmektedir; dolayisiyla LVEF,
esas olarak s6z konusu ventrikiiliin diyastol sonu hacmi (yani kalpteki dilatasyon)
tarafindan belirlenmektedir. Genislemis ya da normal sol ventrikiil diyastol sonu
hacimleri arasindaki ayrimda, LVEF degerinin %40’ altinda ya da istiinde olmas1
temel alinmaktadir. Bu ayrimin baglica ortaya ¢ikma nedeni, gegmiste degerlendirme
amaciyla hastaneye yatirilan ya da klinik caligmalara katilan hastalarin ¢ogunda kalp
dilatasyonu olmas1 ve LVEF degerinin %35 ve 40’1n altinda olmasidir (3).

KY bulunan hastalarin ¢ogunda dinlenme ya da egzersiz sirasinda hem sistolik,
hem de diyastolik islev bozuklugu kanitlar1 vardir. Diyastolik ve sistolik kalp yetersizligi
birbirinden ayr1 ele alinmamalidir (4).

Diyastolik KY’ni tanimlamak i¢in sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu korunmus KY
(HFPEF: heart failure with preserved ejection fraction), normal ejeksiyon fraksiyonlu
KY (HFNEF: heart failure with normal ejection fraction) ya da korunmus sistolik islevli
KY (HFPSF: heart failure with preserved systolic function) gibi baska bazi terimler de
kullanilmastir (3).

ITA.2.3) Kalp yetersizliginde kullanilan diger terimler

KY bulunan hastalarla ilgili olarak, etiyolojik agidan anlamli olmayan baska bir¢ok
terim kullanilmugstir. Ileriye dogru ve geriye dogru KY, akut KY ve kardiyojenik sok gibi
terimler, bazi kosullarda doku perfiizyonu ve sol atriyal basing artiginin patolofizyolojiye
katkida bulunabilecegi kavrammi ifade eden eski terimlerdir. Onyiik ve ardyiik ise sol
ve/veya sag atriyal basinglarla baglantili (¢ogu zaman hacimde asir1 yiiklenmeyi



yansitan) ve miyokardin caligmasiyla baglantili (basing asir1 yiikiinii ya da yiiksek
impedans1 yansitan) terimlerdir (3).

Ancak, genellikle bu parametrelerin hassas 6l¢limii yapilamamaktadir. Sag ve sol
KY sistemik ya da pulmoner venlerde konjesyonun agir bastigi, sivi retansiyonu sonucu
sirasiyla ayak bileklerinde sisme ya da pulmoner 6dem bulgulariyla ortaya c¢ikan
durumlara atifta bulunmaktadir. Sag ventrikiil yetersizliginin en yaygmn nedeni, LV
yetersizligine bagli olarak gelisen pulmoner arter basincindaki artistir (3).

Yiksek ve disik debili KY, bir dizi 6zgiil tibbi durumun KY bulgu ve
semptomlarini taklit eden bir klinik tabloya yol a¢tig1 gézlemine dayanmaktadir. KY’yi
taklit eden yiliksek debili durumlarin yaygin nedenleri anemi, tirotoksikoz, septisemi,
karaciger yetersizligi, arteriyovendz santlar, Paget hastaligi ve beriberidir. Bu durumlarda
baslica anormallik birincil kalp hastaligi degildir ve tablo tedaviyle geri cevrilebilir. Bu
gibi tablolari, dolasimda yiiksek debi ile seyreden durumlara bagh ikincil KY olarak
isimlendirmek daha dogrudur ve bunlar tedavi edilebildikleri i¢in ve KY tanisinda
dislanmalar1 gerektigi icin 6nemlidir (3).

Hafif, orta siddette ya da siddetli KY, klinik semptomatik tanimlamada kullanilir ve
hafif KY oOnemli boyutlarda dispne ya da halsizlik bulunmaksizin hareket edebilen
hastalar1, siddetli KY belirgin 06l¢ciide semptomatik olan ve sik sik tibbi bakim
uygulanmas1 gereken hastalari, orta siddette KY ise geriye kalan hasta grubunu tanimlar
(1,3).

KY siddetini belirlemede yaygin olarak iki smiflandirmaya bagvurulmaktadir
(Cizelge 2.1). Bunlardan birinde, semptomlar ve egzersiz kapasitesi temel alimmaktadir
[New York Kalp Birligi (NYHA: New York Heart Association) islevsel siniflandirmasi
(5,6)]. NYHA smiflandrmasinin klinikte yararli oldugu goriilmiistiir ve randomize
calismalarin ¢ogunda rutin olarak bu smiflandirma kullanilmaktadir. Digeri, KY’yi
yapisal degisiklikler ve semptomlar temelinde farkli evrelere ayirmaktadir. Belirgin KY
bulunan hastalarin hepsi C ve D evrelerindedir (1,3).

I1A.3) KALP YETERSIZLiGi EPIDEMiYOLOJiSi

KY sendromu iilkemizde ve diinyada ciddi ve halen biiyiimekte olan bir halk
sagligr sorunudur. Amerika Birlesik Devletlerinde (ABD) yaklasik 5 milyon KY
hastasmin var oldugu ve her yil 550.000 kisinin KY sendromu tanis1 aldig1 bilinmektedir.
2001'de ABD'de yaklasik 53.000 kisinin primer 6liim nedeninin KY oldugu saptanmistir
(1,7).

Avrupa Kardiyoloji Cemiyetinin temsil ettigi lilkelerde toplam niifus 900 milyonun
iizerindedir ve bu 51 iilkede KY’li en az 15 milyon hasta bulunmaktadir. Asemptomatik
ventrikiil islev bozuklugu olan hasta sayilar1 da benzer diizeydedir; dolayisiyla niifusun
yaklasik %4’tinde KY ya da asemptomatik ventrikiil islev bozuklugu vardir. KY
prevalansi %2 ila %3 arasinda degismekte ve 75 yas dolaylarinda birden yiikselerek, 70-
80 yas arasindaki niifusta prevalans %10 ile 20 arasinda seyretmektedir. 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 (3). Niifusun yaslanmasi, koroner olay gelisen
hastalarda sagkalimi uzatmada kaydedilen basarilar ve yliksek risk altindaki kisilerde, ya
da ilk olayr atlatarak sagkalan hastalarda (ikincil korunmayla) koroner olaylar:
ertelemede kaydedilen basarilar nedeniyle toplam KY prevalans: ylikselmektedir (8,9).



Cizelge 2.1. Kalp yetmezliginin yapisal anormallige gore (ACC/AHA) yada islevsel
kapasiteyle iliskili semptomlara gore (NYHA) siniflandirilmasi (1).

ACC/AHA Kkalp yetmezligi evreleri NYHA islevsel simflandirmasi

Kalp kasimin yap1 anormalligi ya da hasar1 | Semptomlan ve fiziksel aktiviteyi temel

temelinde kalp yetmezligi evreleri alan agirhk derecesi

Evre A : Kalp yetmezIigi gelisme riski Smmf I : Fiziksel hareket kisitlanmasi yok.
yiiksek. Saptanan herhangi bir yapisal Olagan fiziksel etkinlik beklenenin
yada iglevsel anormallik yok ; Herhangi iizerinde halsizlik, carpint1 ya da
bir bulgu ya da semptom yok. dispneye yol agar.

Evre B : Kalp yetmezligi gelismesiyle Simf II : Hafif hareket kisitlanmasi var.
yakindan baglantili gelismis yapisal Dinlenme halinde rahat, ancak olagan
kalp hastalig1 var, ancak herhangi bir fiziksel etkinlik halsizlik, carpint1 ya da
bulgu ya da semptom yok. dispneye yol agar.

Evre C : Semptomatik kalp hastalig1 ve altta | Sumf III : Belirgin hareket kisitlanmasi var.
yatan yapisal kalp hastalig1 var. Dinlenme halinde rahat, ancak olagan

diizeyin altinda fiziksel etkinlik
halsizlik, carpmti ya da dispneye yol

acar.

Evre D : Maksimum tibb1 tedaviye ragmen Simf IV : Rahatsizlik duymadan herhangi bir
gelismis yapisal kalp hastaligi ve fiziksel etkinligi siirdiiremiyor.
dinlenme halinde saptanmis kalp Dinlenme sirasinda semptomlar var.
yetersizligi semptomlari var. Herhangi bir fiziksel aktivite yapilmasi

durumunda rahatsizlik artiyor.

Ulkemizde kalp yetmezligi siklig1 konusunda Tiirk Kardiyoloji Dernegi tarafindan
"kalp yetmezligi prevalansi ve prediktorleri (HAPPY)" calismasi 2007'de baslatilmis ve
Avrupa Kardiyoloji Toplulugu’nun 2010 toplantisinda sunulan sonuglarma gore; 35 - 44
yas arasi kisilerde prevalansin %0,4 (kadin cinsiyet i¢in) ila %0,5 (erkek cinsiyet i¢in)
arasinda oldugu ve yasla artan sekilde, 75 yasindan yash kisiler i¢in %9,8 (erkek cinsiyet
icin) ve %10,9 (kadin cinsiyet i¢in) oldugu tahmin edilmektedir (10).

KY sendromu yash niifusta daha sik goriilmektedir ve niifusun da giderek
yaslanmasi bu sendromun insidansmin artmasinda katkis1 bulunmaktadir. Baz1 iilkelerde
KY’ye baglh yasa gore diizeltilmis mortalite, kismen modern tedavi yaklagimlari
sayesinde giderek diismektedir (7,11,12).

Geligsmis {ilkelerde KY bulunan hastalarda yas ortalamast 75°tir. LVEF'in
korunmus oldugu KY (HFPEF), yaslilarda, kadinlarda, hipertansiyonu ve diyabeti olan
kisilerde daha yaygindwr. KY, akut hastaneye yatiglarm %5’ini olusturmaktadir,
hastanede yatan hastalarin %10’unda vardir ve bu hastalarin hastaneye yatis maliyetleri
ulusal saglik harcamalarinin yaklasik %2’sini olusturmaktadir (13).

Sonlanim genellikle olumsuzdur, ancak bazi hastalar uzun yillar yasayabilir
(14,15). Genelde hastalarin %50’si 4 yil icinde Olmektedir. KY nedeniyle hastaneye
yatirilan hastalarin %40°1 1 yil i¢inde 6lmekte ya da yeniden hastaneye yatirilmaktadir

(3).



ITA.4) SEMPTOMATIK BiR HASTALIK OLARAK KALP YETMEZLIGI

KY hastalar1 fonksiyonel kapasitelerindeki kisitlanmaya gore siddeti agisindan New
York Kalp Birligi [New York Heart Association (NYHA)] tarafindan 4 islevsel smifa
ayrilmistir (5). Bu sistemde hastalar semptomlarin baglamasina neden olan efor miktarma
gore 4 smiftan birine yerlestirilir; dinlenim esnasinda olan semptomlar (sinif 1V), hafif
egzersizden daha az eforda olan, giinliik aktiviteyi kisitlayan semptomlar (sinif II1), hafif
egzersiz ile olan semptomlar (smif II), normal insanlarda semptom yaratan efor
diizeyinde gelisen semptomlar (smif I). Fonksiyonel kapasite, zaman igerisinde bozulma
gosterse bile, hastalarin cogunda semptomlarin tipik olarak kesintisiz bir sekilde
kotiilesmesi  goriilmez. Aksine semptomlarin ciddiyeti, hastalarin ilaglarinda ve
beslenmesinde ve hatta 6l¢giilen ventrikiil fonksiyonlarinda degisiklik olmaksizin, zaman
icerisinde dalgalanma egilimi gosterir.

KY  hastalarinda egzersiz intoleransinin mekanizmalar1 halen net olarak
aydmnlatilamamistir. KY genel olarak hemodinamik bir sendrom olarak bilinse bile, ¢cogu
calismada kardiyak performans ile hastalarmm semptomlar1 arasindaki iliskinin zayif
oldugu sonucuna varilmistir. Cok diisik LVEF’e sahip hastalar asemptomatik olabilecegi
gibi, korunmus LVEF sahip olan hastalarda ciddi kisitlanma durumu da goriilebilir (1).
Fonksiyonel kapasitenin kisitlanma derecesi ile LVEF arasindaki tutarsizlik tam olarak
anlasilamamistir, ancak ventrikiiliin genisleyebilirligi, perikardiyal kisitlanma, kardiyak
ritm anormallikleri, valviiler yetmezlik, ileti anormallikleri, ve sag ventrikiil
fonksiyonlardaki degisiklikler, bu hastalarda fonksiyonel kapasiteyi etkileyebilen diger
etmenler arasindadir (16).

Ek olarak, birgok kalp dis1 neden egzersiz intoleransma katkida bulunabilir.
Periferal vaskiiler fonksiyon, iskelet kasi fizyolojisi, pulmoner dinamikler, nérohormonal
ve refleks otonomik aktivite ve renal sodyum tutulumu gibi faktorler bu nedenler
arasinda bulunmaktadir, ancak nedenler sadece bunlar ile kisitli degildir. Bu kalp dis1
nedenlerin varligi, KY’li hastalarda medikal tedavi ile hemodinamik i1yilesme saglansa
bile, bu hastalarda bunun klinik yansimasinin hemen olmamasini agiklayabilir.
Farmakolojik girisimler ile, hemodinamik olarak hizli degisiklikler saglansa bile bu
hastalarda semptom ve bulgularin diizelmesi haftalar veya aylar1 bulabildigi gibi, hi¢bir
degisiklik de goriilmeyebilir.

ITIA.5) ILERLEYICI BiR HASTALIK OLARAK KALP YETMEZLIGi

Belirlenebilen yeni bir kardiyak hasar olmasa dahi, miyokardiyal bir hasar ve/veya
stres araciligi ile baslayan sol ventrikiil disfonksiyonu, genellikle ilerleyici bir seyir izler.
Bu ilerleyici seyrin ana sonucu LV’de geometrik ve yapisal olan, dilatasyon ve/veya
hipertrofi gibi olan degisikliklerdir. Bu ilerleyici seyir “kalbin yeniden sekillenmesi
(cardiac remodelling)” olarak isimlendirilir. Kalbin biiyiikliigii ve yapisinda olan bu
degisiklikler, sadece yetersizlik olan kalpte hemodinamik stresi arttirmak ile kalmadigi
gibi, mekanik performansimi da baskilar ve mitral kapaktan geriye dogru olan kacgak
akimi da arttirir. Bu etkiler, yeniden sekillenme siirecini devam ettirir ve hizlandirir.
Kalbin yeniden sekillenmesi, semptomlarin gelisiminden 6nce baslar ve tedaviye ragmen
semptomlarin kotiilesmesine neden olur. Koroner arter hastaliginin ilerlemesi, diyabetes
mellitus, hipertansiyon veya atriyal fibrillasyon baslangict KY ’nin progresyonuna neden
olabilir (1,3).



Amerikan Kalp Cemiyeti / Amerikan Kardiyoloji Koleji (AHA/ACC) kilavuzlari
kalp yetmezligi sendromunu, olusum ve gelisimi acisindan 4 evre altinda incelemektedir
(1) (Cizelge 2.1).

Evre D kalp yetersizligi bulunan kisiler, direngli KY semptomlar1 bulunan,
progresif diiskiinliige dogru bir seyir izleyen, azalmis fonksiyonel kapasiteleri olan,
voliim ytiklenmesi, ritm problemleri, KY’ne ve KY tedavisine bagli komplikasyonlar
(kardiyorenal sendrom, medikasyon yan etkileri, pulmoner emboli, antikoagulasyon
komplikasyonlar1 ve diger komplikasyonlar) nedeniyle sik hastaneye yatis gerektiren, sik
poliklinik ziyaretleri yoluyla hastaneye yatirmadan kaginilan hastalar1 kapsar (1,3).

Ileri evre kalp yetmezligi hastalar1 daha sik de-stabilizasyon nedeniyle ve diger
medikal nedenlerle daha sik hastaneye yatisi olan kalp yetmezligi hastalaridir. Bu evreye
gidis dereceli olmakla beraber, daha 6nceden stabil durumda olan bir kalp yetmezligi
hastasmin, “izole bir neden” dolayist ile mi, yoksa, bu “ileri evre kalp yetmezligine”
progresyon nedeniyle mi ilerledigini tam olarak saptamak giigtiir. Sik hastaneye
yatiglarin ve sik saglik harcamalarinin oldugu bu evrede olan hastalari tanimlanmasi, bu
hastalarda daha palyatif yaklasimin saglanabilmesi acisindan onemlidir. Bu nedenle
cesitli kilavuzlar tarafindan ileri evre kalp yetmezligi hastalar1 farkli sekillerde
tanimlanmistir.  Cizelge 2.2°de Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti (ESC) tarafindan
tanimlanmis ileri evre kalp yetmezligi tanimlamasi yer almaktadir (17).

“Akut dekompanse kalp yetmezligi” nin, ileri evre kalp yetmezligi anlamma
gelmedigi kuralinmn altt mutlaka cizilmelidir. Ileri evre kalp yetmezliginin
tanimlanmasinda tek basma giivenilir bir yontem bulunmamaktadir. Optimal medikal
tedavi altinda, klinik, ekokardiyografik, hemodinamik, fonksiyonel ve biyo-belirteg
parametreleri ile ileri evre kalp yetmezligi hastalar1 tanmabilir (17).

Miyokard yap1 anormallikleri su iic sonugtan birine neden olur: 1) Hastalar
semptomlarin gelismesinden 6nce Olebilir (Evre A veya B’de iken). 2) Hastalarin
semptomlari, tedavi ile kontrol altina alinabilir. 3) Hastalar progresif KY nedeniyle
Olebilirler (Sekil 2.1).

Sol ventrikiiliin yeniden sekillenmesinde bir¢cok faktdr rol oynamakta oldugu gibi,
norohormonal aktivasyonun dnemli bir rol oynadigina dair bir¢ok kanit mevcuttur. KY’li
hastalarda, kalbin yapismma ve islevlerine olumsuz etkide bulunan norepinefrin,
anjiyotensin II, aldosteron, endotelin, vazopressin ve sitokinlerin kanda artmis
diizeylerde oldugu gosterilmistir. Bu nérohormonal faktorlerin, sodyum retansiyonu ve
vazokonstriksiyon araciligi ile kalpte olan hemodinamik stresi arttirmalarinin yani sira,
direkt olarak miyokard iizerinde toksik etki olusturarak ve miyokardiyal fibrozise neden
olarak kalbin yapisinda degisikliklere ve yetersizlik olan kalbin performansinda daha da
azalmaya neden olduklar1 bilinmektedir. Norohormonal aktivasyonun miyositler,
interstisyel hiicreler tlizerinde olusturduklar1 zararli etkileri ve bu hiicrelerin fenotipini
degistirdikleri bilinmektedir (1,3,17).
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Sekil 2.1. Kalp yetersizligi evreleri ve seyir.

Evre A KY: kardiyovaskiiler hastalik varligi. Evre B KY: asemptomatik hasta, ancak kardiyak
yap1 ve fonksiyon degisiklikleri mevcut. Evre C KY: semptomatik KY. Evre D KY: ileri evre
KY. ileri evre KY durumunda dalgalanimli ancak kétii gidisli bir klinik séz konusudur. Kimi
hasta OMT (optimal medikal tedavi) ve bazen kardiyak resenkronizasyon ile kompanse halde
iken, ciddi KY semptomlar: ile tekrar tekrar bagvuruda bulunabilirler. Hastalarin bir kismina
transplant ve sol ventrikiil asist cihazi (LVAC) uygulanabilir. K&tii fonksiyonel statiiye gidis, sik
hastane yatislar1 ve yiiksek kaynak harcamalari ile iligkilidir. Bu evredeki hastalar, ani kardiyak
olim (AKO), kalp yetmezligi ile iliskisiz 6liim (KYIO) veya agrr KY nedeniyle oliimler
nedeniyle kaybedilirler (17).

Cizelge 2.2. ESC’ye gore (European Society of Cardiology) ileri evre kalp yetmezligi
tanimlamasi (17).

* NYHA simif Il veya IV semptomlarin olmasi

* Voliim yiiklenmesi ve/veya periferik hipoperfiizyon hecmelerinin olmasi

* Ciddi kardiyak disfonksiyonun objektif bulgular1 (EF < %30, Doppler psédonormal veya
restriktif patern, PKKB>16 mmHg veya Sag atriyal basing > 12 mmHg olmasi)

* Ciddi derecede kisitlanmis fonksiyonel kapasite (egzersiz kisitliligi, 6 dk yiiriime testinde
300 metre altinda yiiriime, pik oksijen tiiketiminin 12-14mlL/kg/dk altinda olmasi)

* Kalp yetmezligi nedeniyle yatislar (Son 6 ayda 1’den fazla)

 Diiiretiklerin, RAAS antagonistlerinin, beta blokdrlerin, optimize ediliyor olmasina
ragmen ve CRT yapilmis olmasina ragmen veya optimal medikal tedavinin hasta
tarafindan tolere edilemiyor olmasina bagli olarak, yukarida sayilan faktérlerin bu

hastalarda devam etmesi

Kisaltmalar: NYHA: New York Heart Association, EF: ejeksiyon fraksiyonu, PKKB: pulmoner kapiller
kama basinci, RAAS: Renin anjiyotensin aldosteron sistemi, CRT: Cardiac resynchronization therapy.



ITA.6) KALP YETERSIZLIGININ ETIiYOLOJISI

Kalpte baslica islevsel bozukluk nedenleri, kalp kasinda hasar ya da kayiplar, akut
ya da kronik iskemi, hipertansiyonla damar direncinde arti§ ya da atriyal fibrilasyon (AF)
gibi bir tagiaritminin gelismesidir. Koroner arter hastaligi en yaygin miyokard hastalig
nedenidir ve KY bulunan hastalarin yaklasik %70’inde baslatict nedendir (8,18).
Hastalarin %10’unda kapak hastaligi, %10’ unda da kardiyomiyopati vardir (Cizelge 2.3).

Kardiyomiyopati [koroner arter hastaligi (KAH), hipertansiyon, kapak hastalig1 ya
da dogumsal kalp hastaligi bulunmayan bir hastada], birincil olarak miyokardin
tutulmasma bagh olarak gelisen, kalpte belirgin yapisal ve islevsel anormalligin oldugu
bir hastaliktir (19).

ITA.7) KALP YETERSIZLiGI TANISI

Sir Thomas Lewis 1933°te kalp yetersizligi konusundaki ders kitabinda sunu dile
getirmistir: “Kardiyovaskiiler tipta en onemli nokta kalp yetersizligini erken evrede
saptayabilmektir” (20). Bu boliimde kalp yetersizligi semptom ve bulgularia ve de ilgili
diyagnostik gereclere deginilecektir.

ITA.7.1) Kalp yetersizliginin semptom ve bulgularn

KY semptom ve bulgulari, hastalarin hekime basvurma nedeni oldugu icin erken
tanida belirleyici 6nem tasimaktadir. Iyi bir dykii almak ve fizik muayene konusunda
ustalagmak cok oOnemlidir (Cizelge 2.4). Nefes darligi, yorgunluk ve halsizlik tipik
belirtilerdir. Klinik KY bulgular1 (Cizelge 2.5) goézlem, palpasyon ve oskiiltasyonu
kapsayan dikkatli bir klinik muayeneyle degerlendirilmelidir (21,22). Klinik KY kuskusu
daima daha objektif testlerle, Ozellikle kalp islevini degerlendirmeyi hedef alan
incelemelerle dogrulanmalidir.

ITIA.7.2) Kalp yetersizligi semptomlarinin nedenleri

KY semptomlarinin kokeni tam olarak anlasilamamistir (23,24). Akut KY
baglaminda gelisen ve asir1 sivi yiiklenmesi kanitlar1 olan pulmoner 6dem ve nefes
darligindan, pulmoner kapiller basing artiginin sorumlu oldugu agiktir. Buna karsilik,
kronik KY bulunan kisilerde egzersiz sirasinda yapilan incelemeler, kapiller basingla
egzersiz performansi arasinda yalnizca zayif bir iligski oldugunu ortaya koymaktadir (1,3).

KY silirecinin sonunda, viicuttaki organlarin neredeyse hepsinde patolojik
gelismeler olusmaktadir. Yorgunluk ve halsizlik sik bildirilen, ancak birden ¢ok nedeni
olabilen 6zgiil olmayan semptomlardir. Iskelet kasinda kitle ve giic kayb1 ge¢ bir
bulgudur (24,25). Iskelet kasindan gelen sinyaller genellikle beyin tarafindan nefes
darlig1 ya da halsizlik olarak yorumlanmaktadir. Bu, KY hastalarinda tedaviye yanitin
neden yavas oldugunu agiklayabilen nedenlerden biri olabilir; iskelet kasi kalitesinin eski
haline ulagsmas1 gerekmektedir. KY’de yaygin goriilen mitral regiirjitasyon derecesindeki
degiskenlik ya da gecici disritmi de nefes darhigin1 agirlagtircaktir (1,3).
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Cizelge 2.3. Kalp kas1 hastaligina (Miyokard hastalig1) bagl yaygin kalp yetersizligi
nedenleri (3).

Koroner kalp hastahg : Birgok belirti ve bulgu

Hipertansiyon : Cogu zaman sol ventrikiil hipertrofisi ve korunmus ejeksiyon fraksiyonuyla
baglantili

Kardiyomiyopatiler : Ailesel/genetik ya da ailesel olmayan/genetik olmayanlar (miyokardit
gibi edinilmis olgular dahil) Hipertrofik (HKM), dilate (DKM)), restriktif (RKM), aritmojenik
sag ventrikiil (ARVKM), smiflandirilmamig

Tlaclar : B-blokerler, kalsiyum antagonistleri, antiaritmikler, sitotoksik ilaglar

Toksinler : Alkol, madde, kokain, eser maddeler (civa, kobalt, arsenik)

Endokrin : Diyabetes mellitus, hipo/hipertiroidi, Cushing sendromu, adrenal yetersizlik, asiri
biiylime hormonu, feokromositoma

Niitrisyonel : Tiamin, selenyum, karnitin eksikligi, obezite, kaseksi

Infiltratif : Sarkoidoz, amiloidoz, hemokromatoz, bag dokusu hastalig

Diger : Chagas hastaligi, HI'V enfeksiyonu, peripartum kardiyomiyopati, son evre bobrek
yetmezligi

Cizelge 2.4. Kalp yetersizligi bulunan hastalarda klinik 6ykiiniin baglica 6zellikleri (3).

Semptomlar Nefes darligi (ortopne, paroksismal,
Halsizlik noktiirnal dispne)
Angina, carpinti, senkop (yorgunluk, bitkinlik)
Kardiyovaskiiler olaylar Koroner kalp hastalig
Miyokart infarktiisii Tromboliz
Girigim PKG

Diger cerrahi girigimler KABG
Inme yada periferik vaskiiler
hastalik
Valviiler hastalik ya da islev
bozuklulugu
Risk profili Aile Oykiisii, sigara i¢gme,
hiperlipidemi, hipertansiyon,
diyabet

Giincel ve dnceki tedaviye
yanit

Cizelge 2.5. Kalp yetersizligi bulunan hastalarda klinik muayenede baslica 6zellikler (3).

Goriiniim Uyaniklik, beslenme durumu, agirlik

Hizi, ritmi ve karakteri

Kan Basinci Sistolik, diyastolik, nabiz basinci

OV R NSNS Jiigiiler vendz basing, Periferik 6dem (ayak bilekleri ve sakrum),
hepatomegali, asit

Akcigerler Solunum hizi, raller, Plevral efiizyon

Apeksin yer degistirmesi, Gallop ritmi, li¢iincii kalp sesi, Valviiler
islev bozuklugunu diisiindiiren tiflirlimler
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ITA.7.3) Semptomlar ve kalp yetersizliginin agirhk derecesi

Semptomlarla kardiyak islev bozuklugu arasinda zayif bir iliskli vardir.
Semptomlar tedaviden sonra devam ediyorsa kotii prognozla daha yakidan iligkilidir.
KY’nin agirlik derecesini semptomlara dayali bir sekilde siniflandirma, tedavinin
etkilerini izlemekte kullanilabilir. Bununla birlikte, anjiyotensin doniistiiriicii enzim
inhibitorleri (ADEI), anjiyotensin reseptor blokerleri (ARB), B-blokerler ya da aldosteron
antagonistleri gibi ilaclarin mortalite iizerindeki etkisi semptomlarla yakindan iliskili
olmadig1t i¢in, bu ndrohormonal inhibitorlerin optimal titrasyonunda tek basina
semptomlar temel almmamalidir. Hastalara tolere edebildikleri optimal doz
uygulanmaldir (1,3).

Kalp yetersizliginin agirlik derecesi smiflandirirken ¢ogu zaman NYHA islevsel
siniflandirmasi kullanilir. Daha yeni bir smiflandirmada kalbin yapisi ve semptomlar
temel almmmaktadir. Miyokard enfarktiisii bulunan hastalarda ise, KY’nin agirlik
derecesini degerlendiren diger iki smiflandrma olan Killip ve Forrester
siniflandirmalarma basvurulmaktadir (26,27) (Cizelge 2. 6).

ITA.7.4) Kalp yetersizligi tamsi icin algoritma

Sekil 2.2’de KY ya da LV islev bozuklugu tanisi i¢in bir algoritma sunulmustur.
Tek basma KY ’nin tanisini1 yapmak yeterli degildir. Hastalarin ¢oguna genel KY tedavisi
gerekli olsa da, bazi nedenler i¢in 0zgiil tedavi gerekebilecegi ve diizeltme miimkiin
olabilecegi i¢in, KY ’nin nedenini saptamaya yonelik incelemeler de yapilmalidir (1,3).

ITA.7.4.1) Tanisal teknikler

KY tanismi dogrulama ya da dislamada rutin olarak birka¢ tanisal test
kullanilmaktadir (Cizelge 2.7). Genellikle tanisal testler EF’de azalma bulunan KY
hastalarinda daha duyarhidir. EF korunmus olan KY (Heart Failure with Preserved
Ejection Fraction (HFPEF)) bulunan hastalarda tanisal bulgular ¢cogu zaman daha
belirsizdir. Ekokardiyografi sistolik ve diyastolik islev bozuklugunu degerlendirmede
kullanilan en yararl yontemdir (1,3).

KY bulunan hastalarda asagidaki incelemelerin yapilmasinin uygun olacagi
diistiniilmektedir.

IT1A.7.4.1.1) Elektrokardiyografi

Kalp yetersizliginden kuskulanilan biitliin hastalarda elektrokardiyografi (EKG)
yapilmalidir. KY’den kusku duyulan hastalarda elektrokardiyografik degisiklikler
yaygindir (Cizelge 2.8). KY varlig1 acisindan anormal EKG sonucunun tahmin degeri
disiiktiir. EKG’nin biitiiniiyle normal olmas1 durumunda, KY 6zellikle de sistolik iglev
bozuklugu olasilig1 ¢ok diisiiktiir (<%10) (1,3).

IT1A.7.4.1.2) Toraks grafisi

Kalp yetersizliginde toraks grafisi tanisal incelemelerin temel bilesenlerinden
biridir. Pulmoner konjesyonun degerlendirilmesine olanak verir ve dispneye yol agan
onemli bazi pulmoner ya da torasik nedenleri ortaya ¢ikarabilir. Toraks grafisi (iki
diizlemli) kardiyomegali, pulmoner konjesyon ve plevrada sivi birikiminin
saptanmasinda yararlidir ve dispneye katki yapan pulmoner hastalik ya da enfeksiyonlari
da gosterebilir (Cizelge 2.9). Konjesyon disindaki bulgular, yalnizca tipik semptom ve
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bulgular olmalar1 durumunda KY i¢in tahmin gdstergesi sayilmaktadir. Yalnizca akut
KY’de degil, kronik KY’de de kardiyomegali bulunmayabilir (1,3).

I1A.7.4.1.3) Laboratuvar testleri

KY’den kuskulanilan hastalarda rutin tanisal degerlendirmede, tam kan sayimi
(hemoglobin, 16kosit ve trombosit degerleri), serum elektrolitleri, serum kreatinin,
tahmini glomeriil filtrasyon hiz1 (GFR), glukoz, karaciger islev testleri ve idrar tahlili
yapilir. Ek testlerde klinik tablo géz oniinde bulundurulmalidir (Cizelge 2.10). Tedavi
edilmeyen hafif ya da orta siddetteki KY’de belirgin hematolojik ya da elektrolit
anormallikleri sik goriilmez, ancak, Ozellikle diiiretik ve ADEI/ARB/aldosteron
antagonist tedavisi uygulanan hastalarda hafif anemi, hiponatremi, hiperpotasemi ve
bobrek islevinde azalma yaygindir. KY icin ilag tedavisi goren hastalarda tedavinin
baslatilmasi, doz yiikseltme ve izleme evrelerinde gerekli laboratuvar incelemeleriyle
takip belirleyici onem tasir (1,3).

IT1A.7.4.1.3.1) Natriiiretik peptidler

Natriiiretik peptidlerin plazma konsantrasyonlari, KY tanisinda ve kesinlesmis
kronik KY hastalarinin tedavisinde yararli biyolojik gostergelerdir. Tani, evreleme,
hastaneye yatirma/taburcu etme kararlarinda ve klinik olay riski olan hastalarin
belirlemede bu testlerin kullanilmasin1 destekleyen kanitlar bulunmaktadir. Ilag
tedavisinin izlenmesinde ve ayarlanmasinda, natritliretik peptidlerin kullanilmasina iliskin
kanitlar heniiz yetersizdir. Tedavi edilmemis bir hastada degerlerin normal saptanmasinin
negatif tahmin degeri yiiksektir ve semptomlardan KY’nin sorumlu olma olasiligini
azaltir. Bu, 6zellikle birinci basamak saglik hizmetlerinde 6nemlidir. Optimal tedaviye
ragmen, natriiiretik peptid diizeylerinin yiiksek olmasi zayif prognoza isaret edebilir
(1,3).

KY tam1 ve tedavisinde kullanilabilecek testler olarak B tipi natriiiretik peptid
(BNP) ve amino terminal pro-BNP (NT-proBNP) 6l¢timleri bulunmaktadir (28,29) (Sekil
2.2). Miyokard duvar stresindeki herhangi bir artisa yanit olarak bu degerler
yiikselmektedir. LV sistolik islevi korunan hastalarda degerler genellikle daha diisiiktiir.

Acil serviste KY tanist icin yaygm olarak kullanilan bu iki natriiiretik peptid
degerlendirmesinde kabul edilmis kesin smir degerler bulunmamaktadir Natriiiretik
peptidlerin yarllanma Omiirlerinin goreceli uzun olmast nedeniyle, LV dolum
basmncindaki ani degisiklikler natritiretik peptid diizeylerine yansimayabilmektedir.
Natriiiretik peptid diizeylerinde artigla baglantili KY disindaki durumlar arasinda LV
hipertrofisi, tagikardi, sag ventrikiil asir1 yiiklenmesi, miyokard iskemisi, hipoksemi,
bobrek islev bozuklugu, ileri yas, karaciger sirozu, sepsis ve enfeksiyon bulunmaktadir.
Natritiretik peptidler hastaneden taburcu edilme dncesinde, prognoz degerlendirmesinde
ve KY tedavisinin etkinligini izlemede de yararh olabilir (30,31). NT-Pro-BNP ile kalp
yetmezliginde fonksiyonel kapasitenin belirlenmesi ve ekokardiyografik parametrelerle
olan iligkisini arastiran ¢aligmalara yazimizin sonraki boliimlerinde yer verilecektir.
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Klinik Muayene, EKG, PAAG,

Kronik KY olas11181 digsik

Tamda belirsizlik

Ekokar(iiyograﬁ
Natiiiietl Pastidl
I
¥ } }
BNP<100 pg/ml BNP 100-400 pg/ml BNP > 400 pg/ml
NT-proBNP <400 pg/ml NT-proBNP 400-2000 pg/ml NT-proBNP >2000 pg/ml

Kronik KY olas111£1 yiiksek

Sekil 2.2. Kalp yetmezligi diisiindiiren bulgulari olan semptomatik tedavi uygulanmamis

hastalarda, natriiiretik peptidlerle KY tanisi i¢in akis semasi (3).

Cizelge 2.6. Akut miyokard infarktiisii baglaminda kalp yetersizliginin agirlik derecesini

degerlendiren iki siniflandirma (3).

Killip simflandirmasi

Akut miyokard infarktiisii tedavisinde klinik
acidan dolagim bozuklugunun agirlik
derecesini hesaplamak amaciyla
tasarlanmustir.

Forrester simflandirmasi

Akut miyokart infarktiisiinde klinik ve
hemodinamik statiiyii betimlemek amaciyla
tasarlanmustir.

Evre I : Kalp yetmezligi yok. Klinik
kardiyak depompanzasyon bulgular1 yok

1. Normal perfiizyon ve pulmoner kapiler
kama basinci (PCWP — tahmini sol atriyal
basing)

Evre II : Kalp yetmezligi mevcut. Tanisal
olgiitleri, raller, S3 gallop ve pulmoner vendz
hipertansiyonudur. Akciger alanlarinin alt
yarisinda yas rallerin oldugu pulmoner
konjesyon.

2. Yetersiz perfiizyon ve diisik PCWP
(hipovolemi)

Evre III : Siddetli kalp yetersizligi. Biitiin
akciger alanlarinda rallerin oldugu asikar
pulmoner 6dem

3. Neredeyse normal perfiizyon ve yiiksek
PCWP (pulmoner 6dem)

Evre IV : Kardiyojenik sok. Hipotansiyon
(SKB < 90 mmHg) ve oligiiri, siyanoz ve
terleme gibi periferik vazokonstriksiyon
bulgular1 vardir.

4. Yetersiz perflizyon ve yiiksek PCWP
(kardiyojenik sok)
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Cizelge 2.7. Kalp yetersizligini destekleyen tanisal degerlendirmeler (3).

Kalp yetersizligi tanisi

Degerlendirme Normalse ya da

Varsa destekler yoksa karsi kanit

Uyumlu semptomlar

Uyumlu olgular ++ +

Ekokardiyografide kardiyak islev bozuklugu +++ +++

Tedavi ile semptom ya da bulgulara yanit alinmasi +++ ++

EKG + +

Normal +

Anormal ++ +

Disritmik +++

Laboratuvar

BNP/NT-proBNP yiiksek +++ +

BNP/NT-proBNP diisiik/normal + +++

Hiponatremi + +

Bobrek islev bozuklugu + +

Troponin degerlerinde hafif yiikselme + +

Toraks grafisi

Pulmoner konjesyon +++ +

Egzersiz kapasitesinde azalma +++ ++

Anormal akciger islev testi + +

Dinlenme sirasinda hemodinamik anormallikler +++ ++

+ - biraz 6nemli ; ++ - orta derecede 6nemli ; +++ - ¢ok 6nemli
Cizelge 2.8. Kalp yetersizliginde yaygin EKG anormallikleri (3).

Anormallik ‘ Nedenleri ‘ Klinik anlanm

Siniis tasikardisi Dekompanse KY, anemi, Klinik degerlendirme
ates,hipertroidi Laboratuvar incelemeleri

Siniis bradikardisi B — blokerler, digoksin, Ilag tedavisini degerlendirin

Antiaritmikler, Hipotroidi, Hasta | Laboratuvar incelemeleri
siniis sendromu
Atriyal tasikardi / flutter / | Hipertroidi, enfeksiyon, mitral AV iletimi yavaglatin,

fibrillasyon kapak hastaliklari, Dekompanse | farmakolojik kardiyoversiyon,
KY, infarktiis kateterle ablasyon,
antikoagiilasyon
Ventrikiil aritmileri Iskemi, infarktiis, Laboratuvar incelemeleri,
kardiyomiyopati, miyokardit, Egzersiz testi, perfiizyon
hipopotesami, hipomagnezemi calismalar1, koroner anjiyografi,
Dijital asir1 dozu elektrofizyolojik testler, ICD
Iskemi / Infarkiis Koroner kalp hastaligi Eko, troponinler, koroner
anjiyografi, revaskiilarizasyon
Q dalgalan Infarkiis, hipertrofik Eko, koroner anjiyografi

kardiyomiyopati LBBB,
pre-eksitasyon

LV hipertrofisi Hipertansiyon, aort kapagi Eko / Doppler
hastaligi, hipertrofik
kardiyomiyopati

AV blok Infarkiis, ilac toksisitesi, Ilag tedavisini degerlendirin,
miyokardit, sarkoidoz, Lyme pacemaker, sistemik hastalik
hastalig1

Mikrovoltaj Obezite, amfizem, perikardiyal Eko, toraks grafisi
eflizyon, amiloidoz

QRS uzunlugu > 120 msn — | Elektriksel ve mekanik Eko

LBBB morfolojisi dissenkroni Kardiyak resenkronizasyon

tedavisi
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Cizelge 2.9. Kalp yetersizliginde yaygin toraks grafisi anormallikleri (3).

Anormallik ‘ Nedenleri ‘ Klinik anlanm

Kardiyomegali LV, RV, atriyumlarda Eko / Doppler
dilatasyon, Perikardiyal eflizyon

Ventrikiil hipertrofisi Hipertansiyon, aort stenozu, Eko / Doppler

hipertrofik kardiyomiyopati

Normal akciger bulgular:

Pulmoner konjesyon olasilig1
diisiik

Taniy1 yeniden degerlendirin
(tedavi uygulanmamissa) Ciddi
akciger hastaligi olasilig1 diisiik

Pulmoner venéz konjesyon

LV dolum basinci artisi

Sol kalp yetersizligi dogrulanir

interstisyel 6dem

LV dolum basinci artisi

Sol kalp yetersizligi dogrulanir

Plevral efiizyon

Dolum basinci artisi

Bilateral ise KY olasilig1 yiiksek
Pulmoner enfeksiyon, cerrahi
girigim ya da habis eflizyon

Coksa kalp dis1 etiyolojileri
diisiiniin,

Coksa tan1 ve tedavi merkezlerini
diisiiniin

Kerley B ¢izgileri

Lenfatik basing artigt

Mitral stenoz ya da kronik K'Y

Asir1 havalanma goriilen

akciger alanlarn

Amfizem yada pulmoner emboli

Spiral BT, spirometri Eko

Pulmoner enfeksiyon

Pnémoni pulmoner konjesyona
bagli ikincil olgu olabilir

Hem enfeksiyonu, hem de KY’yi
tedavi edin

Pulmoner infiltrasyon

Sistemik hastalik

Tanisal incelemeler

Cizelge 2.10. Kalp yetersizliginde yaygin laboratuvar testi anormallikleri (3).

Anormallik ‘ Nedenleri ‘ Anormallik ‘ Nedenleri
Serum kreatinin Bobrek hastaligi BNP < 100 pg/mL, Normal duvar stresi
artis1 (>150 pmol/L) ADEI/ARB, NT-proBNP <400
aldosteron blokerleri | pg/mL
Anemi (erkekte 13, Kronik KY, BNP>400 pg/mL, Ventrikiil duvar stresinde

kadinda 12 g/dL) hemodiliisyon, demir | NT-proBNP>2000 artig
kayb1 ya da yetersiz pg/mL
demir kullanimu,
bobrek yetersizligi,
kronik hastaliklar
Hiponatremi Kronik KY, Albiimin Dehidratasyon, miyelom,
(< 135 mmol/L) hemodiliisyon, AVP | yiiksekligi(>45g/L) Yetersiz beslenme,
salimi, ditiretikler Albiimin bobreklerden kayip,
diisiikliigii(<30g/L) | Karaciger islev bozuklugu,
Transaminazlarda Sag kalp yetersizligi, Ilag
yiikselme toksisitesi
Hipernatremi Hiperglisemi Troponinlerde Miyosit nekrozu, uzun
(>150 mmol/L) Dehidratasyon yiikselme stireli iskemi, siddetli KY,

miyokardit, sepsis, bobrek
yetersizligi, pulmoner
emboli

Hipopotasemi Ditiretikler, ikincil Anormal tiroid Hiper/hipotiroidi
(<3.5 mmol/L) hiperaldosteronizm testleri Amiodaron
Hiperpotasemi Bobrek yetersizligi, idrar tahlili Proteiniiri, glikoziiri, bakteri
(>5.5 mmol/L) potasyum destegi,

renin-anjiyotensin-

aldosteron sistemi

blokerleri
Hiperglisemi Diyabet, insiilin INR>2.5 Antikoagiilan asir1 dozu,
(>6.5 mmol/L) direnci Karacigerde konjesyon
Hiperiirisemi Ditiretik tedavisi, gut, | CRP>10mg/L, Enfeksiyon, enflamasyon

(>500 pmol/L)

malignite

notrofilik lokositoz

Kisaltmalar: ADEI: Anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitorii, ARB: Anjiyotensin Reseptdr Blokorii,

AVP : vazopressin, BNP: beyin natriiiretik peptidi, CRP: C-reaktif protein
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IT1A.7.4.1.3.2) Troponinler

KY kuskusu olan hastalarda klinik tablo akut koroner sendromu (AKS)
disiindiiriyorsa troponin I ya da T Ol¢iilmelidir. Kardiyak troponinlerde artis miyosit
nekrozuna isaret eder ve endikasyon varsa revaskiilarizasyon potansiyeli
degerlendirilmeli ve gerekli tanisal incelemeler yapilmalidir. Troponin artis1 akut
miyokarditte de goriiliir. Siddetli KY’de ya da AKS’ye baglh miyokard iskemisi kanit1
bulunmayan hastalardaki KY dekompansasyonu ataklar1 siwrasinda ve sepsis gibi
durumlarda da kardiyak troponinlerde hafif artig olabilir. KY’de troponin yiikselmesine,
ozellikle tabloya natriliretik peptidlerde artis eslik ediyorsa gii¢lii bir prognoz
gostergesidir (32).

IT1A.7.4.1.3.3) Norohormonal belirtecler

KY’ne bagka bazi nérohormonal belirte¢lerde de (norepinefrin, renin, aldosteron,
endotelin, arginin vazopressin) artis eslik etmektedir. Yararli olmakla birlikte, tek tek
hastalarda tanisal ya da prognostik amaglarla ndroendokrin aktivasyonun degerlendirmesi
gerekli degildir (1,3).

IT1A.7.4.1.4) Ekokardiyografi

Ekokardiyografi terimi pulsed ve siirekli dalgali Doppler, renkli Doppler ve doku
Doppler goriintiilemesi (TDI: tissue Doppler imaging) gibi kalbin ultrasonla incelendigi
biitiin goriintiileme tekniklerini kapsar. Kalp yetersizligi ve/veya kardiyak islev
bozuklugu tanisinin ekokardiyografiyle dogrulanmasi zorunludur ve KY tanisindan
kuskulanildiginda ekokardiyografik inceleme zaman kaybetmeden yapilmalidir.
Ekokardiyografi kolayca ulasilabilen, non-invazif, hizli ve giivenilir bir yontemdir ve
kalp anatomisi (hacimler, geometri, kiitle), duvar hareketi ve kapak islevi konularinda
kapsamli bilgiler saglar. Bu incelemeyle KY etiyolojisine iliskin temel bilgiler elde
edilir. Genelde kalp yetersizligi tanist1 konulmus hastalarin ekokardiyogrami da
bulunmalidir. Sistolik islev bozuklugu bulunan hastalarla, sistolik islevin korundugu
hastalarin ayirt edilmesinde kullanilabilecek en pratik ventrikiil islevi 6l¢egi LVEF dir
(normal >%45-50). LVEF biiyiik 6lciide hacimlere, ard yiike, kalp hizina ve kapak
islevine bagimli oldugu i¢in, kontraktilite indeksleriyle esanlamli degildir. Atim hiz1 kalp
dilatasyonu ve hacim artisiyla siirdiiriiliiyor olabilir. Cizelge 2.11 ve 2.12’de KY’de en
yaygin goriilen ekokardiyografik ve Doppler anormallikleri sunulmustur. Sol ventrikiil
diyastolik islev degerlendirmesi, KY bulunan hastalarda ventrikiil dolum paterni
degerlendirmesi kullanilarak diyastolik islevin degerlendirilmesi, diyastolik islev ve
dolum anormalliklerinin saptanmas1 agisindan énemlidir. Diyastolik islev bozuklugu, bu
hastalarda agir basan iglevsel kalp anormalliginin isareti olabilir ve kalp yetersizligi tanisi
icin gerekli {igiincli bileseni olusturabilir. Bu konu 6zellikle LVEF’nin korundugu
semptomatik hastalarda 6nemlidir.

Siniis ritmi bulunan hastalarda geleneksel olarak kabul gdéren anormal {i¢ dolum
paterni tipi bulunmaktadir.

1) Diyastolik islev bozuklugunun erken evresinde doruk transmitral E hizinda
azalma, atriyal kokenli (A) dalga hizinda kompansatuvar artis ve buna bagh
olarak E/A oraninda azalmayla seyreden miyokardiyal gevseme ‘“bozuklugu”
paterni gozlenebilir; bu, hipertansiyonda ve normal yash kisilerde sik goriiliir ve
genellikle normal ya da diisiik LV dolum basinglariyla baglantilidir.
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2) Sol atriyal basing artis1 (LV kompliyansinda azalma, asir1 hacim yiiklenmesi,
mitral yetersizlik) olan hastalarda doruk E hizinda artis, E deselerasyon
zamaninda azalma ve belirgin Olclide yiikselmis bir E/A oramiyla “kisitlayici
dolum” paterni gozlenebilir.

3) Hastalarda, gevseme bozuklugu paterni ile kisitlayici dolum paterni arasinda yer
alan ara bir patern de bulunabilir; E/A oram1 ve deselerasyon zamani normal
olabilir. Bu ara patern “psddo-normallesmis dolum paterni” olarak adlandirilir.
Bu paterni pulmoner vendz akim ya da doku Doppler ile mitral diizlem hareketi
goriintiilemesi gibi diger Doppler degiskenlerinin analiziyle normal dolumdan
ayirt etmek miimkiindiir.

Doppler ekokardiyografi, sistolik pulmoner arter basincinin tahmin edilmesine
olanak verir. Bu deger de, hastalarin ¢ogunda saptanan doruk trikiispid kacak jet hizi
temel alinarak sag ventrikiil sistolik basincinin hesaplanmasi yoluyla elde edilir. Doppler
ekokardiyografi yontemi ile aort akis hiz1 zaman integrali (VTI: velocity time integral)
Olgtimiiyle, atim hacminin ve kalp debisinin degerlendirilmesi miimkiindiir (1,3).

Sistolik kalp yetmezliginde, konvansiyonel, Doppler, doku Doppler ve strain-strain
hiz1 (doku Doppler veya Speckle Tracking yontemleri ile elde edilmis) metodlarmin
kullanilmis oldugu, fonksiyonel kapasite ve NT-pro-BNP diizeyleri ile iliskili olabilecek
parametrelerin  arastirildigi, ve bu hastalarda sag ventrikiil fonksiyonlarmnin
degerlendirildigi ¢caligmalara ilerleyen boliimlerde yer verilecektir.

11A.7.4.1.4.1) Ejeksiyon fraksiyonunun korundugu Kkalp yetersizliginin
(EFKKY) ekokardiyografik degerlendirmesi

Ekokardiyografi, EFKKY tanisinin dogrulanmasinda ¢ok onemli bir rol oynar.
EFKKY tanis1 konulabilmesi i¢in asagidaki ii¢ kosul gerekmektedir:
1) Kronik KY bulgular1 ve/veya semptomlar.
2) LV sistolik islevinin normal ya da yalnizca hafif dl¢lide anormal olmas1 (LVEF
%45 - 50).
3) Diyastolik islev bozuklugu kanit1 (anormal LV gevsemesi ya da diyastolik
sertlesme [stiffness]) olmasi.

IT1A.7.4.1.4.2) Transozofajeal ekokardiyografi

Trans6zofajeal ekokardiyografi (TOE), transtorasik eko penceresi yetersiz olan
hastalarda (obezite, ventilasyon uygulanan hastalar), komplikasyonlu kapak (6zellikle
aort kapagi, mitral kapak ve mekanik kapak) sorunlari olan hastalarda, endokarditten
kuskulanilan olgularda, dogumsal kalp hastalifinda ya da AF bulunan hastalarda sol
atriyal apendikste trombiisiin diglanmasi i¢in 6nerilmektedir (1,3).

I1A.7.4.1.4.3) Stres ekokardiyografi

Stres ekokardiyografi (dobutamin ya da egzersiz), iskemiye bagl ventrikiil islev
bozuklugunu saptamakta ve miyokardin canliligmi (viyabilite) degerlendirmede
kullanilmaktadir. Miyokard sersemlemesini (stunning) ve hibernasyonunu saptamada ve

KY semptomlariyla kapak anormallikleri arasinda baglant1 kurmada da yararli
olabilir(1,3).

18



Cizelge 2.11. Kalp yetersizliginde yaygin ekokardiyografik anormallikler (3).

Anormallik

Klinik Anlamm

LYV ejeksiyon fraksiyonu

Azalma ( < %45 — 50)

Sistolik islev bozuklugu

LYV islevi, global ve fokal

Akinezi, hipokinezi,
diskinezi

Miyokard infarktiisii / iskemi
Kardiyomiyopati, miyokardit

Diyastol sonu ¢ap Artig (> 55— 60 mm) Asirt hacim yiikii

KY olasilig
Sistol sonu cap Artis (> 45 mm) Asi1r1 hacim yiikii

KY olasilig
Fraksiyonel kisalma Azalma ( < %25) Sistolik islev bozuklugu

Sol atriyum biiyiikliigii

Artis (> 40 mm)

Dolum basinglarinda artis
Mitral kapak iglev bozuklugu
Atriyal fibrilasyon

Sol ventrikiil kalinhg:

Hipertrofi (> 11 — 12 mm)

Hipertansiyon, aort stenozu,
hipertrofik kardiyomiyopati

Kapak yapisi ve islevi Valviiler stenoz ya da kacak | Birincil KY nedeni ya da
(6zellikle aort stenozu ve komplikasyon faktdrii olabilir
mitral yetersizlik) Basimng farklarini ve kagak

oramni degerlendirin
Hemodinamik sonuglari
degerlendirin

Cerrahi girisim {izerinde
durun

Mitral disyastolik akim Erken ve geg diyastolik Diyastolik islev bozukluguna

profili dolum paternlerinde isaret eder ve mekanizma
anormallikler konusunda fikir verir

Trikiispid kacak doruk hizi

Artis (>3 m/ sn)

Sag ventrikiil sistolik basinc
artisi

Pulmoner emboliden
stiphelenin

Perikard

Eflizyon, hemoperikard,
kalinlasma

Tamponad, {iremi, malignite,
sistemik hastalik, akut ya da
kronik perikardit, konstriktif
perikardit {izerinde durun

Aort akim hiz1 zaman
integrali

Azalma ( < 15 cm)

Azalma diisiik atim hacmi

Inferiyor vena cava

Dilate geriye dogru akis

Sag atriyum basinglarinda
artis. Sag ventrikiil islev
bozuklugu

Hepatik konjesyon
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Cizelge 2.12. Doppler ekokardiyografi indeksleri ve ventrikiil dolumu (3).

Doppler Endeksleri ‘ Patern ‘ Sonug
E / A Dalga oram Restiriktif ( > 2, kisa deselerasyon | Yiiksek dolum basinglari
zamani < 115 — 150 msn) As1r1 hacim yiikii
Yavasg gevseme (< 1) Normal dolum basinglari
Yetersiz kompliyans
Normal( > 1) Psddonormal olabilecegi
icin sonu¢ kesin degil
E/Ea Artmug (> 15) Yiiksek dolum basinglari
Azalmis ( < 8) Diisiik dolum basinglari
Orta (8 — 15) Sonug kesin degil
(A mitral — A pulm.) siire | > 30 mgsn Normal dolum basinglari
<30 msn Yiiksek dolum basinglari
Pulmoner S dalgalar > D dalgasi Diisiik dolum basinglari
Vp <45 cm/ sn Gevseme yavas
E/Vp >2.5 Yiiksek dolum basinglari
<2 Normal dolum basinglari
Valsalva manevrasi Psddonormal dolum paterninin Sistolik ve diyastolik
anormal dolum paternine islev bozuklugu
doniigmesi kosullarinda yiiksek
dolum basinglarini ortaya
cikarir

Kisaltmalar: E: erken diyastolik mitral akim, A: ge¢ diyastolik mitral akim, Ea: Erken diyastolik doku
Doppler hareket hizi, S: sistolik akim, D: diyastolik akim, Vp: propagasyon akim hizi.

ITA.7.4.1.5) invazif olmayan diger goriintiileme teknikleri

Dinlenme sirasindaki ekokardiyografide yeterli bilgi elde edilemeyen hastalarda ve
KAH’tan kuskulanilan hastalarda, invazif olmayan daha ileri goriintiileme teknikleri
olarak kardiyak manyetik rezonans goriintilleme (KMR), kardiyak bilgisayarl tomografi
(BT) ya da radyoniiklid goriintiileme kulanilabilir(1,3).

IT1A.7.4.1.5.1) Kardiyak manyetik rezonans goriintiileme (KMR)

KMR sol ve sag ventrikiil hacimleri, genel kalp islevi, bolgesel duvar hareketleri,
miyokard kalinlig1 6l¢iimii, miyokard kalinlagmasi, miyokardmn kitle ve tiimorleri, kalp
kapaklari, dogumsal defektler ve perikard hastali§i degerlendirmesinde kullanilan ¢ok
amacgli, dogruluk diizeyi yiiksek, tekrarlanabilir, invazif olmayan bir goriintiileme
teknigidir (33,34). Hacim, kitle ve duvar hareketi degerlendirmesinde dogruluk ve
tekrarlanabilirlik acisindan altin standart olmustur. Gadolinyum gibi paramanyetik
kontrast maddelerin kullanimiyla infarktiis, miyokardit, perikardit, kardiyomiyopati,
infiltratif hastaliklar ve depo hastaliklarinda enflamasyon, infiltrasyon ve skar olusumuna
iligkin kanitlar saglanabilmektedir. Maliyet, erisim gii¢cligii, disritmi ya da implante cihaz
bulunan kisiler ve hastanin tolere edememesi kisitlayici 6geleri olusturmaktadir (1,3).
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IT1A.7.4.1.5.2) Bilgisayarh tomografik (BT) goriintiileme

KY bulunan hastalarda invazif olmayan yontemle koroner anatomi tanisi yararh
olabilir ve koroner anjiyografi kararlarina yardimei olabilir. BT anjiyografi test dncesi
KAH olasilig1 diisiik ya da orta derecede olan hastalarda ve efor testi ya da goriintiilemeli
stres testine esdeger bir inceleme olarak disiiniilebilir (34). BT goriintiilemesinde
ateroskleroz gosterilmesi yoluyla KAH dogrulanabilir, ancak bu mutlaka iskemi
anlamina gelmez (1,3).

ITA.7.4.1.5.3) Radyoniiklid ventrikiilografi

Radyoniiklid ventrikiilografi LVEF’in belirlenmesinde gorece dogru bir yontem
olarak kabul edilmektedir ve ¢ogu zaman miyokardiyal perflizyon goriintiilemesi
baglaminda uygulanarak viabilite ve iskemi konularinda bilgi saglamaktadir. Hacim
degerlendirmesinde ya da daha fazla incelik gerektiren sistolik ya da diyastolik islev
indekslerinin hesaplanmasinda yarar1 sinirhdir (1,3).

I1A.7.4.1.6) Egzersiz testi

Egzersiz testi, egzersiz kapasitesinin ve dispne ve halsizlik gibi egzersize bagh
semptomlarin objektif degerlendirmesinde yararhidir. Alt1 dakikalik yiiriyiis testi,
maksimum diizeyin altinda islevsel kapasitenin ve girisime yanitin degerlendirmesinde
sik kullanilan basit, tekrarlanabilir, kolayca erisilebilir bir aragtir. Tedavi uygulanmayan
bir hastada doruk egzersiz testinin normal sonu¢ vermesiyle semptomatik KY tanisi
dislanabilir. Isyiikiinde yavas bir artis dngoriilen degistirilmis K'Y protokolii uygulanan
bu test, ergometrik bisikletle ya da ylriiylis bandiyla gerceklestirilebilir. Egzersiz
sirasinda gaz degisimi analizi yapilmasi tercih edilen bir yaklasimdir; yiiksek bir
tekrarlanabilirlik diizeyiyle egzersizdeki kisitlanmalarin Olciimiine olanak vererek
dispnenin kardiyak kokenli mi, yoksa solunum kokenli mi oldugunun ayirt edilmesini
saglar, ventilatuar verimi degerlendirir ve prognozla ilgili bilgi verir. Doruk oksijen
tilketimi (doruk VO;) ve aerobik esik hastanin islevsel kapasitesine isaret eden yararh
gostergelerdir ve doruk VO, ve VE/VCO, egimi (egzersize verilen ventilatuvar yanit)
basta gelen prognoz degiskenleridir. Doruk respiratuvar degisim orani, ulasilan anaerobik
metabolizma diizeyini yansitan yararli bir indekstir. Sol kalp yetmezligi olan hastalarda,
ekokardiyografinin ve 6 dakika yiiriime testinin kullanildigi ¢alismalara ve test ile ilgili
detayl1 bilgilere yazimizin ilerleyen boliimlerinde yer verilecektir (1,3).

I1A.7.4.1.7) Kardiyak kateterizasyon ve Koroner Anjiyografi

KY hastalarinin rutin tan1 ve tedavisinde kardiyak kateterizasyon gerekli degildir.
Invazif inceleme endikasyonu, genellikle etiyolojiyi acikliga kavusturmak ve prognoza
ilisgkin 6nemli bilgiler elde etmek istenildiginde ve revaskiilarizasyon diisliniilmesi
durumunda vardir (1,3).

Koroner anjiyografi, egzersize bagl anjina oykiisii olan ya da iskemik LV islev
bozuklugundan kuskulanilan hastalarda, kardiyak arest ardindan ve koroner kalp hastaligi
acisindan risk profili yiiksek olan kisilerde diisiiniilmelidir ve siddetli KY bulunan
secilmis bazi hastalarda (sok ya da akut pulmoner 6dem) ve tedaviye yeterli yanit
vermeyen hastalarda acil olarak uygulanmasi gerekebilir. Etiyolojisi bilinmeyen ve
tedaviye yanit vermeyen hastalarda, ayrica cerrahi girisimle diizeltilebilecek siddetli
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mitral regiirjitasyon ya da aort kapagi hastaligi kanitlar1 bulunan kisilerde de koroner
anjiyografi ve LV ventrikiilografi endikasyonu vardir (1,3).

Sag kalp kateterizasyonu ile dolum basinglari, vaskiiler direng ve kalp debisine
iliskin yararli hemodinamik bilgiler saglanir. Klinik uygulamada, bu yontemin KY
tanisindaki rolii smirlidir. Forrester simiflandirmasmin temelini olusturur ve tedaviye
yanit vermeyen hastalarda, kalp nakli dncesinde ya da girisimleri degerlendiren klinik
calismalarda hemodinamik degerlendirmeler i¢in en dogru yontemdir (1,3).

Kardiyojenik ya da kardiyojenik olmayan sok ile hastanede yatan hastalarda
hemodinamik degiskenleri izlemede ya da uygun tedaviye yanit vermeyen siddetli KY
bulunan hastalarda tedaviyi izlemede pulmoner arter kateteri (PAK) uygulanmasi
diistiniilebilir.  Bununla birlikte PAK wuygulamasiyla sonlanimlarda 1iyilesme
saglanabilecegi gosterilememistir (1,3).

IT1A.7.4.1.8) Endomiyokardiyal biyopsi

Ozgiil baz1 miyokard hastaliklarinmn tamisinda endomiyokardiyal biyopsiden (EMB)
yararlanilabilir. Klinik kararlarda, eldeki olgu-kontrol ¢aligmalar1 ve uzman gorisii
aciklamalar1 temel alinmalhdir. AHA/ACC/ESC tarafindan EMB endikasyonlar1
konusunda yeni yayimlanan bir ortak bildiride bu girigimin etiyolojisi bilinmeyen ve
ventrikiil aritmileri ve/veya AV kalp blogu ile durumu hizla koétilesen akut ya da
fulminan KY hastalarinda ya da geleneksel KY tedavisine yanit vermeyen hastalarda
disiiniilmesi gerektigi goriisii dile getirilmistir (35). Ayrica amiloid, sarkoid ve
hemokromatoz gibi infiltratif siireglerden kuskulanilan ya da eozinofilik miyokardit ve
kokeni bilinmeyen restriktif kardiyomiyopati bulunan hastalarda da EMB iizerinde
durulabilir (1,3).

ITA.8) KALP YETERSIZLiGI TEDAVISi
ITA.8.1) Farmakolojik olmayan tedavi
Ozbakim

Ozbakim bagarili bir KY tedavisinin bir parcasidir ve semptomlar, islevsel kapasite,
genel saglik durumu, morbidite ve prognoz iizerinde anlamli bir etkisi vardir. Ozbakim,
fiziksel stabilitey1r silirdiirme, tabloyu agirlastiracak davranislardan kacinma ve
agirlagsmaya isaret eden erken semptomlar1 tanima hedefiyle yiiriitiilen eylemler olarak
tanimlanabilir (36). Cizelge 2.13’de kalp yetersizliginde 6nemli bazi 6zbakim becerileri
sunulmustur (1,3).
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Cizelge 2.13. Hasta egitiminde baslica konular, bunlarla baglantili beceriler ve uygun
0zbakim davranislari (3).

Egitim konular

Beceriler ve 6zbakim

Egitim konular

Beceriler ve 6zbakim

endiselerden kurtulmak
ve rahatlamak
Egzersizin yararlarini
anlamak

Diizenli egzersiz
yapmak

davramslan davramslarn
Kalp yetersizligi | Kalp yetersizliginin Cinsel etkinlik Cinsel etkinlik
tanim ve nedenini ve konusundaki
etiyolojisi semptomlarin neden endiselerden kurtulmak
ortaya ¢iktigini anlamak ve sorunlar1 saglik
uzmanlariyla tartismak
Kalp yetersizligi | Bulgu ve semptomlari Bagisiklama Grip ve pnomokok
ve semptom ve izlemek ve tanimak hastalig1 gibi
bulgular Viicut agirligini her giin enfeksiyonlara karsi
kaydetmek ve hizli kilo bagisiklanmak
artisim fark etmek
Hekimin nasil ve ne
zaman haberdar
edilecegini bilmek
Uygunsa ve tavsiye
edildiyse esnek diiiretik
tedavisi uygulamak
Farmakolojik Ilaglarin endikasyon, Uyku ve solunum | Obezlerde viicut
tedavi doz uygulamasi ve bozukluklari agirhiginin azaltilmas,
etkilerini anlamak sigaray1 birakma ve
Recetelenen her bir alkolden kaginma gibi
ilacin yaygin yan Onleyici davramslari
etkilerini fark edebilmek anlamak
Uygunsa tedavi
seceneklerini §grenmek
Risk faktorii Sigaray1 birakmanin Uyum Tedavi tavsiyelerini
modifikasyonu Onemini anlamak izlemenin 6nemini
Hipertansiyon varsa kan anlamak ve tedavi
basincini izlemek planini uygulama
Diyabet varsa iyi bir konusundaki kararliligi
glukoz denetimi stirdiirmek
stirdiirmek
Obeziteden kaginmak
Diyet tavsiyeleri | Hekim tarafindan Psikososyal Kalp yetersizligi olan
onerildiyse sodyum boyutlar hastalarda depresif
kisitlamasi semptomlarin ve bilissel
Asir1 s1vi alimindan bozukluklarin yaygin ve
kaginmak sosyal destegin 6nemli
Olgiilii alkol tiiketimi oldugunu anlamak
Malniitrisyonu izlemek Uygunsa tedavi
ve Onlemek seceneklerini §grenmek
Egzersiz Fiziksel etkinlik Prognoz Prognoz faktorlerinin
Tavsiyeleri konusundaki onemini anlamak ve

gergekei kararlar vermek
Uygunsa psikososyal
destek almak
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ITA.8.2) Farmakolojik tedavi
ITA.8.2.1) Kalp yetersizligi tedavisinde hedefler

KY tan1 ve tedavisinde diger herhangi bir tibbi durumdan farkli bir hedef yoktur; bu
tedavide de morbidite ve mortalite azalmasi amaglanir (Cizelge 2.14). Yillik KY
mortalitesi c¢ok yiiksek oldugu icin, klinik c¢alismalarda bu son nokta ozellikle
vurgulanmaktadir. Hastalarin ¢ogu, 6zellikle de yashlar agisindan bagimsiz bir yasam
stirdiirebilmek, rahatsiz edici semptomlar1 yasamamak ve hastaneye yatirilmamak, yasam
siiresini maksimum diizeye ¢ikartma istegine esdeger olabilir (1,3).

Cizelge 2.14. Kronik kalp yetersizligi tedavisinde hedefler (3).

1. Prognoz Mortaliteyi azaltmak

2. Morbidite Semptom ve bulgulari gidermek
Yasam kalitesini iyilestirmek
Egzersiz kapasitesini artirmak
Halsizlik ve nefes darligin1 azaltmak
Hastaneye yatirilma gereksinimini azaltmak
Yasam sonu bakimi sunmak

3. Onleme Miyokartta hasar olusumu
Miyokard hasarmin ilerlemesi
Miyokartta yeniden bi¢imlenme
Semptomlarin 6grenilmesi ve s1vi retansiyonunun engellenmesi
Hastaneye yatis

Kalp yetersizliginin gelisimini ve ilerlemesini engellemek onde gelen iki hedefi
olusturmaktadir. KY ile ilgili randomize klinik ¢alismalarin ¢ogunda, EF’nin <%35-40
olmasi1 temel alinarak sistolik islev bozuklugu bulunan hastalar degerlendirilmistir. Bu,
gorece ihtiyari bir sinir degerdir ve semptomatik KY bulunan ve EF degeri %40 ile 50
arasinda degisen genis bir hasta topluluguna iliskin yeterli kanit bulunmamaktadir (1,3).

Kardiyovaskiiler nitelikte olan ya da olmayan eslik eden hastaliklarin saptanmasi ve
bunlarin tedavisi tizerinde durulmasi belirleyici 6nem tasimaktadir (3).

Cizelge 2.15°de kalp yetmezliginde yaygin kullanilan ilaglar sunulmustur.

ITA.8.2.2) Anjiyotensin déniistiiriicii enzim inhibitorleri (ADEI’lar)

Kontrendikasyon ya da tolerans sorunu yoksa, semptomatik KY bulunan ve LVEF
<%40 olan biitiin hastalarda ADEI tedavisi uygulanmalidir. ADEI tedavisi ventrikiil
islevini ve hastanin genel saglik durumunu diizeltir, agirlasan KY nedeniyle hastaneye
yatislar1 azaltir ve sagkalimi olumlu etkiler. Hastaneye yatirilmis hastalarda, ADEI
tedavisi taburcu edilmeden 6nce baslatilmalidir (3).
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Cizelge 2.15. Kalp yetersizliginde yaygin kullanilan ilaglar (3).

Baslangi¢ dozu (mg) Hedef doz (mg)

ADEI

Kaptopril 6.25 t.i.d. 50-100 t.i.d.

Enalapril 2.5 b.i.d. 10-20 b.i.d.

Lizinopril 2.5-5.0 o.d. 20-35 o.d.

Ramipril 2.5 o.d. 5 b.i.d.

Trandolapril 0.5 o.d. 4 o.d.
ARB

Kandesartan 4yada8 o.d. 32 o.d.

Valsartan 40 b.i.d. 160 b.i.d.
Aldosteron antagonisti

Eplerenon 25 o.d. 50 o.d.

Spironolakton 25 o.d. 25-50 o.d.
p-blokor

Bisoprolol 1.25 o.d. 10 o.d.

Karvedilol 3.125 b.i.d. 25-50 b.i.d.

Metoprolol siiksinat 12.5/25 o.d. 200 o.d.

Nebivolol 1.25 o.d. 10 o.d.

t.i.d. : glinde Ui¢ kez ; b.i.d. : giinde iki kez ; o.d. : glinde bir kez.

Kisaltmalar: ADEI: Anjiyotensin déniistiiriicii enzim inhibitérii, ARB: Anjiyotensin reseptor blokorleri

ITA.8.2.3) B-blokorler

Kontrendikasyon ya da tolerans sorunu yoksa, semptomatik KY bulunan ve LVEF
<%40 olan biitiin hastalara B-bloker tedavisi uygulanmalidir. B-bloker tedavisi ventrikiil
islevini ve hastanin genel saglik durumunu diizeltir, agirlasan KY nedeniyle hastaneye
yatiglar1 azaltir ve sagkalimi olumlu etkiler (3).

IT1A.8.2.4) Aldosteron antagonistleri

Kontrendikasyon ya da tolerans sorunu yoksa, LVEF <%35 olan ve semptomatik
KY bulunan, bir bagka deyisle halen NYHA islevsel smif III ya da IV olan ve
hiperpotasemi ya da Onemli boyutlarda bobrek islev bozuklugu bulunmayan biitiin
hastalarin tedavisine diisiik doz aldosteron antagonisti de eklenmelidir. Bir ADEI’y1 de
kapsayan mevcut tedaviye eklendiginde aldosteron antagonistleri agirlasan KY nedeniyle
hastaneye yatiglar1 azaltir ve sagkalimi olumlu etkiler. Hastaneye yatirilmis bu kosullara
uygun hastalarda, aldosteron antagonisti tedavisi taburcu edilmeden dnce baslatilmalidir

3).

IIA.8.2.5) Anjiyotensin reseptor blokerleri (ARB’ler)

Kontrendikasyon ya da tolerans sorunu yoksa, optimum ADEI ve B- blokor
tedavisine ragmen semptomatik olmaya devam eden KY ve LVEF <%40 olan biitiin
hastalarda, eszamanli aldosteron antagonisti almiyor olmak kosuluyla bir ARB
uygulanmasi tavsiye edilmektedir. ARB tedavisi ventrikiil islevini ve hastanin genel
saglik durumunu diizeltir ve agirlasan KY nedeniyle hastaneye yatislar1 azaltir (3).
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I1A.8.2.6) Hidralazin ve izosorbid dinitrat (H-ISDN)

LVEF <%40 olan semptomatik hastalarda hem ADEI’lar, hem de ARB’ler tolere
edilemiyorsa, alternatif olarak H-ISDN kombinasyonu kullanilabilir. ADEI, B-bloker ve
ARB ya da aldosteron antagonisti tedavisine ragmen semptomlarin devam ettigi
hastalarda tedaviye H-ISDN kombinasyonunun eklenmesi diistiniilmelidir. Bu hastalarda
H-ISDN tedavisi 6liim riskini azaltabilir (3).

I1A.8.2.7) Digoksin

Semptomatik KY ve AF bulunan hastalarda ventrikiil hizindaki artis1 yavaglatmak
icin digoksin kullanilabilir. AF bulunan ve LVEF <%40 olan hastalarda B-blokore ek
olarak ya da ondan 6nce kalp hizin1 denetim altina almada kullanilmalidir (3).

I1A.8.2.8) Diiiretikler

KY ve konjesyona ait bulgu ya da semptomlar1 olan hastalarda diiiretikler tavsiye
edilmektedir (3). Cizelge 2.16°da kalp yetmezligi tedavisinde kullanilan diiiretikler ve
dozlar1 belirtilmistir.

Cizelge 2.16. Kalp yetersizligi olan hastalarda ditiretik dozlar1 (3).

Diiiretikler

Baslangi¢c dozu (mg)

Rutin giinliik doz (mg)

Kivrim Diiiretikleri
Furosemid 20-40 40-240
Bumetanid 0,5-1,0 1-5
Toresamid 5-10 10-20

Tiazidler
Bendroflumetiazid 2,5 2,5-10
Hidroklortiyazid 25 25-100
Metolazon 2,5 2,5-10
Indapamid 2,5 2,5-5

K tutucu Diiiretikler

+ADEI/ARB | -ADEI/ARB | +ADEI/ARB -ADEI/ARB

Spironolakton 12.5-25 50 50 100-200
Amilorid 2.5 5 20 40
Triamteren 25 50 100 200

Kisaltmalar: +ADEI/ARB: Anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitérii ve/veya Anjiyotensin reseptor
blokérii varhignda. -ADEI/ARB: Anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitorii ve Anjiyotensin reseptor
blokérii yoklugunda.

I1A.8.2.9) Kalp yetersizligi olan hastalarda eslik eden kardiyovaskiiler
hastahklarin tedavisinde kullamilan diger ilaclar

IT1A.8.2.9.1) Antikoagiilanlar (K vitamini antagonistleri)

KY ile birlikte kalici, inatg1 ya da paroksismal AF bulunan hastalarda,
antikoagiilasyon kontrendike degilse varfarin (ya da alternatif bir oral antikoagiilan)
uygulanmasi tavsiye edilmektedir. Ayarlanmis dozda antikoagiilasyon, inme dahil
tromboembolik komplikasyon riskini azaltmaktadir (3).
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ITA.8.2.9.2) Antitrombositer ilaclar

AF bulunan hastalarda antitrombositer ilaglar tromboembolileri 6nlemede varfarin
kadar etkili degildir. KY hastalarinda varfarin ile aspirinin karsilastirildig: kii¢iik capl iki
calismanin bir araya getirilmis verilerinin incelendigi bir analizde, aspirin tedavisi
uygulanan hastalarda KY nedeniyle hastaneye yatis riskinin varfarin tedavisi
uygulananlardan anlamli 6l¢iide daha yiiksek oldugu belirlenmistir (37). KY hastalarinda
antitrombositer ilaglarin aterosklerotik riski azalttigini gosteren kanit yoktur (3).

IT1A.8.2.9.3) HMG CoA rediiktaz inhibitorleri (“statinler”)

Yaslilarda KAH’a bagh sistolik islev bozuklugu bulunan semptomatik kronik KY
hastalarinda, kardiyovaskiiler nedenlerle hastaneye yatiglar1 azaltmak i¢in statin tedavisi
disiiniilebilir (3).

ITA.8.3) Cihazlar ve cerrahi girisimler
ITA.8.3.1) Revaskiilarizasyon girisimleri, kapak ve ventrikiil ameliyatlar

Klinik KY semptomlar1 varsa, cerrahi girisimle diizeltilebilir durumlar saptanmali
ve endikasyon varsa diizeltilmelidir. KAH en yaygmm KY nedenidir ve LVEF’in
bozuldugu KY hastalarinin %60-70’inde KAH vardir (38,39). HFPEF’de, KAH daha
seyrek goriiliir, ancak bu hastalarin da yariya yakininda saptanabilir (40). Iskemik
etiyoloji, yliksek mortalite ve morbidite riskiyle baglantilidir.

ITA.8.3.2) Kalp yetersizligi olan hastalarda revaskiilarizasyon

KAH bulunan se¢ilmis baz1 KY hastalarinda hem koroner arter by-pass greftleme
(KABG), hem de perkiitan koroner girisim (PKG) fzerinde durulmaldir.
Revaskiilarizasyon yontemine iliskin kararlarda eslik eden hastaliklar, girisimle baglantili
riskler, koroner anatomi ve revaskiilarize edilecek alanda canli miyokard miktarina
iligkin kanitlar, LV islevi ve hemodinamik agidan anlamli kapak hastaligi varlig1 dikkatle
degerlendirilmelidir (3).

ITA.8.3.3) Kapak cerrahisi

Valviiler kalp hastaligi (VKH), KY’nin altinda yatan etiyoloji olabilecegi gibi,
ozgiil tedavi gerektiren agirlastirict bir faktor olabilir. LVEF bozuklugu, perioperatif ve
postoperatif mortalite agisindan 6nemli bir risk faktorii olsa da, LV islevi yetersiz olan
semptomatik hastalarda cerrahi girisim diistiniilebilir (41).

Ameliyat Oncesinde gerek KY’yi, gerekse eslik eden hastaliklar1 hedef alan
optimum ila¢ tedavisi belirleyici Onem tasimaktadir. Miimkiinse acil cerrahi
girisimlerden kagmilmalidir.

VKH ve KY bulunan hastalarda cerrahi girisim konusunda 6zgiil tavsiyelerde
bulunmak giictiir. Kararlarda eslik eden kardiyovaskiiler ve kardiyovaskiiler olmayan
hastaliklara dikkat edilerek kapsamli bir klinik ve ekokardiyografik degerlendirme temel
almmalidir. Hemodinamik agidan 6nemli aort stenozu, aort regiirjitasyonu ya da mitral
regiirjitasyon cerrahisine iligskin kararlarda hastanin motivasyonu, biyolojik yast ve risk
profili dikkatle g6z 6niinde bulundurulmalidir (3).
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ITA.8.3.4) Kardiyak resenkronizasyon tedavisi (KRT)

Optimum ilag¢ tedavisine ragmen semptomatik olan ve EF azalmasi (LVEF <%35)
ve QRS uzamasi (QRS siiresi >120 msn) saptanan NYHA smif I1I-IV hastalarda KRT
uygulanmasi tavsiye edilmektedir (3).

ITA.8.3.5) implante edilebilen kardiyoverter defibrilatér (ICD)

Sekonder koruma amagl ICD tedavisi, ventrikiil fibrilasyonunda (VF) sag kalan
hastalarda onerildigi gibi, hemodinamik ac¢idan kararsiz oldugu belgelenmis VT ve/veya
senkopla seyreden VT bulunan, optimum ila¢ tedavisi altinda LVEF’nin <%40 oldugu ve
iyl bir islevsel statiide 1 yildan uzun sagkalim beklentisi olan hastalarda tavsiye
edilmektedir (3).

ITA.8.3.6) Kalp transplantasyonu, ventrikiil destek cihazlar ve yapay kalp
ITA.8.3.6.1) Kalp transplantasyonu

Son evre KY’de, kalp transplantasyonu kabul edilmis bir tedavidir. Kontrollii
calismalar yapilmamis olmasma karsin, uygun se¢me Olciitleri kullanilmasi kosuluyla,
geleneksel tedavilerle karsilastirildiginda, transplantasyon ile sagkalim, egzersiz
kapasitesi, ise doniis ve yasam kalitesi agilarindan diizelme saglandig1 konusunda goriis
birligi bulunmaktadir (3).

ITA.8.3.6.2) Sol ventrikiil destek cihazlar (LVAD) ve yapay kalp

LVAD teknolojisi ve yapay kalp gelistirmede hizli bir ilerleme kaydedilmistir.
Hedef toplulugun yapisi geregi, randomize klinik calismalarla ilgili smirli veriler
bulunmaktadir. Giincel veriler, kanitlardaki bu yetersizligi yansitmaktadir. Dolayisiyla
LVAD endikasyonlar1 ya da en uygun hasta toplulugu konularinda goriis birligi
bulunmamaktadir. Yakin gelecekte LVAD teknolojisinde dnemli bir gelisme saglanmasi
beklenmektedir ve bunun sonucunda tavsiyelerin gézden gegirilmesi gerekecektir
(42,43).

ITA.9) KALP YETERSIZLIGINDE PROGNOZ

KY’de prognozun belirlenmesi karmasik bir siirectir. Cesitli etiyolojiler, yas, eslik
eden yaygin hastaliklar, bireysel tablonun ilerleme siiregleri arasindaki farkliliklar
(KY’ye bagl ani 6liim ya da ilerleyici hastalik sonucu 6liim) tizerinde durulmalidir. KY
bulunan bireylerde 6zgiil tedavilerin prognoz iizerindeki etkisini ongdérmek genellikle
glictlir. Bagimsiz sonlanim gdstergesi olarak en ¢ok tizerinde durulan degiskenler Cizelge
2.17°de verilmistir (1,3).
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Cizelge 2.17. Kalp yetersizliginde kotii prognozla baglantili durumlar.

Demografik

ozellikler

Klinik

Elektro-
fizyolojik

islevsel /
egzersizle

Laboratuvar

Goriintiileme

iliskili

fleri yas* Hipotansiyon* | Tasikardi Iste azalma, BNP/NT pro- Diusiik LVEF*
Q dalgalar Diisiik doruk BNP’de
. «
VO,* belirgin artis
Iskemik NYHA islevsel | Genis QRS* 6 dak yiirime | Hiponatremi* | LV
etiyoloji”* siifi [T - IV* mesafesi az hacimlerinde
artig
Resiisitasyonla | Daha 6nce KY | LV hipertrofisi | VE / VCO, Troponinde Diisiik
geri nedeniyle Karmagik egimi dik yiikselme* kardiyak
dondiiriilen ani | hastaneye ventrikiiler Biyolojik indeks
olim* yatirilma* aritmiler* gostergelerde,
Norohiimoral
aktivasyonda
artig*
Tedaviye Tagikardi Diisiik kalp Periyodik Kreatinin / Yiiksek LV
uyumsuzluk hiz1 solunum BUN artist dolum basinci
degiskenligi
Atriyal
fibrilasyon
Bobrek islev Pulmoner raller | T dalga Biliriibin artis1, | Restriktif
bozuklugu alternansi anemi mitral dolum
paterni,
pulmoner
hipertansiyon
Diyabet Aort stenozu Urik asit artis1 | Sag ventrikiil
islev
bozuklugu
Anemi Viicut kitle
endeksi diisiik
KOAH Uykuyla iligkili
solunum
bozukluklar
Depresyon

* Giiclii tahmin gostergesi.

Kisaltmalar: NYHA: New York Heart Association, KY: kalp yetmezligi, KOAH: Kronik obstriiktif
akciger hastaligi, BNP: brain natriiiretik peptid, LV: Sol ventrikiil, LVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu, VO,: oksijen tiiketimi, VE / VCO, : ventilasyon ve CO, {iretimi orani.
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IIB) KALP YETERSIZLiGINDE FONKSIYONEL KAPASITE
IIB.1) FONKSiYONEL KAPASITENIN TANIMLANMASI

Fonksiyonel kapasite, kisilerin giinlik gereken ve istenebilen islerini yapabilme
yeteneklerini tanimlar. Hastaliklarin, insanlarin ve toplum tizerinde kisitlayici etkilerinin
belirtilmesinin  bir yoludur (44). KY hastanin giinlik minimal aktivitelerini
kisitlayabilecek bir durum yaratir. Nefes darligi ve/veya yorgunluk hissi nedeniyle
aktivite kisitlanmasi KY hastalarinda siklikla ilk bagvuru nedenini olusturur.

Geleneksel kalp yetmezligi semptomlar1 basitce su sekilde gelismektedir (sekil
2.3): ilk olarak, zayiflamis olan kalpte egzersize olan yanit azalmistir. Bu, egzersiz
yapmakta olan kaslarin yetersiz perflizyonu nedeni ile olur; perfiize olamayan kaslar
santral sinir sistemine yorgunluk olarak yorumlanan sinyaller génderir. Ikinci olarak,
zayiflamis olan kalp, egzersiz ile kardiyak ¢iktiyr arttirmak icin diyastol sonu hacmini
dolayis ile basincini arttirmaktadir; bu da akcigerlerin kapiller ven6z basmcinin artmasi
ile sertlesmesine, hatta alveollere sivi transudasyonuna neden olarak nefes darligi
semptomuna yol agmaktadir.

Kalp yetmezligi
|
Egzersiz
Kardiyak ¢iktinin Dolum basing artisi ile
yetersiz artisi saglanmaya cahsilan kardiyak
ciktr artist
Yetersiz Kas Perfiizyonu Sert ve yas Akciger
Yorgunluk Nefes Darhig:

Sekil 2.3. Kalp yetmezliginde goriilen egzersiz intoleransinin basit agiklamasi (3).

KY hastalarinda fonksiyonel kapasitenin belirlenmesinde, istirahat siras1 ventrikiil
performanst ve egzersiz kapasitesi arasinda siki bir iliski oldugu beklenebilir. Ancak,
arastirmalar dinlenim halindeki sol ventrikiil fonksiyonunu belirleyen parametreler
arasinda (LVEF gibi) zayif bir iligki oldugunu ortaya koymustur (45). KY varliginda
egzersiz kapasitesinin azalmasinda bir¢ok neden etkili olabilir. Ana iki neden, egzersiz
sirasinda pulmoner vaskiiler konjesyonun artisi nedeniyle dispne ve kalbin egzersiz
yapan kaslara yeterli perflizyonu saglayamamasi nedeniyle yorgunluk hissidir (45).
Bunun disinda egzersize yeterli kronotropik ve inotropik cevabin olamamasi, fonksiyonel
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mitral yetersizlik, sekonder pulmoner hipertansiyona bagli olarak sag kalp yetersizligi
nedeniyle yeterli kardiyak ¢iktinin saglanamamasi KY olan hastalarda egzersiz
kapasitesini smirlayan diger nedenler arasinda sayilabilir (46,47,48). Diger nedenler
arasinda, anemi, azalmis periferal vaskiiler yanit, anormal iskelet kas1 metabolizmasi, ve
iskelet ve respiratuar kaslarin dekondisyonu sayilabilir (46,49,50,51,52)

IIB.2) FONKSIYONEL KAPASITENIN BELIRLENMESINDE SOL
VENTRIKULE BAGLI FAKTORLER

Aerobik egzersiz yapabilme kapasitesi, kalbin egzersiz yapmakta olan kaslara kan
akimini, kalp ¢iktisinin arttirabilme ve kaslarin gonderilen bu kandan oksijeni alarak
kullanabilme yetenegine baghdir. Dolayisiyla, maksimal oksijen alimi (VO,max),
kardiyak ¢ikt1 (K.C.) ve arterio-vendz oksijen farki tarafindan belirlenir (45).

(VO,max) = K.C. x Arterio-vendz oksijen farki

Maksimum dik pozisyonda olan egzersizde, kardiyak c¢iktida saglikli insanlarda
normalin 4 ila 6 katina kadar bir artis beklenir. Bunda kalp hizinin 2 ila 4 kat artis1 ve
atim hacminin (AH) %20 ila %350 arasindaki artisi ile saglanir. Atim hacminin artisi,
Frank-Starling mekanizmasi ile hem LV diyastol sonu hacmin sabit tutulmasi, hem de
daha fazla atimi saglama amaciyla LV sistol sonu hacmin azaltilmasi mekanizmalari
aracilig ile saglanir. Hem artan LV kontraktilitesi, hem de periferal vazodilatasyon sol
ventrikiiliin daha fazla bosaltilmasimni saglar (45) (Sekil 2.4).

Kardiyovaskiiler hastaliklarin yani sira kardiyak ¢iktinin egzersiz sirasinda artisinda
yas, cinsiyet ve kondisyon durumu gibi faktorler de etkilidir. ilerleyen yas ile beraber
egzersiz ile maksimum kalp hizi artis1 yilda 1 atim kadar azalir. Zit olarak yasin,
maksimal egzersiz kardiyak atim hacmi ilizerinde bagil kiiciik bir etkisinin oldugu
goriilmiistiir (53).

Hangi yasta olursa olsun, kadinlarin aerobik kapasitesinin erkeklerden az oldugu
bilinmektedir. Hemoglobin degerlerinin kadinlarda daha az olusu ve periferal oksijen
¢ikiminin az olsunun yani sira bazi calismalarda viicut biiyiikliigiiniin normalizasyonuna
ragmen kadinlarda maksimal atim hacminin erkeklerden az oldugu gosterilmistir (54).

Fizik kondisyonun saglanilmis oldugu kisilerin aerobik kapasiteleri, yas ve cinsiyet
ile karsilastirilmis sedanter olgulara gore %10 ila %50 arasinda daha yiiksektir. Bu
kisilerde atim hacmi daha fazla, arterio-vendz oksijen farki daha fazla olarak
saptanmistir. Atim hacmindeki bu artig, esas olarak bu kisilerde diyastol sonu voliimiin
artis1 ile aciklanir. Buna, artmis sistolik bosalmanin da katkisi mevcuttur. Ancak
maksimal kalp hizi artisinin, fizik kondisyon calismasi ile onemli Olclide degistigi
gosterilememistir (55,56,57).

Kalp yetersizliginde fonksiyonel kapasitedeki azalma, esas olarak azalmis kardiyak
ciktrya bagli c¢alismakta olan iskelet kaslarmin perfiize edilememesine baglanmistir
(58,59). KY olan hastalarda maksimal egzersizle saglikli insanlara gore maksimal
kardiyak c¢iktinin %50’sinden az1 olusturulabilir. KY olan hastalarda, dinlenim halinde
azalmis olan vuru hacminde, egzersiz ile 50 ila 65 ml arasinda artig goriiliirken, saglikli
insanlarda vuru hacminde 100 ml ve iizerinde artig saptanmistir (Sekil 2.4). Bunun
yaninda KY hastalarinda, maksimal kalp hizindaki artiglar da azalmistir (45, 59). Dilate
olmus ve sistolik fonksiyonlar1 azalmis bir sol ventrikiilde, hem LV 0n yiikiiniin
arttirilmasi, hem de ejeksiyon fraksiyonun arttirilmasi yanit1 kiint olacagi i¢in, atim
hacminde artis az olmaktadir (59, 60).
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Sekil 2.4. Normal kisilerde (A) ve kalp yetmezligi olan kisilerde (B) egzersiz sirasinda
kardiyak ¢iktiy1 (K.C) arttirmak i¢in mekanizmalar. K.C.: kardiyak ¢ikti, A.H.: atim hacmi,
K.H.: kalp hizi, DSH: diyastol sonu hacim, SSH: sistol sonu hacmi.

LV diyastol sonu hacmin arttirillamamasinin nedeni, hali hazirda dilate olmus sol
ventrikiiliin, maksimal hacmi sinirlarina yakin bir hacimde i yapiyor olmasi ve dinlenim
halindeki hali hazirda artmis olan 6n yiikii altinda yorulmus olmasidir (45). LV sistolik
bosalmasinin ve LVEF’nun arttirilamamasinda, azalmis B-adrenerjik yanitin olmasi,
artmig sempatik sinir sistemi ve renin — anjiyotensin — aldosteron aktivitesine bagli olarak
artmis sistemik vaskiiler diren¢ ve azalmis periferal arteryel vazodilatator cevap rol
oynamaktadir (45). Mitral aniiler dilatasyona bagli gelisen fonksiyonel mitral yetmezligi
de sistolik ileri akimin azalmasina neden olan mekanizmalardan biridir (45).

Kalp yetersizliginde kullanilan kardiyak glikozidler, diiiretikler ve vazodilatatorler
atim hacmini ve kardiyak ¢iktiy1 arttirabilir, ancak bu yanit sinirl ve kisa siirelidir (61).
Ancak daha onceki yapilmis bu calismalar, su anda bu hastalarda yaygimn kullanilan -
blokor tedavinin bu hastalarda kullanima girmemis oldugu donemlerde yapildig:
unutulmamalidir (45).
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IIB.3) FONKSIiYONEL KAPASITENIN BELIRLENMESINDE ALVEOLAR
— KAPIiLLER MEMBRAN DiSFONKSiYONUNUN ROLU

Kalp yetersizligi olan hastalarda, respiratuar gaz degisiminin yetersizliklerinin,
onemli klinitk ve prognostik anlamlarinin oldugu cesitli calismalarda gdsterilmistir
(62,63,64,65,66,67). Sol ventrikiil disfonksiyonu gelistiginde, akciger (AC) dolagimi ve
distal hava yollar1, artmis sol ventrikiil diyastol sonu basincinin olumuz etkilerine maruz
kalir. Kronik basing artisi ile pulmoner arter ve venlerde medial hipertrofi ve intimal
kalinlasma gelisir (68,69). Bunun yaninda alveolar diizeyde de, gaz degisimi
anormalliklerine neden olan mikrovaskiiler ve alveolar anormallikler de gelisir (70).

Kardiyak yeniden — sekillenme (remodelling), cesitli sistemik ve lokal ndro-
humoral ve sitotoksik faktorler KY hastalarinda kontraktil performansin progresif
azalmasindan sorumludur (71). Kardiyak yeniden — sekillenmede, miyositlerin intrinsik
anormallikleri ve ekstraselliiller matriks sentezi ve doniisiimiinde anormallikler, fetal
genlerin ekspresyonunun artis1 esastir (72,73). Her ne kadar, pulmoner kapiller ve
alveolar diizeyde olan anormal degisikliklerin, miyokardiyal diizeydekiler ile beraber
ortak bir patofizyolojik mekanizma paylasiyor olmasi fikri ve benzer sekilde fetal
genlerin ekspresyon artigimin olmasi hipotezi c¢ekici gelse de, bu hipotezleri destekleyen
mekanizmalar tam olarak aydinlatilamamustir (74).

I1B.3.1) Alveolar — kapiller membran fizyolojisi
Kabaca alveolar — kapiller yapisinin fizyolojik rolleri:

1) Hava ve kan arasinda gaz degisimini saglayabilmek

2) Alveolar yiizey ile interstisiyum ve de kan arasinda madde ve sivi gegisini
saglayabilmek

3) Alveolar liimenden sivinin interstisiyuma dogru temizlenmesini saglamak.

Bu biyolojik fonksiyonlar alveolar — kapiller membranin kendine has yapisi
tarafindan meydana getirilir: alveolar epitelyum, kapiller endotelyum ve ikisi arasinda
bulunan lamina densa. Bu kan — gaz bariyerinin ultra yapisina bakildiginda bir tarafinin
kalin ve bir tarafinin ince oldugu gériiliir. Ince olan taraf, gaz difiizyonundan sorumlu
olan alveolar epitelyum iken, kalin olan taraf ise sivi gecisini diizenleyen alveolar —
kapiller membran gecirgenligini diizenleyen, endotel ve alveolar epitelyum arsinda
gercek bir bazal membrandir. Bu kalin yapi, mekanik hidrostatik basinca karsi direng
olusturmaktadir. Alveolar epitelde iki tip hiicre bulunur: tip 1 epitelyal hiicreler, alveolar
epitelin %90°1m1 olusturur ve mekanik destek saglamakla sorumludurlar, tip 2 alveolar
hiicreler ise surfaktant iiretiminden, alveolar epitelden iyon gecisinden sorumludurlar
(75).

Fick diflizyon yasasina gore, bir gazin bir bariyerden ge¢isi, onun ¢oziiniirligii, gaz
degisim yiizey alan1 ve bu iki membran arasinda olan basinglarin farki ile dogru orantils,
ancak membranm kalinlig1 ve maddenin molekiiler agirlig: ile ters orantihidir. Parsiyel
basing ise alveolde ve kapillerde olan parsiyel basinglara bagli; kapillerde olan parsiyel
gaz basinci ise o gazin plazmada olan serbest konsantrasyonuna ve de onun kimyasal
kombinasyonuna bagimlidir. Sonug olarak oksijen diflizyonu sunlara bagimhidir (75) :

1) Alveolar ventilasyonu / kapiller perflizyon orani: alveol ve plazma arasinda

parsiyel oksijen basing gradiyentini belirler.
2) Alveolar — kapiller membraninin fiziksel 6zellikleri.
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3) Gaz degisiminde miisait kapiller kan hacmi.
4) Hemoglobin konsantrasyonu.
5) Oksijen ve hemoglobin arasindaki reaksiyon.

AC diflizyon kapasitesi karbon monoksit (CO) transferi kullanilarak anlasilabilir
(76). CO alveolden gecebilir ve hemoglobine oksijenden 240 kat daha fazla afinite ile
baglanir. Sonug olarak, basing gradiyenti maksimaldir ve dolasima alinan CO miktar1
daha cok alveol — kapiller membranin karakteristikleri tarafindan belirilenir. Alveol —
kapiller membrandan olan CO difiizyonu (DLCO) su formiilde olan direnglerin
siralanmasina baghdir (77):

1 1 1
Dreo Dueo + ACO = Ve

DMCO: pulmoner membran CO diflizyon kapasitesi.
0CO : Kana CO alim hiz1.
Vc: Pulmoner kapiller kan hacmi.

I1B.3.2) Kalp yetmezligi durumunda alveolar — kapiller membranda yer alan
patofizyolojik degisiklikler

Yetersizlik gosteren bir kalp varliginda, pulmoner kapillerler iki strese maruz kalir:
artan basing ve artan voliim. Pulmoner kapiller basingta olan degisikliklerin, alveolar —
kapiller membranda yaptiklari olan degisiklikler daha 6nceki ¢aligmalarda gosterilmistir:
pulmoner kapiller basincinin dereceli olarak artmasi ile, kapiller endotel ve alveolar
epitelyum arasinda, 24 mmHg basing ile baslayacak sekilde, kirilmalarin oldugu, kronik
basing yiikii altinda ekstravaskiiler bolgede sivi koleksiyonuna neden oldugu, bunun da
alveolar — kapiller membran kalmhgmni arttirdigi, dolayist ile gaz diflizyonunu azalttigi
gosterilmistir. Ancak bu degisikliklerin akut yiikselmeler ile geri doniistimlii olabilecegi
de saptanmustir (78,79,80,81)

Ancak kronik olarak voliim ve basing ylkiiniin, altinda ezdigi alveolar — kapiller
membranda, kronik olarak tip 4 kollajen sentezinin artisina bagli olarak geri doniistimii
olmayan kalinlagma yarattigi da bilinmektedir (82).

Sonu¢ olarak alveolar — kapiller membranda gerceklesen bu patofizyolojik
degisiklikler, ister akut ister kronik donemde olsun, membranda gaz diflizyon direncini
arttiracaktir (75). Ek olarak, alveolar hipoksik stimulus, AC parankiminde vaskiiler
yeniden sekillenme ile sonuglanacak ekstraselliiler matriks proteinlerinin sentezine neden
olan gen ekspresyonunu da indiikleyecektir (75,83).

Alveolar — kapiller membranda gelisen yapisal degisikliklerin yani sira, ¢esitli
lokal, hormonal, sitotoksik veya genetik faktorler de alveollerden sivi temizlenmesini
azaltir ve kapiller membran gegirgenligini arttirabilir. Anjiyotensin Il ve norepinefrin
alveolar hiicre Olimiinii indiikleyen faktorler arasindadir (84,85). Hiicresel biiyiime
faktorleri ve proinflamatuar sitokinler, bilhassa TNF (tiimor nekroze edici faktor) —
o’nin, alveolar membran gecirgenligini arttirdig1 ve sodyum ve su transportunu arttirdigi
gozlenmistir (86,87).

Sekil 2.5’de kronik KY varliginda, alveolar — kapiller membranda olan
degisiklikler ve patofizyolojik mekanizmalar gosterilmistir.
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Sekil 2.5. Kalp yetmezligi hastalarinda, kan — gaz bariyerinin yeniden sekillenmesi
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Sol ventrikiil disfonksiyonuna sekonder olarak gelisen hemodinamik geriye dogru olan etkiler,
alveolar membrani strese maruz birakir. Akut durumlarda, strese bagh bu yetersizlik durumu geri
doniisiimlii olsa da, uzun donemde mekanik etki disinda olan bazi faktorlerlerin de etkisi ile
(noérohumoral ve genetik faktorler), kapiller membran ve alveolar bosluklarin, kollajen sentezinin
artmasi, alveolar kapiller bazal membranin kalinlagsmasi, endotel gecirgenliginin kaybolmasi ve
alveolar sivi reabsorpsiyonunu saglayan hiicrelerin kaybi ile karakterize olan geri doniisiimsiiz
olabilecek yeniden sekillenme durumunun gelismesi ile sonuglanir. Sonugta bu olaylar gaz
degisimi i¢in olan yolun uzamasina neden olur.
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Daha onceden yapilmis olan calismalar, KY’de gelisen pulmoner difiizyon
anormalliklerinin egzersiz intoleransina neden oldugu tezini desteklemektedir (64-67, 88-
91) : (1) gaz difiizyonu, global AC perfiizyonu ve alveolar — kapiller akim azaldig1 i¢in
azalmaktadir, (2): Dinlenim halinde ve egzersiz sirast DMCO’nun, egzersiz sirasi olan
pik VO, ile iliskili oldugu goriilmiistiir, (3): DLCO’nun, maksimal egzersiz sonrasinda,
hastalarda kontrol grubuna gore daha diisiik oldugu gorilmiistiir (4): Anormal bir DMCO
artmis VE/VCO, egimi ile iliskili bulunmustur.

11B.3.3) Kalp yetmezligi tedavisinde, tedavi hedefi olarak alveolar — kapiller
membran

Daha onceki yapilan ¢aligmalarda, uygun medikal tedavi ile, ultrafilitrasyon ile ve
kalp transplantasyonu ile alveolar — kapiller membranda olan degisikliklerin tamamen
normale donebilecegi gosterilmistir (92,93,94). Ancak DLCO’nun, kalp transplantasyonu
sonrasinda, pulmoner hemodinami ve AC hacimleri diizelmis olsa bile, DLCO’nun diistik
kaldig1 tespit edilmistir (91,95). Bu da kronik KY hastalarinda gelisen alveolar — kapiller
membran hasarinin geri doniissiiz bir pargasinin da oldugunu destekleyen bir bulgu
olarak degerlendirilebilir.

Daha &nceden yapilmis olan calismalarda, kalp yetersizligi olan hastalarda, ADEI
(anjiyotensin doniistiiriici enzim inhibitorleri) ile pulmoner membran CO difiizyon
kapasitesinde diizelmeler oldugu gosterilmistir (96,97). Altta yatan mekanizma,
ekstraselliiler matriks ve kollajen sentezinin diizenlenmesi ve alveolar sodyum ve sivi
geri emiliminin artmasi olabilir.

11B.4) FONKSIYONEL KAPASITENIN BELIRLENMESINDE PERIFERAL
FAKTORLER

Kronik kalp yetmezliginde egzersiz intoleransinda sorumlu olan periferal faktorler
arasinda, endotel fonksiyon anormallikleri, ergorefleks aktivasyonu, vazodilatator
kapasite ve kardiyak ¢iktinin dagilimi yer almaktadir. Bu mekanizmalara 1lgi olusmustur
ciinkii, sadece santral hemodinamik fonksiyonlarla egzersiz intoleransini kalp yetmezligi
hastalarinda ag¢iklamak yeterli olamamistir. Kalp yetmezliginde egzersiz intoleransini
aciklamada ortaya atilmis olan periferal mekanizmalarin ¢ikis nedenleri :

1) Egzersiz kapasitesi ve sol ventrikiil fonksiyonlar1 arasinda iliski zay1f olarak
saptanmistir (98,99,100).

2) Medikasyonlar ile santral hemodinamik iyilesme hizli olsa bile, egzersiz
kapasitesindeki diizelme haftalar veya aylar alabilir (101,102).

11B.4.1) Kan akim ve endotel fonksiyonu ile ilgili anormallikler

Egzersiz swrasinda kaslarmm perflizyonun azalmasinda sadece kardiyak c¢iktida
azalma olmasinin yanmda periferik vazodilatasyon anormalliklerinin de katkisi
mevcuttur. Daha onceden yapilmis olan ¢alismalarda, 6n kol kan akiminin dinlenim ve
egzersiz sirasinda azalmis oldugu, izotonik ve izometrik egzersizle, adrenerjik blokaj ile,
iskemi ve direkt arteryel vazodilatasyon gibi stimule edici faktorler varliginda, bu
azalmanin halen var oldugu gosterilmistir (103,104). Bu vazodilatasyon anormalliginde,
asir1 sempatik sinir sistemi ve renin — anjiyotensin — aldosteron sistemi aktivasyonu, ve
yiiksek endotelin seviyesinin sorumlu oldugu diisiiniilmiistiir. Vaskiiler soydum
iceriginin fazla olmasina bagli olarak artan arteryel sertlik de, diger bir olasi
mekanizmadir. Bu olasilik, diliretik tedavi ile vaskiiler cevabmm bu hastalarda kismen
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diizeldigi bulgusu ile desteklenmektedir (105,106,107). Bunun yaninda ADE inhbitorleri
ile tedaviyle bu vazodilatasyonun kismen diizelmis oldugu, ancak uzun dénemde bunun
gergeklesmedigi izlenmistir (108).

Vaskiiler endotelin, KY hastalarinda organ perfiizyonunu koordine etmesindeki
rolii daha Onceki yapilan caligmalarda gosterilmistir. KY hastalarinda, asetilkolin ile
endotelden nitrik oksit saliniminin azaldigir gosterilmistir (109,110). Endotel bagiml
vazodilatasyonda bozulmanin egzersiz intolerans1 ve NYHA fonksiyonel siniflamasi ile
iliskili oldugu goriilmiistiir (111).

1I1B.4.2) Kaslar ile ilgili anormallikler

Kalp yetersizliginde egzersizin ilk donemlerinde goriilen anaerobik metabolizma,
egzersiz intoleransinin O6nemli nedenlerinden biridir. Daha Onceden yapilmis olan
calismalarda KY hastalarinda, kas kan akimindan bagimsiz bir sekilde anaerobik
metobolizmanin gerceklestigi gosterilmistir (112). KY hastalarinin iskelet kaslarinda,
oksidatif tip 1 liflerinin azaldigi, yag asitlerinin B-oksidasyonlarmin azaldigi, oksidatif
enzimlerin azaldigi, submaksimal egzersiz ile laktat birikiminin arttigi ve oksidatif
enzimlerin azalmis oldugu gosterilmistir (113,114,115).

11B.4.3) Kalp debisinin dagilimm

Egzersiz toleransinda kardiyopulmoner sistemin oksijeni yeterli olarak dokulara
gonderebilmesinin yani sira, bolgesel kan akimlar1 da etkilidir. Saglikli kisilerde egzersiz
sirasinda kardiyak ¢iktinin %85 kadar: kaslara dagilim gosterir (45). Baz1 ¢aligmalarda
KY hastalarinda diisiik kardiyak ¢iktiya bagh olarak kas kan akimlarinin azalmis oldugu
gosterilmis olsa da, bu hastalarda kan akimlarinin kardiyak ¢iktinin azalma derecesini
asacak oranda bolgesel kas kan akimlarinin azaldig gosterilmistir (45).

11B.4.4) Ergorefleks aktivasyonu

Iskelet kaslarinda muskiiler cahigmayla iliskili metabolik degisiklikleri algilayan
afferent lifler, ergoreseptorler olarak adlandirilir. Bu reseptorler, egzersizin erken
doneminde gelisen metabolik asidoz ile aktive olarak, sempatik sinir sistemi
aktivasyonuna ve kalp hiz1 artisina neden olurlar (45,116). Kalp yetmezligi hastalarinda
bu iletinin fazla miktarda arttig1 gézlenmistir. Sonug olarak bu fazla aktivasyon, sempatik
sinir sisteminin asir1 aktivasyonuna, hiperventilasyona ve periferal direncin artmasi
yoluyla kas perflizyonunun azalmasi ile sonuglanir (45).

IIB.5) FONKSiYONEL KAPASITENIN BELIRLENMESINDE
KULLANILAN TESTLER

Egzersiz ile ¢alismakta olan kaslara oksijenin gonderilmesi kalp, akciger ve
dolasimin entegre bir sekilde calismasini gerektirmektedir. Dolayisiyla, fonksiyonel veya
aerobik egzersiz siiresinin veya doruk oksijen tiiketiminin saptanmasi, bir¢ok klinik
durumda diyagnostik ve prognostik bilgiler saglar. Ek olarak, bir¢ok klinik ¢alismada,
aerobik egzersiz siiresi veya doruk oksijen tiiketimi, primer ve sekonder sonlanim noktasi
olarak belirlenmistir.
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1IB.5.1) Fizyoloji ve Terminoloji

Bir kisinin maksimal aerobik is yapabilme kapasitesi, kardiyo-pulmoner egzersiz
testi (KPET) ile belirlenen maksimal oksijen tiiketimi ile belirtilir (VO,max). Maksimal
oksijen tiiketimi, kardiyak ¢ikt1 (K.C) ve arter — ven oksijen farki ile belirlenir.

(VO,max) = K.C. x Arter-ven oksijen farki

Direkt olarak olclilemeyen ancak tahmin edilen fonksiyonel kapasite, siklikla
“metabolik esdeger” (METs) olarak tanimlanir: 1 MET bir kisinin dinlenim esnasindaki
harcadig1 enerjiye karsilik gelir ve ortalama 3.5 mL O, /(kg * dk) oksijen tiikketimini ifade
eder (117).

VO,max, yasla, cinsiyetle, kondisyon durumu ile, hastaliklar ve kullanilmakta olan
ilaglarla iligkilidir. Geng yasta bir atlette VO,max 80 mL /(kg * dk) iken, 80 yasinda
sedanter bir kiside 15 mL /(kg * dk) kadar olabilir. Aerobik kapasite atletik olmayan
kisilerde her on yilda bir %8 ila %10 kadar diisiis gosterir ve bu maksimal kalp hiz1 ve
arter — ven O, (AV O,) diisiisiine baghdir (117).

Herhangi bir yasta VO,max kadinlarda erkeklerden %10 ila %20 daha diisiik
diizeylerdedir, ¢iinkii erkeklerin hemoglobin konsantrasyonu daha fazla, kas kitlesi daha
fazla ve atim hacimleri daha fazladir (117).

Fizik kondisyon ¢alisma VO,max’1, atim hacminin ve AV O, artisina bagli olarak
%10 ila %30 oraninda arttirr (117).

Bu yas ve cinsiyette olan farkliliklar, fonksiyonel kapasitenin kisiler arasinda
yorumlanmasinda akilda tutulmalidir (117).

Cogu giinliik aktivite maksimal efor gerektirmediginden, aerobik kapasitenin
belirlenmesi i¢in submaksimal indeksler kullanilir; laktat, anaerobik veya ventilatuar esik
(VE). VE, belli bir VO, artigma tissel bir sekilde artmaya baslayan ventilasyon ile
belirlenir (117). Bu ventilasyon artis1, artmis olan laktatin neden oldugu CO, artigini
ortadan kaldrmak icindir. Saglikli ve fizik kondisyonu olmayan kisilerde VE, VO,
max’in %47 ila %64°1 arasinda gerceklesirken, fizik kondisyon calisma ile bu deger
artmaktadir (117).

I1B.5.2) Egzersiz Seklinin ve Protokoliin Secimi

Fonksiyonel kapasitenin degerlendirilmesi, motorlu bir yiirlime bandinda veya sabit
bir bisiklet ergometresi ile tayin edilebilir. Bir¢ok calismada, yiiriime bandinda ve
bisiklet ergometresinde saptanan aerobik kapasiteler arasinda tutarhi bir iliski
saptanmistir (118). Denge ve yiirime problemleri olan veya kardiyak goriintiileme
planlanan kisilerde bisiklet ergometrisi uygulanabilir (117).

Bisiklet ergometresinde ve yiirlime bandinda yapilan doruk isle VO,max direkt
Olgirek veya tahmin edilerek fonksiyonel kapasite Olgiilebilir. Respiratuar gazlarin
Olciimii bircok ek ekipman ve deneyim gerektirdigi i¢in, ¢ogu merkezde direkt Olgctim
yapilamamaktadir (117). Bu durumlarda daha 6nceden yaymnlanmis olan nomogramlara
gore VO,max tahmin edilebilir (117). Ancak tutunma destegi, yiirimede farkliliklar,
testin uygulandig1 populasyonlardaki farkliliklar ve VO,max’m tahmininde kullanilan
formiiller nedeniyle tahmin edilen VO,max ve Olciilen VO,max degerleri arasinda
tutarsizliklar olabilmektedir (100).

Maksimal test ile aerobik kapasite daha kesin olarak tahmin edilebilirken,
submaksimal test de bircok durumda tercih edilebilen bir yontemdir. Miyokard
enfarktiisii sonrasinda taburculuk 6ncesi, agir egzersiz yapamayacak durumda olan yasl
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veya narin yapilt kisilerde, genis saha taramalarmin yapildig1 kisilerde submaksimal
egzersiz testi tercih edilebilir (117). Submaksimal test ile, tahmin edilerek Onceden
belirlenen submaksimal kalp hizinda yapilan isin Olgiilmesi ile maksimal aerobik
kapasitenin tahmini esasina dayanir. Saglikli kisilerde submaksimal kalp hizin1 tahminde
10-12 atim/dk kadar bir standart sapma olabildigi i¢in, 6nemli bir 6l¢lide potansiyel hata
pay1t bulunmaktadir (117). Ozellikle kardiyopulmoner hastalig1 olan kisilerde bu kalp
hizinda varyasyon oldukg¢a fazladir (117).

1IB.5.3) Kalp yetmezliginde kardiyo-pulmoner egzersiz testi ile belirlenen
fonksiyonel kapasite

Kalp yetmezligi hastalarinda egzersiz sirasinda kardiyopulmoner indekslerin direkt
Olciimii, bu hastalarda fonksiyonel kapasitenin belirlenmesinde standarttir. KY
hastalarinda, egzersiz siiresi veya yapilabilen pik is oran1 gibi parametrelerin KPET ile
belirlenen direkt respiratuar gaz degisimi parametreleri kadar giivenilir olmadigi
gosterilmistir. Stabil kronik KY hastalarinda, pik VO, ve VE 6l¢limlerinin tekrarlanabilir
oldugu gosterilmistir ve bu hastalarda fonksiyonel kapasitenin degerlendirmesinde
kullanilmas1 onerilmektedir (117).

KY hastalarinda fonksiyonel kapasite tanimlanmasinda kullanillan NYHA
siniflamasinin subjektif olusundan dolay1 kesin olarak degerlendirme miimkiin degildir.
NHYA smif IV, bir hastayr medikal anamnezi ve fizik muayene ile kolayca ayirt
edilebilmesine ragmen, smif II bir hastayi, sinif III bir hastadan ayirt edebilmek kolay
degildir (117). KPET ile fonksiyonel kapasite objektif olarak degerlendirilebilir. Bazi
hastalarda VO,max’a erisilemese bile, anaerobik kapasite veya VE kolaylikla
saptanabilir. VE degerlendirmesi efor ve protokol bagimli degildir ve testte minimal bir
hedeftir (117).

KY olan bir hastada belirgin bir egzersiz intoleransinin varligi, o hastay1 yiiksek
risk kategorisine sokmaktadir ve kotii prognoz anlami tagimaktadir.

Eger VOymax 10 ila 12 mL / (kg*dk) altinda ise, 1 yillik prognozun kotii oldugu
anlam1 ortaya ¢ikmakta ve o hasta kalp transplantasyonu i¢in diisiiniilmelidir (119).
VO,max’m 14 mL / (kg*dk) lizerinde olan kisilerde 1 yillik prognozun daha iyi oldugu
daha dnceki yapilmis olan calismalarda gdsterilmistir (120) (Cizelge 2.18).

Cizelge 2.18. Kalp yetmezligi hastalarinda yiirime bandi testinde belirlenmis
fonksiyonel kapasite sinirliligi: Weber Siiflamasi.

(Weber et al. Determination of aerobic capacity and the severity of chronic cardiac and circulatory failure. Circulation 1987:76 [suppl
VI]: VI-40-VI-45).

Simf \ Ciddiyet Pik VO, ml.kg".dk™ CI max L.dk".m™
A Yok - Hafif >20 >14 >8
B Hafif - Orta 16-20 11-14 6-8
C Orta - Ciddi 10-16 8-11 4-6
D Ciddi 6-10 5-8 2-4
E Cok ciddi <6 <4 <2

Kisaltmalar : VE : Ventilatuar esik, VO, : Oksijen tiiketimi, CI: kardiyak indeks
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11B.6) FONKSiYONEL KAPASITENIN BELIRLENMESINDE
SUBMAKSIMAL TEST OLARAK 6 DAKIKA YUORUME TESTi

6 dakika yiirime testi (6DYT), son 10 yilda popiiler olmus submaksimal
testlerdendir. Bu test kolay uygulanabilir ve giivenli bir testtir. Yiirime mesafesi ile pik
oksijen tiiketiminin iliskili oldugu daha onceki yapilan calismalarda gosterilmistir. KY
hastalarinda farmakolojik tedavi yanitini degerlendirmede kullanilmaktadir ve kaydedilen
yiirlime mesafesinin prognozla iligkili oldugu goriilmiistiir (121).

IIB.6.1) 6 dakika yiiriime testinin tekrarlanabilirligi ve giivenilirligi

6DYT’de yiiriime mesafesinin, yas, cinsiyet ve klinik durum ile iligkili oldugu
goriilmiistiir. Yapilan bir ¢calismalarda saglikli erkeklerde yliriime mesafesinin 576 m
(399-778m), saglikli kadinlarda ise 494 m (310-664m) arasinda oldugu, 68 yasindan
yash saglikli bireylerde ise erkeklerde ortalama 400 m, kadinlarda ise 367 m oldugu
saptanmistir (122,123).

Daha oOnceki yapilan bircok calismada, 6DYT’nin tekrarlanabilir oldugu
gosterilmistir, ancak, daha sonraki test tekrarlarinda O68renme etkisinin oldugu da
gosterilmistir  (124,125). Testin giivenli oldugu da, daha Onceki genis 6lcekli
calismalarda gosterilmistir (126). Testin kontraendike oldugu durumlar arasinda, anstabil
anjina (mutlak), dinlenim halinde tasikardi (kalp hiz1 >120 atim/dk) (bagil), ciddi arteryel
hipertansiyon (bagil) sayilabilir (123).

IIB.6.2) 6 dakika yiiriime testi ile kardiyak fonksiyon indeksleri arasinda
iliskiler

Daha onceki yapilmis caligmalarda 6DYT’de yiiriinen mesafe ile sol ventrikiil
sistolik veya diyastolik fonksiyonlar1 arasinda zayif bir iligkinin oldugu gosterilmistir
(127,128). Yiirlinen mesafe ile doruk oksijen tiiketiminin iligkili oldugu gosterilmistir
(129,130,131).

Yiriime mesafesi ile ortalama pulmoner basinglar arasinda ve sag ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonu arasinda anlaml iligkiler saptanmistir (131,132,133). Daha 6nceden
yapilan ¢alismalarda maksimal oksijen tiiketimi ile ifade edilen egzersiz kapasitesi ile
pulmoner vaskiiler direng ve sag ventrikiil fonksiyonlar1 arasinda bir iligki oldugu ortaya
konmustur (134,135). Bu calismalar sag ventrikiil fonksiyonlarinm, sol ventrikiil
fonksiyonlarindan egzersiz  toleransim1  belirlemede daha Onemli oldugunu
disiindiirmektedir (136).

I1B.6.3) 6 dakika yiiriime testi ile diger fonksiyonel degerlendirme yontemleri
arasinda iliskiler

KY hastalarinda fonksiyonel kapasitenin degerlendirme yontemlerini karsilastiran
sinirli sayida ¢alisma bulunmaktadir. Bu ¢alismalarin cogunda, ¢alisma popiilasyonunun
biiytik bir kismin1 kalp transplantasyonu bekleyen geng ve erkek hastalar olusturmaktadir
(136). NYHA fonksiyonel kapasite siniflama sistemi ile KPET ile tayin edilen VO,;max
arasma zayif bir iliski oldugu ortaya konmustur (130). Klinik ve objektif fonksiyonel
kapasite degerlendirme metodlar1 arasinda uyumlulugun %50’lere ulastig1 bildirilmistir
(127,128).

Rostagno ve arkadaslarinin yapmis olduklar1 bir ¢calismada, NYHA smiflamasi ile
belirlenen fonksiyonel kapasite ile 6DYT ile saptanan fonksiyonel kapasite arasinda zayif
bir iliski saptanmistir (131). Yapilan iki ayr1 ¢calismada, KPET ile 6DYT arasinda zayif
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iligkinin bulundugu goésterilmistir (124,134). Riley ve arkadaslarmin yaptiklar1 calismada
ise KPET ile tayin edilen VO,max ve 6DYT arasinda daha ciddi bir korelasyon oldugu
gosterilmistir (r = 0.88; P\0.0001) (129). Roul ve arkadaslarinin yapmis olduklar1 bir
calismada, VO,max ve 6DYT yiiriime mesafesi arasinda zayif bir iligkinin oldugu, ancak,
daha ciddi kalp yetmezligi olan hastalarda, 300 metre altinda yiiriiyebilen olgularda daha
iyl bir korelasyonun oldugu gosterilmistir. Bu bulgu, daha ciddi KY olan olgularda,
6DYT ile elde edilen yiirime mesafesinin, maksimal egzersiz kapasitesi ile daha iyi
korelasyon gosterdigini diisindiirmektedir.

Rostagno ve arkadaslarinin yapmis olduklar1 calismada, 6DYT ile kat edilen
mesafe ile KPET de VO,max ile belirlenen Weber siniflamasi ile uyumluluk hastalarin
%42’sinde saptanmistir (131) (Cizelge 2.19).

Cizelge 2.20°de daha onceki yapilmis olan ¢caligmalarda KPET ile 6DYT arasinda
saptanan iliskiler sunulmustur.

Cizelge 2.19. 6 dakika yiirlime testi performansi ile kardiyopulmoner egzersiz testi ile
saptanan pik VO, max ile belirlenen Weber smifinin iligkisi (131).

Weber A
%63 * %32%* %21* %18%*
6 11 6 2 25
Weber B
%24 * %44 * %24* %8*
- 8 5 6 19
Weber C
%42* %26% %32%*
- - - 1 1
Weber D
%100*

* Ayn1 Weber sinifina ait olan hastalar igerisindeki yiizdelik oran.

Cizelge 2.20. Daha onceki yapilmis ¢alismalarda, kalp yetmezligi hastalarinda 6 dakika
yiiriime testinde kat edilen mesafe ile kardiyopulmoner egzersiz testi ile saptanan VO,
max. arasindaki saptanan iligkiler (136).

VO, max ile olan iliski

Riley (129) 0,98 p<0,0001
Hendrican (137) 0,48 p<0,01

Rostagno (131) 0,51 p<0,0001
Opasich (125) 0,59 p<0,001
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IIB.6.4) 6 dakika yiiriime testinde yapilan “is” ile KPET ile tayin edilen
VO;max arasinda korelasyon

Hendrican ve arkadaslarmin yaptiklar1 bir ¢calismada, KY olan hastalarda VO,max
tahmin edilmesinde 6DY T de viicut kitlesinin katkis1 arastirilmistir.

(Viicut kitlesi — kg) * (yercekimi ivmesi - metre/s>) * (mesafesi — metre)
1,000

formiiliinden, 6DYT’inde yercekimine karst yapilan 15, kilo-joule cinsinden
hesaplanmistir. Testte kat edilen mesafe ile VO,max arasinda 6nemli bir korelasyon
bulunmus (r = 0.48) ve yapilan is ile VO,max arasinda daha gii¢lii bir korelasyon oldugu
tespit edilmistir (r = 0.77) (137).

I1B.6.5) 6 dakika yiiriime testinin prognostik degeri

Daha onceden yapilmis olan calismalarda 6DYT ile KY hastalarinda prognozun
iligkili oldugu gosterilmistir. Bir ¢alismada 350 m altinda yiiriiyen KY hastalarinda
mortalitenin %10, 450 m iizerinde yiirliyenlerde ise %2,9 oldugu saptanmistir (121).
Bettencourt ve arkadaslarmin yaptiklar1 caligmada, 350 m altinda ytiriiyebilen hastalarda
prognozun kotii oldugu, DIG ¢alismasinda ise 200 m altinda saptanan 6DYT sonucunun
cok degiskenli analizde bagimsiz bir prognostik faktor oldugu ortaya konmustur
(138,139).

11B.6.4) 6 dakika yiiriime testinin stmirhhklar

6DYT maksimal bir egzersiz testi olmadigi i¢in, test sirasinda VO,max’1n sadece
%70 ila 80’ine ulasilabilir. Test swrasindaki performans, basta hastanin motivasyonu
olmak {izere, hastanin yasi, cinsiyeti, protokoliin standartizasyonu gibi durumlardan
etkilenmektedir. 6DYT’de kat edilen mesafe ve VO,max arasindaki korelasyon
bulunmakla beraber, bu iliski lineer degildir ve VO.max’m 10 ila 20 ml/(dk * kg)
arasinda olan olgularda ciddi varyasyonlar gosterdigi saptanmistir. KPET’e kiyasla
6DYT, giinliik yasamda olan aktivite diizeyini 6zellikle yasli insanlarda yansitmaktadir.
Siklikla bu yashh KY olgularinda semptomlar VO,max’a ulasilmadan ortaya ¢ikar ve bu
KY olgular1 genellikle transplantasyon veya cerrahi tedavi segeneklerine uygun
degillerdir ve bu kisilerde standartize edilmis sekilde uygulandiginda prognostik bilgiler
saglayabilir (136).

IIC) KALP YETERSIZLIiGINDE PULMONER HIiPERTANSIYON VE SAG
VENTRIKUL DiISFONKSiYONU

Sol KY’de, artmis sol ventrikiil (LV) dolum basinglarmnin, reaktif pulmoner arter
vazokonstriksyonun ve pulmoner vaskiiler yatagin yeniden sekillenme mekanizmalarinin
kombinasyonu ile olusan pulmoner hipertansiyon (PH), LVEF’dan ve kapak hastaligi
varligindan bagimsiz bir sekilde gelisebilir (140,141). Sag ventrikiiliin (RV) artmis ard
yiike, ve siklikla RV dilatasyonuna ve fonksiyonel trikiispid yetmezligine bagli olarak
artmig On yilike olan kronik maruziyeti, RV sistolik disfonksiyonuna neden olur (142).
KY hastalarinda PH varligi, LVEF’dan bagimsiz olarak koétii prognozla iliskili
saptanmistir ve RV disfonksiyonu ile prognozun daha da kotii etkilendigi gosterilmistir
(143-146). lleri KY olgularinda, ciddi LV sistolik disfonksiyonuna, siklikla PH, RV
disfonksiyonu ile beraber olarak veya olmayarak eslik etmektedir. Bu kombinasyon,
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klinisyenlere, diyagnostik ve tedavi agisindan c¢eliskili durumlar olusturabilir ve tedavi
kararlarinda zorluklar yatarabilir.

IIC.1) KALP YETERSIZLIGINDE PULMONER HIiPERTANSIiYONUN
PATOFIiZYOLOJiSi

Kronik LV disfonksiyonu olan hastalarda, hem pasif hem de reaktif sekonder PH
gelisebilir. Artmis LV dolum basinglari, LVEF’den bagimsiz olarak pulmoner ventz
hipertansiyona, ve post-kapiller PH’a neden olurlar (147). PH nun pasif komponenti, LV
dolum basmgclarinin normallesmesi ile siklikla geri doniisiimlidiir (142). Ancak,
devamlilik arz eden ve siirekli artmis olan pulmoner vendz hipertansiyon durumunda
pulmoner vaskiiler yatakta kronik degisiklikler meydana gelir (148). PH’da, pulmoner
vaskiiler diiz kas relaksasyon kusuruna neden olan endotel disfonksiyonunun pulmoner
vaskiiler yatagmin fonksiyonlarinin diizenlenmesinde anahtar bir rolii bulunmaktadir.
Pulmoner vaskiiler direng (PVD), endotel tarafindan vaskiiler tonun saglanmasinda rol
alan, zit yonde c¢alisan, endotelin hormonu ve nitrik oksit dengesine olduk¢a hassastir
(149,150). Zaman igerisinde, kronik LV disfonksiyonu olan kisilerde, primer PH
hastalarindakine benzer sekilde, histolojik degisiklikler meydana gelir (148,151). Sekil
2.6’da KY’de PH’a neden olan patofizyolojik degisiklikler sunulmustur. Pulmoner
vaskiiler sistemde olan bu degisiklikler ve RV ard yiikiinde olan bu artis, sag ventrikiilde
kompleks adaptif mekanizmalar1 aktive eder (152). RV’de ilk olarak subendokardiyal
perflizyon anormalligine neden olan, RV hipertrofisi gelisir (142). Uzun siireli olan
basing yiikiine sekonder olarak, sag ventrikiiliin sferik hal almasi ile sonuglanan
dilatasyonu meydana gelir. Dilate olmus RV, Frank - Starling mekanizmasi ile ¢iktisini
korur ancak ilerleyen dilatasyon neticesinde trikiispid aniiliis geometrisi degisir ve buna
sekonder trikiispid yetmezligi (TY) gelisir ve de septumun sola deviye olmasi ile LV
basis1 ve ventrikiiller aras1 bagimlilik yoluyla, global LV fonksiyonlar1 olumsuz yonde
etkilenir (152). KY’nin kotiilesmesinde, RV disfonksiyonunun bircok nedenle
aciklanabilecek katkis1 bulunmaktadir. Bozulmus RV ¢iktis1 neticesinde sag atriyal (RA)
basing artis, periferik 6dem olusumunu kolaylastirir. RV disfonksiyonu, RA
distansiyonuna neden olarak natriiiretik peptit salinimma, glomeriilar filitrasyon
azalmasina neden olacak renal vendz basing artisi ile renal sodyum atilimmin azalmasina
ve de sivi retansiyonunun artigima neden olmaktadir (148).
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KALP YETMEZLIGI
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Sekil 2.6. Kalp yetersizliginde pulmoner hipertansiyon ve sag kalp yetmezliginin

patofizyolojisi (142).

Artan hidrostatik basing akut dénemde alveolar — kapiller membran hasarina neden olur (alveolar
— kapiller strese bagli yetersizlik), bunun yaninda kronik olarak artmigs olan basing
mikrosirkulatuar ve alveol duvar degisikliklerine neden olan adaptif bir olaylar zincirlemesini
baslatir. Odem ile beraber matriks metalloproteinaz (MMP) aktivasyonu gergeklesir ve matriks
proteoglikanlarin degradasyonu gergeklesir. Akut strese bagli yetersizlik, geri doniisiimlii
olmakla beraber, kronik basing yiliklenmesi durumu lokal hormon ve sitokin {iretimi ile
tetiklenen, kollajen birikimi ile karakterize olan, yeniden sekillenme durumuna neden olur.
Artmms kapiller i¢i basing, pulmoner arter ve venlerde mediyal hipertrofiye ve internal elastik
tabakanin yapisinin bozulmasina neden olur. Genetik faktorler ve endotelin-1 (ET-1) ve nitrik
oksit (NO) arasinda bir dengesizlik durumu da pulmoner degisikliklerde etkilidir. Eger artmig ard
yiik uzun siireli ise sag ventrikiill (RV) genislemesi gerceklesir. Kontraktil rezervi saglayan
mekanizmalar bozulmaya bagladiginda da sistemik basingta azalma ve sag ventrikiilde geri
doniisiimii olmayan degisiklikler meydana gelir.

Kisaltmalar: Ang II: anjiyotensin II, TNF a: tiimér nekrozis faktor alfa, DKH: diiz kas hiicresi, EH:

endotelyal hiicre
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IIC.2) KALP YETERSIZLIGINDE PULMONER HIiPERTANSIiYONUN
TANISI ve SINIFLANDIRMASI

PH i¢in global kabul edilmis bir hemodinamik tanim olmasa da, normal ortalama
pulmoner arter basing (PAB) tist sinirinin 20 mmHg oldugu genellikle kabul edilmektedir
(153). Dinlenim halinde invazif olarak 6lgiilen ortalama PAB’in 25 mmHg’dan yiiksek
olmasi, PH olarak tanimlanmaktadir (154). LV patolojilerine bagli gelismis olan
sekonder PH’da tipik hemodinamik bulgu, 15 mmHg’ nin {izerinde pulmoner kapiller
kama basinct (PKKB) ile beraber trans-pulmoner gradiyentin [(ortalama PAB) —
(PKKB)] 12 mmHg altinda olmasidir (153,154). Sol KY olan olgularin bir kisminda, LV
disfonksiyon derecesine orantisiz olacak sekilde PH gelisimi gozlenebilir. Bu hastalarda
trans — pulmoner gradiyent (TPG) 12mmHg iizerindedir ve bu pulmoner dolasimda
intrinsik anormalliklerin oldugunu distindiiriir (140,154). Bu PH formunun, artmis
PAB’m tek nedeni olarak artmig PKKB’nin gdsterildigi pasif PH’dan ayirt edilebilmesi
icin “aktif” veya “reaktif” PH olarak nitelendirilir (153). Bir¢ok KY hastasinda, bu aktif
PH komponenti vazodilatorlerle diizelebilir (140). Ancak, ileri derecede KY olan
hastalarda kronik vendz hipertansiyon, intimal fibroz, medial hipertrofi ile karakterize
olan pulmoner vaskiiler yeniden sekillenmeye neden olarak, pulmoner vaskiiler sertligin
artmasma ve de vazodilator yanitsizligina neden olmaktadir (140). Sol ventrikiil asist
cthazt (LVAC) ve kalp transplantasyonu yapilmis olgularda, gecikmis reverzibilite
bildirilmis olsa bile, farmakolojik testlere yanit vermeyen PH (sabit PH), yapisal
pulmoner vaskiiler yeniden sekillenmeye baghdir (140,146,155). Kalp nakli
calismalarindan elde edilen verilere gore, vazoreaktivite testinden sonra hesaplanan PVD
eger 2,5 Wood biriminden yliksek veya sistemik hipotansiyon ile beraber (sistolik KB <
85 mmHg) 2,5 Wood altina diisebiliyor ise “sabit PH” olarak tanimlanir ve nakil sonrasi
advers olaylarla iligkili saptanmistir (156,157).

Her ne kadar ekokardiyografi PH tanisinda anahtar rol oynuyor olsa da, ileri
derecede KY olan hastalarda, PH tanisi i¢cin sag kalp kateterizasyonu uygulanmaldir,
ciinki.  PH’nin reverzibilitesinin tayini prognostik oOneme sahiptir ve tedavi
planlanmasinda 6nemli bir rol oynamaktadir (153,157). Hafif yiiksek olan, hatta normal
bile olan PAB, ekokardiyografi ile oldugundan yiiksek saptanabilir (142). Dolayisiyla,
ekokardiyografik olarak, tahmini sistolik PAB 35 ila 45 mmHg olarak saptanan hastalara
daha dikkatli yaklagilmalidir (153).

IIC.3) KALP YETERSIiZLIGINDE SAG VENTRIKUL SiSTOLIK
FONKSIYONLARININ DEGERLENDIRILMESI

PH tanimlamasina zit olarak, anormal RV fonksiyonu konusunda bir fikirbirligi
bulunmamaktadir (142). RV’liin kompleks geometrisi, ekokardiyografik olarak
degerlendirmeyi zorlagtirmaktadir. KY olan hastalarda RV disfonksiyonunun saptanmasi
amaciyla bir¢ok ekokardiyografik yontem kullanilmistir, ancak ¢ogu klinik pratikte sik
kullanilmamaktadir (158). Uygulamalar1 basit oldugu i¢in, RV sistolik fonksiyonlarinin
tayininde, doku Doppler trikiispid aniiler sistolik hareket hiz1 (Tr-S) ve konvansiyonel
yontemle tayin edilebilen sag ventrikiil fraksiyonel alan degisimi yontemlerinin (RV-
FAC) kullanilmas: kilavuzlarca 6nerilmektedir (142). Sag ventrikiil fonksiyonlarmin
degerlendirmesinde kullanilan yontemlere sonraki boélimlerde daha detayli olarak
deginilecektir.
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IIC.4) KALP YETERSIZLIGINDE PULMONER HiPERTANSIYON ve SAG
VENTRIKUL DISFONKSiYONUNUN EPiDEMIiYOLOJIiSi

IIC.4.1) Pulmoner Hipertansiyon ve Sag Ventrikiil Disfonksiyonunun
Belirleyicileri

Sol kalp patolojilerine bagh PH, kiimulatif olarak pulmoner vendz hipertansiyona
maruzieyete baghdir ve LV sistolik fonksiyonundan veya KY evresinden bagimsizdir
(159,160). LV dolum basinglar1 ve mitral yetmezliginin derecesi, PH gelisiminde ana
rolii oynarlar (147). Kronik olarak LV dolum basin¢larinin yiiksekligi, sol atriyum (LA)
genislemesine neden olur ve bunun sistolik PAB ile iliskisi, LV sistolik disfonksiyonu
olan hastalarda gosterilmistir (161). ileri evre KY olan hastalarda, PH ciddiyetinin, mitral
yetmezliginin derecesi ile iliskili oldugu goriilmiistiir (162). Ciddi sol ventrikiil sistolik
disfonksiyonu olan hastalarda, artmis PAB’nin, RV iizerindeki direkt etkilerinden ote,
RV sistolik disfonksiyonunun, LV sistolik disfonksiyonunun derecesi ile iliskili oldugu
goriilmiistiir (163,164). Diyastolik disfonksiyon ve ciddi trikiispid yetmezligi RV
disfonksiyonunun ciddiyetini arttirabilir (165). Kalp yetmezliginin nedeni de RV
fonksiyonlar: iizerinde etkilidir. Non — iskemik KY olgularinda her iki ventrikiil de
etkilenmis oldugu i¢in, azalmis RV ejeksiyon fraksiyonunun, bu hastalarda PH ve LV
sistolik disfonksiyon derecesinden bagimsiz oldugu ortaya konmustur (166).

1IC.4.2) Pulmoner Hipertansiyonun Prevalansi

Pulmoner hipertansiyonun, KY hastalarindaki prevalansi, ¢aligilan popiilasyona,
hastaligin kronik olma derecesine ve kullanilan tanimlamaya bagl olarak degismektedir
(142). Birlesik Krallikta (U.K.) yapilmis olan bir ¢alismada, 1380 yeni tan1 konmus KY
hastasinda, ekokardiyografik olarak sistolik PAB > 45 mmHg olarak tanimlanmis
pulmoner hipertansiyonun prevalansinin sadece %7 oldugu goriilmiistiir (145). Yapilan
baska bir ¢alismada, 379 KY hastasinda, sag kalp kateterizasyonu ile PH prevalansi
%62,3 olarak saptanmistir (145). ESCAPE calismasinda (Evaluation Study of Congestive
Heart Failure and Pulmonary Artery Catheterization Effectiveness), PH, dinlenim halinde
ortalama PAB’m 25 mmHg {lizerinde olmasi olarak tanimlanmis ve PKKB > 15 mmHg
ve PVD > 3 Wood iinite olarak saptanan hastalarin oran1 %47 olarak saptanmistir (156).
Dolayisiyla, ileri derecede KY olan hastalarda, degerlendirme gereken “sabit PH” (PVD
> 2,5 Wood iinite) olan hastalarin prevalansinin %40 ila %350 arasinda oldugu
sOylenebilir (142).

IIC.4.3) Sag Ventrikiil Disfonksiyonunun Prevalansi

KY hastalarinda, evrensel olarak kabul edilmis bir RV disfonksiyonu tanimi
olmadig: i¢cin, RV disfonsiyonunun prevalansini saptamak kolay degildir (142). Yapilan
bir calismada, RV disfonksiyonu, RV yetersizligi klinik bulgularma ek olarak,
ekokardiyografide RV’de dilatasyon veya hipokinezi olarak tanimlanmis, ve RV
disfonksiyonu prevalansi %42 olarak saptanmistir (165). Mayo klinikte yapilmis olan bir
calismada, Olcliim tekniginden bagimsiz olacak sekilde (RV-FAC < %45, Tr-S <11,5
cm/sn, trikiispid aniiler sistolik hareketi < 1,5 cm), RV disfonksiyonu prevalansinin, KY
olan hastalarda %80°den fazla oldugu saptanmistir (167). Zit olarak BEST (Beta-Blocker
Evalua-tion of Survival Trial) calismasinda, radyo-ventrikiilografide RV ejeksiyon
fraksiyonunun < %20 olarak tanimlandig1 ciddi RV disfonksiyonunun, NYHA smif III ve
IV KY olan hastalarm %13,5’inde oldugu ve bu diisik RVEF’in, sistolik LV
disfonksiyon derecesine bagimli oldugu saptanmistir (164).
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IIC.5) KALP YETERSIZLIGINDE PULMONER HIiPERTANSIiYONUN
FONKSIYONEL KAPASITE iLE ILISKIiSi

KY hastalarinda, sag ventrikiil fonksiyonlarinin, fonksiyonel kapasiteye olan
katkilarmin arastirildigi ¢alismalar literatiirde kisithh sayidadir. Ancak, daha 6nceki
yapilmis birka¢ calismada RV disfonksiyonunun azalmis fonksiyonel kapasite ile olan
iligkileri gosterilmistir (133,168,169)

KPET ile fonksiyonel kapasite tayinin yapildigi, KY hastalarinin incelendigi bir
calismada, ekokardiyografik olarak saptanan RV fonksiyonu hakkinda fikir veren PAB,
TAPSE (Tricuspid annular systolic excursion) ve sag atriyal basing tahmini degerlerinin,
VO,max ve BNP degerleri ile iligkili oldugu goriilmiistiir (170). Yine bisiklet KPET in
fonksiyonel kapasite tayininde kullanildigi baska bir calismada, speckle tracking
ekokardiyografi ile belirlenen global sag ventrikiil strain’in VO,max ile korele oldugu
gosterilmistir (171).

IIC.6) KALP YETERSIZLiGINDE PULMONER HiPERTANSiYONUN VE
SAG VENTRIKUL DiSFONKSiYONUNUN PROGNOSTIK ONEMIi VE TEDAVi
KARARINA OLAN ETKIiSi

IIC.6.1) Pulmoner Hipertansiyon Varhgimmin Kalp Yetmezlig¢inde Prognoz
Uzerine Etkileri

KY’li hastalarda, LVEF’den bagimsiz bir sekilde, PH ciddilestik¢e prognozun daha
kotii oldugu daha onceki caligmalarda gosterilmistir (144). Ciddi sistolik KY olan
hastalarda, KY etiyolojisinden bagimsiz olarak, PH’nun mortalite ve morbidite
belirleyicisi oldugu saptanmistir (172). Daha genis ol¢ekli bir c¢aligmada, ortalama
PAB’mn ve ortalama sistemik basincin mortalitenin en kuvvetli belirleyicileri oldugu
ortaya konmustur (143). Baska bir ¢alismada, NYHA smif III ve IV KY hastalarinda,
PH’nun varligmin (PH, dinlenim halinde ortalama PAB > 25 mmHg olarak tayin
edilmis) diger hemodinamik ve klinik bulgulara gére diizenlemeden sonra, mortalitede 2-
3 kat artisla iliskili oldugu saptanmistir (173). Ileri evre KY olan olgularda, geri
doniisiimlii PH’un, 1iy1 prognozla iliskili oldugu ve kalp nakil tedavisi sonrasinda iyi
sonlanimla liligkili oldugu gosterilmistir (157,174). Sabit PH varliginm, kalp nakli
tedavisi sonrasinda hem erken, hem ge¢ donem kotii prognozla iligkili oldugu
bilinmektedir. Artmakta olan PVD ile mortalite nakil sonrasi donemde giderek
artmaktadir (175).

IIC.6.2) Sag Ventrikiil Disfonksiyonunun Kalp Yetmezliginde Prognoz
Uzerine Etkileri

Sag ventrikiil sistolik fonksiyonlarinimn, radyoniiklid ventrikiilografi veya
ekokardiyografi ile degerlendirilmis oldugu calismalarda, ileri derece KY olan
hastalarda, LV sistolik fonksiyonlarindan bagimsiz olarak, RV sistolik disfonksiyonunun,
koti sonlanim ile iliskili oldugu gosterilmistir (133,176,177). Artan RV ard yiikii, RV
fonksiyonlarmi etkilese de, RVEF’nun bu hastalarda daha fazla prognoz ile iliskili
oldugu gosterilmistir (145). Ileri evre KY olan hastalara yapilmis olan bir ¢alismada,
disik RV ejeksiyon fraksiyonunun, diger prognostik belirteclere gére daha belirleyici
oldugu goriilmiistiir (146). Ileri evre KY olan olgularda, ekokardiyografik RV
fonksiyonunu belirleyen parametreler arasinda, Tr-S ve RV strain, prognoz ile iliskili
parametreler oldugu saptanmistir (176-180).
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IID) KALP  YETERSIZLIGINDE EKOKARDIYOGRAFi  VE
EKOKARDIYOGRAFIK YONTEM

Miyokardiyumda herhangi bir nedenden otiirii fonksiyon kaybi gelistiginde, LV
progresif olarak dilate olur ve hipertrofi gelisir, son olarak sferik geometri ile sonuglanan
yeniden sekillenme meydana gelir. Bu morfolojik degisiklikler miyokardiyumda duvar
stresinin daha fazla artmasi ile sonuglanarak ve/veya mitral yetmezligini siddetlendirerek
kontraktil disfonksiyonu daha da fazla arttirir.

Sadece fizik muayene ile sol ventrikiiliin voliimii ve kardiyak ¢ikt1 hakkinda fikir
sahibi olabilmek zordur. Ekokardiyografi ile kalpte olan morfolojik ve hemodinamik
degisiklikler, hizli, kesin ve invazif olmayacak sekilde saptanabilir. Kateterizasyon ile
karsilastirilabilir sekilde, ekokardiyografi ile tedaviye yon verilebilir ve sonlanimlar
iyilestirilebilir (181).

Ekokardiyografi ile kardiyak bosluklarin morfolojileri, fonksiyonlar1 ve
hemodinamik degerlendirmesi yapilabilir. Bu bdlimde daha ¢ok c¢alismamizda
kullandigimiz ekokardiyografik parametrelere (sirasiyla iki boyutlu ekokardiyografi,
Doppler ve doku Doppler ekokardiyografi ve benek izlemeli ekokardiyografi), bu
parametrelerin klinik, prognostik 6nemlerine ve daha 6nceden yapilmis olan ¢alismalarda
fonksiyonel kapasite ile olan iligkilerine deginilecektir.

_1ID.1) KALP YETERSIZLIGINDE iKi BOYUTLU EKOKARDIYOGRAFIK
DEGERLENDIRME

1ID.1.1) M-Mod Ekokardiyografik LVEF ve Fraksiyonel Kisalma Tayini

Parasternal uzun akstan yapilan M-mod ekokardiyografik inceleme ile diyastolik ve
sistolik interventrikiiler septum, posterior duvar, LV c¢aplar1 Olgiilebilir. Amerikan
ekokardiyografi cemiyetinin (AEC) oOnerisine gore, M-mod ekokardiyografi gdstergesi,
LV’yi mitral kapak uglar1 hizasinda kesmeli, ol¢ctimler bu seviyede alinan kesitlerden
yapilmalidir (Sekil 2.7) (182).

LV M-mod ejeksiyon fraksiyonu (182):
EF= [(diyastol sonu ¢ap” — sistol sonu ¢ap”) / diyastol sonu ¢ap ] x 100 (%)

LV fraksiyonel kisalma (182):
FFS= [(diyastol sonu ¢ap — sistol sonu ¢ap) / diyastol sonu ¢ap] x 100 (%)

IID.1.2) Bi-Plan Simpson Yéntemi fle Voliim ve LVEF Tayini

Voliimetrik dl¢timler, apikal 2 ve 4 bosluk goriintiilerde endokardiyal sinirlarin
taranmasmi gerektirir. Bu yontem ile LV esit uzunlukta olan silindirlere boliiniir ve
olusturulan silindirlerin voliimleri hesaplanir ve bu voliimlerin toplami1 LV hacmini verir
(Sekil 2.8). Net dlgtimler i¢in endokardiyal sinirlarin tam olarak goriintiillenmesi gerekir.
AEC onerilerine gore, dlglimde LV bazal sinir1 olarak apikal 4 boslukta mitral kapagin
lateral ve septal duvarlara baglanma yerlerini birlestiren ¢izgi ve apikal 2 boslukta ise
anterior ve inferior duvarla baglanma yerlerini birlestiren ¢izgi belirlemelidir. Diyastol
sonu ve sistol sonunda her iki apikal pencerede Olglimler tamamlandiktan sonra LV
hacmi tahmin edilebilir (Sekil 2.7) (182).
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E) M- mod sol atriyum cap1

Sekil 2.7. Standart iki boyutlu ekokardiyografi ile sol ventrikiil ve sol atriyal ¢ap, alan ve
voliimlerin ve sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunun degerlendirilmesi.

Kisaltmalar: LA: sol atriyum, LV: sol ventrikiil, LVEF: sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu.
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Sekil 2.8. Sol ventrikiill hacminin hesaplanmasinda modifiye Simpson ydnteminin
kullanilmas1. Bu yontemde, sol ventrikiil (LV) esit boylarda olan birka¢ adet (n) silindirlere
boliiniir. Her silindirin boyu, silindir sayisi ile belirlenir, boy = L/n. Her silindirin hacmi (V),
silindirlerin ¢aplari ile belirlenir (ai ve bi).

Kisaltmalar: L: sol ventrikiiliin uzun aks uzunlugu, LA: sol atriyum, LV: sol ventrikiil, RA: sag atriyum,
RV: sag ventrikiil (199).

Amerikan Ekokardiyografi Cemiyeti, LVEF’in saptanmasinda, biplan simpson
metodunun kullanilmasini ve lineer 6l¢iimlerden 3 boyutlu hacim dl¢iimlerinin tahminini
yapan M-mod LVEF tayininden vazgecilmesini 6nermektedir.

Cizelge 2.21°de LVEF i¢in referans degerler verilmistir.

Cizelge 2.21. Iki boyutlu ekokardiyografi ile belirlenen sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu (LVEF) ve LV c¢aplar1 ve voliimleri i¢in referans ve anormal degerler (182).

Referans Hafif Orta Ciddi Referans Hafif Orta Ciddi

Deger Anormal | Anormal | Anormal Deger Anormal | Anormal | Anormal
2D ;}VEF >55 45-54 30-44 <30 >55 45-54 30-44 <30
L(ZIE)D 3,9-5,3 5,4-5,7 5,8-6,1 >6,2 4,2-5,9 6,0-6,3 6,4-6,8 >6,9
L(\:nl?)V 56-104 | 105-117 | 118-130 >131 67-155 | 156-178 | 179-201 >201
L(:’nSl)V 19-49 50-59 60-69 >70 22-58 59-70 71-82 >83

Kisaltmalar: LVEF; sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu, LVDD: sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap, LVDV:
sol ventrikiil diyastol sonu hacmi, LVSV: sol ventrikiil sistol sonu hacmi.
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11D.1.3) M-Mod Sol Atriyum Capi

Standart sol atriyum c¢ap1 (LAd) Olglimii, parasternal uzun eksende M-mod
ekokardiyografi belirtecinin posterior aort kokii duvarindan, posterior LA duvarina dogru
uzandigi kesitten alinir (Sekil-2.7) (182).

1ID.1.4) Sol Atriyum Voliim Tayini ve Sol Atriyum Voliim indeksi

Sol atriyum voliim dl¢iimii (LAV), asimetrik yeniden sekillenme hakkinda, LA
captan daha fazla fikir verir. Ek olarak daha oOnceden yapilmis olan caligmalarda
kardiyovaskiiler hastaliklarla LAV i, LAd’a gore daha fazla iliski i¢inde oldugu
goriilmiistiir. Yine yapilmis olan c¢alismalarda tomografi ve manyetik rezonans
goriintiileme ile yapilmis olan LAV Olctimlerinin ekokardiyografi ile yapilanla iligkili
oldugu goriilmistiir (182). LAV, elipsoid model veya Simpson metodu ile ve alan
uzunluk formiiliine gére hesaplanabilir (182).

Alan — uzunluk formiilii: 8/3x * [(A1)*(A2)/L] (Sekil 2.9).

Viicut ylizey alanmnin LAV’a olan etkisini ortadan kaldirmak i¢in, LAV wviicut
yiizey alanina boliinerek sol atriyal voliim ideksi (LAVI) hesaplanabilir. Normal LAVI
tiim yas gruplari i¢in 22 + 6 mL/m’’dir (182).

8/3T*[(A1)*(A2)/L]

Alan uzunluk formiiliine gore sol atriyal voliim indeks =
Viicut Yiizey Alanl

IID.1.5) Sag Ventrikiil Caplariin Ol¢iimii

Sag ventrikiilin (RV) diyastol sonunda, bazal, mid ve longitudinal caplar1
Olciilebilir. Bazal cap, apikal 4 bosluk goriintiilerde RV’nin bazal 1/3’{iniin maksimal
capidir. RV’nin orta 1/3’tinden, LV papiller kas hizasinda, mid kavite ¢ap1 alinir.
Longitudinal cap ise trikiispid aniiliistan RV apeksine kadar olan mesafedir (Sekil-10)
Gogiis kafesi ve torasik deformitesi olan kisilerde bu ¢aplarda sapmalar goriilebilir ve
yalanci fazla 6l¢iimler goriilebilir. Eger bazal ¢ap > 42 mm ve mid ¢ap > 35 mm ise RV
dilatasyonu oldugu anlamma gelir. Benzer sekilde eger longitudinal ¢apm > 86 mm
olmas1 RV dilatasyonu oldugu anlamina gelmektedir (184).

IID.1.6) Sag Ventrikiil Fraksiyonel Alan Degisimi

RV’nin diyastol sonu alani ile sistol sonu farklarinin, diyastol sonu alanina olan
oranlar1 sag ventrikiiliin fraksiyonel alan degisimi (RV-FAD) olarak nitelendilir. Daha
onceki yapilan calismalarda RV-FAD’in manyetik rezonans inceleme ile saptanan RV
ejeksiyon fraksiyonu ile iligkili oldugu goriilmiistiir. RV endokardi, hem sistol sonu hem
diyastol sonunda taranarak alanlar elde edilir ve asagidaki formiile gore RV-FAD
hesaplanir (184) (Sekil 2.10).

RV-FAD =100 * (RV alan divyastol sonu)-(RValan sistol sonu)
(RV alan divyastol sonu)

RV-FAD eger %35’in altinda ise, RV sistolik fonksiyon bozuklugu mevcuttur
(184).
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Sekil 2.9. Alan — uzunluk formiiliine gore sol atriyum voliimlerinin hesaplanmasi.

Apikal 4 ve 2 bosluk goriintiilerde sol atriyal alanlar (Al ve A2) ve uzunluklarin Sl¢iilmesi
sonrasinda sol atriyal voliim hesaplanir.

Alan — uzunluk formiilii : 8/3n * [(A1)*(A2)/L]

Elde edilen degerin viicut yiizey alanina oranlanmasiyla sol atriyal voliim indeksi
(LAVI) elde edilir (199).
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B) Apikal 4 boslukta FAD hesaplanmasi ve M-mod ekokardiyografi ile TAPSE tayini.

Sekil 2.10. Standart iki boyutlu ekokardiyografi ile sag atriyum ve ventrikiil ¢aplarmin,
RV-FAD’m ve TAPSE’nin hesaplanmasi

Kisaltmalar: RV-FAD: Sag ventrikiil fraksiyonel alan degisimi, TAPSE: Tricuspid annular systolic
excursion.

1ID.1.7) M-Mod Trikiispid Aniiler Sistolik Hareket Tayini

Trikiispid aniiler sistolik hareket (tricupit annular systolic excursion (TAPSE))
apikal 4 bosluk incelemede, M-mod belirtecinin RV apikalinden trikiispid aniiliisa dogru
uzanacak sekilde alinan kesitinden, trikiispid aniiliisun pik sistolde, logitudinal diizlemde
bazalden apikale dogru olan maksimum yer degistirme mesafesinin Olciilmesi ile elde
edilir (Sekil 2.10) (184). TAPSE RV’nin longitudinal diizlemde olan sistolik
fonksiyonunu yansitir. Ancak bdlgesel RV hareket bozukluklarinin oldugu hastaliklarda,
RV’nin global fonksiyonunu yansitamaz. Daha Onceki yapilmis olan caligmalarda
TAPSE’nin, radyoniiklid anjiyografi ile tayin edilmis olan RV fonksiyonu ile iliskili
oldugu goriilmiistiir (185). TAPSE’nin 17 mm olarak alinmasi ile, yliksek 6zgiinliik ve
diisiik duyarlilik ile anormal hastalarin, normal kisilerden ayirt edilebildigi gosterilmistir
(186).
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Cizelge 2.22°de RV sistolik fonksiyonlarinin tayininde kullanilan parametreler i¢in
referans degerler verilmistir.

Cizelge 2.22. Sag kalp yapis1 ve fonksiyonlarina ait referans anormal degerlerin 6zeti
(184).

Parametre Anormal Deger
RV bazal gap (cm) >4,2
RA major ¢ap (cm) >5,3
RA minér ¢ap (cm) >4,4
TAPSE (mm) <16
RV-S (m/s) <0,10
Doku Doppler Tei (%) >55
RV-FAC (%) <35

Kisaltmalar: RV: sag ventrikiil, RA: sag atriyum, TAPSE: trikiispid aniiler sistolik yer degistirme, RV-S:
sag ventrikiil aniiler doku Doppler sistolik hareket hizi, FAC: yiizdelik alan degigimi.

IID.1.8) Sag Atriyum Caplarmin Ol¢iimii

Apikal 4 bosukta diyastol sonunda, trikiispid aniiliistan RA siiperiyor duvarina
dogru olan mesafe “RA-major ¢cap” ve RA serbest duvarindan interatriyal septuma dogru
olan longitudinal ¢apa dik olan mesafe “RA mindr ¢ap” olarak nitelendirilir (Sekil 2.10).
Eger RA major ¢ap > 53mm ve RA mindr ¢cap > 44 mm ise RA genislemesi oldugu
anlamina gelir (184).

IID.1.9) iki Boyutlu Ekokardiyografik Parametrelerin Kalp Yetersizlikli
Hastalardaki Klinik ve Prognostik iliskileri

LVEF ve LV hacimleri 6nemli prognostik bilgiler saglar (187) Yapilmis olan ¢ok
merkezli calismalarda LVEF ve LV hacimlerinin mortalite ve morbidite ile iliskili
oldugu gosterilmistir (188,189). Prognozda bir¢ok klinik ve demografik faktor etkili olsa
bile, miyokard enfarktiisii sonras1 olan donemde en gii¢lii belileyicisinin LVEF ve LV
voliimleri oldugu bilinmektedir (181).

LAVI’nin kronik olarak artmig LA basincini yansitti§i bilinmektedir ve kalp
yetmezligi hastalarmin incelendigi bir calismasinda advers olay gelisen ve gelismeyen
gruplar arasinda LVEF ve LV voliimleri arasinda fark olmamasina ragmen, LAVI
degerlerinin advers olay gelisen grupta daha fazla oldugu ve LAVI >53.3 mL/m’ olan
kisilerde advers olay gelisme riskinin en yiiksek oldugu saptanmistir (190). Yine stabil
kronik KY hastalarinin degerlendirilmis oldugu bir calismada LVEF, LV voliimleri,
LAVI, LV diyastolik disfonksiyonu, ve BNP diizeylerinin 6nemli sonlanim belirleyicileri
oldugu goriilmiistiir ve ¢oklu regresyon analizinde LAVID’nin tek bagimsiz sonlanim
norktas1 belirleyicisi oldugu saptanmistir (191).

Kalp yetmezligi olan hastalarda daha Onceden yapilmis olan c¢alismalarda, sag
ventrikiil fonksiyonlarinin da prognoza olan etkileri incelenmistir. VALIANT (Valsartan
in Acute Myocardial Infarction Trial) calismasmin ekokardiyografik incelemelerinin

54



yapildig1 alt ¢alismasinda, RV-FAD’m miyokard enfarktiisii sonrasinda 6liim, kalp
yetmezligi, inme gibi sonlanim noktalariyla iliskili oldugu goriilmiistiir (192).

Kalp yetmezligi ve orta — ciddi mitral yetmezligi olan hastalarda yapilmis olan bir
calismada, TAPSE’nin 16 mm’nin altinda oldugu ve beraberinde NT-pro-BNP’nin 3283
pg/ml’nin iistiinde olan hastalarda prognozun koétii oldugu gortilmiistiir (193).

IID.1.10) iki Boyutlu Ekokardiyografik Parametreler Ve Fonksiyonel
Kapasite Iliskileri

Daha 6nceki yapilmis olan calismalarda KY hastalarinda, LVEF ve LV ¢aplarinin,
kalp yetmezligi semptomlarinin siddeti, egzersiz intolerans1 veya miyokardiyal oksijen
tiketimi ile 1iligkisi tam olarak gosterilememistir (194,195,196). Diyastolik KY’li
hastalarda yapilmis olan bir ¢alismada KPET ile tayin edilen VO,max ile yas, cinsiyet ve
NT-pro-BNP iligkili saptanmis iken, LAVI ile VO,max arasinda korelasyon
saptanamamistir (197). Sistolik KY olan hastalarm KPET ile degerlendirildigi bir
calismada, TAPSE, RV-FAD ile RV sistolik disfonksiyonu belirlenmis kisilerde
ventilatuar yetersizli§in daha fazla oldugu gosterilmistir (198). Yapilmis olan bagka
benzer bir ¢alismada da, TAPSE degeri 16 mm {izerinde olan kronik KY hastalarinin
daha yiiksek VO,max degerlerine sahip oldugu saptanmustir (170).

IID.2) KALP YETERSIZLIGINDE DOPPLER VE DOKU DOPPLER
EKOKARDIYOGRAFiI

I1D.2.1) Mitral Giris Akimlar

Diyastolik mitral akim, nabiz dalga (pulsed wave Doppler; PW) Doppler ile
incelendiginde basitce iki akimdan olsur; erken diyastolde goriilen hizli doluma bagl
olarak olusan E dalgasi, ve daha kiiciik olan ge¢ diyastolde atriyum kasilmasina bagl
olusan A dalgasi. Mitral giris akimlarinin degerlendirilmesinde pik E ve A akim hizlari,
E/A orani ve mitral E akiminin deselerasyon siireleri hesaplanir. Mitral girig akimlarmin
PW Doppler incelemesi, apikal 4 boslukta, PW Doppler belirtecinin mitral kapak
uclarinin arasmna, 1-3 mm Ornek voliim alinacak sekilde yapilir (Sekil 2.11). Mitral E
akimmin deselerasyon zamani (DT), E dalgasimin pik yaptig1 noktadan, bazale indigi
zaman araliginin Sl¢iilmesine dayanir. Relaksasyon kusuru olan hastalarda goriilen ana
sonu¢, DT zamaninin, LV basincinin orta ve ge¢ diyastol donemlerde daha yavas
azalmas1 ve LA ve LV basmnglarmin esitlenmesi i¢in daha uzun zaman ge¢gmesine bagli
olarak uzamasidir. Eger LV kompliyansinda belirgin bir azalma veya LA basicmin
yiikselmesi durumu sdz konusu ise DT kisalir. Izovoliimik relaksasyon zamani (IVRT),
aortik kapak kapanmasindan, mitral kapagin acilmasma kadar olan gegen siiredir.
Genellikle DT’ye paralel bir sekilde, anormal relaksasyon durumu ile uzar ve hizli
relaksasyon veya artmis dolum basinglari ile beraber kisalir (199).

Mitral giris akimlary, normal, LV relaksasyon kusuru, yalanci-normal ve restriktif
akim paternleri seklinde olabilir (183) (Sekil 2.12). Mitral E akimi esas olarak, erken
diyastolde LA-LV basing gradiyentini yansitmaktadir ve 6n yiik ve de LV relaksasyon
durumundan etkilenir. Mitral A akimi esas olarak, ge¢ diyastolde olan LA-LV basing
gradiyentini yansitir ve LV kompliyans: ve de LA kontraktil fonksiyonundan etkilenir.
LV diyastol sonu ve/veya sistol sonu hacimlerinin, LV elastik re-coil 6zelligi ve/veya LV
diyastolik basinglar1 mitral girig akimlarini ve ilgili zaman araliklarini etkiler (183).

Cizelge 2.23°de mitral giris akimlar1 i¢cin normal degerler verilmistir.
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A) Mitral akim parametrelerinden Eve A dalgalar1 ve DT siirelerinin 6lgiimil.
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C) Sag ventrikiil ¢ikis yolu akimindan VTI alinmasi ve akselerasyon zamani hesaplanmasi.

Sekil 2.11. Mitral giris akimlarmin, LV Doppler Tei indeksinin, sistolik pulmoner arter
basmcinin, sag ventrikiil ¢ikis yolu akselerasyon zamaninin ve VTI’ 1 hesaplanmasi.

Kisaltmalar: E: erken diyastolik akim, A: ge¢ diyastolik akim, DT: deselerasyon zamani, PAB: pulmoner

arter basmnci, VTI: hiz zaman integrali, IVRT: izovolumik relaksasyon zamani, IVCT: izovolumik
kontraksiyon zamani.
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I Diyastolik dolum paternleri

Normal Bozulmus Relaksasyon Psédonormal Restriktif

LV basmct

LA basmci
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Sekil 2.12. Artan sol ventrikiil diyastol sonu basingla, mitral girig akim paternlerinin ve
doku Doppler bulgularinin degisimi.

N___ "N
AVAV RN

Kisaltmalar: E: erken diyastolik mitral akim, A: ge¢ diyastolik mitral akim. Sm: sistolik doku Doppler
hareket hizi, Em: erken diyastolik doku Doppler hareket hizi, Am: ge¢ diyastolik doku Doppler hareket
hiz1.

Cizelge 2.23. Mitral giris akimlarma ait normal degerler (199).

Parametre ‘ Normal Deger (Inspiratuar)
E (m/sn) 0,67 £0,14
A (m/sn) 0,48 £0,16
E/A 1,5+0,6
DT (msn) 195+ 34
IVRT (msn) 83+ 16

Kisaltmalar: E: erken diyastolik mitral giris akimi, A: gec¢ diyastolik mitral giris akimi, E/A: erken
diyastolik mitral giris ve ge¢ diyastolik mitral giris akimlarmin orani, DT: deselerasyon zamani, IVRT:
izovolumik relaksasyon zamani.

IID.2.2) Doppler Tei indeksi

PW Doppler ekokardiyografi teknikleri kullanilarak kardiyak zaman araliklar1 elde
edilebilmektedir. Miyokard performans indeksi, kardiyak zaman araliklar1 kullanilarak
elde edilen sayisal bir degerdir. Global ventrikiil fonksiyonlar1 hakkinda, hem sistolik
hem de diyastolik fonksiyonlarini iceren bilgi saglar. Tei ve arkadaslar1 tarafindan
tanimlanarak invazif olarak dl¢giilen sistolik pik +dp/dt orani, diyastolik —dp/dt orani ile
yiiksek iligkili oldugu ortaya konulmus oldugu i¢in Tei indeksi olarak isimlendirilmistir.
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Bu saysal deger izovolumik kasilma zamam (IKZ) ve izovolumik gevseme zamani
(IGZ) toplamimin, ejeksiyon zamanina (EZ) boliinmesi ile elde edilir.

Teiindeksi= 1KZHIGZ
EZ

Miyokard performans indeksi, her iki ventrikiil i¢in ayr1 ayr1 hesaplanabilir. Apikal
dort bosluk goriintiilerden, PW Doppler kullanilarak mitral kapakgiklarin u¢ noktalarina
orneklem hacim yerlestirildiginde mitral akimin sonu ve baslangic1 arasindaki zaman
aralig elde edilir (Sekil 2.11). Apikal bes bosluk goriintiilere gegilip 6rneklem hacim LV
¢ikim yoluna, aort kapakgiklarim hemen alta yerlestirildiginde ise LV EZ elde edilir.
Normal kisilerde ve dilate kardiyomiyopatili kisilerde 6l¢tilmiistiir ve normal degerinin
0,39 £ 0.05 oldugu, dilate kardiyomiyopatili olgularda 0.59 + 0.10 oldugu goriilmiistiir
(200,201).

Onyiik degisikliklerinin LV MPI degerleri iizerine etkileri ile iliskili olarak ¢eliskili
veriler mevcuttur. Saghkli drnekler ve daha 6nce miyokard infarktiisii (MI) gegirmis
olgularda yapilan bir calisma, saglikli 6rneklerde valsalva manevrasi (6nyiik azalmasi),
pasif alt ekstremite elevasyonu (Onytik artis1) ve dilalt1 nitrogliserin uygulamasi (6nytik
azalmasi) ile LV MPI’nin belirgin sekilde arttigm1 gostermistir. Daha 6nce MI gegirmis
olgularda ise ayn1 manevralar MPI’de 6nemli degisime neden olmamustir (202). Kronik
bobrek yetmezligi olan hastalarda hemodiyaliz dncesi ve sonrast LV ve RV MPI’nin
degerlendirildigi bir ¢aligmada, hemodiyaliz ile 6n yiik azaltilmasinin her iki parametreyi
etkilemedigi bildirilmistir (203). Sol ventrikiil fonksiyonu azalmis olan deney
hayvanlarinda 6n yiik artis1 ile MPI azalma yoniinde etkilenmistir. Kalp hiz1 artis1 ise
sirastyla normal ve LV fonksiyonu azalmis deney hayvanlarnda MPI iizerine etki
etmemistir (204).

11D.2.3) Mitral Aniiler Doku Doppler

Apikal 4 bosluk goriintiilerde, mitral aniiler longitudinal doku Doppler hareket
hizlari, lateral veya medyal mitral aniiliisa 2 ila 5 mm voliim drneklenmesi yapilmasi ile
elde edilir. Normalde olusan 3 ana doku Doppler hareket hizi goze ¢arpar: sistolik doku
Doppler hareket hiz1 (S), erken diyastolik doku Doppler hareket hiz1 (E’), gec diyastolik
doku Doppler hareket hizi (A’) (Sekil 2.13). Ek olarak izovolumik relaksasyon ve
kontraksiyon siireleri de oOlgiilebilir. E* doku Doppler hareket hizi, diyastolik dolum
paternlerinin tayini ve diyastolik dolum basinicnin tahmini agisindan énemlidir. A’ doku
Doppler hareket hizi ise LA fonksiyon ile yakindan iligkilidir. E* doku Doppler hareket
hiz1 miyokardin relaksasyonunu yanistmaktadir; normal kisilerde artmig 6n yiikle veya
egzersiz ile transmitral gradiyentin artmasi ile artarken, azalmis miyokardiyal
relakasasyonu olan kisilerde bazalde azalmistir ve normal kisilerdeki kadar egzersiz ile
artis gostermemektedir (205). Dolayis1 ile E’ doku Doppler hareket hizinda azalma,
diyastolik disfonksiyonun ilk belirtecidir ve bu azalma diyastolik disfonksiyonun biitiin
evrelerinde bulunmaktadir (206,207). E* doku Doppler hareket hizi, mitral akim E doku
Doppler hareket hizinin azalmasindan bile 6nce olacak sekilde yasla beraber azalir.
Normalde lateral aniiliistan elde edilen E’ doku Doppler hareket hizi medyal mitral
aniiler doku Doppler hareket hizindan daha yiiksektir (normal degerler lateral i¢in 15
cm/s, medyal i¢in 10 c/s (199)).
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A) Septal aniiler doku Doppler ile S,E’ ve A’ doku Doppler hareket hizlari ve Tei indeks igin
kardiyak zaman araliklarinin hesaplanmasi.
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B) Lateral aniiler (sol panel) ve Trikiispid aniiler (sag panel) doku Doppler ile S,E” ve A’ doku
Doppler hareket hizlarinin hesaplanmasi.

Sekil 2.13. Doku Doppler yontemi ile septal ve lateral mitral aniiler ve trikiispid antiler
doku Doppler hareket hizlarinin hesaplanmasi.

Kisaltmalar: S: sistolik doku Doppler hareket hizi, E’: erken diyastolik doku Doppler hareket hizi, A’: geg
diyastolik doku Doppler hareket hizi, IVRT: izovoliimik relaksasyon zamani, IVCT: izovoliimik
kontraksyon zamani.

11D.2.4) Sol Ventrikiil Dolum Basincinin Tahmin Yontemleri

Dinlenim halindeki LV  dolum basinglari, miyokardiyal relaksasyon,
atriyoventrikiiler kompliyans, LA sistolik fonksiyonu, perikardiyal sikistirma, RV
dolumu ve LA basincindan etkilenmektedir. LV dolum basin¢larinin saptanmasinda kalp
kateterizasyonu altin standarttir. Sag kalp kateterizasyonu ile saptanabilen ortalama
pulmoner kapiller kama basinc1 (PKKB), LA basincinin giivenilir bir yansimasidir.

Kalp yetmezligi olan hastalarn rutin olarak kalp kateterizasyonu ile LV
basinglarinin saptanmasi, kateterizasyonun invazif ve riskler barindirabilen bir islem
oldugu i¢in 6nerilmemektedir. Bu nedenle LV dolum basinglarinin tahmininde kullanilan
ekokardiyografik bazi parametreler gelistirilmistir (208). Bunlardan bazilar1:
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1) Mitral E akim ve renkli M-mod ekokardiyografi ile tayin edilen Vp’nin
oram (E/Vp)

Deprese LV sistolik fonksiyonlar1 olan kisilerde, E/Vp oraninin 2,5 iizerinde
olmasinin %78 duyarlilik ve %77 6zgiinlik ile ortalama PKKB’nin 15 mmHg iizerinde
olan kisileri saptamaktadir (209,210).

2) Mitral E akimi ve doku Doppler ile tayin edilen E’ oram (E/E’)

E’ doku Doppler hareket hizi, LV relaksasyonu, sistolik fonksiyonu ve LV minimal
basinci tarafindan etkilenmektedir. LV relaksasyonu ve E’ doku Doppler hareket hizlari
arasindaki giiclii iliski daha 6nceki yapilmig olan ¢alismalarda gosterilmistir. Bozulmusg
LV relaksasyonunun oldugu durumlarda, 6n yiikiin E° doku Doppler hareket hizi
iizerinde etkisi minimal iken, normal veya artmis LV relaksasyonunun oldugu
durumlarda E’ doku Doppler hareket hizi artmaktadir (211,212). Dolayisiyla, kardiyak
hastalig1 olan kisilerde E* doku Doppler hareket hizi, LV relaksasyonunun mitral E akim
hizina olan etkisinin diizeltilmesi amaciyla kullanilmaktadir. E/E’ oram1 LV dolum
basinglarinin tahmininde kullanilmistir. Daha onceki yapilmis olan bir¢ok calismada
cesitli hasta gruplarinda E/E’ oran1 LV dolum basinglarinin tahmininde kullanilmistir.
Kardiyak hastalig1 olmayan kisilerde, E’ doku Doppler hareket hizi, 6n yiik tarafindan
etkilenebilecegi icin, E/E’ oran1 LV dolum basmcinin tahmininde kullanilmamalidir
(213). Sistolik disfonksiyonu olan kisilerde yapilmis olan g¢alismalarda, medyal E/E’
oranmin 20’nin tistiinde olan degerlerin, PKKB’nin 15 mmHg {izerinde oldugu hastalar1
%88 0Ozgiinliikk, ancak %59 duyarlilik ile saptayabildigi gosterilmistir. Mitral E akim
hizinin, lateral E* doku Doppler hareket hizi ile oranlanmasi ile elde edilen degerlerin ise
LV dolum basinglarmin tahmininde daha degerli oldugu ortaya konmustur (duyarlilik
%3835, ozglinliik %82) (214).

Amerikan Ekokardiyografi Cemiyeti, LV dolum basmcinin tahmininde, E/E’
oraninin kullanilmasini ve bu oranlamada E’ degeri i¢in, septal ve lateral E* degerlerinin
ortalamasinin alimmasini 6nermektedir (183).

3) Mitral E akimi ve doku Doppler ile tayin edilen E’ ve S ¢carpiminin orani

Sistolik performans ve diyastolik fonksiyon arasindaki iliski net olarak
belirlenememistir. Mantikli olarak diisiiniiliirse, relaksasyon ve kontraksiyonu ayri olarak
disinmek zordur ve bunlar1 devamli olan bir siklusun biitiinlesen pargalari olarak
diisinmek daha akilcidir. Kalp yetmezligi varliginda, sistolik anormalliklerin yan sira
diyastolik fonksiyon anormallikleri de bulunmaktadir. Kontraktil fonksiyonlarda azalma
ile geri ¢ekide (recoil) azalma arasinda bir iliski bulunmaktadir. Bu fikirden yola ¢ikan
Mornos ve arkadaslar1 yapmis olduklar1 ¢alismada, E/E’ x S (ortalama) orani ile kateter
ile tayin edilen PKKB’nin, E/E’ oranindan daha iy1i iligki i¢inde oldugunu saptamiglardir
(215).

1ID.2.5) Diyastolik Dolum Paternlerinin Simiflanmasi

IID.2.5.1) Normal diyastolik dolum paterni ve yasla olusan fizyolojik
degisiklikler
Miyokardiyal relaksasyon ve kompliyansi yasla beraber degismektedir, dolayisi ile

farkli yas gruplarinda farkli diyastolik dolum paternlerini gormek beklenmektedir. LV
elastik geri cekisi giiclii bir sekilde gerceklestigi icin, diyastolde olan ventrikiiler
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dolumun biiyiik bir kismi erken diyastol fazinda meydana gelmektedir. Dolayist ile
normalde E/A orani 1,5’in {izerinde, DT 160 ila 230 msn arasinda, septal E’ 10 cm/sn ve
iizerinde ve E/E’ oram1 8’in altindadwr. Longitudinal mitral diyastolik aniiler doku
Doppler hareket hizi, mitral akimm ayna yansimasi gibidir; doku Doppler E’ akim hizi
A’ akim hizindan yiiksektir. Doku Doppler lateral aniiler akim hiz1 septal aniiler akim
hizindan yiiksektir. Yaslanma ile beraber, miyokardiyal relaksasyon ve elastik geri ¢eki
derece derece azalmakta ve LV basing diisiisii daha yavas olmakta ve LV daha yavas
dolmaktadir. Normal LA basinci altinda, LV ve LA arasindaki basing ¢aprazlanmasi daha
sonra meydana gelmektedir ve erken transmitral basing gradiyenti azalmaktadir; E akim
hiz1 yasla beraber azalmakta ve IVRT uzamaktadir. Erken diyastolde olan azalmis akim,
LV ve LA arasidaki basing esitlenmesini gecikmesine neden olur, DT uzar. LV dolumu
azalmis oldugu icin, atriyal katki 6nem kazanir ve A akim hizi artar. 65 yasindan itibaren
E akim hizi A akim hizma yaklasir ve 70 yasindan itibaren E/A orami genellikle 1’in
altina diiser (199).

IID.2.5.2) 1. Derece Diyastolik Disfonksiyon (Bozulmus Miyokardiyal
Relaksasyon)

Genel olarak biitiin kalp hastaliklarinda, ilk goriilen diyastolik anormallik bozulmus
miyokardiyal relaksasyondur. LV hipertrofisi, hipertrofik kardiyomiyopati, miyokardiyal
iskemi ve miyokardiyal enfarktiis bozulmus relaksasyon durumuna neden olan tipik
patolojilerdir. IVRT uzamistir, E akim hizi azalmistir, A akim hiz1 artmistir, E/A orani
I’in altindadir, DT uzamustir. Mitral aniiler E doku Dopler hareket hizi 7 cm/s’nin
altindadir. Cogu hastada, diyastolik dolum basin¢lar1 artmamistir; E/E’ 8 veya altindadir.
Bazi hastalarda ise E/A orani 1 in altinda ve E/E’ orani 15’in iistiindedir; tipik 1. derece
mitral akim paterni varligmin yaninda artmug LV dolum basinct anlamina gelmektedir;
tip 1a diyastolik disfonksiyon olarak isimlendirilir (199).

11D.2.5.3) 2. Derece Diyastolik Disfonksiyon (Psodonormal Patern)

Diyastolik fonksiyon bozuklugu ilerledik¢e, mitral akim paterni normaldekine
benzeyen bir sekle doniisiir: E/A orani 1 ila 1,5 arasinda, DT 160 ila 220 msn arasindadir.
Bu relaksasyon anormalligi {izerine kurulu olan, artmis bir LA basmcmin bir
yansimasidir. Normal paterne benzedigi i¢cim psddonormal dolum paterni olarak
isimlendirilmistir. Psddonormal patern asagidaki Ozelliklerden bazilar1 ile normal
paternden ayrilir:

1) Mitral aniiler miyokardiyal E’ doku Doppler hareket hiz1 7 cm/s altindadir
ve E/E’ oran1 15’1n lizerindedir.

2) Valsalva manevrasi veya sublingual nitrogliserin ile 6n yiik azaltilarak, E/A
orani1 0,5 azalir veya E/A orani tersine doner (199).

11D.2.5.4) 3. ve 4. Derece Diyastolik Disfonksiyon (Restriktif Patern)

Restriktif fizyoloji, azalmig LV kompliyansmin azalmasi ve LA basincinin artmis
oldugu durumlar1 yaratan kardiyak patolojilerde goriilmektedir. Dekompanse sistolik
KY, ileri dererece restriktif kardiyomiyopati, ciddi KAH, akut ciddi aort yetmezligi ve
konstriktif perikardit bu durumlar1 olusturur. LA basincinda olan artig, mitral kapagin
daha erken agilmasma dolayisiyla kisalmis IVRT ye, ve artmis transmitral gradiyent
nedeniyle artmis mitral E akim hizina neden olur. Kompliyansi azalmis olan bir LV icine
gelisen erken diyastolik akim, LV diyastolik basincinin ani artisina ve LA ve LV
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basinglarinin  hizli olacak sekilde esitlenmesine neden olur: DT kisalir. Atriyal
kontraksiyon ile LA basinci artar, ancak, A akim hizi ve bunun siiresi azalmistir, ¢linkii
LV basinc1 ¢ok daha 6nceden artar. Eger LV basinci ¢ok fazla artarsa, mid diyastolde
bile mitral yetmezligi gelisebilir. Dolayisiyla restriktif paternde: E akim hizi artar, A
akim hiz1 azalir, E/A orani 2’nin {izerine ¢ikar, DT kisalir (<160 msn), IVRT kisalir (<70
msn). Tipik olarak E/A orani 2’nin lizerine ¢ikar, hatta 5’in ilizerine bile ¢ikabilir. Mitral
aniiler E* doku Doppler hareket hizi azalmistir (7 cm/sn altindadir, genellikle 5 cm/sn
altma diiser). Valsalva manevrasi ile 0n yiik azalacagi i¢in, mitral akim paterni 1. veya 2.
derece mitral akim paternine geri donebilir ; bu durumda 3. derece, yani geri doniisiimii
olabilen bir restriktif fizyoloji s6z konusudur, ancak eger geri doniisiim s6z konusu
degilse 4. derece, yani geri doniisiimsiiz restriktif fizyolojiden s6z edilebilir (199).

Cizelge 2.24°de diyastolik akim paternleri iki boyutlu, doppler ve doku doppler
parametreleri ile 6zetlenmistir.

Cizelge 2.24. Diyastolik dolumun smiflandirilmasi (199).

Parametre Normal Anormal Psodonormal Restriktif
Dolum Relaksasyon Dolum Dolum

E/A 1-2 <1 1-1,5 >1,5

DT (msn) 160-240 >240 160-200 <160

IVRT (msn) 70-90 >90 <90 <70

E’ (m/sn) >0,07 <0,07 <0,07 <0,07

E/E’ <8 <®* >15 >15

* Bazi olgularda E/E’ orani 15’in lizerinde olabilir. Anormal relaksasyon varliginda artmig dolum
basincina isaret eder.
Kisaltmalar: E: erken diyastolik mitral girig akimi, A: geg¢ diyastolik mitral giris akimi, DT: deselerasyon

zamani, IVRT: izovolumik relaksasyon zamani, E’: mitral aniiler doku Doppler erken diyastolik hareket
hiz.

IID.2.6) Mitral Aniiler Doku Doppler Tei indeksi

Mitral ve trikiispid kapaklarin doku Doppler goriintiileme teknikleri kullanilarak da
kardiyak zaman araliklari, LV ve RV MPI dogru bir sekilde hesaplanabilir. ‘Pulsed’
dalga Doppler ekokardiyografi ve doku Doppler ekokardiyografiden elde edilen degerler
saglikl1 ve hasta 6rneklerde birbirleri ile uyumludur. Daha dnceden yapilmig olan hayvan
calismalarinda, miyokard enfarktiisii sonrasinda doku dopplerden elde edilen Tei
indeksinin, akim doppler ile elde edilmis olan Tei indeksinden, EF ve fraksiyonel
kisalma ile daha iyi iliski gosterdigi saptanmistir (216). Doku Dopplerden hesaplanan Tei
indeksinin, organik MY olan kisilerde NT-pro-BNP diizeyleri ile iligki gosterdigi
saptanmistir (217). Doppler Tei indeksinin, 6n ylik bagimli oldugu bilinmektedir, ancak
yapilmis olan baska bir ¢calismada, doku dopplerden elde edilen Tei indeksinin de 6n yiik
bagimli oldugu gosterilmistir (218).
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IID.2.7) Trikiispid Aniiler Doku Doppler ve Sag Ventrikiil Miyokard
Performans indeksi

Sag ventrikiiliin en gilivenilir ve tekrarlanabilir olan dlgtimleri, trikiispid anniilus ve
serbest duvarmn bazalinden yapilmaktadir. Bu bolgeler doku Doppler ile
degerlendirilebilir. Doku Doppler ile degerlendirme ile bu bdlgenin longitudinal sistolik
ve diyastolik doku hareket hizlar1 kayit edilebilir. Apikal 4 bosluk goriintiilemede, doku
Doppler modunda, PW Doppler belirteci, trikiispid anniilusa veya sag ventrikiil serbest
duvara konumlandirilir. Lateral ve mitral aniiler doku hareket hizlarina benzer sekilde
ana olarak 3 doku hareket hizi kayit edilir; sistolik doku Doppler hareket hizi (Tr-S),
erken diyastolik doku Doppler hareket hizi (Tr-E’) ve ge¢ diyastolik doku Doppler
hareket (Tr-A’) (Sekil 2.13). Daha Oonceden yapilmis olan caligmalarda, Tr-S doku
Doppler hareket hizinin, radyoniiklid anjiyografi ile tayin edilen RV EF ile iliski icinde
oldugu gosterilmistir. Bagka bir calismada (Umea® General Population Heart Study in
Sweden), normal kisilerde Tr-S doku Doppler hareket hizinin, RV bazal segmentinde
ortalama 15 cm/sn kadar oldugu gosterilmistir ve apikale dogru bu hizlarin azaldigi
saptanmistir (219).

Daha onceden yapilmis olan 43 calismanin metaanalizinde, normal kontrol
hastalarinin alt limitlerinin ortalama 10 cm/sn kadar oldugu saptanmistir. Amerikan
Ekokardiyografi Cemiyetinin Onerilerine gore, Tr-S eger 10 cm/sn altinda ise, 6zellikle
geng bir hastada ise, RV sistolik disfoksiyonu diistintilmelidir (184).

Sag ventrikiil i¢in de global sistolik ve diyastolik performans indeksi hesaplanabilir.
PW Doppler ile apikal 4 bosluk goriintiide trikiispid yetersizlik akimi siiresinden (veya
transtrikiispid Doppler trasesinde diyastolik akimin bitiminden bir sonraki diyastolik
akim baslangicina kadar gegen siireden) parasternal kisa aks goriintiiden “pulsed wave”
Doppler ile sag ventrikiil ¢ikis yolu akim Orneginden elde edilen ejeksiyon siiresi
cikarilip kalan degerin ejeksiyon siiresine boliinmesi ile bulunabilir. Ayrica, trikiispid
aniilis doku Doppler trasesinden yararlanilarak da sag ventrikiill miyokardiyal
performans indeksi hesaplanabilir (Sekil 2.13). Sag ventrikiil miyokardiyal performans
indeksinin normal degeri 0.284+0.04’tlir.  Sistolik disfonksiyonda izovoliimik
kontraksiyon siliresinde uzama ve ejeksiyon siiresinde kisalmaya bagli; diyastolik
disfonksiyonda ise izovoliimik relaksasyon zamaninda uzamaya bagli olarak miyokard
performans indeksi artar (220). Amerikan Ekokardiyografi Cemiyeti Onerilerine gore,
Doppler ile hesaplanan RV miyokard performans indeksi tist degeri 0,4, doku doppler ile
hesaplanan RV miyokard performans indeksi list degeri ise 0,55tir (184).

I1D.2.8) Pulmoner Arter Basin¢ Tahminleri
1ID.2.8.1) Trikiispid Regurjitan Akimdan Sistolik PAB Tahmini

Pulmoner darlik veya sag ventrikiil ¢ikis yolunda darlik bulunmadigi durumlarda
sistolik PAB’nin sag ventrikiil basincma esit oldugu kabul edilir. Tahmini PAB
hesabinda en gilivenilir yontem trikiispid yetersizligi lizerinden yapilan Olgtimdiir.
Trikiispid yetersizligi jetinin Doppler ekokardiyografik inceleme ile kaydedilmesi ilk
defa Yock ve Popp tarafindan gosterilmistir; sadelestirilmis Bernoulli denkleminde
trikiispid yetersizlik jetinin maksimum hizim1 kullanilarak transtrikiispid gradiyent
hesaplamigslar ve transtrikiispid gradiyente ortalama sag atriyal basinci eklendiklerinde
kateterizasyon ile elde edilene ¢ok yakin sag ventrikiil sistolik basing degerleri elde
etmislerdir (221).
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Sistolik PAB hesaplanirken Doppler kiirsoriintin  yetersizlik akimina paralel
disiilmesi 6nemlidir. Sistolik PAB, Bernoulli denklemi kullanilarak, apikal 4 bosluk
veya sag ventrikiil giris yolu pencerelerinden elde edilen trikiispid yetersizlik akiminin
tepe hizinin karesinin 4 katma sag atriyum basincinin eklenmesi ile bulunur (Sekil 2.11).

Sistolik PAB= [4 x (trikiispid yetersizlik akimi1 hiz1)2] + sag atriyal basing

Sag atriyal basing subkostal goriintiiden inferiyor vena kavanin capi ve venin
solunum srrasindaki degiskenligine (inspiratuvar kollaps1) gore tahmin edilir. Inferiyor
vena kava ¢ap1 normalde 1.2 - 2.3 cm’dir ve inspiryumda %350’den fazla kiigiiliir. Cogu
zaman sabit bir deger olarak 5 ya da 10 mmHg esas alinsa da inferiyor vena kava genisse
ya da inspiryumda kollabe olmuyorsa 10-15mmHg, genis ve inspiryumda hi¢ kollabe
olmuyorsa en az 20mmHg olarak kabul edilmelidir (221).

Trikiispid yetersizligi jeti iizerinden hesaplanan sistolik PAB’ nin sensitivitesi %79-
100, spesifisitesi ise %60-98 olarak gosterilmis ve Doppler ekokardiyografide olciilen
PAB’mn invazif yontemle dogrudan olclilen basingla iligkili oldugu belirtilmistir
(220,222).

Amerikan Ekokardiyografi Cemiyetinin Onerilerine gére eger tahmini sistolik PAB
35 ila 40 mmHg iizerinde hesaplanirsa, pulmoner hipertansiyon varligi acisindan daha
dikkatle hasta incelenmelidir (184).

11D.2.8.2) Sag Ventrikiil Cikis Yolu Akselerasyon Zamanindan Ortalama PAB
Tahmini

Genel olarak, pulmoner akselerasyon zamani (Q dalgasmin basindan pulmoner
akimmi pik akim hizina kadar olan zaman) ne kadar kisa ise PVD’in ve PAB’1n o kadar
yiiksek oldugu anlamina gelir (184) (Sekil 2.11).

Pulmoner hiz akselerasyon zamani (pulmoner kapaktan gecen akimin
baslangicindan tepe noktasina kadar gecen siire) kullanilarak ortalama PAB;:

79 - (0.45 x pulmoner hiz akselerasyon zamani)

formiilii ile tahmin edilebilir (223). Pulmoner akim hizi akselerasyon zamaninin normal
degeri >130 msn olup kalp hiz1 ve kardiyak debiden etkilenebilir.

Eger akselerasyon zamani1 120 msn altinda ise, ekokardiyografik olarak ortalama
PAB;

90 - (0.62 — Akselerasyon Zamani)

formiilii ile hesaplanabilir (224).

I1D.2.9) Pulmoner Vaskiiler Diren¢ Tahmin Yontemi

PVD invazif olarak transpulmoner basin¢ gradiyentinin transpulmoner akima
boliinmesi ile bulunur. Ancak sag ventrikiil preejeksiyon ve ejeksiyon zamani, sag
ventrikiil ¢ikis yolu akim hizi akselerasyon zamani ve akim yayilim hizi kullanilarak
noninvazif olarak ekokardiyografik ile pulmoner vaskiiler diren¢ tahmini yapilmaya
calisilmistir. Pulmoner vaskiiler direng, trikiispid yetersizlik akim hizi (TRV) ve sag
ventrikiil ¢ikis yolu hiz zaman integrali (TVI rvot) kullanildig1 formiille hesaplanabilir ve
0,175 ve tlizerindeki “TRV / TVI rvot” degerinin 2 Woods iizerindeki pulmoner vaskiiler
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direnci %77 duyarlilik ve %81 6zgiinlik ile tahmin ettirebilecegi gosterilmistir (225)
(Sekil 2.11).

Pulmoner vaskiiler diren¢ (Wood iinite)= 10 x (TRV (m/sn)/ TVI rvot (cm) + 0.16

Ancak bu 6l¢iimlerin, invazif olarak hesaplanan PVD’nin 8 Woods ilizerinde oldugu
hastalarda giivenilir olmadig1 gosterilmistir (226). Amerikan Ekokardiyografi Cemiyetine
gore, PVD’nin ekokardiyografik olarak tahmin edilmesi yOntemi rutin olarak
onerilmemektedir, ancak, yiiksek kardiyak c¢iktnin oldugu, pulmoner arter basincinin
buna bagl olarak yiliksek ¢iktig1 durumlarda ve/veya artmig PVD'ye ragmen, diisiik
kardiyak c¢ikt1 nedeniyle pulmoner arter basmcinin diisiik ¢iktig1 hastalarda
hesaplanabilir. Ancak invazif 6l¢limlerin yerine kullanilmamalidir (184).

I1D.2.10) Doppler ve Doku Doppler Parametrelerinin Kalp Yetersiligi Olan
Hastalardaki Klinik, Prognostik ve Fonksiyonel Kapasite ile Olan liskileri

Literatiirde kalp yetmezligi olan hastalarda Doppler ve doku Doppler'in
kullanildigi, prognoz ve fonksiyonel kapasitenin tayin edilmeye calisildig1 arastirmalar
incelendiginde, daha ¢ok restriktif patern mitral giris akimlarmin, artmig E/E' oranlarmin
kotii prognoz ve diisiikk fonksiyonel kapasite ile iligskili oldugu goriilmektedir. Sag
ventrikiil fonksiyonlarinin Doppler ve doku Doppler ile degerlendirildigi, bu
parametrelerin KY hastalarinda fonksiyonel kapasite iligkilerinin arastirildigi ¢aligmalar
literatiirde kisitl olmakla beraber sonuclar1 geliskilidir.

Daha onceden yapilmis olan calismalarda, dilate kardiyomiyopatili olgularda,
mitral akim parametrelerinin ve akim paternlerinin, kardiyak dolum basinglar: ile,
fonksiyonel smif ile ve de prognozla, LVEF'dan daha iyi iliski gosterdigi saptanmistir
(227,228). Akut miyokardiyal enfarktiisii olan hastalarda psddonormal veya restriktif
dolum paternleri varligmm, kalp yetmezligi, LV yeniden sekillenmesi ve artmis
kardiyovaskiiler mortalite ile LV EF'den bagimsiz bir sekilde iliskili oldugu gosterilmistir
(183).

KY hastalarinda ekokardiyografinin kullanildigi c¢aligmalarin dahil ediligi bir
metaanalizde, restriktif mitral dolum paterninin, dort kat artmis mortalite riski ile liskili
oldugu goriilmiistiir (229.).

Kalp yetmezligi olan 132 hastanin 1 yila yakin takip edildigi bir calismada,
kardiyak 6liim, acil kalp nakli ve dekompanzasyon nedeni ile hastaneye yatis olaylari ile
belirlenmis olan primer sonlanim noktasina ulagan hastalarin, daha diisiik EF, daha kisa
DT, daha yiiksek E/E' oran1 ve daha yiiksek Tei indekslerine sahip olduklar1 ve ¢ok
degiskenli analizde bilesik sonlanim noktasini belirlemede E/E' ve Tei indekslerinin daha
belirleyici olduklar1 gsterilmistir (230).

Daha 6nceki doku Dopplerin kullanildigi, kalp yetmezligi, koroner arter hastaligi,
akut miyokard enfarktiisii ve hipertansiyon hastalarinin incelendigi ¢calismalarda, azalmis
mitral aniiler E' ve S doku Doppler hareket hizlarmin (6zellikle 3cm/s altindaki doku
hizlarinm) kotii prognozla iligkili oldugu gosterilmistir (231). Baska bir ¢aligmada, sinif
IV fonksiyonel kapasitesi olan sistolik LV disfonksiyonu olan hastalarin daha ytiksek
E/E' degerlerinin oldugu ve yiiksek E/E' oranmnin kardiyak mortalite ve sik hastaneye
yatis ile iligkili oldugu saptanmistir (232).

Doku Doppler parametreleri ile fonksiyonel kapasite arasinda olan iligkinin
degerlendirildigi baska bir calismada, stabil KY olan ve 7,5’ten yliksek E/E' orani olan
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hastalarin KPET ile tayin edilen doruk O, tiiketiminin, E/E' oran1 7,5 altinda olan
hastalara gore daha diistik oldugu saptanmistir (233).

Ekokardiyografik olarak ventrikiil dolum basinglarmin tahmin edilmesi ve ek
olarak BNP ol¢iilmesinin, giiclii prognostik bilgiler sagladigi ve bu hastalarda sivi
yiikiinlin izlenmesi ve tedavi yonlendirilmesi ag¢isindan dnemli bilgiler sagladigi daha
onceki yapilan ¢alismalarda gosterilmistir; 15’in lizerinde Olgiilen E/E' orani ile beraber
olarak, 250 pg/ml iizerinde 6l¢iilen BNP degerinin, yiliksek olasilikla tekrar basvuru ve
kardiyak nedenden dolay1 artmis 6liim riski ile iliskili oldugu goriilmiistiir (234).

Kardiyopulmoner egzersiz performansi, MPI degerleri ile iliskili gdziikmektedir.
Kardiyopulmoner egzersiz testindeki performans ile MPI ters uyum gdstermektedir.
Egzersiz kapasitesi ve LV EF arasindaki uyum zayifken MPI, maksimal egzersiz testinde
ulagilan metabolik esdeger (METSs) ile uyumludur (235).

Koroner arter hastaligi olan kisilerde, ekokardiyografik olarak belirlenen artmis
trikiispid regurjitasyonunun artmis dekompanse KY nedeniyle hastaneye yatis riski ve
artmis kardiyovaskiiler nedenlere bagl 6liim riski ile iligkili oldugu gdosterilmistir (236).

Stabil koroner arter hastalig1 olan hastalarda, ekokardiyografik olarak tahmin edilen
yiiksek pulmoner vaskiiler direncin, artmis tiim nedenlere bagl 6liim riski ile iliskili
oldugu, sik dekompanse KY nedeniyle yatis orani ile iliskili oldugu gosterilmistir (237).

Daha 6nceden yapilan bir ¢calismada, LV sistolik disfonksiyonu olan hastalarin Tr-S
doku Doppler hareket hizlarmmin, 2 yillik takipte advers kardiyak olay sikligi ile ters
orantili sekilde iliskili oldugu gorilmiistiir (238). Benzer sekilde azalmis Tr-S, azalmis
Tr-E’ doku Doppler hareket hizlarina sahip olan ve de RV Tei indeksi 1,2°nin iizerinde
olan sistolik KY hastalarinda prognozun en kotii oldugu bildirilmistir (176).

Kalp yetmezligi olan 177 hastanin degerlendirildigi bir calismada, azalmis Tr-S ve
Tr-E' doku Doppler hareket hizlarmnin kotii prognoz ile iliskili oldugu, Tr-E' degerlerinin
prognozla Tr-S doku Doppler hareket hizlarindan daha fazla iliskili oldugu gosterilmistir
(239).

Yapilan bir calisma trikiispid aniiler sistolik ve diyastolik doku Doppler hareket
hizlarmin KPET ile tayin edilen pik VO, ile iliskili olmadig1 goriilmiistiir (240). Bunun
yaninda Chagas hastaliina bagli kardiyomiyopati gelisen olgularda yapilmis olan bir
calismada, doku Doppler ile tayin edilen pik RV sistolik doku Doppler hareket hizinin,
KPET ile tayin edilen VO,max ile iligkili oldugu saptanmistir (241).

IID.3) KALP YETERSIiZLIGINDE MiYOKARDIYAL DEFORMASYON
ANALIZIi

Hertz ve Edler 1954 yilinda ilk kez kalpten gelen sinyalleri kaydeden ultrasonik
reflektoskopun kullanimin1 bildirdiklerinde daha sonralar1 ekokardiyografi olarak
adlandirilacak alana ilk adimi atmiglardir. Ultrason teknolojisi gelistik¢e, daha ytiksek
coOziintirliikteki cihazlar ventrikiil boyutu ve islevi konusunda daha net dlgiimlere olanak
saglamistir. Onceleri, sinyal yalnizca M-modunda goriintiilenebildiginden, altta yatan
kardiyak yapilarm izlenmesini gii¢lestirmekteydi. 1969 yilinda Harvey Feigenbaum
kalbin anterior-posterior ¢apmin Ol¢iilmesi yoluyla sol ventrikiil (LV) fonksiyonunun
degerlendirilebilmesi icin bir indeks gelistirdi. Bunun ardindan bir¢ok grup kalbin
basitlestirilmis tic boyutlu (3D) modellerini temel alarak kardiyak hacmi ve ejeksiyon
fraksiyonlarim1 hesaplamay1 amaclayan formiiller gelistirmiglerdir. 1970’11 yillarda iki
boyutlu (2D) ekokardiyografinin gelisimi (6r., Simpson’n disk yontemi) ile resimlerdeki
alanlar kullanilarak yapilabilen daha kesin dl¢iimlere olanak saglamistir. Daha zahmetli
olmakla birlikte, bolgesel duvar anormalliklerinin de hesaba katilabilmesine olanak
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tanimas1 ve endokardiyumun ventrikiiliin degisik agilarindan manuel olarak izlenmesi
miimkiin oldugundan ventrikiiliin bi¢cimi ve simetrisi konusundan daha az varsayimda
bulunulmasmin gerekmesi nedeniyle bu yontemlerin kesinligi daha yiiksektir. B-mod
ekokardiyografinin gelisimine paralel olarak, spektral Doppler de kan akimmin girisimsel
olmayan yontemlerle Olclilmesi ve hemodinamik degiskenlerin hesaplanabilmesi
amaciyla ekokardiyografi uzmanlarimin kullandig1 yontemler arasina eklenmistir (242).

Yakim tarihlerde ortaya c¢ikan doku Doppler goriintiilemesi, Doppler strain
goriintiilemesi, benek izleme (speckle tracking), gibi teknolojik gelismeler genel ve
bolgesel ventrikiil fonksiyonunun miktarmin daha dogru bigimde belirlenmesini
saglamistir.

Bu boliimde doku Doppler ve iki boyutlu benek izleme yOntemi ile strain
goriintiileme tekniklerine ve kalp yetersizligi olan hastalarda kullanimina yer verilecektir.

1ID.3.1) Miyokardin Yapisal Diizeni

Kardiyak mikro ve makro yapmin bilinmesi, miyokardin farkli noktalarinin ii¢
boyutlu miyokardiyal deformasyonunun farkli bilesenlerinin katkilarinin anlasilmasima
yardimc1 olmaktadir. Daha 6nceden yapilmis olan birgcok ¢alismada, ventrikiil dokusunun
iic boyutlu deformasyonunun devamlilik arzeden iki helikal miyokardiyal lif geometrisi
seklinde organize olmus miyositler tarafindan gergeklestigi gosterilmistir. Sag el seklinde
sarmal geometrisine sahip subendokardiyal lifler, subepikardiyal bdlgede sol el sarmal
geometrisi ile devam etmektedir (243,244). Sirkumferensiyal liflerin aksine,
subendokardiyal bolgede yer alan lifler longitudinal diizlemde yaklasik olarak 80 derece
act ile oryante olmuslardir. Bu ag¢1 ventrikiil duvar orta kesiminde azalmakta ve lifler
sirkumferensiyal sekilde oryante olmaktadir ve subepikardiyal bolgede -60 derece ac1 ile
oblik sekilde oryante olmaktadir (Sekil 2.14) (245). Subendokardiyal bélgede daha ¢ok
longitudinal mekanige katki, subepikardiyal bolgede ise daha cok rotasyonel harekete
katki olmaktadir. Sol ventrikiilde olan bu yapisal esitsizlik, ultrason dalgalarinin
ilerlemesini ve dalga yansimasini etkilemekte ve ekokardiyografik kesitlerde kardiyak
dokunun goriiniimiinii etkilemektedir. Ultrason dalgalarmin miyokarda paralel olmak
yerine dik ac1 ile diistiigii bolgelerde dalga yansimasi daha fazladir ve noktaciklar daha
parlak olarak saptanir (246). Ornek olarak apikal 4 bosluk gériintiilerde, interventrikiiler
septum orta kisminda izlenen parlak noktaciklar, ultrason dalgalarmin dikey diistiigii
sirkumferensiyal liflerden kaynaklanmaktadir. Kisa aks goriintiilerde ise, anterior ve
posterior segmentlerde lifler ultrason dalgalarina dikey konumda oldugu i¢cin bu
bolgelerde noktaciklar daha parlaktir.

11D.3.2) Miyokardiyal Liflerin Aktivasyon ve Kontraksiyonu

Izole edilmis Purkinje lifleri, septumun alt kismmdan LV apeksine dogru ilerler ve
burada aksiyon potansiyelini apikal septal kisim ile LV serbest duvar bdlgesindeki
subendokardiyal miyokarda aktarwr. Elektriksel dalga miyofibril yonii boyunca
endokardiyumdan epikardiyuma ve apeksten alt kisma dogru ilerler. Boylece LV
posterior bazal duvarinin subepikardiyal béliimii en son depolarize olan bdlge olur (247).
Repolarizasyon duvar boyunca (transmural) kayda deger farkliliklar olugmadan alt
kisimdan apekse dogru olusur ve apikal subepikardiyum repolarize olan son bolge olur
(248).

Subendokardiyal saga doniislii sarmalin kontraksiyonu, depolarize edici dalga
yoniiniin hizl1 yayilimini izler. Subendokardiyal tabakalarin kisalmasi, LV de izovoliimik
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kontraksiyon (IVC) faziyla eszamanl hizli bir basing olusumuna neden olur. Bu kisa stire
boyunca distaki sol doniislii sarmal pasif bicimde esner. [IVC sirasinda subepikardiyumun
esnemesi ile subendokardiyumun eszamanli kisalmas1 miyokardiyal hizlarda tipik bir
bifazik sinyal ile ultrason ile Olgiilen strain diizeylerini olusturur. Sol donisli
subepikardiyal sarmalin kontraksiyonu, IVC’nin sonu ve ventrikiil ejeksiyonunun
baslangici ile eszamanhidir. Ejeksiyon evresi sirasinda hem subendokardiyal, hem de
subepikardiyal lifler apeksten alt kisma kadar kisalarak LV kavitesinin boyutunun her
yonde azalmasina yol acar. Fakat strain veya kisalma transmural olarak ve apeksten alt
kisma dogru dereceler halinde ilerler ve kisalma subendokardiyumda daha fazladir. Ayni
bicimde, apikal segmentlerde olusan kisalma da bazal segmentlere kiyasla daha fazladir
(248,249).

Aort kapagmin kapanmasindan hemen once apikal subendokardiyum, apeksten
asagiya dogru gevserken, subepikardiyal gevseme aort kapaginin kapanmasindan sonra
olusur ve bazalden apekse dogru yayilir. Boylece de, subepikardiyal apeks en son uzayan
boliim olur ve kisalmasi izovoliimik relaksasyon (IVR) ve erken diastolik dolum evresine
kadar siirer. Bu fenomen ventrikiil relaksasyonunun etkin bir bilesenini olusturarak,
ventrikiil genislemesini kolaylastirir ve erken diyastolde ventrikiiler emilim (suction)
olusturur (249).

1ID.3.3) Longitudinal, Sirkumferensiyal, Radyal ve Biikiilme Mekanikleri

1ID.3.3.1) Longitudinal ve Sirkumferensiyal Mekanik : Pre-ejeksiyon fazinda
LV geometrisinin yeniden sekillenmesi erken aktive olmus olan bolgelerin kisalmasi ve
gec aktive olmus olan bolgelerin simultane gerilmesine neden olur. Dolayisiyla
subendokardiyal bolgede olan kisalmaya, subepikardiyal bolgede olan gerilme eslik eder.
Longitudinal ve sirkumferensiyal kisalmanin baslangicinda transmural olarak apeksten
bazale kadar olan bir heterojenite goriiliir. Subendokardiyal ve subepikardiyal katmanlar,
ejeksiyon fazi sirasinda es zamanl olarak kisalirlar. Ejeksiyon sirasinda sirkumferensiyal
deformasyonun orani, longitudinal diizlemdekinden fazladir. Dolayisiyla ejeksiyon
sirasinda gelisen longitudinal ve sirkumferensiyal diizlemde olan kisalma apeksten
bazale dogru olan bir gradiyent olusturur ve bu kisalma deformasyonu apeks ve mid
segmentlerde bazale gore daha fazladir (248). Postejeksiyon sirasinda, miyofiber
relaksasyonunda da bir heterojenite mevcuttur. Subepikardiyal bolgede olan uzamaya,
subendokardiyal bdlgede olan kisalma eslik eder (243,244,248).

1ID.3.3.2) Radyal Mekanik: Devamlilik mekanigine gore, kiitlenin korunumu i¢in,
longitudinal ve sirkumferensiyal planda olan kisalma, radyal diizlemde olan kalinlagma
ile sonuclanir. Ancak, LV kalinlagmas1 sadece basit bir kisalmadan ibaret degil,
miyositlerin bir bir1 {izerinde kaymalarinmm da bir sonucudur. Bu kayma
deformasyonunun ana amaci, miyositlerin %15 olan kisalmasini %40’a arttirabilmek ve
ejeksiyon fraksiyonunda %60 kadar bir degisim saglayabilmektir. Subendokardiyal
bolgede kayma en fazla oldugu i¢in, bu bolgede radyal diizlemde strain subepikardiyal
bolgeye gore daha fazladir. Bu fark doku katmanlari arasinda kontraktilite farkini degil,
geometri ve doku sikistirilamamasi farklarmi yansitir (250).

1ID.3.3.3) Donme (Twist) Mekanigi: Miyokardin heliks bi¢cimli yapisi, kardiyak
siklus boyunca, LV longitudinal aksi {izerinde, saat yoniiniin tersine dogru apikal donme
ve saat yoniine dogru bazal donmeyi kapsayan biikiilme hareketini saglar. Normal bir
kalpte, miyolif kisalmasi Oncelikle endokardiyumda baglar. Prejeksiyon fazinda,
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subendokardiyal kisalma ve subepikardiyal gerilme, apeksin kisa bir siireligine saat
yoniine dogru déonmesine neden olur. Ejeksiyon sirasinda ise, subepikardiyal bolgenin
aktivasyonu ve kontraksiyonu ile daha uzun bir ¢ap sayesinde daha fazla bir moment
iiretilecegi icin, net rotasyon hareketi apekste saat yoniiniin aksine ve bazalde ise saat
yoniine dogru olmaktadir. Subendokardiyal bolgenin kayma ve biikiilmesi, bu bdlgede
bir enerji potansiyelinin birikmesini saglar ve diyastol esnasinda bu biriken enerjinin
birakilmas: biikiilmenin geri donmesine (un-twist) neden olarak diyastolik emme ile
erken diyastolik akima yardimci olur. Dolayisiyla, erken diyastolde hem subepikardiyal
uzama hem de subendokardiyal kisalma saat yoniinde biikiilmenin geri donmesini saglar.
Yaklagik LV geri bikiilmesinin %50 ila %701 izovolumik relaksasyon safhasinda
gergeklesirken, geri kalan kismi erken diyastol dolumu esnasinda gergeklesir. Sistolde
biikiilme hareketi, longitudinal diizlemde es zamanli bir sekilde radyal kisalma ile
beraber olurken, diyastolde ise geri biikiilme, uzama ve genislemeyi takip eder ve bu olay
egzersiz ile daha belirgin hale gelmektedir (250).

1ID.3.4) Strain, Strain Hizi, Donme (Twist) ve Biikiilme (Torsion)

Aslinda miyokardiyal doku sikistirilamaz. Kardiyak dongii sirasindaki boylamsal
ve c¢evresel hareketlere zorunlu olarak radyal boyutlarda kalinlasma veya incelme eslik
eder. Bu hareketler sonucunda olusan miyokard deformasyonunun miktar1 boyutsuz
parametre “strain” tarafindan belirlenebilir (g). Strain bir cisimde baslangic uzunluguna
oranla olusan uzunluk degisiminin oranidir. Uzunlugu LO olan bir lastik bandin L1
uzunluguna esnetildigini disiintirsek, strain, L1 —L0’m L0’a orani olarak tanimlanir
(Sekil 2.15). Lastik bant esnetildiginden L1 degeri, LO degerinden daha biiyliktiir ve ¢
degeri pozitiftir; bir cisim kisaldiginda ise € negatif bir deger olacaktir. Lastik bandin
uzunlugunun birim zamanda olan degisim hizi1 ise strain hizidir (SR = Ae/A¢) (242).

Miyokardiyal strain, bir strain grafiginde zamana kars1 egri olarak gosterildiginde,
miyokardiyal uzunluk ve kalinlik diyastoliin sonunda baslangic noktasindadir (Sekil
2.16). Sistol sirasinda boylamsal ve cevresel kisalma negatif strain degerleri ortaya
koyarken, minimum negatif degerlere (en kisa miyokardiyal uzunluk) sistoliin pikinde,
aort kapagmin kapanmasi sirasinda ulasilir. Diyastoliin baglangicindan sonra, erken
ventrikiil dolumu, egriyi tekrar daha diislik bir negatif degere getirir ve diyastol sirasinda
plato yapar. Atriyal kontraksiyon ventrikiil dolumunu tamamlar ve strain egrisini tekrar
baslangi¢ diizeyine dondiiriir (242).

SR egrileri genellikle cok miktarda “parazit” igerir. IVC evresinde (mitral kapagin
kapanmas1 ile aort kapagmin agilmasi arasinda) egri atipik bifazik bir bicim alir. Aort
kapaginin acilmasmdan sonra miyokard kisalma hizlanarak sistoliin ortasinda pik diizeye
ulasir ve yavaslayarak aort kapagmnin kapanmasi sirasinda 0 diizeyine ulasir. Bu noktada
lif uzunlugu (strain) negatif diizeydeki pikine ulastig1 icin daha fazla kisalma olusmaz ve
kisalma diizeyi olan SR tekrar 0’a iner. Aort kapaginin kapanisi ile mitral kapagin agilisi
arasinda (IVR evresi), egri yeniden bifaziktir (Sekil 2.16). Diyastoliin erken evresinde
LV miyokard, mitral kapagin agilmasinin hemen ardindan uzayarak SR egrisinde pozitif
bir pik (E piki) olustururken, diyastoliin ge¢ evresindeki atriyal kontraksiyon ikinci bir
pozitif SR pikine (A piki) neden olur. Diyastaz sirasinda E ila A piklerinin arasinda
ventrikiil dolmaz ve miyokard lifleri uzamaz, bu da SR diizeyinin 0 olmasina neden olur.
Boylece de, sistol sirasinda longitudinal ve sirkumferensiyal SR degerleri negatif olur ve
diyastolde de iki pozitif pik SR dalgas1 olusur. Sistol sirasindaki radyal kalinlagsma ile
diyastol sirasindaki incelme de benzer strain ve SR egrilerine neden olsa da, bunlar ters
yondedir (242).
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IID.3.5) Miyokardiyal = Deformasyonun  Bilesenleri Ve  Hastahk
Transmuralitesi

Genel olarak, primer olarak subendokardiyal bdlge tarafindan yiiriitiilen
longitudinal LV mekanigi miyokardiyal hastaliga en hassas miyokardiyal deformasyon
bilesenidir. Eger mid-miyokardiyal ve epikardiyal bolge etkilenmemis ise
sirkumferensiyal ve biikiilme mekanigi normal kalir ve LV pompa fonksiyonu ve EF
normal kalir. Ancak, erken diyastolik longitudinal mekanik etkilenmesine bagl olarak,
LV geri biikiilme hareketi azalmis ve/veya gecikmis olacagi i¢in LV dolum basinglari
artabilir ve diyastolik disfonksiyon ile sonuclanabilir. Diger bir taraftan, akut bir
transmural etken veya hastaligin ilerlemesi halinde, mid-miyokardiyal ve subepikardiyal
disfonksiyon gelisir ve LV sirkumferensiyal ve biikiilme mekanigi etkilenir ve EF azalir
(250).

Dolayisiyla, kardiyak deformasyona tabaka bazinda katkinin anlasilmasi, hastaligin
transmuralitesinin ~ anlagilmasna ve de LV disfonksiyonunun patofizyoloji
mekanizmasinin anlagilmasina katkida bulunabilir (250).

1ID.3.6) Doku Dopplerden Elde Edilen Strain Ve Strain Hiz1

Strain hizt (SR) ve strain’in Onceden tamimlanmis olan parametreleri ayrica
miyokardiyal hiz verilerinden de elde edilebilir. Renkli doku Dopplerin ortaya koydugu
veriler, transdiiserden belirli bir uzakliktaki her bir pikselin, transdiisere referansla hizim
temsil eder. Dalga demeti boyunca herhangi 2 noktanin hizlar1 arasindaki fark, bu
noktalarin birbirine bagil olarak hareket ettigini ve dokularin sikismasini veya
gevsemesini sagladigini gosterir. Incelemeye konu olan bir bolgedeki ilk nokta V1, ikinci
nokta V2 ve aralarindaki uzaklik da L olarak adlandirilabilir. Incelemeye konu olan
bélgenin strain hizi degeri (V2 - V'1)/L olarak tanimlanir ve birimi de saniye '’dir (242).

Doku Doppler verilerine dayanilarak yapilacak strain ve SR hesaplamalar1 bir¢ok
hataya aciktir. Oncelikle, doku Doppler verileri yetersizse, strain/SR dlgiimleri hatali
olacaktir. Ornegin bir miyokard segmentinde eko iletim soniimii (drop-out) séz konusu
ise, doku Doppler bu segmenti gergekte oldugundan daha diisiik bir hiza sahipmis gibi
okuyacaktir, bu da hatali bigimde diisiik strain ve SR sonuglarina yol agacak ve akla
hipokinezi veya akineziyi getirecektir. Cok yonlii yansimalar ve yan segmentlerin ¢ekme
etkisi de gercek degerden daha yiiksek veya diisiik bir degerlendirmeye yol acacak
hatalara neden olabilir veya yalnizca strain/SR degerlerinde rastgele parazitlere yol
acabilirler. Doku Doppler elde edilen strain degerlerinin ikinci sinirlamasi ise inceleme
acismin sapmasindan kaynaklanmaktadir. Hiz 6lciimii yapilrken gergek kontraksiyon
yoniinden sapilirsa yalnizca pik hizlar diisecektir. Ama strain hizi Glgiimiinde ac1
degisirse, Ol¢iilen strain tiirii degisir (242).

IID.3.7) iki Boyutlu Benek izleme Yéntemi (2D — Speckle Tracking (STE))
Elde Edilen Strain ve Strain Hizi

Doppler temelli tekniklerin miyokard deformasyonunu ve ventrikiil islevini
incelemedeki en temel kisitliliklarindan biri, ag1 bagimli bir yontem olmasidir. Yakin
tarthlerde kullanilmaya baslanilan iki boyutlu benek izleme teknolojisi, doku hizlar1 ve
deformasyonunun agidan bagimsiz bicimde incelenebilmesi avantajini getirmektedir. Bir
ultrason pulsu doku ile etkilestiginde, puls biiyiik 6l¢iide dokunun yapisina bagli bigimde
bozulmaya ugrar. Miyokardin i¢inde, kardiyak dongii boyunca ses dalgasinin oldukca
tutarli bicimde bozulmasina neden olan ultrason yansiticilar1 vardir ve bunlar da ayni
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“benege” baglanan tutarli bir siyah-beyaz patern olustururlar. Bir benek, her birinin
belirgin bir siyah-beyaz tonu olan 20 ila 40 piksellik bir gruptan olusur ve boylece dogal
bir akustik belirte¢ olarak gorev goriir. Benekler miyokard boyunca karakterize edilebilir.
Patern tanima algoritmalar1 kullanilarak bu beneklerin konumu, kardiyak dongiiniin
dijital olarak saklanan bir goriintii gemberi boyunca kareden kareye izlenebilir. Boylece
sistol ve diyastol boyunca iki boyutlu goriintiiniin her iki boyutunda benegin yer degisimi
Olciilebilir. Ayn1 miyokard segmentindeki farkli lekelerin izlenmesi sayesinde beneklerin
arasindaki uzaklik Glgiilebilir ve segmentin kisalmasi veya strain hesaplanabilir (Sekil
2.17). Analiz yansiyan ses dalgasmin Doppler kaymasina bagli olmadigindan agiya bagl
degildir ve diizenli iki boyutlu siyah-beyaz goriintiiler {izerine uygulanabilir (242).

Fakat benek izlemesinin de kendine 6zgii kisithiliklar: vardir. Yazilim sekilleri, iki
boyutlu bir goriintii izlediginden, benek izlemesinin kalitesi biiyiik 6l¢iide goriintiiniin
spasyal rezoliisyonuna ve goriinti g¢emberinin kare hizina baghdir. Miyokard
deformasyonu iki spasyal boyutta olusur, bunun sonucunda da benekler iki boyutlu
izleme diizleminin disma cikabilir. Onceki benekler goriintiileme diizleminin disina
kayarken, bilgisayar goriintiiye giren yeni benekleri izleyerek, bu diizlem dig1 hareketi
diizeltir. Diisiik kare hizlar1 eksik orneklemeye yol agar ve benekler inceleme alaninin
disma dijital diizeltmesinin saglanabilmesi i¢cin fazla hizli bigimde kayar. Yiiksek kare
hizlar1 bu sorunu azaltsa da, spasyal rezoliisyonun diismesi yetersiz izlemeye yol acabilir.
Halen yeterli benek izlemesi i¢in optimum kare hizi saniyede yaklasik 90 kare olarak
goriinmektedir, bu da Doppler temelli tekniklere kiyasla olduke¢a diisiiktiir ve kardiyak
dongiiniin izovoliimetrik evreleri gibi kisa olaylarda yetersiz saptamaya neden olabilir.
Bir bagka kisithilik ise her zaman elde edilemeyebilen yiliksek goriintii kalitesini
gerektirmesidir. Yansimalar gibi sabit artefaktlar yazilim tarafindan yanhslikla miyokard
olarak alinabilir ve izlenebilir, bu da hatali bicimde diisiik strain Ol¢limlerine veya
kaymaya neden olabilir. Dongiiniin sonunda strain baslangi¢ diizeyine inmemisse bu
kaymaya isaret eder. Bilgisayar yazilimi, olusan farki kaymay1 diizeltir. Yakinlarda yer
alan kalsifiye mitral anulus gibi giiglii yansiticilar da akustik bir gdlge yaratabilir ve
soniimlenmeye yol agarak yazilimin incelenen alanin uzak kisimlarindaki segmentleri
izlemesini olanaksiz hale getirebilir (242).

Yazilim, izleme kalitesini bir¢ok kritere bagh olarak degerlendirir: Goriintli
cemberinin ilk karesindeki beneklerin konumu ve beneklerin son karedeki konumu {ist
iste gelmelidir; bitisik beneklerin hizi benzer olmalidir ve kayma diizeltmesi diisiik
olmalidir. Yazilim bu 6lgiitleri temel alarak izlemeyi derecelendirir ve buna bagl olarak
da sonuglar kabul veya reddedebilir. Artefaktlarm yazilim tarafindan yanlis
yorumlanmasinin 0niine geg¢ilmesi i¢in, siirecin gorsel olarak kontrolii 6nemini stirdiiriir
(242).

Benek izleme herhangi bir 2D siyah-beyaz goriintiiye uygulanabilirse de, harmonik
modunda elde edilen goriintiiler endokardiyal smirin daha {istiin bigimde hizalanmasina
olanak tanimaktadir. Goriintii alimirken, goriintliniin kalitesine ve kare hizina 6zel bir
dikkat gosterilmelidir. Tarama alanmin sektor genisligi ve derinligi diisiiriilerek, tek odak
modu kullanilarak ve gerekirse tarama ¢izgilerinin sayist degistirilerek optimum kare hizi
elde edilebilir. Kardiyak olaylarin zamaninin uygun bigimde belirlenebilmesi icin, siniis
ritminde sabit bir kalp hiz1 ve net bir EKG sinyalinin yan sira, aort kapaginin agilma ve
kapanma zamanlar1 gereklidir.

ESC kilavuzunda, benek izlemeli ekokardiyografi ve doku Dopplerden elde edilen
deformasyon parametrelerinin  karsilastirilabilir  oldugu ancak benek izlemeli
ekokardiyografinin, kullanom ve analiz kolaylig1 ve tekrarlanabilirliginin avantajl
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noktalar1 oldugu, ve her iki teknikte de Glgiimlerin kesinliginin goriintii kalitesine ve
kesin iz takibine (tracking) bagli oldugu belirtilmektedir. Deformasyon analizi ile stres
ekokardiyografinin kesiniginin arttirabilecegi ve daha sonraki klinik uygulamalar
acisindan yontemin standartizasyonunun ve daha ileri teknik gelismelere ihtiya¢ oldugu
ayni kilavuzda belirtilmistir (250).

IID.3.7.1) Genel ventrikiil fonksiyonunun degerlendirilmesi: Endokardiyum
sinirmin manuel olarak hizalanmasindan sonra, yazilim LV miyokardi otomatik olarak
renk koduyla belirlenmis 6 segmente boler ve tiim ventrikiil veya her bir segment i¢in
hiz, yer degisimi, strain ve strain hizi egrilerini gosterir (Sekil 2.18). Longitudinal, radyal
veya sirkumferensiyal boyutta, genel ventrikiil strain degerleri ilgili yonlerde tiim
miyokard iizerinden Olciilen tiim strain degerlerinin ortalamasi olarak hesaplanir. Genel
ventrikiil islevini temsil eden mitral aniiler hiz gibi tiiretilmis parametreleri hesaplayan
tekniklerle karsilastirildiginda, bu yontem, genel islevin hesaplanmasinda goriiniir
miyokardiyumun tiimiinii degerlendirme avantajina sahiptir. Ayrica birgok calismada bu
teknigin, gozlemciler aras1 degiskenliginin (%8.6 ila %11.8) ve gobzlemci ici
degiskenliginin (%5.2 ila %38.8) diislik oldugu bildirilmistir (251,252).

Genel longitudinal strain, L'V sistolik fonksiyonu i¢in, miyokardiyal infarktin tanisi
icin yiiksek spesifiklik ve hassasiyete sahip yeni bir indeks olarak one siirtilmiistiir (253).
Kronik iskemik kalp hastalifinda, genel longitudinal strain’deki azalmalar, infarktin
boyu ile sik1 bir iligki gdsterir (254).

1ID.3.7.2) Bolgesel ventrikiil fonksiyonun degerlendirilmesi: Benek izleme
tekniginin belki de en ilgi ¢ekici 6zelligi, bolgesel miyokard deformasyonunun agidan
bagimsiz bi¢imde degerlendirilebilmesidir. Bu 06zellik, iki boyutlu goriintiiniin tiim
miyokardiyal segmentlerinde bdlgesel duvar hareketlerindeki anormalliklerin ayni anda
hem nitelik, hem de nicelik acisindan degerlendirilmesine olanak saglar. Ustelik
kontraksiyon sekansinin ve intraventrikiiler disenkroninin degerlendirilebilmesi ig¢in
farkli segmentlerdeki sistolik ve diyastolik olaylarin zamani1 ve uzunlugu da 6lgiilebilir
ve karsilastirilabilir. Bolgesel miyokard strainin ve strain hizinin benek izlemesi ile
hesaplanmasi, in vitro ortamda sonomikrometri ve kardiyak MRG kullanilarak
dogrulanmustir (252).

Benek izleme, hayvan modellerinde olusturulan bolgesel miyokard iskemisinden
sonra olusan infarkth segmentleri dogru olarak tespit eder (255). Insanlarda, strainde
olusan bolgesel azalmalar, koroner arter hastaliinin anjiografik bulgular1 ile ytiksek
oranda iliski gosterir ve benek izleme, miyokard enfarktiislerinin farkli transmural
durumlarmni birbirinden ayirabilir (256, 257)

IID.3.8) Sag Ventrikiil Fonksiyonlarinin, Doku Dopplerden Elde Edilen ve
Benek izleme Yonteminden Elde Edilen Strain ve Strain Hiz1 ile Degerlendirilmesi

Sag ventrikiil (RV) duvari, sol ventrikiill (LV) duvarina gore daha ince ve
geometrisi daha farklidir. Ince duvarl ve kompliyan bir RV, 6n yiikte olan degisikliklere
kolaylikla adapte olabilir. Ard yiikteki bir artis, RV'de duvar kalinliginda bir artis veya
kavite ¢apinda bir azalma olmadik¢a duvar stresini arttiracaktir. Longitudinal kisalma,
RV'lin performansinin biiylik bir kismini yansitmaktadir ve RV serbest duvar ve
interventrikiiler septumun esit katkisi ile gergeklesmektedir. Kompleks geometri ve i¢
duvarin  trabekiilasyonu RV  fonksiyonunun degerlendirilmesinde  giicliikler
olusturmaktadir.
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Doku Doppler kullanilarak doku hareket hizlarindan elde edilen deformasyon
incelemesi, apikal 4 bosluk incelemede RV serbest duvarin bazal, mid ve az da olsa
apikal kisimlarinda yapilabilir. Daha 06nceki yapilmis caligmalarda, incelemeler
arasindaki degiskenlik, bu degerlendirme icin bir kisithilik olusturmaktadir. Strain
saptanabilmesi icin, 150 kare/s kadar yiiksek kare hizlar1 gerekmektedir (184).

Daha onceki yapilmis ¢alismalarda, doku Dopplerden elde edilen strain ve strain
hiz1 degerlerinin, sag kalbi etkileyen bazi durumlarda etkilendigi gosterilmistir.
Aritmojenik sag ventrikiil displazisi, pulmoner emboli, pulmoner hipertansiyon, sistemik
sag ventrikiil ve amiloidoz bunlardan bazilardir (258-265).

Dopplerden elde edilen strain ve strain hizinin, vazodilator tedavi ile RV'de olan
kiiciik degisiklikleri saptayabilecegi gosterilmistir (266).

Yakin zamanda, iki boyutlu benek izleme yontemi ile sag ventrikiiliin
degerlendirildigi c¢aligmalar mevcuttur. Sag ventrikiil fonksiyonlari, sistemik sag
ventrikiilde ve pulmoner hipertansiyonu olan kisilerde degerlendirilmistir (262,267,268).

En son yapilan bir ¢alismada, RV basinci ve RV serbest duvar longitudinal strain
arasinda ters bir iligkinin varlig1 ortaya konulmustur. Ayrica bu ¢alismada RV basinci ile
septal longitudinal strain ile bir iliskinin oldugu, ancak LV lateral duvar ile bir iliskinin
olmadigmi ortaya koymaktadir ki, bu, RV basincinin longitudinal lifler araciligi ile LV
icerisinde yanstyamayacagini diisiindiirmektedir. Yine bu calismada, sirkumferensiyal
strainin hem septum, hem de LV lateral duvarda, RV basinci ile iligkili oldugu
saptanmistir ki, bu da sirkumferensiyal orientasyonlu olan lifler araciligi ile RV
basincinin LV igerisine yansiyabilecegini diisiindiirmektedir (269).

Amerikan Ekokardiyografi Cemiyetinin, kardiyak mekanigin incelenmesine
yonelik olarak yaymladigi kilavuzunda, testin agidan bagimsiz olmasi ve global sag
ventrikiil fonksiyonlar1 hakkinda fikir verebilmesi birer avantaj, ancak goriintii kalitesine
bagimli bir program ile analizlerin yapilabiliyor olmas1 ve farkli normal degerlerin
bulunmasint birer dezavantaj olarak belirtmektedir (250). Sag ventrikiil, c¢esitli
calismalarda iki boyulu benek izleme yontemi ile septal duvar olmadan yalnizca RV
serbest duvarmin degerlendirilmesi ile, baska c¢alismalarda ise septal duvar katilarak
degerlendirilmeye calisilmistir. Bizse ¢alismamizda RV serbest duvarm deformasyon
analizini yapmay1 uygun gordiik (Sekil 2.19). Amerikan Ekokardiyografi Cemiyetinin,
sag ventrikiiliin degerlendirilmesine yonelik olarak hazirladigi kilavuzunda, benek izleme
yontemi ile yapilan bir analizin, RV fonksiyonunun kantitatif bir degerlendirmesine
olanak tanidig1 ve farkli hastaliklarin patofizyolojisinin anlagilmasina olanak
saglayabilecegi belirtilmistir. Ancak, bunun hasta takibi agisindan olan klinik degerinin
ispatlanmasi gerektigi de vurgulanmistir (184).

11D.3.9) Strain Ve Strain Hizinin Klinik Kullanimi
11D.3.9.1) Normal Degerler ve Daha Onceki Yapilmis Olan Cahsmalar

LV miyokardiyal mekanik parametrelerinin normal degerleri, her indeksin 6zgiin 3
boyutlu olan katkisina ve LV duvarmma 6zgiin olarak degismektedir. Hem doku Doppler
gortintiileme hem de STE i¢in, longitudinal 6l¢iimler, radyal olanlardan daha dogrudur.
Apikal goriintiileme ile biitiin LV miyokardiyal segmentleri goriintiileme alanina girdigi
icin, en fazla klinik bilgi longitudinal deformasyon ile ilgili elde edilebilir. Lateral
duvarda yer alan longitudinal doku hareket hizi, septal duvardakinden daha fazladir.
Bazalden apikale dogru olan da bir gradiyent mevcuttur; bazalde kaydedilen doku
hareket hiz1 apikal segmentlere gore daha fazladir. Apikal segmentlerde STE ile elde
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edilen 6l¢iimler doku Doppler kaynakli olan 6l¢iimlere gére daha fazladir. Ayni segment
icinde, subendokardiyal doku hareket hiz1 ve strain degerleri supepikardiyal bolgeye gore
daha fazladir. Yas ve yiiklenme kosullar1 da doku Doppler hareket hizi ve strain
degerlerinde etkilidir (250). Avrupa populasyonunun yer aldigi genis Olcekli bir
calismada Doppler metodu ile elde edilmis strain degerlerinin alt sinir1 longitudinal i¢in
%18,5 ve radyal icin %44,5 olarak, strain rate ise longitudinal i¢in -1,00 ve radyal i¢in
2,45 sec-1 olarak saptanmistir (270). Normal deformasyon degerleri yayindan yayina
farklilik gostermektedir ve goriintilleme teknigine gore farkliliklar gostermektedir.
Dahasi, yliklenme durumu ve kalp hizi, bulgular1 yorumlarken dikkate alinmalidir (250).

RV degerlendirmesi i¢in, teknigin tam dogrulanamamis olmasi, farkli
algoritmalarin kullanilmas1 ve yeterli goriintli kalitesine bagimli olmast nedeniyle farkl
sonuclar elde edilebilecegi i¢in, Amerikan Ekokardiyografi Cemiyetinin kilavuzlarinda
RV fonksiyonlarinin, benek izleme yontemi ile strain ve strain hizi agisindan
degerlendirilmesi i¢in normal degerler ortaya koyamamaktadir (184).

Kardiyomiyopatili olgularda, kardiyak strain ve strain hizinin azalmis oldugu ve
hastalik progresyonunun takibinde kullanilabilecegi ve terapotik yaklasimlarin etkilerini
yansitabilecegi, daha onceki ¢alismalarda gosterilmistir. Yapilmis olan bir calismada,
kalp yetmezligi acisindan stabil olan hastalarm, diisiik LV diyastol sonu basinci isaret
eden, diislik transmitral E/A oranlar1 ile beraber uzun deselerasyon siirelerinin oldugu, ve
daha yiiksek longitudinal sistolik strain ve pik sistolik strain hizina sahip olduklari
gosterilmistir (271).

Benek izleme metodunun kullanildigi akut kalp yetmezligi ile prezente olan 201
hastanin incelendigi bir calismada, yas ve global sirkumferensiyal strain degiskenlerinin,
kardiyak olaylarla bagimsiz bir sekilde iliskili oldugu gosterilmistir (272).

Semptomatik KY ile prezente olan 125 olgunun, iki boyutlu benek izlemeli
ekokardiyografiden elde edilen strain ve strain hizi ile incelendigi bagka bir ¢aligmada,
cok degiskenli analizde global longitudinal strainin, LVEF'den bagimsiz bir sekilde,
major advers kardiyak olaylarla iligkili oldugu saptanmistir (273).

Kalp yetmezligi hastalarinda, doku Doppler veya 2 boyutlu benek izlemeli
ekokardiyografinin  kullanildigi  6nceki ¢alismalarda, disenkroni ve kardiyak
resenkronizasyon tedavisine yanit konulari daha siklikla arastirilmistir. Fonksiyonel
kapasite ile sol ventrikiile ait deformasyon parametreleri arasinda olan iliskinin
arastirildig bir ¢alisma literatiirde mevcut degildir.

Daha onceden yapilmis olan bir ¢caligmada, sistolik kalp yetmezligi olan olgularda,
manyetik rezonans ile tayin edilen RVEF'in, ekokardiyografik parametrelerden iki
boyutlu benek izlemeli ekokardiyografik metod ile tayin edilen RV sistolik strain ile en
1yl iliski gosterdigi saptanmistir. Ayni ¢alismada sag ventrikiile ait fonksiyonlarm, 6
dakika yliriime testi mesafesi ile zayif iligkili oldugu, bunun yaninda doku Doppler ile
tayin edilen RV bazal segment sistolik strain hizinin, KPET ile tayin edilen pik VO2 ile
iligkili oldugu saptanmistir (274).

Yapilan bagka bir calismada, iki boyutlu benek izlemeli ekokardiyografik yontem
ile belirlenen RV serbest duvar straininin, pulmoner hipertansiyonu olan hastalarda,
belirgin sekilde normal kisilere gore daha diisiik oldugu, manyetik rezonans goriintiileme
ile saptanan RVEF ile ve 6 dakika yiirime mesafesi ile iligkili oldugu gosterilmistir
(275).

Kardiyak manyetik rezonans (KMR) goriintiileme ile yapilmis olan genis 6l¢ekli bir
dogrulama calismasinda, KMR ile belirlenmis olan RVEF ile en iyi iligkili olan
parametrenin trikiispid doku Doppler sistolik hareket hizi oldugu belirlenmistir. Ayni
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calismada, RVEF %50’nin altinda ve istiinde olan hastalar1 ayirmada, 0,11 m/sn
degerindeki trikiispid sistolik doku Doppler sistolik hareket hizinin duyarli ve 6zgiin bir
parametre oldugu saptanmistir. Bunun yaninda, doku Doppler trikiispid sistolik hareket
hiz1 kadar iyi bir sekilde iligkili olmasa da, benek izlemeli ekokardiyografi ile belirlenen
RV lateral duvar straininin, KMR ile belirlenen RVEF ile iliskili oldugu saptanmustir.
Umulmayan, ancak gergek olan bu sonug, ¢calismanin otdrleri tarafindan, benek izlemeli
ekokardiyografinin goriintii kalitesine bagimli olmasi ile agiklanmistir (276).
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Sekil 2.14. Miyokardin helikoidal yapisi.

Sol ventrikiil miyokardiyal lifleri iki ayr1 longitudinal heliks yapisindadir: Endokardiyal
longitudinal lifler sag el sarmal seklinde, epikardiyal longitudinal lifler sol el sarmal seklindedir.
Orta duvardaki lifler daha ¢ok sirkumferensiyal dogrultuda oriyente olmuslardir.1:
subendokardiyal lifler, 2: papiller kas, 3: vorteks kordis, 4: sirkumferensiyal lifler, 5:
subepikardiyal lifler.
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T)Longitudinal strain
2)Sirkumferensiyal strain
3)Radyal Strain

B

Sekil 2.15. A) Miyokardiyal strain (¢) ve strain hizi(SR). B) Longitudinal,
sirkumferensiyal ve radyal strain.

Longitudinal ve sirkumferensiyal diizlemde net sistolik hareket bir kisalma olacagi igin strain
negatif, radyal diizlemde net sistolik hareket bir kalinlasma olacagi i¢in strain pozitif degerdedir.
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Sekil 2.16. Longitudinal ve sirkumferensiyal diizlemde olan strain ve strain hiz1 egrileri.

Kisaltmalar: SR : strain rate, MVC: mitral kapak kapanmasi, AVO: aortik kapak ac¢ilmasi, AVC: aortik
kapak kapanmasi, MVO: mitral kapak agilmasi.

Sekil 2.17. Basitce iki boyutlu benek izleme yontemi.

Dokudan yansiyan ultrason pulsu, iki boyutlu goriintiide gri-skala iizerindeki tonlardan resim
elemanlar1 (pixel) olusturur. 20 ila 40 resim elemani bir “benek” olusturur. Kardiyak siklus
boyunca benegin hareketi bir program tarafindan izlenebilir.
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Sekil 2.18. Calismaya alinmis olan hastalardan birine ait “iki boyutlu leke izleme”
yontemi ile elde edilmis strain (list) ve strain hizi (alt).

Kisaltmalar: Sr-E: erken diyastolik strain rate, Sr-A : geg diyastolik strain rate
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Sekil 2.19. Calismaya aldigimiz bir hastanin sag ventrikiil serbest duvarindan elde edilen
strain deger1 (Pik sistolik strain %25,75 olarak hesaplanmistir).
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Sekil 2.20. Calismaya aldigimiz bir hastanin kisa eksen mid-papiller seviyeden elde
edilen goriintiilerden elde edilen, A) Global sirkumferensiyal pik sistolik strain. B)
Radyal pik sistolik strain (Global pik sistolik radyal strain bu segmentlerin ortalamasi
olarak hesaplanmistir, Global sirkumferensiyal strain, program tarafindan otomatik
olarak % - 8,75 olarak hesaplanmistir).
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IIE) KALP YETERSIZLiIGINDE NATRIURETIiK PEPTITLER VE NT-
PRO-BNP

IIE.1) NATRIURETIK PEPTIiDLER: YAPI, URETIM, ETKI

BNP agirlikl olarak ventrikiillerden salgilanan bir hormondur ve konjestif KY veya
akut KY olan kisilerde ¢ok yiiksek plazma konsantrasyonlarina ulagir. BNP (Brain
natriuretic peptide) kalpte kardiyak duvarin genislemesi ve gerilmesi ile nérohormonal
aktivasyona bir tepki olarak sentezlenir. Kardiyomiyositler bir sinyal peptidi ile bir
propeptide (pro-BNP: 108 amino asit) ayrilan bir pre-propeptid (pre-proBNP 134 amino
asit) sentezler. Kardiyomiyositlerden salgilanma sirasinda, pro-BNP 1:1 oraninda C-
terminali parcasina karsilik gelen fizyolojik olarak aktif BNP (32 amino asit) ile biyolojik
olarak inaktif N-terminal parcasina (NT-pro-BNP: 76 amino asit) ayrilir (277).
Salgilanan natriiiretik peptid natrilirez ve vazodilatasyonun aktivasyonu ile birlikte renin-
anjiotensin sistemi ile adrenerjik aktivitenin de inhibisyonuna yol acar (278). Plazma
BNP  konsantrasyonlarindaki  artis,  miyokardiyal relaksasyonu artirir  ve
vazokonstriksiyona, sodyum retansiyonu ve aktive edilen renin-anjiotensin-aldosteron
sisteminin antidiiiretik etkilerine kars1 koymasi sayesinde ventrikiil hacmindeki akut
artiglara yanit olarak 6nemli bir diizenleyici role sahiptir.

IIE.2) NATRIURETIK  PEPTIDLERIN KALP YETMEZLIiGIi
TANISINDAKI YERI

Akut miyokard enfarktiisii ve LV fonksiyon bozuklugu yasayan hastalarda plazma
natriliretik diizeylerinin yiikselmis oldugu ve bu artisin kardiyak remodelling siirecinin
ileri evrelerinde de devam ettigi gosterilmistir (279). Yiiksek peptid diizeyleri prognoz,
NYHA skoru, intraventrikiiler basing ve pulmoner basing ile dogrudan iliski gosterir ve
kalp debisi ile de ters orantilidir (280). Artmus plazma BNP konsantrasyonlar1 hipertrofik
kardiyomiyopati, diyastolik fonksiyon bozuklugu ve LV hipertrofisinde de goriiliir (281).
Bu durumlarda BNP diizeylerinde olan artis miyokardiyal kitle indeksi ile
interventrikiiler ve posterior duvar kalinligma bagh olarak goriilmektedir (282). Akut
dispne ile hekime bagvuran hastalarda plazma BNP konsantrasyonlarinin belirlenmesinin
etkinligi birgok calismada kanitlanmistir. Akut dispne sikayetiyle acil servise bagvuran
250 denek iizerinde yiiriittiikleri ilk arastirmada Dao ve arkadaslari, kardiyak dispne
tanist konan hastalarda plazma BNP diizeylerinin anlamli bi¢imde daha yiiksek iken,
kardiyojenik kaynakli olmayan dispne yasayan hastalarda bu degerlerin anlamli bigimde
daha diisiik oldugunu gostermistir. Plazma BNP konsantrasyonunun, 80 pg/mL degerinin
altinda olmasmin %98 olumsuz 6ngdrii degeri oldugunu gostermesi nedeniyle akut
dispne ile hekime basvuran hastalarda, bu degerin kilit 6nemdeki ayirici unsur
olabilecegi bu calismada bildirilmistir (283). Daha genis ¢apli ikinci bir ¢alismada ise
KY olan hastalarda daha yiiksek BNP diizeyleri izlendigini kanitlanmistir (284). Akut
dispne sikayeti ile acil servise basvuran ve hepsine BNP 06l¢iimii uygulanan 1586
hastanin dahil edilmis oldugu bir ¢alismada, konjestif KY icin altin standart tiim klinik
veriler iki bagimsiz kardiyolog tarafindan degerlendirilmistir ve BNP degerlerinin
NYHA fonksiyonel sinifi ile dogrudan iliski gosterdigi saptanmistir (28).
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IIE.3) NATRIURETIK  PEPTIDLERIN KALP YETMEZLIiGi
PROGNOZUNU BELIiRLEMEDEKI YERI

Yiiksek natriliretik peptid diizeyleri, tekrarlanan hastaneye yatiglar ve ani 6lim
riskiyle baglantili oldugundan, KY bulunan hastalarda natriiiretik peptid él¢timii riskin
katmanlandirilmas1 acisindan c¢ok 6nemli goriilmektedir (285). Natriliretik peptidleri
temel alan caligmalar, 6 ay i¢indeki Oliim veya hastaneye yeniden yatis olasiliklariin
tahmininde, taburculuk Oncesinde yapilan BNP Olglimlerinin giiglii dngorii unsurlart
olduguna isaret etmektedir (286,287). Heniiz pro-BNP acisindan “kesin hedefler”
belirlenmemisse de, KKY durumunda, 500 pg/mL diizeyinin {izerindeki pro-BNP
konsantrasyonlarinda morbidite ve mortalitede belirgin bir artis olusabilecegi
goriilmektedir. Karvedilol veya plasebo alacak bi¢imde randomize edilen, iyi karakterize
edilmis iskemik kdkenli KY olan (LV ejeksiyon fraksiyonu [LVEF] < 0.45) yaklasik 300
hastada, ortalamanin lizerindeki pro-BNP diizeylerinin, yas, NYHA fonksiyonel sinifi,
LVEF, 6nceki miyokard enfarktiisleri veya KY nedeniyle dnceki hastaneye yatiglardan
bagimsiz olarak, yeni dekompanse KY olay1 riskinde artiy ve tiim nedenlere bagl
mortalite ile iligkili oldugu goriilmistir (288). ValHeft calismasinda, baslangi¢
diizeyindeki pro-BNP konsantrasyonuna kiyasla, 500 ng/L veya ilizerinde bir artimin, KY
kaynakli mortalite acisindan %3.8’lik bir diizeltilmis risk artis1 ile hastaneye yatis
acisindan %3.0 diizeyinde bir risk artis1 ile beraber oldugu anlasilmistir. Cok degiskenli
analizde, pro-BNP bu hastalarda, NYHA sinifi, yas, LV dilatasyonu veya renal fonksiyon
bozuklugu gibi geleneksel risk faktorlerinden bagimsiz ve daha giiclii bigimde prognoza
yonelik birinci faktor olarak goriilmiistiir (289,290). Kronik KY ’nin ilerlemesi sirasinda
herhangi bir zamanda BNP’nin tek bir kez belirlenmesi, risk katmanlandirmas1 agisindan
klinik olarak yararli bir yontemdir. Val-HeFT ¢alismasi, KY durumunda risk acisindan
onceden kabul gormiis olan natriliretik peptidlerin, norepinefrin, renin aktivitesi,
aldosteron ve endotelin gibi diger bircok ndrohormonal belirtece kiyasla prognoz
acisindan daha Ustiin oldugunu saptamistir. Akut KY’de de oldugu gibi kronik KY’de,
tekrarlanan Olciimlerin, tek bir Olciime oranla daha kesin prognoz belirlemesini
saglayabilecegi varsayimi da farkli ortamlarda kanitlanmistir (280,282). Natritiretik
peptid diizeylerinin tekrarlanan belirlemelerinin degeri, kalp hastaligmin ilerlemesinin
izlenmesi agisindan ¢ok Onemli goriinmektedir ve ilag tedavisinin klinik etkilerinin
degerlendirilmesine yardimci olabilir. Ornegin, hastanede yatis siiresinde natriiiretik
peptid diizeylerinde izlenen degisimler, 6 ay i¢inde hastaneye yatig ve bu hastalari 6liim
orant agisindan bagimsiz 6ngorii unsurlar1 olarak gorilmiistiir. Bu sonug (ejeksiyon
fraksiyonu, diastolik hacim gibi) baz1 ekokardiyografik parametrelerin iyilestirilmesine
oranla daha giiclii etkiye sahip goriinmektedir (291).

Plazma BNP diizeyleri hem ventrikiil sistolik, hem de diyastolik fonksiyon
bozuklugunun ekokardiyografik ol¢iimleri ile iliski gostermektedir (292,293).

Sistolik LV fonksiyonu bozulmus hastalarda, BNP’nin prognoz agisindan degeri
net olarak belgelenmis ise de, sistolik fonksiyonu normal olan KKY hastalar: iizerine
elde daha az veri bulunmaktadir. Daha 6nce yapilmis olan bir prospektif ¢alismada,
sistolik fonksiyonu bozuk olan hastalarin yani sira, sistolik fonksiyonu normal hastalarda
da hastaneye yatis1 izleyen 12 aydaki 6liim olasiliginin plazma pro-BNP diizeyleri ile
iligkili oldugu gorilmiistiir (294). Yiiksek plazma natriiiretik peptid diizeyleri ile advers
sonuclarin baglantilandirilmasinin yalnizca diyastolik fonksiyon bozukluguna baglh
olarak ytlikselen dolum basinglarmin basit bir yansimasi olabilecegi iddia edilebilir (281).
LV fonksiyonu normal olan KY durumunda natritiretik peptit diizeylerinin, LV diyastol
sonu duvar stresi, mitral E dalgas1 hiz1 ve erken diastolik dalga hizi oran1 (E/e’) ile yakin
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bir iligki gosterdigi ortaya konmustur (295). BNP acgisindan en yiiksek diizeydeki
iliskilerin, gerilme kaynakli BNP salgilanmasini izleyen LV diyastolik duvar stresi ile
iliskili oldugu bildirilmistir (296). BNP diizeyleri, LVEF, yas, cinsiyet, beden kitle
indeksi ve renal fonksiyondan bagimsiz bicimde, genel diyastolik fonksiyonun
bozulmasina baglh olarak yiikselir ve en yiiksek diizeyler dolum paternleri kisith olan
deneklerde izlenmistir (297,298). BNP diizeyleri transmitral erken dolum hizi (E) ve bu
degerin erken diastolik aniiler hiza oranmm1 (E/Ea) da kapsayan dolum basinci
indekslerinin yan1 sira miyokardiyal gevseme indeksleri ile de iliski gosterir (292,298).

IIE.4) NATRIURETIK PEPTIiDLER VE SAG VENTRIKUL
FONKSIYONLARI

Normal veya bozulmus sol ventrikiil fonksiyonlarina sahip hastalarda, sag ventrikiil
fonksiyonlarmin BNP veya pro-BNP’nin plazma diizeylerine katkida bulundugu daha
onceki calismalarda gosterilmistir. Her iki peptidin diizeyleri de, daha yliksek dilatasyon
ve sistolik fonksiyon bozuklugu ve artan RV basing¢ tahminlerine baglh olarak, RV boy ve
islevinin ol¢iitleriyle iliski gostermektedir (292,298). Pulmoner hastaligi olan hastalarin
pek azinda BNP diizeyleri >100 pg mL ve proBNP diizeyleri > 350 pg/mL
seviyesindedir. Pulmoner hipertansiyon ve RV fonksiyon bozuklugu (6r. kronik
obstriiktif pulmoner hastalik, pulmoner interstisyel fibrozis veya primer pulmoner
hipertansiyon) bulunan hastalarda natriiiretik peptid diizeyleri genellikle (net olmayan)
ara bolgede veya KY tanist sinirlar1 dahilindedir (299). Pulmoner emboli kaynakli akut
RV yiiklenmesi durumunda da natritiiretik peptid diizeylerinde artis goriilebilir ve bu artis
oraninin, RV basing ve hacminde bir artisla iliskili oldugu ve daha kotii sonuglarla
baglantili oldugu saptanmistir (300).

RV sistolik fonksiyon bozuklugu orta ila agir KY yasayan hastalarda prognoz
acisindan bagimsiz bir faktordiir ve azalmig efor toleransi ve egzersiz kapasitesine siki
bicimde bagli oldugu daha onceki caligsmalarda gosterilmistir. En son yapilan bazi
calismalarda hem RV, hem de LV fonksiyon bozuklugu olan hastalarda da yiiksek
natriliretik peptit diizeylerinin oldugu saptanmistir (145,301).

Yine manyetik rezonans ve tomografi araciligiyla yliriitiillen caligmalar da, post-
iskemik kardiyomiyopati goriilen hastalarda, sag sistolik fonksiyon ve BNP diizeyleri
arasinda negatif bir iliski oldugunu onaylar niteliktedir (302).

IIE.5) NATRIURETIK PEPTIDLER VE FONKSIYONEL KAPASITE

Daha onceden yapilmis bircok ¢alismada, NT-pro-BNP'nin, egzersiz kapasitesi ile
iliskili oldugu gosterilmistir. Kronik KY hastalarmin alindigi ve KPET ile egzersiz
kapasitelerinin degerlenidirildigi bir ¢alismada, VO,max ve egzersiz siiresi ile NT-Pro-
BNP'nin 6nemli 6lgiide iliskili oldugu, ancak LVEF ile egzersiz parametreleri arasinda
bu iligkinin olmadig1 saptanmistir (303). Baska bir ¢alismada, BNP'nin kronik KY olan
hastalarda artmis ventilatuar cevap ile iligkili oldugu gosterilmistir (304). Diisiik
fonksiyonel kapasiteyi belirlemede anlamli olan NT-pro-BNP diizeyini saptamaya
yonelik olarak analizler de yapilmistir. Bir calismada kronik KY olan hastalarda 1,610
pg/ml degerini asan NT-pro-BNP degerlerinin, KPET ile tayin edilmis 10ml/kg/dk
altinda olan VO,max diizeylerini tahmin etmede %87 duyarlilik ve %82 6zgiinliige sahip
oldugu gosterilmistir (305). Yapilmis olan baska bir ¢alismada ise, 940 pg/mlnin
iizerinde olan NT-pro-BNP degerinin %78,8 duyarlilik ve %81 06zgiinliik ile 5 METs
altinda olan egzersiz kapasitesini tahmin ettirebildigi gosterilmistir (306). Kronik KY'de
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fonksiyonel kapasitenin, sag ventrikiil fonksiyonlarmin ve BNP ile olan iligkilerin
arastirildigi bir ¢alismada, BNP diizeylerinin ve sag ventrikiil TAPSE, tahmini sag atriyal
basing ve tahmini sistolik PAB ile iliskili oldugu ve TAPSE’nin 16 mm {izerinde oldugu
hastalarda VO,max’in daha yiiksek oldugu gosterilmistir (170).

IIE.6) NATRIURETIK PEPTIDLER DUZEYLERINI ETKILEYEN DiGER
FAKTORLER

Plazma BNP diizeylerinin 6l¢iimii, KY nin tanisina yonelik, yliksek hassasiyet ve
Ozgiinliige ve gliclii pozitif ongdrii degerine sahip, kullanigh bir test yontemidir. Fakat
baz1 durumlarda, klinik yorum ve bilgi olmadan yalnizca BNP dl¢limleri, kardiyojenik
veya diger nedenlere bagli dispne arasinda ayirim yapamamaktadir. Plazma BNP
diizeylerini degistirme potansiyeline sahip birkag olumsuz faktér s6z konusudur.
Bunlardan biri cinsiyettir. Kadmlardaki BNP diizeyleri erkeklerinkinden daha yiiksektir.
Buna bagl olarak da, ylikselmis BNP degerlerinin advers olaylar1 dngérme degeri
kadinlarda daha yiiksektir (307). Natriiiretik peptidler irksal unsurlara bagli olarak da
degisiklik gosterir: Siyah wktan ve Hispanik kdkenli bireylerde izlenen degerler, ayni
NYHA smifindan olan, beyaz irktan kisilere kiyasla daha yiiksektir (308). Renal
yetmezlik de KY nin varligindan bagimsiz olarak daha yiiksek BNP diizeylerine yol acar.
Ayni bigimde, anemik hastalarda da BNP diizeyleri yiiksektir. Kardiyo-renal sendromu
olan hastalarda da anlamli bicimde daha yiiksek diizeyler saptanmistir (309,310). Bunun
aksine, eslik eden hipertansiyon veya LV fonksiyon bozuklugu birlikte goriildiigiinde
dahi, obezite, daha diisiik BNP diizeyleri ile baglantilidir (311). Son olarak, atriyal
fibrilasyon gibi supraventrikiiler aritmiler de daha yiiksek BNP diizeyleri ile baglantilidir
ve bu da atriyal fibrilasyonu olan hastalarda KY tanis1 i¢in daha yiiksek normal
degerlerin goz Oniine alinmasi gerektigine isaret eder (312). Ticari olarak temin
edilebilen analiz kitlerinin (gesitliligi) nedeniyle tek bir normal doz araliginin
saptanmamis olmasi, bu degerlerin klinik uygulamasimi daha da karmagsik hale
getirmektedir. BNP i¢in, baz1 arastirmacilar >100 pg/mL diizeyinin KY ’ne isaret ettigini
one stirerken, baskalar1 bu degeri >200 pg/mL olarak belirtmektedirler. 48,000°den fazla
hastay1 kapsayan ADHERE c¢aligmasinda, BNP’nin 430 pg/mL ve iizerindeki diizeyin,
prognostik mortalite degerlerini ortaya koymustur (313). BNP analizini tamamlayict
olarak, yiiriitiilecek dikkatli bir klinik inceleme ve sistolik-diyastolik fonksiyonu
degerlendiren bir ekokardiyografik degerlendirme tani ve tedavi stratejisi agisindan
uygulanmalidir.

ESC kilavuzlar1 (2008), natriiiretik peptidlerin KY i¢in potansiyel belirteg¢ olarak
roliine dikkat ¢cekmektedir (3). Bu nedenle de, natiriiretik peptidler, KKY olan hastalarda
mortalitenin bagimsiz 6ngdrii unsurlart olarak goriilmektedir. Bir¢ok ¢alismada beyin
natriiiretik peptidinin (BNP) yiiksek hassasiyet ve 6zgiinliige sahip bir belirte¢ oldugu
gosterilmisse de, bu analizin klinik uygulamadaki rolii genellikle genel kabul gérmiis bir
normal deger araliginin belirlenmemis olmasi nedeniyle smirli kalmaktadir. Kronik
KY ’nin ilerlemesi sirasinda herhangi bir zamanda BNP’nin tek bir kez belirlenmesi risk
katmanlandirmasi agisindan klinik olarak yararli bir yontemdir. Tekrarlanan dlgiimlerin
prognoz bilgisini tek bir Ol¢iimden daha ileriye tasiyabilecegi hipotezi ise farkl
ortamlarda kanitlanmistir. Tekrarlanan 6l¢iimler, hastaligin ilerleyisinin izlenmesi ve ilag
tedavisinin klinik etkilerinin degerlendirilmesi agisindan 6nem tagimaktadir (314).
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III. GEREC VE YONTEM

IITA) HASTA GRUBU TANIMI

Calismaya Ekim 2010 ve Agustos 2011 tarihleri arasinda Akdeniz Universitesi
Kardiyoloji Klinigine bagvuruda bulunan, daha 6nceden tan1 konmus veya yeni tani alan,
non-iskemik ve iskemik etiyolojili, ekokardiyografik olarak saptanan sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonu %40 ve altinda olan hastalar dahil edildi.

Calisma disinda tutma kriterleri:

1) Fonksiyonel kapasitenin tayini ic¢in yapilacak 6 dakika yiirlime testini
yapamayacak olan, akut dekompanse sol ve sag kalp yetersizligi ile bagvuruda
bulunan, pulmoner 6dem tablosunda olan hastalar veya NYHA smif IV
semptomlar1 olan hastalar.

2) Fonksiyonel kapasitenin tayini i¢in yapilacak 6 dakika yliriime testini
yapamayacak olan, ortopedik problemi bulunan, gérme 6ziirlii olan ve kognitif
disfonksiyonu olan hastalar.

3) Atriyal fibrilasyonu olan hastalar.
4) Mekanik kapak replasmani yapilmis olan hastalar.

5) Kapak hastaliklarma bagli olarak gelismis sistolik kalp yetersizligi; Aort
yetmezligi ve darhig1 ve mitral yetersizligine bagl olarak gelismis sol kalp
yetmezligi. Mitral darlig1 olan hastalar.

6) Ciddi (3. ve 4. derece) mitral yetmezligi ve aort yetmezligi,

7) Diyaliz gerektirecek son donem kronik bobrek yetmezligi ve akut bobrek
yetmezligi tablosu bulunan hastalar.

8) Dokiimente edilmis ve semptomatik halde olan kronik obstriiktif akciger
hastalig1 bulunan ve dokiimente edilmis interstiyel akciger hastaligi bulunan
hastalar.

9) Romatoid artrit gibi pulmoner tutulumla beraber olabilecek romatolojik
hastalig1 bulunan kisiler, malignansi, siroz.

10) Ekokardiyografik olarak goriintli penceresi dar olmasi ve/veya goriinti
kalitesinin kotli olmasi.

11) iki boyutlu benek izlemeli ekokardiyografi (2D speckle tracking) ydnteminde
goriintli kalitesi ve/veya goriintii penceresinin dar olmasi analiz imkaninin
kisitl oldugu hastalar.

Calisma, Akdeniz Universitesi T1p Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan onayland: ve
calismaya alinan her birey ¢aligma hakkinda bilgilendirildi ve yazili onam (riza) formu
okutularak imzalatildi.

Calismaya sol kalp yetmezligi tanis1t konmus, dislanma kriterlerine sahip olmayan,
50 hasta dahil edildi. Hastalarin demografik verileri ve vital bulgular1 kayit edildi.
Basvuru sirasinda veya en ge¢ 15 giin igerisinde alinmis olan venéz kan orneklerinden
laboratuar verileri kayit edildi. Cockroft - Gault formiiliine gore kreatinin klerensleri
hesapland1 (315). Hastalarin ekokardiyografik incelemeleri yapildi, uygun sekilde
goriintli kayitlart alinarak dijital ortama aktarildi. Hastalarin NT-Pro-BNP i¢in vendz kan
ornekleri alindiktan sonra, hastalara bagka bir hekim tarafindan 6 dakika yiiriime testi
uyguland1 ve veriler kayit edildi. Test sonucundan habersiz olarak, dijital ortama
aktarilmis olan ekokardiyografik goriintii kayitlarinin analizi yapildi. Tiim hastalarin

84



yiiriime testi verileri ve ekokardiyografik verileri veritabanina kayit edildikten sonra, NT-
pro-BNP diizeyleri Akdeniz Universitesi Hastanesi merkez laboratuvari tarafindan
hastalarin kliniginden habersiz olarak incelendi.

Yas, cinsiyet, boy ve kilo bilgileri almarak viicut kitle indeksleri (kilo/boy*) ve
viicut yiizey alanlar1 (Mosteller formiiliine gore [kilo x boy / 3600]) hesaplandi1. Hastalar
kardiyomiyopati etiyolojisi, kardiyak resenkronizasyonu tedavisi varligi, diyabetes
mellitus varligi ve kullanilan ilaglar (anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitori,
anjiyotensin reseptor blokori, spironolakton, beta blokor, ivabradin, digoksin ve statin)
acisindan sorgulandu.

IIIB) EKOKARDIYOGRAFIK YONTEM

Hastalarin ekokardiyografik incelemeleri, Akdeniz Universitesi Kardiyoloji
Boliimii ekokardiyografi laboratuvarinda, GE — Vingmed Vivid 7 system (GE-Vingmed
Ultrasound AS, Horten, Norway) ultrason makinesi ve 3S-RS (3.5 Mhz) prob ile
gergeklestirildi. Hastalar sol lateral dekiibit poziyonda yatirilarak, cihaza bagl
elektrokardiyografik ritm monitorizasyonu uygulanarak ekokardiyografik
degerlendirmeleri yapildi. Standart iki boyutlu ekokardiyografi, M-mod ekokardiyografi,
Doppler yontemleri ile olan incelemeler apikal ve parasternal pencerelerden, Amerikan
Ekokardiyografi Toplulugunun Onerilerine uygun olacak sekilde yapildi ve ilgili
parametreler yine bu kilavuz 6nerilerine gore hesaplandi (182,183,184).

Doku Doppler ekokardiyografi apikal 4 boslukta, cihazin doku Doppler modu
altinda (otomatik olarak diisiik skalada ve filtrede), doku doppler belirteci 3 mm voliim
ornekleyecek sekilde ve hareket yonii ile paralel sekilde, septal, lateral ve trikiispid
aniilusa yerlestirilerek, 50-100 mm/san kayit hizinda, en 3 ardisik siklusa ait 6lctimlerin
ortalamasi hesaplanarak gergeklestirildi. Olgiimler Amerikan Ekokardiyografi Toplulugu
onerilerine uygun olacak sekilde gerceklestirildi (183). Hastalarin lateral, septal ve
trikiispid antiler bazal segmentlerin doku Doppler ile tayin edilen doku hareket hizlar1 ve
sistolik zamanlar1 ve izovolumik relaksasyon ve kontraksiyon zamanlar1 hesaplandi.
Lateral ve septal bazal segmentlerin doku Doppler erken diyastolik ve sistolik doku hiz
ortalamalar1 hesaplandi ve bu parametrelerle ve mitral erken diyastolik akim hiziyla, sol
ventrikiil dolum basmcinin tahmin edilmesinde kullanilan parametreler tiiretildi. Doku
doppler ile lateral ve septal bazal segmentlerden alinan kardiyak zaman intervallerinin
ortalamalar1 (ortalama izovoliimik relaksasyon ve kontraksiyon zamani, ve sistolik siire)
kullanilarak ortalama miyokardiyal performans (ortalama tei indeks) indeksleri
hesaplandu.

Apikal 4, 2 ve 3 boslukta ve parasternal pencere papiller adele seviyesinde,
saniyede 70 ila 90 goriintli alma hiz1 ile, ardisik 3 siklusu igerecek sekilde dijital ortama
kaydedilen goriintiiler bir program ile (Echopac PC, version 8, GE Healthcare) analiz
edilerek 1ki boyutlu benek izlemeli (2D speckle tracking echocardiography)
ekokardiyografik inceleme gerceklestirildi. Degerlendirme, Amerikan Ekokardiyografi
Cemiyetinin 6nerilerine uygun olacak sekilde gerceklestirildi (250). Endokardiyal sinirlar
manuel olarak sistol sonu bir goriintiiden tarandi ve program tarafindan otomatik olarak
epikardiyal smirlar belirlenerek, ilgilenilen alan (region of interest (ROI)) tiim
miyokardiyal duvari igerecek sekilde ayarlandi. Elde edilen goriintii izinin kalitesi, cihaz
tarafindan kontrol edilerek sunuldu; 6 segment ait kaliteye uygun olmayan birden fazla
segment bulunuyorsa islem tekrarlandi; birden fazla segmentin goriintii kalitesinin yeterli
olmadig1 goriintiiler analiz edilmedi, alinan farkli goriintiilerden analiz yapildi.
Parasternal goriintiiden elde edilen ve otomatik olarak hesaplanan global
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sirkumferensiyal strain (CS) ve 6 segmente ait radyal strain degerlerinin ortalamasi
global radial strain (RS) degerleri kayit edildi. Apikal 4, 2 ve 3 boslukta elde edilen ve
cihaz tarafindan hesaplanan longitudinal strain degerleri kayit edilerek, her ii¢ bosluk i¢in
bir longitudinal strain (LS) degeri olusturuldu. Bu {ii¢ degerin ortalamasi global
longitudinal strain olarak belirlendi. Sag ventrikiile ait olan inceleme, apikal 4 boslukta
sag ventrikiil serbest duvarmnin apikal, mid ve bazal kisimlarmi igerecek sekilde
endokardin taranmasi ile gergeklestirildi ve sag ventrikiil serbest duvar longitudinal
diizlem straini elde edildi (RV-S) (Sekil 2.18, 2.19 ve Sekil 2.20).

Hastalarin asadiga yer alan ekokardiyografik parametreleri 6l¢iildii ve hesaplandi:

M-mod ekokardiyvografik parametreler:
LVEDD: Sol ventrikiil diyastol sonu cap1
LVESD: Sol ventrikiil sistol sonu ¢ap1

IVSDd: interventrikiiler septum diyastol sonu ¢ap1

PWDd: Posterior duvar diyastol sonu ¢ap1
EF: ejeksiyon fraksiyonu

LAd: Sol atriyal ¢ap

TAPSE: Trikiispid aniiler sistolik hareket

iki bovutlu ekokardivografik parametreler:
BP-LVDV: biplan sol ventrikiil diyastol sonu hacmi
BP-LVSV: biplan sol ventrikiil sistol sonu hacmi
BP-EF: Biplan ejeksiyon fraksiyonu

RV-FAC: Sag ventrikiil fraksiyonel alan degisimi
LAVI: sol atriyal voliim indeksi

Doppler ekokardivografik parametreler:
MIT-E: mitral erken diyastolik akim
MIT-A: mitral ge¢ diyastolik akim

E/A: erken ve ge¢ diyastolik akim hizlarmin orani
MIT-DT: erken diyastolik akim deselerasyon zamani

DOP-TEI: Doppler ile kardiyak zaman araliklarindan hesaplanan tei indeksi (miyokard
performans indeksi)

S-PAB: sistolik pulmoner arter basinci
M-PAB: ortalama pulmoner arter basinc1

TRV/TVI RVOT: trikiispid yetmezlik akim hiz1 ve sag ventrikiil ¢ikis yolu akim hizi
zaman integralinin orani

Doku Doppler ekokardivografik parametreler:

SEP-S: Doku Doppler septum bazal segment sistolik doku hareket hizi
SEP-E: Doku Doppler septum bazal segment erken diyastolik doku hareket hizi
SEP-A: Doku Doppler septum bazal segment ge¢ diyastolik doku hareket hizi
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LAT-S: Doku Doppler lateral bazal segment sistolik doku hareket hizi
LAT-E: Doku Doppler lateral bazal segment erken diyastolik doku hareket hiz1
LAT-A: Doku Doppler lateral bazal segment ge¢ diyastolik doku hareket hizi

ORT-TEI: Septal ve lateral doku Doppler ile hesaplanan miyokardiyal performans (Tei)
indekslerinin aritmetik ortalamasi

E/ORT-E’: erken diyastolik mitral akim hizinin, doku Doppler lateral ve septal erken
diyastolik doku hiz aritmetik ortalamalarma olan orani.

E/(ORT-S’ X ORT-E’): erken diyastolik mitral akim hizinin, ortalama erken diyastolik
ve sistolik doku Doppler doku hareket hizlar1 (lateral ve septal bazal segmentlerin
sistolik ve erken diyastolik doku hareket hizlar1 aritmetik ortalamalarr)
carpimlarina orani

TR-S: trikiispid aniiler sistolik doku Doppler hareket hizlar

TR-TEI: trikiispid zaman intervallerinden elde edilmis, miyokardiyal performans
indeksi

iki boyutlu benek izlemeli (2D speckle tracking) ekokardivografi ile elde edilen
parametreler:

R-G-S: Radyal global pik sistolik strain

S-G-S: Sirkumferensiyal global pik sistolik strain

L-G-S: Longitudinal global pik sistolik strain
RV-STR: Sag ventrikiil serbest duvar longitudinal pik sistolik strain

IIIC) 6 DAKIKA YURUME TESTI

Calismaya dahil edilen hastalar, ekokardiyografik incelemeleri tamamlandiktan
sonra, baska bir arastiric1 tarafindan, 60 metre uzunlugunda bir koridorda 6 dakika
boyunca yiiriitiildii. Test sirasinda hastalara nefes darlig1 veya yorgunluk halinde kisa
siireli dinlenmelerine imkan verilerek, 6 dakika siiresince kat edilen mesafe ve yiirlime
siireleri kayit edildi. Test swrasinda ileri derecede semptomatik olan ve yliriime testini
tamamlayamayacagina kanaat edilen hastalarin testi durdurularak, kat ettikleri mesafe ve
test siireleri kayit edildi. Test sonu hastalarmn vital bulgular1 kayit edildi. Hastalarin
yiirlime testi sirasinda “yaptiklari is” asagidaki formiile gére hesaplandi (137):

(Viicut kitlesi — kg) x (yercekimi ivmesi - metre/s’) x (mesafesi - metre)
1,000

6 dakika viiriime testine ait parametreler:

6MWT-dur: test siiresi (saniye cinsinden verilmistir).
6MWT-dis: testte kat edilen mesafe
6MWT-WORK: testte yapilan is
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IIID) NT-pro-BNP

Hastalarin NT-pro-BNP diizeyleri tayini icin, 6 dakika yiirlime testinden Once
alman vendz kan ornekleri bekletilmeden biyokimya merkez laboratuvarina gotiiriildi.
Alinan 6rnekler merkez laboratuvarinda uygun kosullarda saklandi. Elecsys NT-proBNP
testi(Roche) kitleri ile serum NT-pro-BNP diizeyleri tayin edildi.

IIE) iSTATISTIKSEL YONTEM

Calisma verileri “MedCalc 11.0.4” ve “SPSS 15.0 for Windows” programlarinda
analiz edildi. Niimerik degiskenler ortalama =+ standart sapma ve ortanca olarak,
kategorik degiskenler ise yiizde olarak ifade edildi. Normal dagilim analizi Kolmogorov
Smirnow testi ile yapildi. Normal dagilima uyan parametreler arasinda korelasyon analizi
icin Pearson korelasyon analizi, uymayan parametreler i¢in ise Spearman korelasyon
analizi kullanildi. NT-pro-BNP diizeyi, yiirlime mesafesi ve sag ventrikiil serbest duvar
pik sistolik strainin belirlenmesinde ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi kullanildi.
Kategorik verilerin gruplar arasinda karsilastirilmasinda ki-kare testi kullanildi. Normal
dagilima uyan parametrelerin gruplar arasinda kasilastirilmasinda, independent samples
T-testi, uymayan verilerin karsilastirilmasi i¢in ise Mann Whitney U testi kullanildi. NT-
pro-BNP diizeylerinin tahmin edilmesinde, iliskili olan ekokardiyografik parametrelerin
tahmininde ROC (receiver operating characteristic) analizi kullanildi.
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IV. BULGULAR

Calismaya yaslar1 36-81 arasinda (ortalama yas: 56,6), toplam 50 hasta (9 kadm, 41
erkek hasta) dahil edildi. Hastalarm 37’sinde kardiyomiyopati (%74) etiyolojisi iskemik
bir nedene bagli iken, 13’linde (%?26) ise non-iskemik kardiyomiyopati mevcuttu.
Hastalari 15’inde (%30) diyabetes mellitus vardi. Hastalarin 4’iine (%8) daha 6nceden
kardiyak resenkronizasyon tedavisi uygulanmisti. Ortalama viicut kitle indeksi 26,2 +
4,74 kg/mz, ortalama viicut ylizey alam 1,89 + 0,18 mz, ortalama kalp hiz1 75,1 + 12,6
atim/dk, ortalama sistolik kan basinc1 112,5 + 18,5 mmHg, diyastolik 71,5 = 11,6 mmHg;
aldiklar1 tedaviler agisindan incelendiklerinde, 8 hastanin (%16) anjiyotensin
dontistiiriicii enzim inhibitérii (ADEI) veya anjiyotensin reseptor blokorii (ARB) veya
spironolakton almadigi, diger 42 hastanin (%84) bu tedavilerden en az birini aldig1
saptandi; 8 hastanin (%16) beta-blokor almadigi, geri kalan 42 (%84) hastanin ise beta-
blokor tedavi aldiklar1 saptandi; hastalarm biiyiik bir kisminin statin tedavisi (35 hasta,
%70), digoksin tedavisi (36 hasta, %72), ivabradin tedavisi (48 hasta, %96) almadig1
saptandi. Hastalarin NT-pro-BNP ortalama degeri 2876,3 + 3535,4, ortanca degeri ise
1312,5 pg/ml hesaplandi. Diger laboratuvar degerleri Cizelge 4.1°de sunulmustur.

Hastalarmm iki boyutlu ve M-mod ekokardiyografik verileri Cizelge 4.2°de
sunulmustur. Calismaya dahil edilen hastalarin ortalama sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu (EF) %32,50 £ 6,40, bi-plan Simpson yontemiyle saptanan ortalama sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (BP-EF) ise % 28,78 + 6,0 olarak saptandi. Ortalama sol
atriyal cap (LAd), sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap (LVEDd) ve sol ventrikiil sistol sonu
caplar1 (LVESA) sirasiyla, 45,26 + 4,19 mm, 69,80 = 7,097 mm ve 58,60 = 7,66 mm
olarak olgiildii. Interventrikiiler septum (IVSd) ve posterior duvar (PWd) diyastol
kalinliklar1 sirasiyla 9,20 £ 2,09 mm ve 9,50 £+ 1,38 mm olarak 6l¢iildii. Bi-plan Simpson
yontemiyle saptanan sol ventrikiil voliimleri diyastolik (BP-LVDV) 173,40 + 55,64 ml
ve sistolik (BP-LVSV) 125,02 + 46,36 ml olarak 6l¢iildii. Alan uzunluk formiiliine gore
hesaplanan sol atriyal volim indeksi 45,59 + 18,43 ml/m” olarak hesaplandi. Ortalama
sag ventrikiil fraksiyonel alan degisimi (RV-FAC) %41,89 + 11,61 ve trikiispid aniiler
sistolik hareketi (TAPSE) 18,88 + 3,69 mm olarak 6l¢iildii.

Hastalarin Doppler ve doku Doppler ekokardiyografik verileri Cizelge 4.3’de
sunulmustur.

Mitral giris akimlarina ait, ortalama erken diyastolik mitral akim hiz1 (E), ge¢
diyastolik akim hiz1 (A), bu akim hizlarinin orani (E/A), E dalgas1 deselerasyon zamani
(Mit-DT) ve miyokardiyal performans indeksi (Dop-Tei) sirasiyla, 0,81 + 0,24 m/sn, 0,62
+ 0,28 m/sn 1,74 £ 1,12 (ortanca: 1,48), 156,5 = 55,2 msn, 0,74 + 0,08 olarak hesapland1.
Trikiispid yetmezligi akim hizindan hesaplanan sistolik pulmoner arter basinci (S-PAB),
sag ventrikiil ¢ikis yolu akim hizi akselerasyon zamanindan hesaplanan ortalama
pulmoner arter basinci (M-PAB), pulmoner vaskiiler direncin tahmininde kullanilan
trikiispid yetmezligi akim hizinin, sag ventrikiil ¢ikis yolu akim hizi zaman integraline
oran1 (TRV/TVI RVOT), srrasiyla 47,6 £ 19,3 mmHg, 31,8 + 10,5 mmHg, 0,18 £ 0,09
olarak hesaplandi. Doku Doppler ile saptanan septal anuliis sistolik (SEP-S’), erken
diyastolik (SEP-E’) ve ge¢ diyastolik doku Doppler hareket hizlar1 (SEP-A’) sirasiyla
0,039 + 0,012 m/sn, 0,037 = 0,012 m/sn ve 0,055 = 0,02 olarak hesaplandi. Doku
Doppler ile saptanan lateral anuliis sistolik (LAT-S’), erken diyastolik (LAT-E’) ve ge¢
diyastolik doku Doppler hareket hizlar1 (LAT-A’) sirasiyla 0,045 = 0,012 m/sn, 0,054 +
0,026 m/sn, 0,058 + 0,025 m/sn olarak hesaplandi. Sol ventrikiil lateral ve septal aniiler
doku Doppler zaman araliklarindan hesaplanan ortalama miyokard performans indeksi
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(ORT-TEI) 0,73 + 0,07 olarak hesapland1. Erken diyastolik mitral akim hizinin ortalama
aniiler erken diyastolik doku Doppler hareket hizina orani (E/ORT-E’) ve ortalama erken
diyastolik ve sistolik doku Doppler hareket hizlari ¢arpimlarinin orant (E/(ORT-S X
ORT-E’)) srrasiyla 19,58 + 8,22 ve 506,6 = 274,2 olarak hesaplandi. Doku Doppler ile
tayin edilen trikiispid aniiler sistolik doku hareket hiz1 (TR-S”) 0,103 + 0,029 m/sn ve
doku Doppler zaman araliklarindan hesaplanan miyokardiyal performans indeksi 0,59 +
0,09 olarak hesaplandi.

Hastalarm iki boyutlu (2B) benek izlemeli ekokardiyografi (BIE) inceleme ile elde
edilen verileri Cizelge 4.4’de sunulmustur. Hastalarin sol ventrikiile ait ortalama radyal
(RGS), sirkumferensiyal (SGS) ve longitudinal (LTGS) global pik sistolik strain
degerleri sirasiyla %11,73 = 6,77 (ortanca:9,84), %-5,11 + 2,50 [ortanca:-4,76) ve %-7,35
+ 2,90 olarak hesaplandi. Sag ventrikiil serbest duvar longitudinal pik sistolik strain ise
[RV-STR (%)) % -18,50 + 4,83] olarak saptand.

Hastalarin 6 dakika yiirlime testine ait parametreler Cizelge 4.5’de sunulmustur.
Teste ait ortalama test siireleri (6 MWT-Dur), yiirlime mesafeleri (6 MWT-Dis) ve test
stras1 yapilan is (6 MWT-work) sirasiyla 303,6 + 73,2 sn, 411,3 £+ 159,3 metre, 314,7 +
147,6 joule olarak saptandu.

Cizelge 4.1. Calismaya dahil edilen bireylerin demografik ve laboratuvar parametreleri.

Demografik Veriler

Yas (yil) 56,6 11,5
Cinsiyet (Erkek) 41 (%82)
KMP etiyoloji (Iskemik) 37 (%74)
VKI (kg/ m%) 26,2 £ 4,74
VYA (m’) 1,89+ 0,18
Diyabetes Mellitus 15 (%30)
KRT 4 (%8)

Kalp Hiz1 (atim/dk) 75,1+12,6
Sistolik KB (mmHg) 112,5+18,5
Diyastolik KB (mmHg 71,5+ 11,6
Statin kullanimi 15 (%30)
Beta Blokor kullanimi 42 (%84)
ADE-1I/ARB/Spironolakton kullanimi 42 (%84)
Digoksin kullanimi 14 (%28)
Ivabradin kullanimi 2 (Yo4
Hemoglobin (g/dl) 13,5+1,5
Kreatinin (mg/dl) 1,08 +0,3
GFH (ml/dk/1,73 m2)* 74,7 +£21,2
Aclik Kan Sekeri (mg/dl) 117,2 £43,1
LDL (mg/dl) 114,4 £33 4
HDL (mg/dl) 37,0+ 8,4
Trigliserit (mg/dl) 183,2 +£103,9 (ortanca: 171)
HbAI1C (%) 6,17 +0,82
NT-Pro-BNP (pg/ml) 2876,3 + 3535,4 (ortanca: 1312,5)

Kisaltmalar: Std.Dev.: standart deviasyon, KMP: kardiyomiyopati, VKI: Viicut kitle indeksi, VYA: Viicut
yiizey alani, KRT: Kardiyak resenkronizasyon tedavisi, KB: Kan basinci, ADE-I: Anjiyotensin
doniistiiriicli converting enzim ihnibitorii, ARB: anigiotensin reseptor bloker, GFH: Glomeriiler filtrasyon
hiz1, LDL: Low density lipoprotein, HDL: High density lipoprotein.

*Cockroft formiiliine gére GFH hesaplanmustir.



Cizelge 4.2. Calismaya dahil edilen hastalarin M-mod ve iki boyutlu ekokardiyografi
parametreleri.

Parametre

LAd (mm) 4526 4,19 (36,0 - 57,0)
LVEDd (mm) 69,80 £ 7,097 (55,0 - 87,0)
LVESd (mm) 58,60 £ 7,66 (45,0 - 79,0)
EF (%) 32,50 £ 6,40 (20,0 - 40,0)
IVSd (mm) 920+2,09 (6,0 - 15,0
PWd (mm) 9,50+ 1,38 (7,0- 14,0
BP-LVDV (ml) 173,40 + 55,64 (79,0 - 315,0)
BP-LVSV (ml) 125,02 = 46,36 (53,0 - 242.,0)
BP-EF (%) 28,78+ 6,0 _ (17,0-39.0)
LAVI (ml/m’) 45,59 + 1843 (18,4- 111,3)
RV-FAC (%) 41,89 £ 11,61 (16,8-602)
TAPSE (mm) 18,88 £3,60 (12,0-27,0)

Kisaltmalar: Std.Dev.: standart deviasyon, LAd: Sol atriyal ¢ap, LVEDD: Sol ventrikiil diyastol sonu
¢ap1, LVESD: Sol ventrikil sistol sonu ¢api, IVSDd: Interventrikiiler septum diyastol sonu ¢api, PWDd:
Posterior duvar diyastol sonu capi, EF: ejeksiyon fraksiyonu, TAPSE: Trikiispid aniiler sistolik hareket,
BP-LVDV: biplan sol ventrikiil diyastol sonu hacmi, BP-LVSV: biplan sol ventrikiil sistol sonu hacmi,
BP-EF: Biplan ejeksiyon fraksiyonu, RV-FAC: Sag ventrikiiler fraksiyonel alan degisimi, LAVI: sol
atriyal voliim indeksi

Cizelge 4.3. Calismaya dahil edilen hastalarin Doppler ve doku Doppler ekokardiyografi
parametreleri.

Parametre
MIT-E (m/sn) 0,81 £ 0,24 (0,38 - 1,35)
MIT-A (m/sn) 0,62 + 0,28 (0,22 - 1,23)
E/A 1,74 £ 1,12 (0,40 - 4,31) (ortanca: 1,48)
MIT-DT (msn) 156,5+£55,2 (74-267)
DOP-TEI 0,74 + 0,08 (0,57-0,87)
S-PAB (mmHg) 47,6 +19,3 (22,3-118,1)
M-PAB (mmHg) 31,8+ 10,5 (15,6-57,7)
TRV/TVI RVOT 0,18 + 0,09 (0,10-0,46)
SEP-S (m/sn) 0,039 +£0,012 (0,02-0,08)
SEP-E (m/sn) 0,037 +£0,012 (0,01-0,07)
SEP-A (m/sn) 0,055+0,02 (0,01-0,11)
LAT-S (m/sn) 0,045 +£0,012 (0,02-0,07)
LAT-E (m/sn) 0,054 £ 0,026 (0,02-0,15)
LAT-A (m/sn) 0,058 £ 0,025 (0,03-0,12)
ORT-TEI 0,73 £ 0,07 (0,60-0,91)
E/ORT-E’ 19,58 £8,22  (4,70-40,3)
E/(ORT-S X ORT-E’) 506,6 £274,2 (85,45-116,0)
TR-S (m/sn) 0,103 £0,029 (0,01-0,2)
TR-TEI 0,59 + 0,09 (0,39-0,84)

Kisaltmalar: Std.Dev.: standart deviasyon, MIT-E: mitral erken diyastolik akim hizi, MIT-A: mitral geg
diyastolik akim hizi, E/A: erken ve ge¢ diyastolik akim hizlarmnin orani, MIT-DT: deselerasyon Zamani,
DOP-TEI: Dopplerden hesaplanan tei indeksi (miyokard performans 1ndek51) S-PAB: sistolik pulmoner
arter basinci, M-PAB: ortalama pulmoner arter basici, TRV/TVI RVOT: trikiispid yetmezlik akim hizi ve
sag ventrikiil ¢ikis yolu akim akim hizi zaman integralinin orani, SEP-S: septum bazal segment sistolik
doku Doppler hareket hizi, SEP-E: septum bazal segment erken diyastolik doku Doppler hareket hizi, SEP-
A: septum bazal segment gec diyastolik doku Doppler hareket hizi, LAT-S: lateral bazal segment sistolik
doku Doppler hareket hizi, LAT-E: lateral bazal segment erken dlyastohk doku Doppler hareket hiz1, LAT-
A: lateral bazal segment gec diyastolik doku Doppler hareket hizi, ORT-TEI: septal ve lateral doku doppler
sistolik ve diyastolik zaman intervalleri ile hesaplanan m1yokard1ya1 performans (Tei) indeksi, E/ORT-E:
erken diyastolik mitral akim hizinm, ortalama miyokardiyal erken diyastolik doku Doppler hareket hizina
orani, E/(ORT-S X ORT-E): erken diyastolik mitral akim hizinin, ortalama erken diyastolik ve sistolik
doku Doppler hareket hizlarma ¢arpimlarma orani, TR-S: trlkuspld aniiler sistolik doku Doppler hareket
hizi, TR-TEI: trikiispid zaman intervallerinden elde edllmls, miyokardiyal performans indeksi.
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Cizelge 4.4. Calismaya dahil edilen hastalarm, iki boyutlu benek izlemeli
ekokardiyografi parametreleri.

Parametre
RGS (%) 11,73 £6,77 (2,43 -28,9) (ortanca:9,84)
SGS (%) -5,11+£2,50 (0,94 —-13,28) (ortanca:-4,76)
LTGS (%) -7,35+£2,90 (-2,55--13,39)
RV-STR (%) -18,50 £4,83 (-9,38 —-27,56)

Kisaltmalar: Std.Dev.: standart deviasyon, RGS: Radyal global pik sistolik strain, SGS: Sirkumferensiyal
global pik sistolik strain, LGTS: Longitudinal global pik sistolik strain, RV-STR: Sag ventrikiil serbest
duvar longitudinal pik sistolik strain.

Cizelge 4.5. Calismaya dahil edilen hastalarin, 6 dakika yiiriime testi parametreleri.

Parametre
6 MWT-Dur (sn) 303,6 £73,2 (120 —360)
6 MWT-Dis (metre) 411,3+159,3 (90 -675)
6 MWT-work (joule) 314,7+147,6 (44 -627,6)

Kisaltmalar: Std.Dev.: standart deviasyon, 6 MWT-Dur: 6 dakika yiiriime testi siiresi, 6 MWT-Dis: 6
dakika yiiriime testinde kat edilen mesafe, 6 MWT-work: 6 dakika yiiriime testine yapilan is.

NT-pro-BNP diizeyleri ile 6 dakika yiirlime testine ait parametreler arasindaki
korelasyon sonuglar1 Cizelge 4.6’da sunulmustur. Test siireleri, yiliriime mesafesi ve test
sirasinda yapilan is ve NT-pro-BNP diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki
saptanmistir (sirasiyla r = -0,595, p<0,01; r =-0,699, p<0,01; r =-0,673, p<0,01).

NT-pro-BNP diizeyleri ile klinik ve ekokardiyografik parametrelerin korelasyonuna
ait sonuglar asagidaki Cizelge 4.7°de sunulmustur. Cockroft formiiliine gére hesaplanan
glomertiilar filtrasyon hizi (GFH) ve NT-pro-BNP diizeyleri arasinda anlamli iligki
saptand1 (r = -0,414, p<0,01). NT-pro-BNP ile LAd, BP-LVDV ve LAVI ile orta
diizeyde iligkiler saptandi (swrasiyla r = 0,427, p<0,01 ; r = 0,422, p<0,01 ; r = 0,688,
p<0,01). NT-pro-BNP diizeyi ile BP-EF arasinda zayif iligki saptandi (r = -0,358,
p<0,05). Sag ventrikiile ait RV-FAC ve TAPSE ile NT-pro-BNP arasinda orta derecede
iligki saptand1 (swrasiyla r = -0,376, p<0,01; r = -0,456, p<0,01). Doppler
parametrelerinden E/A ve MIT-DT ile NT-pro-BNP diizeyleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli iligki saptanirken (sirastyla r = 0,525, p<0,01 ve r = -0,313, p<0,05), DOP-
TEI ve NT-pro-BNP diizeyleri arasinda belirgin iliski saptanamadi. NT-pro-BNP ile S-
PAB, M-PAB ve TRV/TVI RVOT parametreleri arasinda orta derecede iliski saptandi
(srrasiyla r = 0,600, p<0,01 ; r = 0,511, p<0,01 ve r = 0,619, p<0,01). Doku Doppler
parametrelerinden SEP-S ve LAT-S ile NT-pro-BNP diizeyleri arasinda orta derecede
iliski saptanirken (sirastyla r = -0,419, p<0,01 ve r = -0,373, p<0,01) ORT-TEI ile bir
ilisk1 saptanmadi. Pulmoner kapiller kama basin¢larinin tahmininde kullanilan E/ORT-E'
ve E/(ORT-S X ORT-E') parametreleri ve NT-pro-BNP diizeyleri arasinda orta derecede
iligki saptandi (sirasiyla r = 0,687, p<0,01 ve r = 0,715, p<0,01). NT-pro-BNP diizeyleri
ile TR-S ve TR-TEI diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptandi
(srasiyla r = -0,467, p<0,01 ve r = 0,285, p<0,05). Sol ventrikiile ait deformasyon
parametrelerinden RGS ile NT-pro-BNP diizeyleri arasinda anlaml iligki saptanmazken,
NT-pro-BNP, SGS ile zayif (r = 0,319, p<0,05), LTGS ile orta derecede iliskili (r =
0,461, p<0,01) saptand1i. NT-pro-BNP diizeylerinin RV-STR ile orta derecede iliskili
oldugu goriildii (r =-0,372, p<0,01).



Cizelge 4.6. Calismaya dahil edilen hastalarin, 6 dakika yiirlime testi parametreleri ile
NT-pro-BNP diizeyleri arasinda korelasyonlar.

6 MWT-Dur 6 MWT-Dis 6 MWT-work

(sn) (metre) (joule)
-,595%%* -,699%%* -,673%%*

NT-pro-BNP
(Spearman’s rho korelasyon katsayisi)

Kisaltmalar: 6 MWT-Dur: 6 dakika yiiriime testi siiresi, 6 MWT-Dis: 6 dakika yiiriime testinde kat edilen
mesafe, 6 MWT-work: 6 dakika yiiriime testine yapilan is.

** Onemli derecede korelasyon (p<0,01)

Cizelge 4.7. Calismaya dahil edilen hastalarin, klinik ve ekokardiyografi parametreleri ile
NT-pro-BNP diizeyleri arasinda korelasyon.

Parametre | NT-pro-BNP (pg/ml) (Spearman rho korelasyon katsayis)
Yas ,067
Hemoglobin -,232
GFH (ml/dk/1,73 m’) - 414%*
LAd (mm) LA2T**
BP-LVDV (ml) A420%%
BP-EF (%) -,358%*
LAVI (ml/m2) ,688%*
RV-FAC (%) -,376%**
TAPSE (mm) -,456%*
E/A ,525%*
MIT-DT (msn) -,313%
DOP-TEI -,042
S-PAB (mmHg) ,600%*
M-PAB (mmHg) O11%*
TRV/TVIRVOT ,619%*
SEP-S (m/sn) -,419%*
LAT-S (m/sn) -,373%*
ORT-TEI ,066
E/ORT-E’ ,687**
E/(ORT-S X ORT-E”) JT15%*
TR-S (m/sn) -, 467**
TR-TEI ,285%
RGS (%) -,231
SGS (%) ,319%*
LTGS (%) LA61%*
RV-STR (%) -,372%*

Kisaltmalar : LAd: Sol atriyal ¢cap, TAPSE: Trikiispid nniiler sistolik hareket, BP-LVDV: biplan sol ventrikiil diyastol
sonu hacmi, BP-EF: Biplan ejeksiyon fraksiyonu, RV-FAC: Sag ventrikiiler fraksiyonel alan degisimi, LAVI: sol
atriyal voliim indeksi, E/A: erken ve ge¢ diyastolik akim hizlarmm orani, MIT-DT: deselerasyon zamani, DOP-TEI:
Dopplerden hesaplanan Tei indeksi, S-PAB: sistolik pulmoner arter basinci, M-PAB: ortalama pulmoner arter basinci,
TRV/TVIRVOT: trikiispid yetmezlik akim hiz1 ve sag ventrikiil ¢ikis yolu akim hizi zaman integralinin orani, SEP-S:
septum bazal segment sistolik doku Doppler hareket hizi, LAT-S: lateral bazal segment sistolik doku Doppler hareket
hizi, LAT-E: lateral bazal segment erken diyastolik doku Doppler hareket hizi, ORT-TEI: septal ve lateral doku
doppler sistolik ve diyastolik zaman intervalleri ile hesaplanan miyokardiyal performans (Tei) indeksi, E/ORT-E:
erken diyastolik mitral akim hizinin, ortalama miyokardiyal erken diyastolik doku Doppler hareket hizina orani,
E/(ORT-S X ORT-E): erken diyastolik mitral akim hizinin, ortalama erken diyastolik ve sistolik doku Doppler hareket
hizlarma garpimlarina orani, TR-S: trikiispid aniiler sistolik doku Doppler hareket hizi, TR-TEI: trikiispid zaman
intervallerinden elde edilmis, miyokardiyal performans indeksi, RGS: Radyal global pik sistolik strain, SGS:
Sirkumferensiyal global pik sistolik strain, LGTS: Longitudinal global pik sistolik strain, RV-STR: Sag ventrikiil
serbest duvar longitudinal pik sistolik strain.

* Onemli derecede korelasyon (p<0,05) ** Onemli derecede korelasyon (p<0,01)
yon (p
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NT-pro-BNP ile iliskili parametrelerin, >900 pg/ml degerini saptamak i¢in yapilan
ROC (receiver operating characteristic) analizi Sekil 4.1°’de sunulmustur.
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Parametre ‘Duyarhhk (%) | Ozgiinliik (%) ‘ EAA
E/(ORT-S X ORT-E’) >296 93,75 77,78 0,898 | <0,0001
E/ORT-E’ >14,83 90,62 717,78 0,880 | <0,0001
LAVI (ml/m2) >45,17 68,75 88,89 0,839 | <0,0001
E/A >1,86 62,50 94,44 0,826 | <0,0001
LTGS (%) >-5,86 53,13 100 0,803 | <0,0001
SGS (%) >-5,47 71,87 61,11 0,696 0,0105

Sekil 4.1. NT-pro-BNP >900 pg/ml degerini saptamak i¢in yapilan ROC analizi egrileri.

Kisaltmalar : EAA: Egri altinda kalan alan, E/A: erken ve geg diyastolik akim hizlarinin orani, E/ORT-E:
erken diyastolik mitral akim hizinin, ortalama miyokardiyal erken diyastolik doku Doppler hareket hizina
orani, E/(ORT-S X ORT-E): erken diyastolik mitral akim hizinin, ortalama erken diyastolik ve sistolik
doku Doppler hareket hizlarma ¢arpimlarmma orani, LGTS: Longitudinal global pik sistolik strain, LAVI:
sol atriyal voliim indeksi, SGS: Sirkumferensiyal global pik sistolik strain.
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>900 pg/ml degeri saptamak i¢in yapilan ROC analizlerinde egri altinda kalan
alanlar, E/(ORT-S X ORT-E’) parametresi i¢in en ylksekti (EAA = 0,898, p<0,0001).
Takiben sirastyla E/ORT-E' (EAA = 0,880, p<0,0001), LAVI (EAA = 0,839, p<0,0001),
E/A (EAA = 0,826, p<0,0001), LTGS (EAA = 0,803, p<0,0001) ve SGS (EAA = 0,696,
p =0,0105) gelmekteydi.

NT-pro-BNP diizeylerinin belirlenmesinde, sol ventrikiile ait deformasyon
parametreleri (LTGS, RGS, SGS), sol atriyal voliim indeksi (LAVI) ve E/ORT E' igeren
birinci model (Cizelge 4.32) ve E/(ORT-S X ORT-E’) iceren ikinci model (Cizelge 4.33)
coklu regresyon analizlerinde, sol atriyal voliim indeksinin bagimsiz degisken oldugu
goriildii (sirastyla LAVI i¢in p =0,548, p<0,01 ; Adj-r* = 0,448, p<0,001 ve LAVI icin p
= 0,569, p<0,01; Adj- r* = 0,450, p<0,001).

Cizelge 4.8. NT-pro-BNP belirlenmesinde, ekokardiyografi parametrelerinin ¢oklu
regresyon analizi-1 sonuglari.

Parametre ‘ B ‘ P degeri
LTGS -,188 0,234
SGS ,212 0,104
RGS -0,36 0,794
E/ORT E’ ,264 0,071
LAVI (ml/m?) ,548 <0,01*

Ayarlanmus r*: 0,448

P<0,001

*istatistiksel anlaml1

Kisaltmalar : E/ORT-E: E akim hizinin, ortalama miyokardiyal erken diyastolik doku hizma orani, LGTS:

Longitudinal global pik sistolik strain, LAVI: sol atriyal voliim indeksi, SGS: sirkumferensiyal global pik
sistolik strain, RGS: radyal global pik sistolik strain.

Cizelge 4.9. NT-pro-BNP belirlenmesinde, ekokardiyografi parametrelerinin ¢oklu
regresyon analizi-2 sonuglari.

Parametre ‘ B ‘ P degeri
LTGS -,270 0,120
SGS ,186 0,151
RGS -0,39 0,779
E/(ORT-S X ORT-E’) ,308 0,065
LAVI (ml/m2) ,569 <0,01*

Ayarlanmis R*: 0,450
P<0,001
*istatistiksel anlamli

Kisaltmalar : E/ORT-S x ORT E: E akim hizinin, ortalama miyokardiyal erken diyastolik ve sistolik doku
hizlarinin ¢arpimlarina orani, LGTS: Longitudinal global pik sistolik strain, LAVI: sol atriyal voliim
indeksi, SGS: sirkumferensiyal global pik sistolik strain, RGS: radyal global pik sistolik strain.
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6 dakika yiiriime testinde kat edilen mesafe ile klinik ve ekokardiyografik
parametreler arasindaki korelasyon Cizelge 4.10’da sunulmustur.

Cizelge 4.10. Calismaya dahil edilen hastalarm, klinik ve ekokardiyografi parametreleri
ile 6 dakika ylirtime testi arasinda korelasyon.

Parametre 6 Dakika Yiiriime Testi Mesafesi (metre)

Yas -,120
VKI (kg/ m®) ,306 7 *
Hemoglobin ,249 1
GFH (ml/dk/1,73 m®) 214 ¢
LAd (mm) -,204 ¥
BP-LVDV (ml) -,306 T *
BP-EF (%) ,192
LAVI (ml/m2) -,519 1 **
RV-FAC (%) 343 1 *
TAPSE (mm) A75 ¥ **
E/A -,325 ¥ *
MIT-DT (msn) ,288 1 *
DOP-TEI =313 1 *
S-PAB (mmHg) -, 413 ¥ *+*
M-PAB (mmHg) -, 486 1 **
TRV/TVI RVOT -,631 ¥ **
SEP-S (m/sn) 336 ¥ *
LAT-S (m/sn) ,396 ¥ **
ORT-TEI -,349 1 **
E/ORT-E’ -,555 1 **
E/(ORT-S X ORT-E’) -,609 T **
TR-S (m/sn) 316 1 *
TR-TEI -,240
RGS (%) ,309 1 *
SGS (%) -,444 1 **
LTGS (%) -, 443 1 **
RV-STR (%) -,574 1 **

Kisaltmalar : VKI: viicut kitle indeksi. LAd: Sol atriyal cap, TAPSE: Trikiispid aniiler sistolik hareket,
BP-LVDV: biplan sol ventrikiil diyastol sonu hacmi, BP-EF: Biplan ejeksiyon fraksiyonu, RV-FAC: Sag
ventrikiiler fraksiyonel alan degisimi, LAVI: sol atriyal voliim indeksi, E/A: erken ve ge¢ diyastolik akim
hizlarinin orani, MIT-DT: deselerasyon zamani, DOP-TEI: Dopplerden hesaplanan Tei indeksi, S-PAB:
sistolik pulmoner arter basinci, M-PAB: ortalama pulmoner arter basinci, TRV/TVI RVOT: trikiispid
regurgitasyon akim hizi ve sag ventrikiil ¢ikis yolu akim hizi zaman integralinin orani, SEP-S: septum
bazal segment sistolik doku Doppler hareket hizi, LAT-S: lateral bazal segment sistolik doku Doppler
hareket hizi, ORT-TEI: septal ve lateral doku Dopplerden hesaplanan Tei indeksi, E/ORT-E: E akim
hizinin, ortalama miyokardiyal erken diyastolik doku Doppler hareket hizina orani, E/(ORT-S X ORT-E):
E akim hizmin, ortalama erken diyastolik ve sistolik doku hareket hizlarinin ¢arpimlarina orani, TR-S:
trikiispid aniiler sistolik doku Doppler hareket hizi, TR-TEI: trikiispid doku Doppler Tei indeksi, RGS:
Radyal global pik sistolik strain, SGS: Sirkumferensiyal global pik sistolik strain, LGTS: Longitudinal
global pik sistolik strain, RV-STR: Sag ventrikiil serbest duvar longitudinal pik sistolik strain.

1 Pearson korelasyon katsayisi. * (")Ilemli derecede korelasyon (p<0,05)
¥ Spearman rho korelasyon katsayisi. ** Onemli derecede korelasyon (p<0,01)

6 dakika yiiriime testinde kat edilen mesafe ile iliskili oldugu goriilen
parametrelerin, yiirlime mesafesinin belirlenmesinde ¢oklu regresyon analizi sonuglar1
asagidaki tabloda verilmistir (Cizelge 4.11).
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Cizelge 4.11. 6 dakika yiiriime mesafesinin belirlenmesinde, ekokardiyografi
parametrelerinin ¢oklu regresyon analizi.

Parametre \ B \ P degeri
E/ORT-E’ -,250 0,082
TRV/TVI RVOT -,314 0,061
LTGS (%) ,121 0,380
SGS (%) -,263 0,028*
RV-STR (%) -,271 0,035*

Ayarlanmisg R 0,516
P<0,001

*istatistiksel anlamlilik

Kisaltmalar : E/ORT-E: E akim hizinin, ortalama miyokardiyal erken diyastolik doku hareket hizina
oran, LGTS: Longitudinal global pik sistolik strain, SGS: sirkumferensiyal global pik sistolik strain, RV-
STR: sag ventrikiil serbest duvar global pik sistolik strain, TRV/TVI RVOT: trikiispid regurgitasyon akim
hiz1 ve sag ventrikiil ¢ikis yolu akim hiz zaman integralinin orani.

Calismaya dahil edilen hastalarin,, 6 dakika yiiriime testinde kat edilen mesafe ile
klinik ve ekokardiyografik parametreler arasindaki iligki incelendiginde, test sirasinda kat
edilen mesafenin viicut kitle endeksi ile pozitif iliskili oldugu gorildi (r = 306, p<0,05).
Iki boyutlu ve M-mod ekokardiyografik parametreler incelendiginde, BP-LVDV ile
negatif zayif iligki (r = -0,306, p<0,05) ve LAVI ile negatif orta derecede iligski saptand1
(r=-0,519, p<0,01). Sag ventrikiile ait RV-FAC ile zayif derecede iliski, TAPSE ile orta
derecede iliski saptandi (swrasiyla r = 0,343, p<0,05 ve r = 0,475, p<0,01). Doppler
parametrelerinden E/A, MIT-DT ve DOP-TEI ile zayif bir iliski izlendi (sirasiyla r = -
0,325, p<0,05 ; r = 0,288, p<0,01 ve r = -0,313, p<0,05). Bunun yaninda sag ventrikiile
ait Doppler parametreleri ile, sol ventrikiilden elde edilen Doppler parametrelerine
kiyasla daha anlamli derecede iligki oldugu saptandi (sirasiyla S-PAB i¢in r = -0,413,
p<0,01 ; M-PAB i¢in r = -0,486, p<0,01 ve TRV/TVI RVOT i¢in r = -0,631, p<0,01).
SEP-S ile zayif iliski saptanirken (r = 0,336, p<005), LAT-S ile orta derecede iliski
saptand1 (r = 0,396, p<0,01). ORT-TEIL, E/ORT-E’ ve E/(ORT-S X ORT-E’) ile orta
derecede anlaml1 negatif iliski oldugu gozlendi (sirasiyla (r = -0,349, p<0,01), r =-0,555,
p<0,01 ve r = -0,609, p<0,01). Sag ventrikiil trikiispid aniiliis doku Doppler ile saptanan
TR-S ile yiirlime mesafesi arasinda zayif bir iliski saptanmisken (r = 0,316, p<0,05), TR-
TEI ile yiirime mesafesi arasinda belirgin bir iliski saptanamadi. Miyokardiyal
deformasyon analizine ait olan parametreler ve 6 dakika yliriime testi mesafesi arasinda
istatistiksel olarak anlamli olan iliskiler saptandi (RGS i¢in r = 0,309, p<0,05 ; SGS i¢in r
= -0,444, p<0,01 ; LTGS i¢in r = -0,443, p<0,01 ve RV-STR i¢in r = -0,574, p<0,01)
(Cizelge 4.11).

Hastalarin, 6 dakika yiiriime testinde yiirime mesafesinin belirlenmesinde,
bagimsiz degiskenlerin incelendigi cok degiskenli analiz modelinde en iyi bagimsiz
degiskenin SGS oldugu (B = -0,263, p = 0,028), en 1y1 ikinci bagimsiz degiskenin ise bu
modelde RV-STR oldugu (B =-0,271, p=0,035) goriildii (Cizelge 4.11).

Trikiispid aniiliis sistolik doku hareket hiz1 (TR-S) ve sag ventrikiil serbest duvar
strain (RV-STR) parametrelerinin klinik ve diger ekokardiyografik parametrelerle olan
korelasyon analizi sonuglar1 asagidaki ¢izelgede verilmistir (Cizelge 4.12).
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Cizelge 4.12. Trikiispid aniiliis sistolik hareket hizi1 (TR-S) ve sag ventrikiil serbest duvar
strain (RV-STR) parametrelerinin klinik ve diger ekokardiyografi parametreleriyle olan
iligkileri.

Parametre | RV-STR(%) | TR-S (m/sn)
Yas -,080 1 119 ¢
VKI (kg/ m%) 364 ¥ ** 377 ¥ **
Hemoglobin -,094 ¢ -,006 T
GFH (ml/dk/1,73 m’) ,055 % -,045 t
LAd (mm) ,183 1 -3271 %
BP-LVDV (ml) 286 1 * -,254 t
BP-EF (%) 5219 % 288 1 *
LAVI (ml/m2) 267 ¥ -, 449 ¥ **
RV-FAC (%) -,601 1 ** 403 1 **
TAPSE (mm) 611 1 ** L6711 **
E/A 353 ¥ ** -329 ¥ *
MIT-DT (msn) -261 ¥ 173 ¥
DOP-TEI ,164 1 -,031 1
S-PAB (mmHg) ,364 ¥ ** 178 ¥
M-PAB (mmHg) 495 1 ** -,258
TRV/TVI RVOT ,586 ¥ ** -250 ¥
SEP-S (m/sn) -, 455 1 ** 5131 **
LAT-S (m/sn) 5350 1 * 3331 %
ORT-TEI ,340 1 * 174 1
E/ORT-E’ ,392 1 ** -, 159 +
E/(ORT-S X ORT-E’) ,566 1 ** S322 1 %
TR-S (m/sn) -,398 1 ** 1,00
TR-TEI 465 T ** -,389 1 **
RGS (%) -,386 ¥ ** J118¥%
SGS (%) 248 ¥ -,062 ¥
LTGS (%) ATT T ** -372 1 **
RV-STR (%) 1,00 -,398 1 **

Kisaltmalar : VKI: viicut kitle indeksi. LAd: Sol atriyal cap, TAPSE: Trikiispid aniiler sistolik hareket,
BP-LVDV: biplan sol ventrikiil diyastol sonu hacmi, BP-EF: Biplan ejeksiyon fraksiyonu, RV-FAC: Sag
ventrikiiler fraksiyonel alan degisimi, LAVI: sol atriyal voliim indeksi, E/A: erken ve geg¢ diyastolik akim
velositelerinin orani, MIT-DT: deselerasyon zamani, DOP-TEI: Dopplerden hesaplanan Tei indeksi, S-
PAB: sistolik pulmoner arter basinci, M-PAB: ortalama pulmoner arter basinci, TRV/TVI RVOT: trikiispid
regurgitasyon velositesi ve sag ventrikiil ¢ikis yolu akim velosite zaman integralinin orani, SEP-S: septum
bazal segment sistolik doku Doppler hareket hizi, LAT-S: lateral bazal segment sistolik doku Doppler
hareket hizi, ORT-TEI: septal ve lateral doku Dopplerden hesaplanan Tei indeksi, E/ORT-E: E akim
hizinin, ortalama miyokardiyal erken diyastolik doku Doppler hareket hizina orani, E/(ORT-S X ORT-E):
E akim hizmin, ortalama erken diyastolik ve sistolik doku hareket hizlarinin ¢arpimlarina orani, TR-S:
trikiispid aniiler sistolik hareket hizi, TR-TEI: trikiispid doku Doppler Tei indeksi, RGS: Radyal global pik
sistolik strain, SGS: Sirkumferensiyal global pik sistolik strain, LGTS: Longitudinal global pik sistolik
strain, RV-STR: Sag ventrikiil serbest duvar longitudinal pik sistolik strain.

1 Pearson korelasyon katsayisi. * (")Ilemli derecede korelasyon (p<0,05)
¥ Spearman rho korelasyon katsayisi. ** Onemli derecede korelasyon (p<0,01)

Sag ventrikiil sistolik fonksiyonlarmin belirlenmesinde kullanilan TR-S ve RV-
STR parametrelerinin, diger klinik ve ekokardiyografik parametrelerle olan iliskileri
degerlendirildiginde, her iki parametrenin, yas, hemoglobin diizeyi ve glomeriilar
filitrasyon hizindan etkilenmedigi izlendi. Ancak her iki parametrenin de, VKI ile iliski
icerisinde oldugu goriildii; azalan RV fonksiyonlari, diisiik VKI ile iliskili gériinmektedir

98



(RV-STR i¢in r = -0,364, p<0,01 ve TR-S i¢in r = 0,377, p<0,01). Sol ventrikiil ve sol
atriyuma ait konvansiyonel ekokardiyografik parametrelerden, LAd, BP-EF ve LAVI ile
TR-S arasinda zayif bir iliski saptanmisken (sirasiyla, r = -0,327, p<0,05 ; r = 0,288,
p<0,05 ve r = -0,449, p<0,01), bu parametreler ve RV-STR arasinda bir iliski
saptanamadi. Bunun aksine BP-LVDYV ile RV-STR arasinda zayif bir iligki saptanmigken
(r = 0,286, p<0,05), TR-S ve BP-LVDV arasinda belirgin bir iligki saptanamadi. Sag
ventrikiil sistolik fonksiyonlarmi gésteren RV-FAC ve TAPSE parametrelerinin RV-STR
ve TR-S parametreleri ile orta derecede iliski icerisinde olduklar1 goriildii (sirasiyla RV-
FAC ve RV-STR, r =-0,601, p<0,01 ; RV-FAC ve TR-S, r = 0,403, p<0,01 ; TAPSE ve
RV-STR, r = -0,611, p<0,01 ; TAPSE ve TR-S, r = 0,671, p<0,01). Doppler
parametrelerinden E/A oraninin RV-STR ile orta derecede (r = 0,353, p<0,01) TR-S ile
zayif derecede iliski igerisinde oldugu izlendi (r = -0,329, p<0,05). MIT-DT ve DOP-TEI
ile RV-STR ve TR-S arasinda belirgin bir iligki gosterilemedi. RV-STR ile S-PAB (r =
0,364, p<0,01), M-PAB(r = 0,495, p<0,01) ve TRV/TVI RVOT (r = 0,58, p<0,01)
parametreleri arasinda orta derecede istatistiksel olarak anlaml iligkiler saptandi, ancak
bu parametreler ile TR-S arasinda bir iliski gosterilemedi. Her iki parametrenin de SEP-S
ile orta derecede iliskili oldugu (sirasiyla RV-STR i¢in r = -0,455, p<0,01 ; TR-S igin r =
0,513, p<0,01), ve LAT-S ile zayif iliskili oldugu (swrasiyla RV-STR i¢in r = -0,350,
p<0,05 ; TR-S i¢in r = 0,333, p<0,05) izlendi. Doku Doppler zaman intervallerinden elde
edilen ORT-TEi ile RV-STR arasinda zayif bir iliski saptand1 (r = 0,340, p<0,05), benzer
iliski TR-S ile ORT-TEI arasinda gdzlenmedi. Sol ventrikiil dolum basinglarmin
tahmininde kullanilan E/ORT-E’ ve E/(ORT-S X ORT-E’) parametrelerinin RV-STR ile
orta derecede iligkili oldugu (sirasiyla r = 0,392, p<0,01 ve r = 0,566, p<0,01), bu
parametrelerden sadece E/(ORT-S X ORT-E’) parametresinin TR-S ile zayif iliskili
oldugu izlendi (r = -0,322, p<0,05). Sag ventrikiil global fonksiyonunun tahmin
edilmesinde kullanilan, trikiispid aniiler doku Doppler zaman araliklarindan elde edilen
TR-TEI parametresinin RV-STR ve TR-S parametreleri ile orta derecede iliskili oldugu
goriildi (srrasiyla, r = 0,465, p<0,01 ve r = - 0,389, p<0,01). Sol ventrikiile ait
miyokardiyal deformasyon parametreleri ile iligkilieri incelendiginde ise, SGS ile her iki
sag ventrikiil sistolik fonksiyonunu belirleyen bu parametreler arasinda bir iliski
gosterilemedi, RGS ile RV-STR arasinda orta derecede bir iliski saptand: (r = -0,386,
p<0,01), bu parametre ve TR-S arasinda bir iliski gosterilemedi. Her iki parametre de
LTGS ile orta derecede iliskili olarak saptandi (sirasiyla RV-STR i¢in r = 0,477, p<0,01
ve TR-S i¢in r =-0,372 ve p<0,01). Sag ventrikiil sistolik fonksiyonunun belirlenmesinde
kullanilan bu iki parametrenin birbiriyle orta derecede iliskili oldugu saptandi (r =-0,398,
p<0,01).

Pulmoner vaskiiler direncin non-invazif tahminine yardimci olan TRV/TVI RVOT
ile en 1yi iligki igerisinde olan ve 6 dakika yiirlime testinde yliriime mesafesi ile en iliskili
sag ventrikiil sistolik fonksiyon parametresi olan sag ventrikiil serbest duvar pik sistolik
strain (RV-STR) parametresinin c¢oklu regresyon analiz sonuglari Cizelge 4.13’de
verilmistir. Bu ¢ok degiskenli regresyon analizi modelinde, swrasiyla E/(ORT S X ORT
E’) ve M-PAB parametrelerinin RV-STR belirlenmesinde en iy1 bagimsiz iki degisken
olduklar1 goriilmiistiir (swrasiyla E/(ORT S X ORT E’) i¢in B = 0,392, p = 0,018 ve M-
PAB igin B = 0,299, p = 0,027; Adj-R*: 0,357, p<0,001).
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Cizelge 4.13. RV-STR parametresinin belirlenmesinde, iligskili parametrelerin ¢oklu
regresyon analizi.

Parametre B P degeri
LTGS (%) -,033 0,858
RGS (%) -, 144 0,322
SGS (%) ,057 0,68
M-PAB (mmHg) ,299 0,027*
E/(ORT-S X ORT-E”) ,392 0,018*
Ayarlanmig R*: 0,357

P<0,001

*istatistiksel anlamlilik

Kisaltmalar : RGS: Radyal global pik sistolik strain, SGS: Sirkumferensiyal global pik sistolik strain,
LGTS: Longitudinal global pik sistolik strain, RV-STR: Sag ventrikiil serbest duvar longitudinal pik

sistolik strain, M-PAB: ortalama pulmoner arter basinci, E/(ORT-S X ORT-E): E akim hizinin, ortalama
erken diyastolik ve sistolik doku hareket hizlarinin ¢arpimlarina oranu.

Calismaya dahil edilen hastalar RV-STR i¢in ortalama deger olan %-18,5 altinda
(RV-STR diisiik) ve iizerinde (RV-STR yiiksek) olan hastalar olmak {izere iki grup
halinde incelendiginde demografik, klinik, ve ekokardiyografik parametreler acisindan
farklar1 Cizelge 4.14 ve Cizelge 4.15°de verilmistir.

Gruplar arasinda yas, cinsiyet, VKI, KMP etiyolojisi, sistolik kan basinci, kalp hizi,
kardiyak resenkronizasyon tedavisi, diyabetes mellitus gibi demografik ve klinik
ozellikler acisindan fark saptanamadi. Kullanilan ilaclar ag¢isindan degerlendirildiginde,
ADEI/ARB, spironolakton, beta blokdr, digoksin ve ivabradin kullanimi agisindan fark
yoktu. Statin kullanimi1 RV-STR degeri yiiksek olan grupta, diisiik olan gruba kiyasla
daha yiiksek saptandi, ancak gruplar arasinda anlamli bir istatistik fark izlenmedi.
Hemoglobin diizeyleri ve glomertilar filitrasyon hizlar1 agisindan gruplar arasinda fark
izlenmedi. NT-pro-BNP diizeyleri RV-STR degerleri diisiik olan grupta diger gruba
kiyasla anlaml sekilde daha yiiksekti (RV-STR yiiksek i¢in ortanca: 967,5 pg/ml RV-
STR diisiik olan icin ortanca 2724,0 pg/ml). 6 dakika yiirtime testi siirelerinin RV-STR
yiiksek olan grupta daha uzun oldugu goriildii, iki grup arasindaki farkin istatistiki
anlamliliga yakm oldugu goriildii (327,9 + 53,5 sn'ye karsilik 277,3 + 83,3 sn, p = 0,013).
Yiirlime mesafelerinin (488,2 = 130,9 metreye karsilik 327,9 + 146,2 metre, p<0,01) ve
test sirasinda yapilan isin (386,8 + 129,9 joule'a karsilik 236,5 £ 125,7 joule, p<0,01)
anlamli sekilde RV-STR yiiksek olan kisilerde daha fazla oldugu goriildii.

Iki boyutlu ekokardiyografik parametreler agisindan incelendiginde, LAd agisindan
iki grup arasinda belirgin bir fark izlenmemisken, RV-STR diisiik olan grupta, BP-
LVDV'in diger gruba kiyasla daha yiiksek, BP-EF'nin diger gruba kiyasla daha diistik
ve LAVI'nin daha yiiksek oldugu gozlendi, ancak bu parametreler agisindan farklarin
istatistiksel olarak anlamli olmadiklar1 goriildii. Sag ventrikiile ait konvansiyonel
ekokardiyografik parametrelerden RV-FAC ve TAPSE anlamli olacak sekilde RV-STR
yiiksek olan grupta diger gruba kiyasla daha yiiksekti (swrasiyla RV-FAC i¢in %46,9 +
8,3’e karsilik %36,4 + 12,3, p = 0,01 ; TAPSE i¢in 20,6 = 2,8 mm'ye karsilik 17,0 + 3,6
mm, p<0,01). Doppler parametrelerinden E/A oranlarmin, RV-STR yiiksek olan grupta,
diger gruba kiyasla daha diisiik oldugu saptandi, ancak fark istatistiksel olarak anlamli
degildi. MIT-DT ve DOP-TEI parametreleri agisindan gruplar arasinda anlamli bir fark
izlenmedi. S-PAB degerleri, RV-STR diisiik olan grupta daha yiiksek olarak saptandiysa
da, gruplar arasinda fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Bunun yaninda M-PAB
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degerler1 istatiksel olarak anlam yaratacak sekilde RV-STR diisiik olan grupta daha
yiiksek olarak saptandi (37,1 £ 10,9 mmHg'ya karsihik 27,0 + 7,5 mmHg, p<0,01).
Pulmoner vaskiiler diren¢ tahmininde kullanilan TRV/TVI RVOT parametresi de anlamli
sekilde RV-STR diisiik olan grupta daha yiiksek saptandi (RV-STR diisiik grup ortanca :
0,255, RV-STR yiiksek grup ortanca 0,147, p<0,01). Doku Doppler parametrelerinden
SEP-S, RV-STR yiiksek olan grupta daha yiiksek olarak saptandi (0,044 + 0,011 m/sn'ye
karsilik 0,033 + 0,011 m/sn p = 0,01). LAT-S ve ORT-TEI parametreleri agisindan
gruplar arasinda anlamli bir fark saptanamadi. Sol ventrikiil dolum basinglari ile iligkili
olan E/ORT-E' (16,64 + 7,91'ye karsilik 22,76 + 7,46, p<0,01) ve E/(ORT-S X ORT-E’)
(374,0 + 208,4'ye karsilik 650,3 + 267,5, p<0,01) parametreleri anlamli sekilde, RV-STR
yiiksek olan grupta diger gruba kiyasla daha diisiik olarak saptandi. Gruplar arasinda TR-
S doku hareket hizlar1 agisindan anlamli fark saptanamadi. Sag ventrikiile ait, trikiispid
aniiliistan elde edilen TR-TEI degerleri RV-STR yiiksek olan grupta, diger gruba kiyasla
daha diisiik olarak saptand1 (0,55 + 0,08'ye karsilik 0,64 + 0,09, p = 0,01). Miyokardiyal
deformasyon parametrelerinden RGS ve SGS parametreleri acisindan gruplar arasinda
anlaml bir fark saptanamazken, LTGS'nin anlamh sekilde RV-STR yiiksek olan grupta
diger gruba kiyasla daha yiiksek oldugu saptandi (% -8,45 + 2,59'ye karsilik % -6,16 +
2,78, p<0,01).

Cizelge 4.14. RV-STR degerine gore hastalarin demografik, klinik, laboratuvar ve 6
dakika yiirtime testi sonuglari.

RV-STR diisiik

RV-STR yiiksek

Parametre (n=26) (n=24) P degeri
Yas 54,8 +93 58,3+9,7 0,196
Cinsiyet (Kadin) 6 (%23,0) 3 (%12,5) 0,467
VKIi (kg/ m?) 26,3 (25,25%) 25,8 (25,77%) 0,900
KMP etiyoloji (iskemik) 19 (%73,1) 18 (%75) 1,0
Sistolik KB (mmHg) 1148 £ 19,5 110,0+ 17,4 0,365
Kalp Hiza (atim/dk) 72,4+11,4 77,9+ 13,4 0,124
KRT 1 (%3.8) 3 (%12,5) 0,34
DM 8 (%30,7) 7 (%29,1) 1,0
ADEIi/ ARB 17 (%65,3) 15 (%62,5) 1,0
Spironolakton 9 (%34,6) 11 (%45,8) 0,565
Beta Blokor 23 (%88,4) 19 (%79,1) 0,456
Digoksin 5(%19,2) 9 (%37.,5) 0,211
Ivabradin 1 (%3,8) 1 (%4,2) 1,0
Statin 12 (%46,1) 3 (%12,5) 0,014
Hb (g/dl) 13,6 + 1,5 13,5+ 1,5 0,705
GFH (ml/dk/1,73 m’) 74,6 + 19,5 74,7 +23,3 0,984
NT-pro-BNP 967,5 (20,15%) 2724,0 (31,29%) <0,01
6 MWT-Dur (sn) 327,9+£53,5 277,3+83,3 0,013
6 MWT-Dis (metre) 488,2 +130,9 327,9 £ 146,2 <0,01
6 MWT-work (joule) 386,8 + 129,9 236,5 £ 125,7 <0,01

* Mann Whitney U testi sira ortalamasi.

Kisaltmalar: VKI: Viicut kitle indeksi, KMP etiyolojisi: kardiyomiyopati etiyolojisi, Sistolik KB: sistolik
kan basmci, KRT: kardiyak resenkronizasyon tedavisi, ADEI: anjiyotensin déniistiiriicii enzim inhibitorii,
ARB: anjiyotensin reseptdr blokoérii, Hb: hemoglobin, GFH: glomeriiler filitrasyon hizi, 6 MWT-Dur: 6
dakika yiirtime testi siiresi, 6 MWT-Dis: 6 dakika yiiriime testinde kat edilen mesafe, 6 MWT-work: 6
dakika yiiriime testine yapilan ig, RV-STR: Sag ventrikiil serbest duvar longitudinal pik sistolik strain.
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Cizelge 4.15. RV-STR degerine gore hastalarin ekokardiyografi parametreleri.

RV-STR diisiik

Parametre

RV-STR yiiksek T

P degeri

(n=26) (n=24)

LAd (mm) 449 +42 45,6 +4,2 0,560
BP-LVDV (ml) 158,3 +52,4 189,7 + 55,3 0,044
BP-EF (%) 30,4 +5,7 27,0 £ 6,0 0,046
LAVI (ml/m2) 41,3 (21,92)* 52,1 (29,38)* 0,071
RV-FAC (%) 46,9 + 8.3 36,4+ 12,3 0,01

TAPSE (mm) 20,6 £2,8 17,0 £3.,6 <0,01
E/A 0,91 (21,12)* 2,4 (30,25)* 0,027
MIT-DT (msn) 167 (28,63)* 131 (22,1)* 0,113
DOP-TEI 0,74 + 0,09 0,75 + 0,07 0,828
S-PAB (mmHg) 39,6 (20,87)* 44,5 (30,52)* 0,019
M-PAB (mmHg) 27,0 +7,5 37,1 +10,9 <0,01
TRV/TVI RVOT 0,147 (18,58)* 0,255(33,0)* <0,01
SEP-S (m/sn) 0,044 + 0,011 0,033 + 0,011 0,01

LAT-S (m/sn) 0,049 + 0,013 0,041 + 0,01 0,025
ORT-TEI 0,71 + 0,06 0,75+ 0,07 0,039
E/ORT-E’ 16,64 + 7,91 22,76 + 7,46 <0,01
E/(ORT-S X ORT-E’) 374,0 £208,4 650,3 +267,5 <0,01
TR-S (m/sn) 0,11 + 0,026 0,095 + 0,03 0,78

TR-TEI 0,55 + 0,08 0,64 + 0,09 0,01

RGS (%) 10,8 (29,62)* 7,69 (21,04)* 0,038
SGS (%) -5,15 (23,08)* -4,53 (28,12)* 0,221
LTGS (%) -8,45+2,59 6,16 £2,78 <0,01

* Mann Whitney U testi sira ortalamasi

Kisaltmalar: LAd: Sol atriyal ¢ap, TAPSE: Trikiispid aniiler sistolik hareket, BP-LVDV: biplan sol
ventrikiil diyastol sonu hacmi, BP-EF: Biplan ejeksiyon fraksiyonu, RV-FAC: Sag ventrikiiler fraksiyonel
alan degisimi, LAVI: sol atriyal voliim indeksi, E/A: erken ve ge¢ diyastolik akim velositelerinin orani,
MIT-DT: deselerasyon zamani, DOP-TEI: Dopplerden hesaplanan Tei indeksi, S-PAB: sistolik pulmoner
arter basinci, M-PAB: ortalama pulmoner arter basinci, TRV/TVI RVOT: trikiispid regurgitasyon
velositesi ve sag ventrikiil ¢ikis yolu akim velosite zaman integralinin orani, SEP-S: septum bazal segment
sistolik doku Doppler hareket hizi, LAT-S: lateral bazal segment sistolik doku Doppler hareket hizi, ORT-
TEI: septal ve lateral doku Dopplerden hesaplanan Tei indeksi, E/ORT-E: E akim hizmm, ortalama
miyokardiyal erken diyastolik doku Doppler hareket hizina orani, E/(ORT-S X ORT-E): E akim hizinin,
ortalama erken diyastolik ve sistolik doku hareket hizlarmin ¢arpimlarina orani, TR-S: trikiispid aniiler
sistolik hareket hizi, TR-TEI: trikiispid doku Doppler Tei indeksi, RGS: Radyal global pik sistolik strain,
SGS: Sirkumferensiyal global pik sistolik strain, LGTS: Longitudinal global pik sistolik strain, RV-STR:
Sag ventrikiil serbest duvar longitudinal pik sistolik strain.
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V. TARTISMA VE SONUC

Kalp yetmezligi (KY) hastalarinda egzersiz intoleransinin mekanizmalar1 halen net
olarak aydinlatilamamistir. KY hastalarinda fonksiyonel kapasitenin belirlenmesinde,
istirahat donemi ventrikiil performansi ve egzersiz kapasitesi arasinda siki iliski oldugu
beklenebilir. Ancak, arastrmalar dinlenim halindeki sol ventrikiil fonksiyonunu
belirleyen parametreler (LVEF gibi) ve fonksiyonel kapasite arasinda zayif bir iliski
oldugunu ortaya koymustur (45). KY varliginda egzersiz kapasitesinin azalmasinda
bircok neden etkili olabilir. iki temel neden, egzersiz sirasinda pulmoner vaskiiler
konjesyon artis1 nedeniyle dispne ve kalbin egzersiz yapan kaslara yeterli perflizyonu
saglayamamasi nedeniyle hissedilen yorgunlukdur (45). Bunun disinda egzersize yeterli
kronotropik ve inotropik cevabin olamamasi, fonksiyonel mitral yetersizligi, sekonder
pulmoner hipertansiyona bagl gelisen sag kalp yetersizligi sonucu kardiyak debinin
azalmasi, anemi, azalmig periferal vaskiiler yanit, iskelet kas metabolizmasinda
degisiklik, iskelet ve respiratuar kaslarin dekondisyonu gibi faktorler, KY hastalarinda
fonksiyonel kapasitenin smirlanmasina neden olan faktorler arasinda sayilabilir (46-52).

Artmis sol ventrikiil (LV) dolum basincimin neden oldugu, pulmoner arterde reaktif
vazokonstriksiyon ve pulmoner vaskiiler yatagin yeniden sekillenme mekanizmalarinin
bilesimine ikincil gelisen pulmoner hipertansiyon (PH), sol KY’de LVEF’dan ve kapak
hastalig1 varligindan bagimsiz bir sekilde gelisebilir (140,141). Sag ventrikiiliin (RV)
artmus ard yiik, ve siklikla RV dilatasyonuna ve fonksiyonel trikiispid yetmezligine bagh
artmig On yilike olan kronik maruziyeti, RV sistolik disfonksiyonuna neden olur (142).
KY hastalarinda PH varligi, LVEF’dan bagimsiz olarak kotii prognozla iliskili
saptanmistir ve RV disfonksiyonu ile prognozun daha da kotii etkilendigi gosterilmistir
(143-146). Ciddi sol ventrikiil sistolik disfonksiyonu olan hastalarda, RV sistolik
disfonksiyonun, artmis pulmoner arter basimncindan ziyade LV sistolik disfonksiyonunun
derecesi ile iligkili oldugu goriilmistiir (163,164). Daha Onceden yapilmis olan
calismalarda, KY hastalarinda RV disfonksiyon prevalanst %42 - 80 arasinda
saptanmistir (165,167).

6 dakika yiirlime testinde, yiirime mesafesi ile ortalama pulmoner basinci ve sag
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu arasinda anlaml iliski saptanmustir (131,132,133). Daha
onceden yapilan calismalarda maksimal oksijen tiiketimi ile ifade edilen egzersiz
kapasitesi ile pulmoner vaskiiler direng ve sag ventrikiill fonksiyonu arasinda iliski
oldugu ortaya konmustur (134,135). KY hastalarmin incelendigi, kardiyopulmoner
egzersiz testi ile fonksiyonel kapasite tayinin yapildigi ¢alismalarda, ekokardiyografik
olarak saptanan RV fonksiyon parametrelerinin VO,max ve BNP degerleri ile iliskili
oldugu goriilmiistiir (170,171). Bu c¢alismalarda sag ventrikiil fonksiyonlarmin,
fonksiyonel kapasite ile olan iligkileri tayin edilmis olsa da, sag ventrikiil
fonksiyonlarmin fonksiyonel kapasitenin belirlenmesinde bagimsiz bir etken olup
olmadig1 sorusuna net olarak cevap alimamamistir.

“Sag ventrikiil fonksiyonlarinin sol kalp yetersizligi olan hastalarda fonksiyonel
kapasiteyi belirlemede ne kadar 6nemli oldugu sorusu” calismamizin esas amacini
ozetlemektedir. Calismamiz, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu %40 ve altinda,
fonksiyonel kapasitesi smif I-III olan hastalarda, 6 dakikalik yiirlime testi mesafesi ile
sag ventrikiil fonksiyonlar1 arasindaki iligkiyi belirlemek, yiirlime mesafesi, sag ventrikiil
fonksiyonlar1 ve diger ekokardiyografik parametreler ile NT-pro-BNP diizeyleri
arasindaki iliskiyi incelemek amaciyla planlandi.
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Calismaya dahil edilmis olan 50 hastanin demografik ve klinik verileri
incelendiginde, hastalarm ¢ogunun optimal tedavi aldigi, etiyolojide iskemik
kardiyomiyopati oldugu ve erkek cinsiyetin hakim oldugu goriilmektedir. Anemi ve
kronik bobrek hastalig1 orani diisiiktiir.

Hastalarin NT-pro-BNP diizeylerinin normal dagilim igerisinde olmamasi, sol
ventrikiil duvar gerilimi acisindan homojen bir grup olmadigimi diisiindiirmektedir
(Cizelge 4.1).

Hastalarda, her iki yontemle belirlenen EF'nun uyumlu oldugu (%32 ve %28), bi-
plan simpson ydntemi ile belirlenen sol ventrikiil diyastol sonu ve sistol sonu
hacimlerinin artmig oldugu goriilmektedir. Sol ventrikiil diyastol ve sistol sonu voliimleri
ile sol atriyal voliim indeksi, normal dagilim igerisinde izlenmekle beraber, maksimum
ve minimum degerler arasindaki farklilik dikkati ¢cekmektedir. Bu durum, NT-pro-BNP
diizeyleri ile beraber diisiiniildiigiinde, hastalarin miyokard duvar gerilimi agisindan
homojen dagilima sahip olmadigini gostermektedir. Hastalarin RV-FAC ve TAPSE
degerleri incelendiginde, ortalama degerlerin literatiirde belirlenmis olan sinir degerlerle
yakinlik gosterdigi goriilmektedir (Cizelge 4.2).

Hastalarim Doppler ve doku Doppler parametreleri incelendiginde, ¢ogunun geg
diyastolik mitral giris akim hizina oranla yiiksek erken girig akim hizina sahip oldugu ve
deselerasyon zamanlarinin yiiksek sol ventrikiil diyastol sonu basincim isaret ettigi (<
200 msn) goriilmektedir. Dopplerden elde edilen miyokardiyal performans indeksleri
beklenildigi gibi bozulmus global sistolik ve diyastolik fonksiyonlara isaret etmektedir.
Hastalarin tahmini sistolik PAB ve ortalama PAB degerleri ortalamalar1 yiiksek olarak
saptandi. Tahmini pulmoner vaskiiler direnci gosteren TRV/TVI RVOT ortalamasi, daha
once kateterizasyon caligmalarinda gosterilmis 0,175 sinir degerinin biraz iizerinde
bulundu (225). Doku Doppler ile tayin edilen aniiler sistolik ve erken diyastolik doku
hareket hizlar1 beklenildigi gibi diisiik, doku Dopplerden elde edilen Tei indeksi sistolik
ve diyastolik disfonksiyonu isaret edecek sekilde yiiksek saptandi (E/ORT-E’) ve
(E/(ORT-S X ORT-E’)) yiiksek ventrikiil diyastol sonu basmci isaret edecek sekilde
yiiksek bulundu. Sag ventrikiil global sistolik ve diyastolik fonksiyonunu gosteren doku
Dopplerden hesaplanan trikiispid Tei indeksi (TR-TEI) ortalamas1 ve sag ventrikiil
sistolik fonksiyonu gosteren ortalama trikiispid aniiler sistolik velosite (TR-S)
degerlerinin literatiirde belirlenmis degerlerle yakinlik gosterdigi goriildii (184) (Cizelge
4.3).

Daha once benek izlemeli ekokardiyografik incelemenin kullanildigi ve normal
kisilerin de dahil edildigi calismalar incelendiginde, sol ventrikiile ait longitudinal, radyal
ve sirkumferensiyal pik sistolik strain degerlerinin (RGS, SGS, LTGS), onceki
calismalarda normal olarak nitelendirilen degerlere gore diisiik oldugu goriildii (Cizelge
4.4) (327,328,329). Iki boyutlu benek izlemeli ekokardiyografide, sol ventrikiil ve sag
ventrikiile ait normal degerler tam olarak bilinmemektedir. Normal kisilerin
degerlendirildigi bir calismada, bazalden apikale dogru azalan sekilde sag ventrikiil
serbest duvar strain degerleri, bazalde %- 33,8 £ 7,03, apikalde % -24,86 + 8,15 olarak
raporlanmistir (330).

Alt1 dakika yiirlime testi parametreleri yas ve cinsiyet faktorleri dikkate alinarak
degerlendirildiginde, hastalarin saglikli kisilere gére daha az mesafe kat ettikleri
goriilmektedir (122,123) (Cizelge 4.5).

Daha 6nce yapilan ¢alismalara benzer sekilde, 6 dakika yliriime testinde kat edilen
mesafe ve test siireleri ile NT-pro-BNP diizeyleri arasinda anlamli iligki saptandi
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(303,305,306,316). Ayn1 zamanda test boyunca yapilan is ve NT-pro-BNP arasinda
anlamli iligki izlendi (Cizelge 4.6).

Hastalarin NT-pro-BNP diizeyleri ile klinik, laboratuvar ve ekokardiyografik
parametreler arasinda yapilan korelasyon analizinde (Cizelge 4.7), yas ve hemoglobin
diizeyleri ile belirgin bir iligki saptanmadi. Cockroft formiiliine gore hesaplanmis
glomertil filtrasyon hizi ve NT-pro-BNP diizeyleri arasinda anlaml iliski izlendi. Bu
durum, diisiik kardiyak debi ve azalmis renal perflizyon ile agiklanabilir. Standart iki
boyutlu ekokardiyografi ve M-mod ekokardiyografik parametreler ve NT-pro-BNP
diizeyleri arasinda anlaml iliski saptandi. Sol ventrikiil diyastol sonu hacim ile anlamh
orta derece korelasyon izlenirken, biplan simpson yontemi ile hesaplanan ejeksiyon
fraksiyonu ve NT-pro-BNP arasinda istatistiki olarak 6nemli, ancak zayif iligki tespit
edildi. Ejeksiyon fraksiyonu ile NT-pro-BNP arasinda saptanan bu iliski, daha once
yapilmis calismalarda elde edilen bulgularla ortiismektedir (292,326). Ancak Mornos ve
arkadaslar1 tarafindan yapilan ¢alismada sol ventrikiil diyastol ve sistol sonu hacimler ile
NT-pro-BNP diizeyleri arasinda iliski saptanmamustir (326). Sol atriyal voliim indeksi ile
NT-pro-BNP diizeyleri arasinda anlamli orta iligki tespit edildi. Sag ventrikiil fraksiyonel
alan degisimi ve trikiispid aniiler sistolik hareket ile NT-pro-BNP diizeyleri arasinda
anlamli orta derecede negatif iliski saptandi. Daha Once yapilan bazi ¢aligsmalarda,
sistolik kalp yetersizligi olan hastalarda, konvansiyonel ekokardiyografi ile tayin edilen
sag ventrikiil sistolik disfonksiyonu ile natriliretik peptit diizeyleri arasinda iliski
gosterilmistir (170,292).

Doppler parametreleri incelendiginde, NT-pro-BNP diizeyleri ile mitral E/A orani
ve mitral erken diyastolik akim deselerasyon zamani arasinda anlamli iliski gézlenirken,
miyokardiyal performans indeksi ile NT-pro-BNP diizeyleri arasinda anlamli iligki
izlenmedi. Troughton ve arkadaslar1 tarafindan yapilmis olan caligmada, sistolik kalp
yetersizligi olan hastalarda, mitral giris akimi, mitral E akim hiz1 deselerasyon zamani ve
NT-pro-BNP diizeyleri arasinda iligski saptanmistir (292). Sistolik, ortalama pulmoner
arter basmglart ve pulmoner vaskiiler diren¢ tahmini i¢in kullanilan trikiispid jet
velositesi ve sag ventrikiil ¢ikis yolu akim velosite zaman integrali orani ile NT-pro-BNP
diizeyleri arasinda anlamli ve orta derece iliski saptandi. Bu bulgular daha dnce yapilmis
olan ¢calismalarda elde edilenlerle 6rtiismektedir (292,326).

Doku Doppler ile saptanan septal, lateral ve trikiispid doku Doppler hareket hizlar1
ile NT-pro-BNP diizeyleri arasinda anlamli orta derece iligki saptandi. Ancak doku
Doppler ile hesaplanan miyokardiyal performans indeksi ile NT-pro-BNP diizeyleri
arasinda, benzer sekilde anlamli iligki saptanamadi. Sol ventrikiil diyastol sonu basing
gostergeleri olan E/ORT-E’ ve E/(ORT-S X ORT-E’) parametreleri ile NT-pro-BNP
diizeyleri arasinda anlamli orta derecede iliski saptandi. Trikiispid aniiler doku Doppler
verilerinden elde edilen miyokardiyal performans indeksi ile NT-pro-BNP diizeyleri
arasinda zayif iliski saptandi. Troughton ve arkadaslarinin yaptiklari ¢caliymada septal
sistolik doku hareket hiz1 ve trikiispid aniiler sistolik doku hareket hizi ile natriiiretik
peptitlerin iligkisi gosterilmistir (292).

Sol ventrikiil radyal pik sistolik strain ile NT-pro-BNP diizeyleri arasinda belli bir
iliski saptanamazken, sol vetrikiil sirkumferensiyal strain ile zayif diizeyde iligki,
longitudinal pik sistolik strain ve sag ventrikiil serbest duvara ait longitudinal pik sistolik
strain ile orta diizeyde iligki saptandi.

NT-pro-BNP ile ekokardiyografik parametreler arasindaki iligki, artan ventrikiil
gerilimine cevap olarak NT-pro-BNP salinmasina baglanabilir. NT-pro-BNP
diizeylerinin, sol ventrikiil voliimii, ventrikiil diyastolik sonu basinci isaret eden Doppler
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ve doku Doppler parametreleri ve bu basincin kronik artiginin gostergesi olan sol atriyal
cap ve voliim indeksi ile yakin iliski gosterdigi izlenmektedir. NT-pro-BNP diizeyleri ile
pulmoner basing ve sag ventrikiil sistolik fonksiyonu arasindaki iliski sol ventrikiil
diyastol sonu basing artisina sekonder gelisen pulmoner hipertansiyon ve sag ventrikiil
sistolik disfonksiyonu ile agiklanabilir. Bu bulgular daha 6nceden yapilmis ¢caligmalarin
sonucu ile ortiismektedir (234,317, 318).

Literatiirde olan caliymalarda Tei indeksi ve BNP diizeyleri arasinda korelasyon
izlenirken, bizim calismamizda anlamli iliski saptanamadi. Ancak bu caligmalarda
arastirilan popiilasyon, ya sadece sistolik fonksiyonlarin korunmus oldugu hastalari
icermektedir ya da sistolik fonksiyonlarin korunmus oldugu hastalar ile beraber sistolik
disfonksiyonu olan hastalar1 icermektedir (319-322). Bizim c¢alismamizda, sistolik
disfonksiyonu belirgin olan hastalarin incelendigi unutulmamalidir. Bunun yaninda
trikiispid aniiliis doku Doppler kayitlarindan elde edilmis olan miyokardiyal performans
indeksi (Tr-TEI) ve NT-pro-BNP diizeyleri arasinda saptanan zayif iliski, calisma
popiilasyonunun sag ventrikiil sistolik disfonksiyonu olan ve olmayan hastalar1 beraber
iceriyor olmasi ile agiklanabilir. Artan sol ventrikiil dolus basinglar ile iliskili sekilde,
sag ventrikiiliin global performansinda gelisen azalma, karsimiza NT-pro-BNP ile Tr-TEI
arasindaki zayif iliski olarak ortaya ¢ikiyor olabilir.

Sol ventrikiile deformasyon parametrelerinden, NT-pro-BNP ile en iliskili
parametrenin, “longitudinal pik sistolik strain” oldugu saptandi, sirkumferensiyal pik
sistolik strain ile zayif iliski izlenirken, radyal pik sistolik strain ile anlamli iliski
saptanmadi. Kardiyomiyopatilerde her ii¢ diizlemde de strain parametrelerinin azaldigi
cesitli caligmalar ile gosterilmistir (323,324,325). Jasaityte ve arkadaglar1 tarafindan
yapilmis olan bir ¢caligmada, 32 idiyopatik dilate kardiyomiyopatili hastanin (EF < %30)
basal ve 6 aylik takip ekokardiyografik verileri incelendiginde; klinik olarak stabil
durumda olmayan hastalarda NT-pro-BNP diizeylerinin anlamli sekilde ytiksek oldugu,
sirkumferensiyal ve radyal pik sistolik strain degerlerinin daha diisiik oldugu goriilmiistiir
(271). Longitudinal pik sistolik strain degerleri arasinda istatistiki olarak anlamli bir
farklilik oldugu saptanmistir. Belirgin sistolik disfonksiyonu olan hastalarin alindigi bu
calismada ve literatiirde benzer hastalari igeren ¢alismalarda, radyal ve sirkumferensiyal
pik sistolik strain ve NT-pro-BNP diizeyleri arasinda korelasyon analizi mevcut degildir.
Dilate kardiyomiyopatili hastalarda yapilan bir calismada, NT-pro-BNP diizeyleri ve
longitudinal pik sistolik strain degerleri arasinda anlamli iligki saptanmig, ancak bu
calismada da sirkumferensiyal ve radyal strain parametreleri hakkinda bilgi
sunulmamistir (326). Calismamizda ejeksiyon fraksiyonu %40 ve altinda olan hastalar
degerlendirilmig; her li¢ diizlemde hesaplanan pik sistolik strain degerleri normal
popiilasyona gore daha diisiik bulunmustur (327,328,329). Sirkumferensiyal ve radyal
diizlemde strain azalmasi, ekokardiyografik incelemede belirgin sistolik disfonksiyon ve
ejeksiyon fraksiyonunda azalma olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Calismamizda hali
hazirda ejeksiyon fraksiyonu diisiik olan hastalarin dahil edilmis olmasi, calisma
popiilasyonun yetersizligi, kisa eksen degerlendirilmesinde goriintii kalitesinde
yetersizlik gibi faktorler, NT-pro-BNP diizeyleri ile iliskinin net olarak ortaya
koyulamamasma neden olmus olabilir. Ayrica iskemik kardiyomiyopatide sistolik
fonksiyon bozuklugunun bolgesel 6zellik gdstermesi, sadece papiller diizeyden yapilan
inceleme nedeniyle bu bolgesel degisikligin net degerlendirilememesine neden olmus
olabilir.

Kalp yetersizligi hastalarinda yapilan bir ¢alismada, Doku Doppler ile saptanan sag
ventrikiil serbest duvara ait pik sistolik strain degerleri ile BNP degerlerinin negatif
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iligkili oldugu ortaya konmustur (333). Kalp yetersizligi hastalarinda, iki boyutlu benek
izlemeli ekokardiyografi yontemi kullanilarak, natriiiretik peptid diizeyleri ile iliskinin
incelendigi bir ¢alismaya literatiirde rastlanmamastir.

NT-pro-BNP diizeyleri i¢in belirlenmis bir siir deger bulunmamakla beraber, daha
onceki sistolik KY hastalarinda yapilmis olan ¢alismalarda, diisiik fonksiyonel kapasite
ile 1iliskili olan NT-pro-BNP diizeylerinin 900 ila 1200 pg/ml arasinda degistigi
saptanmistir (305,306). PRIDE calismasinda, 50 yas iistii popiilasyonda, NT-pro-BNP
diizeylerinin 900 pg/ml iizerinde olmasmin akut kalp yetersizligi tanisinda oldukca
duyarli ve 0Ozglin oldugu gosterilmistir (331). Bu nedenle c¢alismamizda,
ekokardiyografik parametreler ile NT-pro-BNP diizeylerinin tahmin edilmesinde sinir
deger olarak "900 pg/ml" kullanilmistir. NT-pro-BNP diizeyi 900 pg/ml iizerinde olan
hastalarin tahmin edilebilmesinde kullanilan ekokardiyografik parametrelerin ROC
(receiver operating characteristic) analizi ve bu parametrelerin smir 1, duyarhilik ve
ozgilinliikleri degerleri sekil 4.21°de sunulmustur. NT-pro-BNP diizeyr 900 pg/ml
iizerinde olan hastalarin belirlenmesinde, E/ORT-E’ ve E/(ORT-S X ORT-E’)
parametrelerinin duyarli ve 6zgiin olduklar1 goriildii. Longitudinal global pik sistolik
strainle yapilan ROC analizinde egri altinda kalan alan diger parametreler ile yapilmis
olan analizlere benzer sekilde saptanmis ve alanlar arasinda istatistiksel olarak dnemli bir
fark saptanmamustir. Apikal pencerelerden elde edilen longitudinal global pik sistolik
strain ortalamasinmm % -5,47'den diisiik olmasi, NT-pro-BNP diizeylerini %100
Ozgiinliikle 900 pg/ml iizerinde tahmin etmektedir. Benzer sekilde sol ventrikiil diyastol
sonu basin¢ tahmininde kullanilan parametrelerin yiiksek duyarlilik ve 6zgiinliik ile
yiiksek degerleri tahmin etmesi dikkat ¢ekicidir.

NT-pro-BNP diizeylerinin belirlenmesinde, sol ventrikiile ait deformasyon
parametreleri (LTGS, RGS, SGS), sol atriyal voliim indeksi (LAVI) ve sirasiyla ayr1 ayri
E/ORT E' (1. model) (Cizelge 4.8) ve E/(ORT-S X ORT-E’) (2. model) (Cizelge 4.9)
parametreleri kullanilarak coklu regresyon analizleri yapildi. Her iki modelde de, sol
atriyal voliim indeksinin bagimsiz bir belirleyici oldugu gorildi.

Ejeksiyon fraksiyonu %40’ altinda olan, sinus ritminde olan non-iskemik
etiyolojili kardiyomiyopatili hastalarin degerlendirilmis oldugu baska bir caligmada,
calismamiza benzer sekilde, NT-pro-BNP ile longitudinal pik sistolik strain ve E/E' orani
arasinda istatistiksel olarak anlamli iligskiler oldugu saptanmistir. NT-pro-BNPnin
belirlenmesinde en onemli faktor olarak, sol ventrikiil torsiyonu ve longitudinal strain
carpimlarinin oldugu gosterilmistir. Ancak bu calismada sirkumferensiyal ve radyal
diizlemde strain parametreleri sunulmamais, sol atriyal voliim indeksi kullanilmamistir
(326). Calismamizda NT-pro-BNP'min belirlenmesinde “LAVI” bagimsiz degisken
olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Daha Once stabil kronik kalp yetmezligi olan hastalarda
yapilmis bir ¢alismada LAVI'nin BNP ile en iyi korelasyon gdsteren ekokardiyografik
parametre oldugu ortaya ¢ikmistir (332). Kronik olarak genislemis sol atriyum, kronik
olarak artmis sol ventrikiil dolum basmcinin gostergesi olabilir. Kronik artmis sol
ventrikiil basinci da, sol ventrikiilde yer alan miyositlerin kronik olarak gerilimine yol
acarak natriiiretik peptit salinimmin up - regiilasyonuna neden olabilir. Caligmamizda ve
daha once yapilan calismalarda, BNP ile LAVI’nin daha 1yi iliski gostermesi bu sekilde
acgiklanabilir.

Hastalarin demografik ve klinik parametrelerinden yas, hemoglobin diizeyleri ve
glomertilar flitrasyon hizlar1 ile 6 dakika yiiriime testi mesafeleri arasinda bir iliski
saptanmadi (Cizelge 4.10). Daha 6nce yapilmis ¢alismalarda, yiiriime testinde kat edilen
mesafe ile yas arasinda iliski oldugu gosterilmistir. Yapilan bir ¢alismada yiiriime
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mesafesinin saglikli erkeklerde 576 m (399-778 m), kadmnlarda 494 m (310-664 m)
oldugu, 68 yasin tizerindeki saglikli bireylerde ise erkeklerde ortalama 400 m, kadinlarda
367 m oldugu saptanmustir (122,123). Bizim ¢alismaya aldigimiz kisilerin yas ortalamasi
56,6 yil idi, cogunlugun erkeklerden olustugu dikkate alinirsa, normal kisilere gore daha
az mesafe kat ettikleri (ortalama 411,3 + 159,3 metre) izlenmektedir. Calismamizda,
yliriime testi mesafesi ve yas arasinda bir iliskinin saptanamamasi, ¢alisma popiilasyonun
kisithilig1r ve ¢alisma popiilasyonunun kalp yetersizligi olan hastalar1 iceriyor olmasi ile
aciklanabilir. Aneminin, kalp yetersizliginde, diisiik fonksiyonel kapasite ile iliskili
oldugu bilinmektedir (49). Hemoglobin degerleri ve glomeriilar flitrasyon hizlar1 ile
yiirlime mesafesinin iliskili olmamasi, bu hasta popiilasyonu i¢in, bu faktorlerin etkisinin
thmal edilebilir durumda oldugunu diisiindiirmektedir. Viicut kitle endeksi, 6 dakika
yiiriime testinde yliriime mesafesi ile korelasyon gostermektedir. Bu hastalarda azalmig
viicut kitle endeksi, azalmis kas kitlesi ile ilgili olabilir. Daha 6nce yapilan ¢aligmalarda,
hem kardiyak debi diisiikliigline, hem de periferik vazodilatasyon anormalliklerine bagh
olarak iskelet kasi kan akiminin azaldigi gosterilmistir (45,103,104). KY’de, iskelet
kaslarinda, oksidatif tip 1 liflerinde, yag asidi B-oksidasyonunda, oksidatif enzimlerde
azalma, submaksimal egzersiz ile laktat birikiminde artis gosterilmistir (113,114,115).
Kalp yetersiziligi hastalarinda azalmig fonksiyonel kapasitenin kardiyak kaseksi ve
kaslarda atrofi ile beraber oldugu bilinmektedir (334). Kalp yetersizligi olan hastalarda,
kardiyak kaseksi tanimlamasinda “viicut yag oran1”, “kilo kaybinin dokiimente edilmesi”
gibi ifadeler kullamilmistir (335). Kardiyak kasekside, serum epinefrin, norepinefrin,
kortizol, aldosteron ve sitokin diizeylerinde artis ve bunlarin azalmis kas kitlesi ve
dolayli olarak azalmis fonksiyonel kapasite ile olan iliskileri bilinmektedir (335). Biz
calismamizda hastalarda kaseksi ve sarkopeni tanimlamasi yapmadik. Ancak
calismamizda yiiriime mesafesi ile viicut kitle indeksi arasinda zayif derecede pozitif
iliski izlendi. Kalp yetersizliginde olan patofizyolojik degisiklikler bu iligki i¢in
aciklayici olabilir.

Sol ventrikiile ait “dinlenim halinde 6lgiilen ejeksiyon fraksiyonu” ile fonksiyonel
kapasite arasinda belirgin iliski daha Onceki g¢alismalarda gosterilememistir (110).
Calismamizda sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu ile 6 dakika yiirlime testi mesafesi
arasinda iliski gosterilemedi (Cizelge 4.10). Bunun yanida artan sol ventrikiil diyastol
sonu voliim artis1 ile 6 dakika yiirlime mesafenin azaldig: izlendi. Sol ventrikiil diyastol
sonu hacim artigina bagli natriiiretik peptid diizeylerinde yiikselme korelasyon analizinde
gosterildi. Artan Sol ventrikiil diyastol sonu voliim artisi, sol ventrikiil diyastol sonu
basing ve miyokardiyal duvar gerilimi artisi ile iliskilidir. Dinlenim halinde bu bulgular1
olan hastalarin, egzersizleri sirasinda sol ventrikiil diyastol sonu hacimleri daha fazla
artamayacak ve kardiyak debinin artisi smirli olacak ve pulmoner kapiller dolagima
yansiyan basinglar1 daha da artacaktir. Bu nedenle bu hastalarin yiiriime testinde uzun
mesafeler kat etmesi beklenemez (45,59,60). Kronik sol ventrikiil diyastol sonu basing
artisnin  gdstergesi olan LAVI, yiiriime testi mesafesi ile en iyi iliski gosteren
konvansiyonel ekokardiyografik parametre olarak saptandi. Daha o6nce yapilan bir
calismada KPET ile tayin edilen VO,max, yas, cinsiyet ve NT-pro-BNP ile iligkili, LAVI
ile iligkisiz saptanirken, diger bir calismada, ejeksiyon fraksiyonu %45 ve altinda olan
sistolik KY hastalar1 ve normal kisiler incelenmis, fonksiyonel kapasite ile en iliskili
parametre, LAVI ve mitral ge¢ diyastolik akim hizi olarak bulunmustur (197,336). Bu
bulgu, artmis sol ventrikiil dolum basincmin, diisiik fonksiyonel kapasite ile iliskili
oldugunu gostermektedir. Sag ventrikiile ait TAPSE ve RV-FAC degerleri ile yiiriime
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mesafesinin pozitif iligkili oldugu goriildii. Bu veriler, literatiirde yer alan ¢aligmalarla
ortlismektedir (170,198).

Hastalarin Doppler ve doku Doppler parametreleri ve 6 dakika yiirlime testi
parametreleri incelendiginde, yiiksek sol ventrikiil dolum basincini yansitacak sekilde
artan E/A orani, azalan DT, artan E/ORT-E’ ve E/(ORT-S X ORT-E’) degerlerinin
azalmig yiirime mesafesi ile iliskili olduklar1 saptandi. Bu parametreler, ayn1 zamanda
artmis NT-pro-BNP diizeyleri ile iligkili saptandi. Bu bulgular, artmis sol ventrikiil
dolum basinglarmin, fonksiyonel kapasite ile olan iliskisini desteklemektedir. Ancak
celiskili sekilde, calismamizda NT-pro-BNP diizeyleri ile Doppler ve doku Dopplerden
elde edilen miyokardiyal performans indeksi parametreleri arasinda bir iligki tespit
edilemedi ve bu parametrelerin yiiriime mesafesi ile negatif iliski igerisinde oldugu
saptandi. Daha Once yapilan ¢alismalarda kalp yetersizligi olan hastalarda artmis Tei
indeksini, diisiik fonksiyonel kapasite ile iliskisi gosterilmistir (235). Calisma
popiilasyonunda, artan Tei indeksinin NT-pro-BNP ile iligkili olmadigi, ancak azalmis
ylirime mesafesi ile iliskili oldugu goriilmiistiir. Daha o6nce yapilmis caligmalarda
miyokardiyal performans indeksinin on yiik ile olan iligkisi hakkinda celigkili sonuglar
mevcuttur (202,203). Ard yiik ve Tei indeksi iligkisini arastiran bir ¢alismada, artan total
periferik vaskiiler direncin, artmig Tei indeksi ile iligkisi gdsterilmistir (336). Artan ard
yiik ejeksiyon zamanmin kisalmasina, dolayisi ile Tei indeksinin artmasma neden
olmaktadir. Kalp yetersizliginde artmis periferik direncin ve azalmis vaskiiler
relaksasyonunun diisilk fonksiyonel kapasite ile iligkisi bilinmektedir. Bu celigkili
sonucun aciklamasi, artmis periferik vaskiiler diren¢ ile agiklanabilir. Ancak
calismamizda sistemik vaskiiler diren¢ degerlendirilmemis oldugundan bu iliski net
olarak ortaya konulamamustir. Sistolik ve ortalama pulmoner arter basinglar1 ve pulmoner
vaskiiler direncin tahmininde kullanilan TRV/TVI RVOT orani ile 6 dakika yiirlime
yliriime mesafesi arasinda negatif iligski saptandi. Daha 6nce yapilan bir ¢calismada, kalp
yetersizligi olan hastalarda artmis pulmoner arter basmglarmin diisiik fonksiyonel
kapasite ile iligkisi gosterilmis, ancak ekokardiyografik olarak tahmin edilen pulmoner
vaskiiler diren¢ ve fonksiyonel kapasite iligkisine dair bilgiye literatiirde saptanmamistir
(170). NT-pro-BNP diizeyleri ile bu parametrelerin iliskisi degerlendirildiginde, artan sol
ventrikiil dolum basicinin kronik yansimasi neticesinde pulmoner mikrovaskiiler yatakta
yeniden sekillenme, pulmoner vaskiiler diren¢de artis ve pulmoner hipertansiyon gelistigi
disiiniilmektedir. Daha 6nce yapilan ¢alismalarda kronik sol ventrikiil disfonksiyonunda
pulmoner vaskiiler yeniden sekillenmeye bagli direng artisi net olarak ortaya konmustur
(148,151). Caligmamizda doku Doppler parametrelerinden mitral aniiler ve trikiispid
aniiler doku hareket hizlarinm, ylriime mesafesi ile pozitif iligki igerisinde oldugu
goriildii. Daha 6nce yapilan ¢alismalarda bu parametrelerin fonksiyonel kapasite ile olan
pozitif iligkileri gosterilmistir (233,241). 6 dakika yiirlime testinde kat edilen mesafe ile
miyokardiyal deformasyon parametrelerinden LV longitudinal ve sirkumferensiyal
strainin ve RV serbest duvar pik sistolik strainin orta derecede iliskisi gosterildi. Yiirtime
mesafesi ile olan iliskinin, doku Doppler parametrelerine gére miyokardiyal deformasyon
parametreleri ile daha 1yi oldugu dikkati cekmektedir. Radyal global pik sistolik strainin,
ylirime mesafesi ile zayif iliski i¢cinde oldugu goriildii. Yiirime testinde kat edilen
mesafenin belirlenmesinde, ekokardiyografik parametrelerle yapilan cok degiskenli
regresyon analiz modelinde, sirkumferensiyal global pik sistolik strainin en iyi bagimsiz
degisken oldugu, sag ventrikiil serbest duvar pik sistolik strainin ise en iyi ikinci
bagimsiz degisken oldugu saptandi (Cizelge 4.11). Kalp yetersizligi olan ve benek
izlemeli ekokardiyografinin kullanildig1 bir calismada kardiyopulmoner egzersiz testi ile
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tayin edilen pik VOy’nin belirlenmesinde en dnemli bagimsiz prediktdriin izometrik
dinamometre ile belirlenen bacak kas giicii oldugu, ikinci prediktoriin ise global
longitudinal strain oldugu belirlenmistir (337). Ancak yapilan bu ¢alismada kisitli hasta
sayisi ile ejeksiyon fraksiyonu %50 ve altinda olan hastalar incelenmistir. Calismanin
otorleri tarafindan, kisa eksende papiller kas seviyesinde tek bir goriintii kaydi alindig1 ve
yetersiz goriintli kalitesinin bu sonuca neden olabilecegi vurgulanmistir. Baska bir
calismada ise pik VO, ile en iyi iliski longitudinal LV fonksiyonlar: ile bulunmustur
(338).

Calismamizda, yiirtime testinde kat edilen mesafenin belirlenmesinde sag ventrikiil
serbest duvar longitudinal straininin bagimsiz belirleyici oldugu goriildii. Daha once
yapilmis c¢aligmalarda kardiyak MR yontemiyle belirlenen RVEF ile iliskili
ekokardiyografik parametreler konusunda ¢eliskili sonuglar mevcuttur (275,276).
Calismamizda sag ventrikiil serbest duvar straini ve trikiispid aniiler sistolik doku hareket
hiz1 ile diger ekokardiyografik ve klinik parametrelerin iliskileri incelendi (Cizelge 4.13).
Viicut kitle indeksi ile her iki parametre arasinda orta derece iligki goriildii. Literatiirde
kardiyak kaseksi ve sag ventrikiiler disfonksiyonun beraber olabilecegini gosteren
calismalar mevcuttur (339). Calismamizda kardiyak kaseksi tanimlamasi yapmamakla
birlikte, azalmis sag ventrikiil fonksiyonlarmin, diisiik viicut kitle indeksi ile iligkisi
gosterilmistir. Azalmis sol ventrikiil fonksiyonlarina ek olarak sag ventrikiil fonksiyonu
azalmasi, intestinal ve hepatik konjesyon ile intestinal hipomotilite ve anoreksiye neden
olabilir (340). Bu iki parametrenin konvansiyonel ekokardiyografik parametrelerle
iligkisi degerlendirildiginde, sol atriyal cap ve voliim indeksi trikiispid aniiler sistolik
doku hareket hizi ile 1iy1 iliski gosterdigi dikkat c¢ekmektedir. NT-pro-BNP’nin
belirlenmesinde bagimsiz bir belirte¢ oldugu goriilen LAVI’nin, sag ventrikiil serbest
duvar strain parametresi yerine trikiispid aniiler sistolik doku hareket hizi ile iliskisi, bu
parametrenin artmis sol ventrikiil diyastol sonu basinglarma daha duyarli oldugunu
disiindiirmektedir. Bu durum, sag ventrikiil serbest duvar straininin belirlenmesinde,
goriintli kalitesinin bazi hastalarda yetersiz olusuna, manuel olarak taranan endokardiyal
simirlarin sag ventrikiiliin anatomik 6zelligine bagli olarak hastadan hastaya farklilik
gostermesine baglanabilir. Doppler parametreleri incelendiginde sistolik ve pulmoner
arter basinglari, tahmini pulmoner vaskiiler diren¢ ve sol ventrikiil diyastol sonu basing
tahmininde kullanilan parametreler ile sag ventrikiil longitudinal pik sistolik strainin,
trikiispid aniiler sistolik doku hareket hizina gore daha iyi iliskisi goriilmektedir.
Kardiyak MR ile yapilan ¢calismada, RVEEF ile trikiispid aniiler sistolik doku hareket hizi,
sag ventrikiil strainine gére daha 1yi korelasyon gostermektedir. Bunun nedeni, benek
izlemeli ekokardiyografi sonuglarmin goriintii kalitesinden etkilenmesine baglanmistir
(276). Calismamizda her iki parametre ile, TAPSE, RV-FAC ve trikiispid aniiler doku
Doppler zaman araliklarindan elde edilen Tei indeksi arasinda orta derece iliskili izlendi.
Iki parametre incelendiginde orta derece iliski goriildii Miyokardiyal deformasyon analiz
parametrelerinden longitudinal strainin her iki parametre ile orta derecesi saptandi. Her
iki parametrenin sirkumferensiyal strain ile iligskisi saptanmadi. Sag ventrikiil serbest
duvar straininin, sol ventrikiil radyal pik longitudinal strain ile iligkisi goriildii. Sag
ventrikiil serbest duvar straininin belirlenmesinde en bagimsiz prediktoriin sol ventrikiil
dolum basin¢larmm tahmininde kullanilan E/(ORT-S X ORT-E’) oldugu, ikinci
prediktdriin ise ortalama pulmoner arter basinci oldugu gorildi (Cizelge 4.13).

Bu bulgular birlikte degerlendirildiginde, artmis sol ventrikiil dolum basincinin,
pulmoner vaskiiler yeniden sekillenme ve sonrasinda pulmoner hipertansiyon gelismine
ve sag ventrikiil disfonksiyonuna yol ac¢tig1 diistiniilebilir. Artmis sol ventrikiil dolum
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basinglarmin varhigini yansitan yiiksek NT-pro-BNP diizeyleri ve artmis LAVI’nin,
azalmig RV sistolik fonksiyonu ile iligkili olmasi bunu desteklemektedir. Caligmada
popiilasyonumuzda, sag ventrikiil sistolik disfonksiyonunun biiyiik oranda sol ventrikiil
disfonksiyonuna sekonder olarak gelistigi goriilmektedir.

Yiiriime mesafenin belirlenmesinde sag ventrikiil serbest duvar pik sistolik straini
ve LV sirkumferensiyal straininin bagimsiz prediktorler oldugu saptandi. Daha 6nce
yapilan c¢aligmalarda kardiyomiyopatili olgularda longitudinal, sirkumferensiyal ve
radyal strainlerin azalmis oldugu gosterilmistir (341). Transmural miyokardiyal hasar
veya yaygin miyokardiyal tutulum nedeniyle sol ventrikiiliin geometrisi degisir.
Neticede, miyokard lifleri arasinda bir etkilesim yetersizligi gelisir ve bu da sistolik
fonksiyonlarda daha da ileri derecede bir azalma ile sonuglanir (341). Sol ventrikiiliin
ileri derecede dilatasyonu sonucu sol ventrikiil bazal ve apikal capraz ILif dizilimi
transvers hale gelmektedir (342). Calisma grubumuz sol ventrikiilii dilate olmus ve
geometrisi degismis ve her lic yonde de deformasyonu azalmig olan hastalardan
olugsmaktadir. Bu hastalarda sirkumferensiyal yonde olan strainin azalmasi, daha ¢ok
transvers dogrultuda dizilen liflerin fonksiyonlarinin daha da azalmasi1 anlamina gelebilir.
Transvers dogrultuda dizilmis bu liflerin fonksiyonlarinin azalmasi, global sol ventrikiil
sistolik fonksiyonlarmin daha da az olmasi anlamma gelebilir. Caligmamizda, sol
ventrikiile ait sirkumferensiyal strainin, yilirlime mesafesinde bir belirleyici olarak
saptanmis olmas1 da bunlarla agiklanabilir.

Yiriime mesafesinin belirlenmesinde, sol ventrikiil parametrelerin yaninda, sag
ventrikiil serbest duvara ait pik sistolik strainin bagimsiz belirleyici olmasi, kronik artis
gosteren sol ventrikiil diyastol sonu basincinin, pulmoner alveolar — kapiller membranda
ve mikrovaskiiler sisteminde yapmis oldugu geri doniisiimsiiz degisikliklere ve pulmoner
vaskiiler direng artigina baglanabilir. Kronik LV disfonksiyonu olan hastalarda, hem pasif
hem de reaktif sekonder PH gelisebilir. Kronik LV disfonksiyonu olan kisilerde,
zamanla, primer PH benzer sekilde, histolojik degisiklikler meydana gelir. Sol KY’de
baz1 olgularda, LV disfonksiyon derecesiyle orantisiz sekilde PH gelisebilir (148,151).
Ayrica, sag ventrikiil miyokardimin primer olarak etkilenmis olma olasilig1 da,
calismamizda sag  ventrikiil sistolik  fonksiyonlarinin  yiirime mesafesinin
belirlenmesinde bagimsiz belirleyici olarak saptanmis olmasinin nedenlerinden biri
olabilir.

Hastalar, sag ventrikiil serbest duvar sistolik longitudinal strain degerlerine gore iki
gruba ayrildi. Sag ventrikiil serbest duvar strain kestirim degeri % -18,5 olmak iizere iki
grup halinde incelendiginde, yas, cinsiyet, kardiyomiyopati etiyolojisi, viicut Kkitle
indeksi, sistolik kan basinci, kalp hizi, kardiyak resenkronizan tedavi bakimindan farkli
olmadig1 goriilmektedir (Cizelge 4.14 ve Cizelge 4.15).

Hastalar aldiklar1 tedaviler bakimindan incelendiginde, statin kullanimi disinda
diger almakta olduklar1 ilaglar bakimindan farkli olmadiklar1 goriilmektedir. Statin
kullannminin RV-STR yiiksek olan grupta daha fazla oldugu saptandi ancak, her iki grup
arasinda bu bakimdan istatistiksel anlami olan bir fark yoktu. Statin tedavisinin
fonksiyonel kapasitesi diisiik olan hastalarda sonuglar1 ¢eliskili oldugundan, kilavuzlar
tarafindan Onerilmemektedir (343,344). Calisma Oncesindeki klinik degerlendirmeler
sirasinda, diisilk fonksiyonel kapasitede olan hastalara statin tedavisinin Onerilmemis
olmas1 bu sonucun ortaya ¢ikmasinda agiklayici olabilir.

Gruplar arasinda hemoglobin ve glomeriilar filtrasyon hizi acisindan anlamli bir
fark saptanmadi. NT-pro-BNP diizeyleri RV serbest duvar straini diisiik olan kisilerde
daha yiiksek saptandi. Bu bulgu, sag ventrikiil fonksiyonlar1 bozulmus olan hastalarin,
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sol ventrikiil miyokard duvar gerilimlerinin daha fazla oldugunu diisiindiirmektedir. Ek
olarak buna, sag ventrikiiliin bozulmus fonksiyonlar1 ve duvar geriliminin artis1 da
katkida bulunmus olabilir.

Sag ventrikiil fonksiyonlarinin iyi oldugu grupta, yiirlime siiresi ve mesafesi daha
uzun, yapilan i daha fazla bulunmustur. Sol ventrikiil konvansiyonel ekokardiyografik
parametrelerinden sol ventrikiil diyastol sonu hacim, sol atriyal voliim indeksi,
istatistiksel olarak anlamli olmasa da sag ventrikiil fonksiyonlar1 kot olarak
nitelendirilen grupta daha ytiksek, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonlari ise daha diisiik
izlenmektedir. Doppler ve doku Doppler parametreleri incelendiginde, E/A oranmin
anlamli olmayacak sekilde daha yiiksek, sol ventrikiil dolum basinglarinin tahmininde
kullanilan parametrelerin ise anlamli olacak sekilde daha yiiksek oldugu goriilmektedir.
Bu durum, sag ventrikiil fonksiyonlar1 kotii olan hastalarda restriktif mitral dolum
paternini ve sol ventrikiil diyastol sonu basing yliksekligini isaret etmektedir. Ayni
zamanda, sistolik pulmoner arter basinglari istatistiksel olarak anlamli olmayacak sekilde
daha yiiksek ve ortalama pulmoner arter basinglar1 ve pulmoner vaskiiler direncin tahmin
edilmesinde kullanilan parametre anlamli sekilde yiiksek izlenmektedir. Biitiin veriler
degerlendirildiginde, sag ventrikiil fonksiyonlarindaki azalmanin, sol ventrikiil fonksiyon
bozuklugu ve sol ventrikiil dolum basinci artisina bagli oldugu diisiiniilebilir. Bu hastalar
icin fonksiyonel kapasitenin esas belirleyicilerinin, artmig sol ventrikiil i¢i basinglarimin
ve sol ventrikiile ait sistolik fonksiyon parametrelerinin olmasi beklenebilir.

Ancak, yapilan ¢ok degiskenli regresyon analizde, sag ventrikiil serbest duvar
straini ylriime mesafesinin belirlenmesinde ikinci bagimsiz degisken olarak izlendi.
Bunun nedeni olarak, sol ventrikiil disfonksiyonu ile uyumsuz artis gosteren pulmoner
vaskiiler diren¢ ve interventrikiiler disenkroniye bagli sag ventrikiil fonksiyonlarmnin
kotililesmesi sayilabilir.

Sag ventrikiil fonksiyonlar1 kotii olan grupta lateral sistolik doku hareket hizlar1
istatistiksel olarak anlamli olmayacak sekilde daha diisiik, septal doku hareket hizlar1 ise
anlaml sayilabilecek sekilde daha disiik izlendi. Longitudinal strain anlamli sekilde
diisiik izlenirken, sirkumferensiyal pik sistolik strain degerleri acisindan fark izlenmedi.
Sol ventrikiil miyokardinin sikistirilabilirliginin gostergesi olarak kabul edilen pik
sistolik radyal strain, sag ventrikiil sistolik fonksiyonlar1 kotii olarak nitelendirilebilecek
olan grupta diislik olarak saptandi. Ancak fark istatistiksel olarak anlamli degildi. Gruplar
arasinda ejeksiyon fraksiyonu agisindan fark olmamasi, ejeksiyon fraksiyonunun
belirlenmesinde oldukc¢a 6nemli katkist olan sirkumferensiyal strain farkinin olmamasmni
aciklayabilir. Calisma popiilasyonunun kisithiligt da farkin net olarak ortaya
konulamasinda etkili olmus olabilir.

Ejeksiyon fraksiyonunun korunmus oldugu aort darliginda yapilan benek izlemeli
ekokardiyografik ¢aligsmalarda, sol ventrikiil basing artis etkisinin ilk etapta longitudinal
yonde olan kisalmay1 etkiledigi ve bu erken evrede sirkumferensiyal ve radyal yonde
olan deformasyonlarin korunmus oldugu izlenmistir (341). Bu patofizyolojik temelde
diistiniiliirse, sol ventrikiil dolum basing artisimnin, diisiik ejeksiyon fraksiyonu varliginda
da longitudinal yonde olan kisalmayr daha da fazla etkilenmesi beklenebilir.
Calismamizda, longitudinal strain, NT-pro-BNP diizeyleri ile diger deformasyon
parametrelerine kiyasla daha siki iligki gosterdi. Ayrica, sag ventrikiil fonksiyonlari
bozuk olan hastalar ve normal olarak sayilabilecek hastalar arasinda, sol ventrikiile ait
longitudinal diizlemde olan pik sistolik strain parametresi agisindan istatistiksel olarak
anlaml sayilabilecek bir farkin oldugu goriildi. Sol ventrikiil dolum basinglarmin, sag
ventrikiil fonksiyonlar1 kotii olan hastalarda daha yiiksek oldugu ve iliskili olarak
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longitudinal yonde olan kisalmanm diger deformasyon parametrelerinin aksine bu
hastalarda daha da ¢ok etkilenmis oldugu diisiiniilebilir.

Gruplar arasinda, sol ventrikiil miyokardiyal performans indeksi agisindan fark
goriilmedi. Bunun nedeni daha 6nceden belirtildigi gibi, popiilasyonunun sol ventrikiil
sistolik disfonksiyonu olan hastalardan olusmas1 ve sol ventrikiil miyokard performans
indeksinin belirlenmesinde ard yiikiin olas1 etkileri olabilir. Sistemik vaskiiler direncin bu
hastalarda incelenmemis olmasi ¢alisma kisithiligini olarak ortaya konulabilir.

Gruplar arasinda sag ventrikiil sistolik fonksiyon farklari incelendiginde, sag
ventrikiil fraksiyonel alan degisimi ve doku Doppler trikiispid aniiler sistolik hareket
parametreleri, sag ventrikiil fonksiyonlar1 diisiik olarak nitelendirilen grupta anlamli
sekilde daha diisiik, trikiispid miyokardiyal performans indeksi ise anlamli sekilde
yiiksek saptanmistir. Ancak ilging bir sekilde trikiispid aniiler doku Doppler hareket
hizlar1 agisindan fark saptanmamistir. Daha Onceden yapilan manyetik rezonans
calismalarinda ¢eligkili sonuglart mevuttur (275,276). En son yapilan ¢alismada, invazif
olarak hesaplanan sag ventrikiil vuru indeksi ile trikiispid aniiler sistolik doku hareket
hizi ve aniiler sistolik hareket parametreleri arasinda iligki tespit edilemezken, sag
ventrikiil serbest duvar longitudinal strain ile olduk¢a anlamli iligki tespit edilmistir
(345). Bu c¢alisma sonucu, sag ventrikiil serbest duvar strain degerinin sag ventrikiil
fonksiyonlarmin degerlendirilmesinde daha uygun bir parmetre olabilecegi diisiiniilebilir.
Trikiispid sistolik doku Doppler hareket hiz kayitlar1 ile sadece sag ventrikiil bazal
segmentin degerlendirmesi yapilirken, benek izlemeli ekokardiyografi metodu ile
bazalden apikale kadar miyokard kisalmas1 degerlendirilmektedir. Sag ventrikiil serbest
duvar straininin, trikiispid sistolik doku Doppler hareket hiz parametresine kiyasla,
pulmoner arter basinci ve pulmoner vaskiiler direng ile daha yakin iliski igerisinde
olmasi, bu invazif ¢caligmanin bulgularini desteklemektedir.

Sonu¢ olarak, NT-pro-BNP diizeyleri ile iliskili olacak sekilde, sag ventrikiil
serbest duvar longitudinal diizlem sistolik kisalmasinin, 6 dakika yiirlime testi ile
belirlenen fonksiyonel kapasite ile iligskili oldugu ve hatta bu parametrenin yiirlime
mesafesinin belirlenmesinde bagimsiz bir belirleyici oldugu ¢alismamizda gosterilmistir.
Sol kalp yetmezliginde, sag ventrikiil fonksiyonlarinin belirlenmesinde, sol ventrikiil
dolum basinci ve ortalama pulmoner arter basincinin belirleyici oldugu goriildii. Kronik
olarak artmis sol ventrikiil basinc1 ve pulmoner vaskiiler yeniden sekillenme sonucu
gelisen pulmoner vaskiiler direng artist bu sonucun ortaya ¢ikmasina neden olmus
olabilir.

Caliymamn Kisithhiklar :

Calismamizda kullanilan parametreler arasinda, altin standart olarak sayilabilecek
bir parametrenin bulunmamasi, ve kardiyopulmoner egzersiz testinin kullanilmamis
olmasi, indirekt olarak belirlenen parametreler arasinda iligki tayinin yapilmasi,
calismamizin kisithliklar1 arasindadir. Bunun yaninda periferik vaskiiler direncin ve
kardiyak ¢iktmin tayin edilmemis olmasi, fonksiyonel kapasite belirlenmesinde 6nemli
bir yer tutan periferik mekanizmalarin ac¢iklanmasmi engellemektedir. Her ne kadar
goriintii kalitesi yetersiz olan hastalar calisma dis1 birakildiysa da, benek izlemeli
ekokardiyografi, goriintii kalitesine bagimli bir yontemdir. Ayrica dilate olmus ve
duvarlart incelmis sol ventrikiill hem kisa eksen hem apikal goriintiilemede, biitiin
duvarlarin tamamiyle incelenmesini kisitlamisgtir.
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Klinik degerlendirme sirasinda, bir sarkopeni veya kardiyak kaseksi tanimlamasimnin
yapilmamis olmasi, sistemik vaskiiler direng ve kas gilicii gibi periferik faktorlerin
degerlendirilmemis olmas1 bu hastalarda fonksiyonel kapasite belirleyicileri acisindan
daha detayli yorum yapabilmeyi zorlastirmaktadir. Ekokardiyografik degerlendirme
sirasinda, inter ve intra — ventrikiiler asenkroninin degerlendirilmemis olmas1 ve mitral
yetersizligine ait yetmezlik voliimiin hesaplanmamis olmasi, bu faktorlerin fonksiyonel
kapasite ve sag ventrikiil fonksiyonu {izerine etkisinin degerlendirilmesini
kisitlamaktadir. Egzersiz veya dobutamin stres ekokardiyografi ile degisikliklerin
degerlendirilmesi, fonksiyonel kapasiteye etki edebilecek faktorler hakkinda daha fazla
bilgi saglayabilir.

Calisma popiilasyonunun kisitlhiligi nedeniyle de, bazi faktorlerin iligkisini net
olarak ortaya konulamamis olabilir.
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VI. OZET

KALP YETMEZLIiKLI HASTALARDA FONKSIiYONEL KAPASITENIN
BELIRLENMESINDE EKOKARDIYOGRAFiIK OLARAK BELIiRLENEN
DINAMIK SAG VENTRIKUL FONKSiYONLARININ ROLU

Amag: Kalp yetmezligi hastalarinda egzersiz intoleransinin mekanizmalar1 halen
net olarak aydmlatilamamistir. Kalp yetmezligi genel olarak hemodinamik bir sendrom
olarak bilinmekle birlikte, ¢ogu ¢alismada kardiyak performans ile semptomlar arasinda
ilisk1 zay1f olarak degerlendirilmistir. Kalp yetmezliginde, sag ventrikiil fonksiyonlarmin
fonksiyonel kapasite lizerinde etkisini arastiran ¢alismalar kisitlt sayidadir. Sag ventrikiil
fonksiyonu ile fonksiyonel kapasite arasinda iligski daha once yapilmis birkag¢ calismada
gosterilmistir. Doppler bagimli olmayan 2 boyutlu benek izleme yontemi (2D speckle
tracking), miyokardin strain ve strain hizini, ekokardiyografik noktaciklarin izlemi
yontemine dayanarak 6zel bir bilgisayar programi araciligi ile degerlendirir. Natriiiretik
peptidlerin plazma konsantrasyonlar1 kalp yetmezligi tanisinda ve tedavisinde yararl
biyolojik gostergelerdir. Daha Once yapilan c¢alismalarda hastalarin semptomlar1 ve
fonksiyonel kapasiteleri ile natriliretik peptid diizeyleri iligkili bulunmustur. 6 dakika
yiiriime testi (6DYT), son 10 yilda popiiler olmus degerlendirme yontemidir. Bu test
kolay uygulanabilir ve giivenli bir yontemdir. Yiirime mesafesi ve pik oksijen tiikketimi
arasinda iliski daha oOnceki yapilan ¢alismalarda ortaya konmustur. Bu calisma, sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu %40 ve altinda, fonksiyonel kapasitesi sinif I-11I olan
hastalarda, 6 dakikalik yiirlime testi mesafesi ile sag ventrikiil fonksiyonlar1 arasindaki
iligkiyi  belirlemek, yiirime mesafesi, sag ventrikiil fonksiyonlar1 ve diger
ekokardiyografik parametreler ile NT-pro-BNP diizeyleri arasindaki iliskiyi incelemek
amactyla planlandi.

Yontem: Calismaya daha dnceden tan1 konmus veya yeni tani alan, iskemik ve
non-iskemik etiyolojili, ekokardiyografik olarak saptanan sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu %40 ve altinda olan kalp yetmezligi hastalar1 dahil edildi. Hastalara 6 dakika
yiiriime testi yapildi. NT-pro-BNP diizeyleri ¢alisildi. Iki boyutlu, M-mod, Doppler ve
doku Doppler ekokardiyografileri yapildi. Iki boyutlu benek izlemeli ekokardiyografi ile
sol ventrikiil global longitudinal (LTGS), sirkumferensiyal (SGS) ve radyal strain (RGS)
parametreleri ve sag ventrikiil serbest duvar longitudinal pik sistolik strainleri (RV-STR)
hesaplandu.

Bulgular: Ortalama ejeksiyon fraksiyonu %28,78 + 6,0 olan 50 hasta ¢aligmada
degerlendirildi. 6 dakika yiiriime testi, test siireleri, yiirime mesafesi ve test sirasinda
yapilan is ve NT-pro-BNP diizeyleri arasinda istatistiksel olarak 6nemli olciide iliski
saptand1 (sirasiyla r = -0,595, p<0,01; r = -0,699, p<0,01; r = -0,673, p<0,01). Sol
ventrikiile ait deformasyon parametrelerinden RGS ile NT-pro-BNP diizeyleri arasinda
anlamli bir iliski saptanamazken, NT-pro-BNPmin SGS ile zayif iligkili (r = 0,319,
p<0,05), LTGS ile orta derecede iliskili oldugu (r = 0,461, p<0,01) saptandi. NT-pro-
BNP diizeylerinin RV-STR ile orta derecede iliskili oldugu goriildii (r = -0,372, p<0,01).
NT-pro-BNP diizeylerinin en iyi olarak E/(ORT-S X ORT-E') ve LAVI parametreleri ile
iligkili oldugu goriildii (swrasiyla r = 0,715, p<0,01 ve r = 0,688, p<0,01). 900 pg/ml
iizerindeki NT-pro-BNP diizeylerini tahmin etmede kullanilan ekokardiyografik
parametrelerin ROC egrileri altinda kalan alanin, E/(ORT-S X ORT-E’) parametresi i¢in
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en yiiksek oldugu goriildi (EAA = 0,898, p<0,0001). NT-pro-BNP diizeylerinin
belirlenmesinde ilgili olan sol ventrikiile ait deformasyon parametrelerinin (LTGS, RGS,
SGS), sol atriyal volim indeksinin (LAVI) ve pulmoner kapiller kama basmci
tahmininde kullanilan E/ORT E' ve E/(ORT-S X ORT-E’) parametrelerin ¢oklu
regresyon analizlerinde, sol atriyal voliim indeksi her iki modelde de bagimsiz degisken
oldugu gorildii (sirastyla LAVI i¢in p =0,548, p<0,01 ; Adj-r* = 0,448, p<0,001 ve LAVI
icin B = 0,569, p<0,01; Adj- = 0,450, p<0,001). Hastalarmn, 6 dakika yiiriime testinde
yiirlime mesafesinin belirlenmesinde, bagimsiz degiskenlerin incelendigi ¢cok degiskenli
analiz modelinde en 1yi bagimsiz degiskenin SGS oldugu (B = -0,263, p = 0,028), en 1yi
ikinci bagimsiz degiskenin ise bu modelde RV-STR oldugu (B = -0,271, p=0,035)
goriildii. RV-STR belirlenmesinde en iyi bagimsiz iki degiskenin sirastyla E/(ORT S X
ORT E’) ve M-PAB parametrelerinin oldugu goriildii (sirasiyla E/(ORT S X ORT E’)
icin B = 0,392, p = 0,018 ve M-PAB i¢in § = 0,299, p = 0,027; Adj-R2: 0,357, p<0,001).
RV-STR degeri -%18,5 altinda olan kisilerde NT-pro-BNP diizeylerinin anlamli sekilde
daha yiiksek oldugu goriildii. Yiirime mesafelerinin (488,2 + 130,9 metreye karsilik
327,9 £ 146,2 metre, p<0,01) ve test sirasinda yapilan isin (386,8 £ 129,9 joule'a karsilik
236,5 £ 125,7 joule, p<0,01) anlamli sekilde RV-STR yiiksek olan kisilerde daha fazla
oldugu goriildii. Sol ventrikiil dolum basinglari ile iliskili olan E/ORT-E' (16,64 = 7,91'ye
karsilik 22,76 + 7,46, p<0,01) ve E/(ORT-S X ORT-E’) (374,0 + 208,4’ye karsilik
650,3 + 267,5, p<0,01) parametreleri anlaml1 sekilde, RV-STR yiiksek olan grupta diger
gruba kiyasla daha diisiik olarak saptandi. Miyokardiyal deformasyon parametrelerinden
RGS ve SGS parametreleri agisindan gruplar arasinda anlamli bir fark saptanamazken,
LTGS'nin anlamh sekilde RV-STR yiiksek olan grupta diger gruba kiyasla daha ytliksek
oldugu saptand1 (% -8,45 + 2,59'ye karsilik % -6,16 + 2,78, p<0,01).

Sonug¢ ve Tartisma: Sonug olarak, sag ventrikiil serbest duvar longitudinal sistolik
kisalma oraninin, fonksiyonel kapasite ile iliskili oldugu ve hatta fonksiyonel kapasitenin
belirlenmesinde, bagimsiz bir prediktor oldugu gosterildi. Sol kalp yetmezliginde,
tahmini sol ventrikiil dolum basinci ve tahmini ortalama pulmoner arter basinci, sag
ventrikiil fonksiyonlar1 i¢cin baslica belirleyici bulundu. Kronik sol ventrikiil basing
artisgina sekonder gelisen, geri donilistimsiiz pulmoner vaskiiler yeniden sekillenme ve
pulmoner vaskiiler direng artig1 bu sonuca neden olmus olabilir.

Anahtar Kelimeler: Kalp yetmezligi, fonksiyonel kapasite, sag ventrikiil serbest duvar
straini, benek izlemeli ekokardiyografi.

116



VII. ABSTRACT

THE ROLE OF ECHOCARDIOGRAPHICALLY ASSESSED DYNAMIC RIGHT
VENTRICULAR FUNCTIONS IN DETERMINATION OF FUNCTIONAL
CAPACITY OF HEART FAILURE

Aim: The exact mechanisms of exercise intolerance in heart failure (HF) patients
are still unknown. Although HF is known as a hemodynamic syndrome, many of studies
could not delineate a strong relationship between cardiac performance and symptoms.
There are limited studies in literature regarding the effect of right ventricular functions on
functional capacity of heart failure patients. Some previous studies had shown the effect
of right ventricular functions on functional capacity. 2D speckle tracking
echocardiography technique is a Doppler independent tool which enables the assessment
of myocardial strain and strain rate with the help of a special software. The plasma
concentration of natriuretic peptides are helpfull markers in diagnosis and treatment of
heart failure. Previous studies have shown the correlation between levels of natriuretic
peptides and functional capacity of heart failure patients. The 6-minute walk test
(6MWT), has become a popular method of evaluation of functional capacity in the last
10 years. This test is easily performed and a reliable method. Previous studies have
shown the correlation between the walking distance and peak oxygen consumption. This
study was designed to investigate the correlation between 6MWT distance and right
ventricular functions in class I-III heart failure patitents with ejection fraction lower than
40%. Also we investigated the correlation between echocardiographic parameters and
6MWT distance and NT-pro-BNP levels.

Method: Heart failure patients with ischemic and non-ischemic etiology and with a
left ventricular ejection fraction lower than 40% were included in the study. 6BMWT were
performed to all patients. NT-pro-BNP levels were determined. Standard two
dimensional echocardiography, M-mode, Doppler and tissue Doppler echocardiographic
analysis were performed for each patient. Global left ventricular longitudinal peak
systolic strain (LTGS), circumferential peak systolic strain (SGS), radial peak systolic
strain and right ventricular free wall longitudinal peak systolic strain parameters were
calculated with the 2D speckle tracking echocardiography for each patient.

Results: 50 patients with mean ejection fraction of 28,78 + 6,0% were included in
the study. 6MWT distance, 6MWT test duration and work achieved in this test were
found to be well correlated with the NT-pro-BNP levels (r = -0,595, p<0,01; r = -0,699,
p<0,01; r = -0,673, p<0,01 respectively). The RGS was not correlated with the NT-pro-
BNP levels, however, the SGS was weakly correlated with NT-pro-BNP (r = 0,319,
p<0,05), and the correlation between LTGS and NT-pro-BNP was modest (r = 0,461,
p<0,01). NT-pro-BNP levels were correlated with the RV-STR (r = -0,372, p<0,01).
Among all echocardiographic variables, the best correlation with NT-pro-BNP was in
E/(mean-S X mean-E') and LAVI parameters (r = 0,715, p<0,01 ve r = 0,688, p<0,01,
respectively). The area under curve was the highest for E/(mean-S X mean-E’) to
estimate a NT-pro-BNP level greater than 900 pg/ml (AUC = 0,898, p<0,0001). In
multivariate analysis which are modelled with parameters of left ventricular deformation
(LTGS, RGS, SGS), left atrial volume index (LAVI) and parameters for pulmonary
capillary wedge pressure estimates - the E/mean E' and E/(mean -S X mean -E’)-, the
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LAVI was found an independent variable in determination of NT-pro-BNP levels in two
distinct models (respectively for LAVI B =0,548, p<0,01 ; Adj-r2 = 0,448, p<0,001 and
for LAVI B = 0,569, p<0,01; Adj- r* = 0,450, p<0,001). The best independent parameter
was SGS (B = -0,263, p = 0,028), and the second best independent parameter was RV-
STR (B = -0,271, p=0,035) in multivariate analysis to determine 6MWT distance. The
independent variables for determination of RV-STR were E/(mean S X mean E’) and M-
PAB respectively (for E/(mean S X mean E’) B = 0,392, p = 0,018 and for M-PAB f§ =
0,299, p = 0,027; Adj-R2: 0,357, p<0,001 respectively). NT-pro-BNP levels were found
higher in patients with RV-STR lower than -18,5 %, and the difference was statistically
significant. The 6MWT distance (488,2 + 130,9 meters vs 327,9 £+ 146,2 meters, p<0,01)
and the work achieved in 6MWT (386,8 £ 129,9 joules vs 236,5 + 125,7 joules, p<0,01)
were higher in patients with higher RV-STR. The parameters to estimate left ventricular
filling pressures, the E/ mean -E' (16,64 + 7,91 vs 22,76 + 7,46, p<0,01) and the E/(mean
-S X mean -E’) (374,0 + 208,4 vs 650,3 £+ 267,5, p<0,01) were found lower in patients
with higher RV-STR. There were no difference in RGS and SGS among groups, however
the LTGS was found to be higher in patients with higher RV-STR, and the difference
was statistically significant (-8,45 £+ 2,59% vs -6,16 + 2,78%, p<0,01).

Discussion and conclusion: The right ventricular free wall systolic strain was
found to be correlated with functional capacity and even it is found to be an independent
predictor of functional capacity. In left heart failure, the left ventricular filling pressure
estimates and mean pulmonary artery pressure estimates, were found independent
determinants of right ventricular function. The irreversible pulmonary vascular
remodelling and increase in pulmonary vascular resistance which developed secondary to
chronic left ventricular pressure load may be the reason for this result.

Key words: Heart failure, functional capacity, right ventricular free wall strain, speckle
tracking echocardiography.
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