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ONSOZ

Ventrikiil destek cihazlarinin (VAD) gelistirilmesi son donem kalp yetmezligi (KY)
tedavisinde yeni bir donemin baslamasina yol agmustir. Kalp transplantasyonu halen bu
hastaligin altin standart tedavi segenegi olmasina ragmen, hasta sayisindaki artig ve donor
sayisindaki yetersizlik, bu destek cihazlarinin 6nemini hergiin daha da arttirmaktadir.
Ciahzlarin kii¢lilmesi, pulsatil akim yerine stirekli akim saglayan cihazlarin tercih edilir hale
gelmesiyle daha once goriilmeyen bazi komplikasyonlarla karsi karsiyayiz. Gastrointestinal
Siztem Kanamalar1 bu komplikasyonlardan biri olup hayat1 tehdit edici boyutlara kadar
ulasabilmektedir.

Biz bu ¢aligmamizda siirekli akim saglayan sol ventrikiil destek cihazi (LVAD)
implante edilen hastalarda ortaya ¢ikan Gastrointestinal Rsik faktorlerini retrospektif Olarak
arastirdik. Bu konuda hala diinya ¢apinda smirh ¢alismalar yayinlanmis olup, tilkemizden
bdyle bir calisma heniiz yaymlanmamastir.

Bu tezin planlanmasinda ve olusturulmasinda bana biiyiik destek veren tez
danigmanim Prof . Dr. Tahir Yagd:’ya, asistanlik doneminde egitimime olan sonsuz
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OZET

AMAC: Son donem kalp yetmezligi nedeniyle siirekli akim saglayan ventrikiil destek cihazi

implante edilmis olanolgularda ortaya ¢ikan gastrointestinal kanamalarin rsik faktorleinin

retrospektif olarak arastirlmasi amaglanmistir.

HASTALAR VE YONTEM: Son dénem kalp yetmezligi nedeniyle 2010- 2012 yillart

arsinda EUTF Hastanesi Kalp Damar Cerrahisi Ana Bilim Dalinda siirekli akim saglayan
VDC implante edilmis olan 90 hasta bu ¢alismaya dahil edilmistir. Hastalarm verileri
retrospektif olarak incelenmis, ¢calisma dncesinde Ege Universitesi Etik Kurulu onayi
almmustir. VDC implante edilen 90 hastanin 15’inde GIK goriildii. Bu hastalarm 11’1 (%73)
erkek, 4’1 (%27) kadindi. Hastalarda risk faktorii olarak preoperatif ve postoperatif olmak
tizere; VWF diizeyi, platelet sayilari,postoperatif aort kapak agilimi, postoperatif sag ventrikiil

yetmezligi ve destek siiresi arastirilmistir.

BULGULAR: Postop GiK olan ve olmayan grupta etyoloji dagilimi, DM orani, HT oran,

HL orani, KBY orani, SVO orani anlaml1 (p > 0,05) farklilik gdstermemistir. Postop GIK olan
grupta postop 3.ay, postop 6.ay ve son 6l¢iim vWF degeri preop doneme gore anlamli (p <
0,05) diisiis gdstermistir. Ayrica postop GiK olan grupta postop 3.ay VWF diisiik hasta oran1
postop GIK kanama olmayan gruptan anlamli (p < 0,05) olarak daha yiiksektir. Postop GIK
olan 15 hastanin 4’tiinde RV yetmezligi goriilmiistiir. Postoperatif RV yetmezlik oran1 postop
GIK kanama olmayan gruptan anlamli (p < 0,05) olarak daha yiiksek bulunmustur. Postop
GIK olan ve olmayan grupta aort kapak a¢ilim1 varlig1 / yoklugu istatistiksel olarak anlamli
bulunmamustir (p > 0,05). GiK kananma olan ve olmayan grup destek siiresi anlamli
bulunmamustir ( p > 0,05). Takip siirecinde yapilan 6lgtimler dogrultusunda diisme egilimi

gOstermis olmasina ragmen platelet sayilari istatistiksel olarak risk teskil etmemistir ( p >

0,05).

SONUC: siirekli akim saglayan VDC’da gériilen GIK hayati tehdit eden ciddi

komplikasyonlardandir. Risk faktorleri hala arastirilmaktadir. Calismamizda kazanilmis vWF

Sendromunun bu konuda en etkili parametre oldugu ancak tek etken olmadig1 saptanmistir.

ANAHTAR KELIMELER: Ventrikiil destek cihazi, siirekli akim, gastrointestinal

kanama, von Willebrand Sendrom, sag ventrikiil yetmezligi






GENEL BIiLGILER

1.Kalp Yetmezligi

1.1Tanim

Kalp yetmezligi (KY) i¢in ilk tanimlama 1933 yilinda Thomas Lewis Tarafindan
“Kalbin i¢eriginin bosalamamast durumudur” seklinde yapilmistir (1). Paul Wood bu tanimi;
“Kalbin viicudiin ihtiyact olan kan1 pompalayamamasidir” seklinde genisletmistir. Kalp
yetmezligi giiniimiizde bir sendrom olarak kabul edilmekte ve hastalarin klinik semptomlar1
ve fiziksel bulgulariyla birlikte degerlendirilmektedir. Avrupa Kalp Cemiyeti, (ESC) 2008
yilinda yaymladigi son rehberde “KY, normal dolum basinglaria ragmen, kalbin dokularmn
metabolik ihtiyaglarini karsilayacak dlglide oksijen sunamamasina yol agan, kardiyak yapisal

veya islevsel bozukluktur” seklinde tanimlamustir (2).
1.2 Kalp Yetmezligi Siniflandirilmasi
Sistolik Ve Diyastolik Kalp yetmezIligi:

KY fonksiyon bozuklugunun tipine gore sistolik ve diyastolik olmak tizere iki
ana grupta incelenir. Diyastolik disfoksiyon ventrikiiliin genisleyebilme 6zelliginin bozulmasi

olarak tanimlanirken, sistolik disfonksiyon kalbin yeteri kadar kasilamamasidir (2).
Akut ve Kronik Kalp yetmezligi:

Klinik olarak ortaya ¢ikisina gére KY,akut ve kronik olarak da
smiflandirilabilir. Akut KY; ani baslayan istirahat ve/veya egzersizle birlikte nefes darliginin
goriildiigii klinik tablodur. Kronik KY ise periferik 6dem ve asitin 6n planda oldugu, zaman

icerisinde semptomlarin arttig1 ve hastanain yasam kalitesinin olumsuz etkilendigi tablodur

).
Sol ve Sag Kalp Yetmezligi:

Kalp bosluklarma gére yapilan siniflandirmadir. Ozellikle pulmoner veya sistemik
konjesyonu, siv1 birikimine bagli olarak pulmoner ve periferik 6dem vurgulanmak
istendiginde kullanilan tanimlamalardir. Sag ventrikiil yetmezligi genellikle sol ventrikiil

yetmezligine sekonder olarak meydana gelir. Sol ventrikiil yetmezliginin neden oldugu
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pulmoner arter basincinda ylikselme, yetersiz bobrek perflizyonu, su — tuz retansiyonu

ve dolasimda s1v1 birikmesidir (2).
Yiiksek ve Diisiik Debili Kalp Yetmezligi

Yiiksek debili kalp yetmezliginin en sik sebepleri; anemi, tirotoksikoz, septisemi,
karaciger yetmezligi, arteriyovendz santlardir. Yapisal kalp hasar1 olmaksizin kalbin debisine
bagli olarak oratay ¢ikan klinik tablolarda semptomlar sebebe yonelik tedaviyle tamamen
diizelebilmektedir (2).

NYHA Siniflamast:

Hastalari fonksiyonel durumuna gore klinik tablonun siniflandirilmasi ilk kez 1928
yilinda New York Kalp Birligi’nce (NYHA) yapilmistir. En son 1994 yilinda revize edilen

simiflama hastalar1 fiziksel aktivitelerine gore dort sinifa ayirmaktadir.

Smif I: Fiziksel aktivite kisitlamasi yoktur. Olagan fiziksel etkinlik beklentinin

iizerinde nefes darligi, halsizlik ya da carpmtiya yol agmaz.

Simif II: Hafif fiziksel etkinlik kisitlamasi vardir. Dinlenme sirasinda rahattir, ancak

olagan diizeyin altinda fiziksel aktivite nefes darligi, halsizlik ya da ¢arpintiya yol acar.

Smif III: Belirgin fiziksel etkinlik kisitlamasi vardir. Dinlenme sirasinda rahattir,

ancak olagan diizeyin altinda fiziksel aktivite, nefes darligi, halsizlik ya da ¢arpintiya yol agar.

Smif IV: Rahatsizlik duymadan herhangi bir fiziksel aktivite siirdiirememedir.
Dinlenme sirasinda belirtiler olabilir. Herhengi bir fiziksel aktivite yapilmasi durumunda

rahatsizlik artar.



ACC/AHA’ nin Kalp Yetmezligi Evrelemesi

KY hastalar1 4 evrede incelenirken ilk 2 evre (A ve B) hastalar1 asemptomatik ve kalp
yetmezliginin gelismesi i¢in risk tastyanlardan olusurken C ve D evreleri semptomatik kalp

yetmezligi hastalarini kapsamaktadir.
Evre A: Asemptomatik, kalp hasar1 yok ancak KY i¢in risk faktorleri vardir

Evre B: Asemptomatik, yapisal kalp hasar1 ve LV fonksiyon bozuklugu vardir.

(6rnegin; LV hipertrofisi, miyokard infarktiisii)
Evre C: Kalp hasariyla birlikte semptomatik.
Evre D: Refrakter ve son donem kalp yetmezligi

Son Avrupa ve Amerika kilavuzlarinda bu skorlama modellerine yer verilmekle
birlikte bu grup hastalar i¢in daha objektif parametreler ve kriterler tanima eklenmistir.
2012’de yaymlanan Avrupa Kardiyoloji Dernegi’nin ileri evre kalp yetersizliginin tanimi i¢in

onerdigi kriterler asagida siralanmustir. (3)

1. Istirahat veya minimal egzersiz ile dispne ve / veya yorgunluk semptomlar1 (NYHA
HI/1V)

2. Siviretansiyonu epizodlar1 (pulmoner ve/ veya sistemik konjesyon, periferik 6dem) ve

/ veya istirahatte diisiik debi bulgular1 (periferik hipoperflizyon)
3. Asagidakilerden en az birini igeren ciddi kardiyak disfonksiyonun objektif bulgular1
a. Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu < %30
b. Mitral akimda pseudonormal veya restriktif patern

c. Kateter tetkikinde ortalama pulmoner arter kama basinci > 16 mmHg ve / ve

ya sag atrium basinct > 12 mmHg

d. Kardiyak dis1 nedenlere bagl olmayan yiiksek natriiiretik peptid diizeyleri



4. Asagidakilerden biriyle gdsterilmis ileri derecede bozulmus fonksiyonel kapasite
a. [Egzersiz yapamama
b. 6 dakika yiiriime testi <300m

c. Kardiyopulmoner egzersiz testinde tepe oksijen tiikketimi (VO2) <12 — 14
mL/kg/dk

5. Son alt1 ay i¢inde > 1 hospitalizasyon

6. Alnabilen optimal medikal tedaviye (ilaglar tolere edilemedigi ve ya kontrendike

olmadig1 durumlarda) ragmen sayilan bulgularm olmasi

Son ACC/AHA kilavuzunda ise ileri evre kalp yetersizligi olgusunu tanimlayan klinik

olay ve bulgulara dikkat ¢ekilmektedir (4).
Son yil iginde > 2 hospitalizasyon veya acil servis basvurusu
1. Renal fonksiyonlarda progresif bozulma (BUN ve kreatinin degerlerinde artis)
2. Kalp dis1 nedenlere bagli olmayan kilo kayb1 (kardiyak kaseksi)
3. Hipotansiyon veya bozulan bobrek fonksiyonlarma bagli ACE-I veya ARB intolerans1
4. Hipotansiyon ve ya kalp yetersizligine bagh beta bloker intoleransi
5. Sistolik kan basincinin siklikla <90 mmHg olmasi
6. Giyinme, banyo yapma gibi giinliik aktivitede stirekli devam eden dispne
7. Diiz yolda devam eden dispne veya yorgunluga bagl olarak 1 blok yiiriiyememe
8. Serum sodyum degerlerinde progresif diisiis; genellikle <133 mEqg/L

9. Diiiretik dozunu arttirma ihtiyaci: furosemid > 160 mg/giin ve/ veya ek metolazon

tedavisi

10. Sik ICD soklamasi



Bu veriler dogrultusunda Avrupa Kalp yetersizligi kilavuzunda uzun dénem cihaz destek
sistemlerinin ‘transplantasyona kdpriileme’ amaci ile kullanimi1 6neri diizeyi sinif I, kanit
diizeyi B olarak, ‘sonlanim tedavisi’ olarak uygulanmasi ise Oneri diizeyi sinif Ila, kanit
diizeyi B olarak yerini almistir. Bu kilavuzda MDDC implantasyonu i¢in potansiyel olarak

uygun hastalar su sekilde 6zetlenmistir:

1. Optimal medikal tedavi altinda olmasina ragmen iki aydan uzun siiredir agsagidaki

ozelliklerden birden fazlasini tagiyan hastalar:

a. Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu < %25 ve kardiyopulmoner egzersiz

testinde pik oksijen tiiketimi (pVO2) < 12 mL/kg/dk

b. Son 12 ay i¢inde tetikleyici bir neden olmaksizin > 3 kez kalp yetersizligi

nedenti ile hastaneye yatis
c. Intravendz (IV) inotropik tedaviye bagimli olma
d. Sag ventrikiil fonksiyonlarinda progresif bozulma

e. Yiksek sol ventrikiil dolus basinci varliginda (pulmoner kama basinci > 20
mmHg ve sistolik kan basinc1 < 80-90 mmHg ya da kardiyak indeks < 2
Lt/dk/m?) perflizyon bozulmasina baglh gelisen organ islev bozuklugu (bobrek

ve/ ve ya karaciger disfonksiyonu).

ACC/ AHA kilavuzunda ise uzun siireli destek sistemlerinin transplantasyona koprii
amaci ile kullanim1 6neri smifi 11a, kanit diizeyi B. “Sonlanim tedavisi’ olarak kullanimi ise

se¢ilmis olgularda smif Ila , diizey B Oneri olarak belirtilmistir.
MDDC hasta segiminde yeni bir siniflama: INTERMACS profili:

Ozellikle kalp destek cihazi uygulamasima aday olan olgularda yillardir kullanilmakta
olan NYHA fonksiyonel siniflamasinin bazi uzmanlar tarafindan yetersiz bulunmasi sebebiyle
bu hastalarda INTERMACS (The Interagency Registry for Mechanically Assisted Circulatory
Support) smiflamasi kullanilmaya baslamistir (tablol). INTERMACS siniflamasi hasta

secimi i¢in bilylik 6nem tasimakatdir.



Tablo 1:

INTERMACS smiflamasi

Profil Tamm Ozellikler

1 Kardiyojenik sok Hayat1 tehdit eden hipotansiyon, kritik organ hipoperfiizyonu ve
artan inotropik / presor ihtiyaci; artan laktat degerleri ve metabolik
asidoz

2 Progresif bozulma Inotrop tedavisine ragmen klinik bozulma: siv1 retansiyonu, bobrek
fonksiyonlarmin, nutrisyonel durumun bozulmasi

3 Stabil, inotrop bagimli | Diisiik-orta doz inotrop dozlar1 (veya gegici mekanik dolagim
destegi altinda) ile stabil klinik durum: destekten ayirmak
hipotansiyon, semptomlarin agirlagmasi, progresif organ
disfonksiyonu ile sonuglanir

4 Evde, istirahat Evde oral tedavide olmasina karsin giinliik aktivelerde (yikanma,

semptomu mevcut giyinme gibi) ve ya istirahatte konjesyon bulgularinin

olmast:ortopne, basit aktivitede dispne, istahsizlik, bulanti, periferik
O0dem, assit

5 Egzersiz intoleransi Istirahatte yakinma olmamasia karsmn herhangi bir aktivitede
yakinmalarm ortaya ¢ikmasi; eve bagiml

6 Egzersiz limitasyonu | Istirahatte yakimma yok, basit/ hafif aktiviteler yapabilir. Fizik
aktivitede artis kisa siirede (dakikalar i¢cinde) yakinmalar1 baslatir

7 Ileri NYHA 11 Yakin zamanda olmayan dekompanzasyon tanimlamasina karsin

klinik olarak stabil olup yakinma olmaksizin hafif diizeyde aktivite

yapabilir

INTERMACS smiflamasimin hem dogal seyirde hem de cihaz implantasyonu sonrasi

sonuglar agisindan prognostik degeri vardir (5,6). Ornegin ventrikiil destek cihazi

implantasyonunda kardiyojenik sok olgularinda (INTERMACS 1) 6 aylik sag kalim en kotii

iken, en 1yi sonuglar evre 3 ve 4 olgularinda elde edilmektedir.
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1.3 Kalp Yetmezligi Etyolojisi

Gelismis toplumlarda en dnemli 6liim sebeplerinin baginda gelen konjestif kalp
yetmezligi, hastane yatislarmin da en sik sebepleri arasindadir. Ulkemizde yaklasik 2,5 - 3

milyon (7) konjestif kalp yetmezligi hastasi oldugu tahmin edilmektedir.
1.4 Kalp Yetmezligi tedavisi

Kalp yetersizligi tedavisinin kisa donemdeki amaglar1 semptomlar1 kontrol altina alip,
hayat kalitesini arttirmaktir. Uzun donemde ise kalp yetersizligi sendromunun karakteristik
0zelligi olan progresif sol ventrikiil disfonksiyonunu yavaslatarak, durdurarak veya geriye

dondiirerek yasam siiresini arttirmak amaclanir.

Kalp yetmezligi tedavisi kabaca Farmakolojik ve Non — farmakolojik olarak ikiye
ayrilabilir. Tablo 2’de tedavi sekilleri yer alirken, tablo 3’de AHA/ACC kilavuzunda
yayinlanan evrelere gore tedavi segenekleri verilmektedir (2). Non — farmakolojik tedavinin
biiyiik bir cogunlugunu kalp yetmezligi cerrahisi olusturmaktadir. Transmiyokardiyal
revaskiilarizasyon, kardiyomiyoplasti, sol ventrikiil kii¢iiltme opreasyonlari, kok hiicre

tedavisi ve kapak cerrahisi kullanilan cerrahi tedaviler arasindadir (8).



Tablo 2: Kalp yetmezliginin tedavisi

Metot

Genel Onlemler

Farmokolojik
tedavi

Non-farmakolojik
tedavi

Tedavi sekilleri

+ Korunma stratejisi
* Presipite edici faktorlerin ortadan kaldirlmas:
* Yasam bi¢iminin ayarlanmasi
* Egzersiz egitimi
* Diyet
* Ditiretikler
» Inotropik ajanlar
o Digitaller
o Beta-adrenerjik reseptor agonistler
~ Dobutamine
~ Dopamin
~ Ibopamine
o Fosfodiesteraz inhibitérleri
_ Amrinone
~ Milrinone
~ Enoximone
o Kalsiyum duvarlastiricilar
_ Levosimendan
_ Simendan
o Xantin tirevleri
* Vazoaktif ilaglar
o Nitratlar
o Hydralazine
* Renin-Anjivotensin-Aldesteron Sistemi(RAAS )inhibitorleri
o Anjiyotensin doniisttirticii enzim(ACE)inhibitorleri
o Anjiyotensin | reseptor blokerleri(ARB)
o Mineralokortikoid/aldosteron reseptor antagonistleri
o Renin ihibitorleri( Aliskiren)
* Beta-blokerler
« Ivabradine
+ Arginine Vasopressin(AVP) reseptor antagonistleri
o Tolvaptan
o Satavaptan

. Anti-aritmik ilaglar
. Antikoagiilan ve antiplatelet tedavi
. Anti-iskemik tedavi

+ Kardiyak resenkronizasyon(biventrikiiler pacing)
* Kardiyoverter defibrilatér implantasyonu(ICD)

* Revaskiilarizasyon

*» Kapak Cerrahisi

+ Ventrikiiler Rekonstriiksiyon

* Dolasiun-destek cihazlar

+ Kalp nakli

*» Kok hiicre nakli




Tablo 3: Kalp Yetmezligi Evreleri ve Uygun tedavi Yontemleri (AHA / ACC Kilavuzu)

Evreleme

Dénem A

Diénem B

Dénem C

Donem D

Tanmmiama

* Yapisal bozukluk voktur

* Kalp yetmezligi riski

( hipertansivon, diabetes mellitus,
iskemik kalp hastaligi, asir1 alkol
tilketimi, aile 6ykiisii, toksik ilag
kullanmu )

* Yapisal bozukluk vardir

* Kalp yetmezligi semptomlarn yoktur

*Yapisal bozukluk vardir
*Kalp yetmezligi semptomlar vardir
( nefes darligi, ¢abuk yorulma )

*Yapisal bozukluk vardir
*Ozel tedavi gerektiren kalp yetmezligi
vardir

Tedavi

* Hipertansiyon tedavisi
* Lipid profilinin tedavisi
* ACE inhibité&rleri

* Diizenli egzersiz

* Alkolin azaltilmas1

« Dénem A tedbirleri

* Uygun hastalarda ACE inh
* Uygun hastalarda beta-blokerler
* Dénem A tedbirler

* Driiretikler

+« ACE inh

« Beta-blokerler

* Digitaller

» Tuz kisitlamasi

« Dénem A B C tedbirleri

* Mekanik destek cihazlar

+ Inotropik infiizyon

* Devamli hastane ev bakinu
« Kalp nakli

1.4.1. Kalp Nakli:

20. yiizylin basinda ilk heterotopik kalp naklinin Alexis Carrel tarafindan

gergeklestirilmesi ile, kalp nakli kalp yetmezligi cerrahisinin altin standart tedavi segenegi

olmustur (8). Norman Shumway ve Richard Lower’in 1960 yilinda kdpek {izerinde

gergeklestirdikleri kalp naklinden sonra, 1967°de Bernard ilk ortotopik kalp naklini yapmistir

(9). Tirkiye’de ilk basarili kalp nakli 1989 yilinda Bayezid ve arkadaslar1 tarafindan

gergeklestrilmistir (10,11). Ege Universitesi’nde ilk kalp nakli 1998 yilinda yapilmis olup

bugiin Tiirkiye’de en fazla kalp nakli yapilan merkez durumundadir(8, 11). Ulkemizde 2.5

milyonun iizerinde kalp yetmezligi hastas1 oldugu ve bunlarin yaklasik 4500 {iniin son donem

kalp yetmezliginde oldugu bilinmektedir. Bekleme listesinde yaklasik 400 hasta varken

iilkemizde yillik gerceklestirilen kalp nakli sayis1 60 civarindadir.
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1.4.2. Mekanik Dolasim Destek cihazlari / Ventrikiil Destek Cihazlar
(MDDC/VDC):

Ventrikiil destek cihazlarinm ilk prototipi 1962 yilinda D. Liotta tarafindan gelistirildi
(13). 1966°da M. DeBakey ve D.Liotta bu prototiple diinyanm ilk basarili neticesine ulastilar
(14).

Ozellikle son dénemelerde artan teknolojik ilerlemeler mekanik dolasim desteklerinin
hizla gelismesine neden olmus, dondr sayisindaki kisitlilik nedeniyle bu cihazlar alternatif
tedavi secenegi haline gelmistir. Yiiksek doz inotropik destek almasina ragmen ileri derecede
hemodinamik bozukluk gdsteren olgularda kisa veya uzun siireli mekanik destek uygulamasi

siklikla olgunun hayatini idame ettirmesini saglayacak tek silahtir (8).

Viicuttaki durumlarina gore destek cihazlar1 4 grupta incelenebilir; 1) Destegin
sliresine gore: kisa veya uzun siireli, 2) Ventrikiiler destek ihtiyacina gore: tek ventrikiil veya
iki ventrikiil, 3) Pompa akim tiiriine gore: siirekli akim ve ya pulsatil akim, 4) Implantasyonun
yerine gore: intrakorporeal veya ekstrakorporeal. Kisa donem cihazlar giin — haftalar boyunca
destek saglarlar. Hastanin hospitalizasyonu sarttir. Bu cihazlarin en basiti intraaortik balon
pompasidir(9). Ventrikiil destek cihazlar1 genel olarak 4 ana endikasyon i¢in kullanilmaktadir

(8, 15);

1. Akut miyokard enfarktiisii sonras1 gelisen kardiyojenik sok

2. Kardiyak cerrahi sonrasinda gelisen miyokardiyal disfonksiyon
3. Miyokardite sekonder gelisen akut kardiyak yetmezlik

4. Dekompanze konjestif kalp yetmezligi

Bu cihazlarm implantasyonundaki amaglar tablo 4’ te verilmistir (5).
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Tablo 4

Karara koprii Optimal ilag tedavisine ragmen akut dolasim kollapsinda olup
tam bir degerlendirme tamamlanip ek tedavi segcenekleri
degerlendirilinceye kadar 6lme riski yiiksek olan hastalarda

kullanimi

Tyilesmeye koprii Hastay1, kardiyak fonksiyonu destek sistemini sonlandirmaya
yetecek kadar diizelinceye dek hayatta tutmak amaci ile

kullanim1

Adayhga koprii Transplantasyona uygun olmayan bir hastayi transplantasyona

uygun hale getirmek/ iyilestirmek amaci ile kullanimi

Transplantasyona koprii | Oliim riski yiiksek olan hastalar1 dondr organ bulunana kadar

hayatta tutmak amaci ile kullanimi1

Sonlanim tedavisi Transplantasyona uygun olmayan son donem kalp yetersizligi
hastalarinda transplantasyona alternatif olarak uzun dénem

kullanimi

Karara koprii ve iyilesmeye koprii endikasyonlarinda kisa donem destek sistemleri
kullanilmalidir. Uzun donem cihazlar ise adayliga koprii, transplantasyona koprii ve sonlanim

tedavisi olarak uygulanmaktadir (13).

Giliniimiizde yaygin olarak kullanilan mekanik destek cihazi sayis1 yaklasik olarak 20

civarindadir.

l. Parakorporeal Pulsatil Vntrikiil Destek Cihazlari;
a. Berlin Heart Excor Ventrikiil Destek Cihazi
b. Thoratec pediatric Ventrikiil destek cihazi

Bu cihazlar viicudun dis yiizeyinde yer alir. Gogiisten ¢ikan kantillerle pompa

haznesine ve bir pndmotik hat ile kontrol tinitesine ve konsola baglanir (resiml).
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Resim 1: Berlin Heart Excor cihazi (Pulsatil, parakorporeal VDC)

Berlin Heart Excor




1. Intrakorporeal Ventrikiil Destek Cihazlar
a. Pulsatil Ventrikiil Destek Cihazlar
e Heartmate |
e Novacor
e Arrow LionHeart
b. Non Pulsatil Rotasyonel Ventrikiil destek Cihazlar1
e Aksiyel ventrikiil destek Cihazlar
v" Micromed DeBakey Heart Assist 5
v' Jarvik 2000
v Heartmate 11
v" Berlin Heart Incor
e Sentrifugal Ventrikiil destek Cihazlar1
v Heartware
v" Duraheart
v’ Levacor

Giintimiizde pediatrik olgularda siklikla tercih edilen ve yenidogan da dahil tiim viicut
oOlgtilerinde kullanilabilen Berlin Heart Excor (resim 1) disinda pndmotik mekanizmayla
pulsatil akim iireten ilk nesil intrakorporeal veya parakorporeal pompalar terkedilmektedir.
Heartmate XVE gibi bu tip 1. nesil pompalar artik yerini daha az trombojen, daha kiictik,
durabilitesi daha uzun ve ¢evre elemanlarindaki modifikasyonlarla hayat kalitesi daha ytiksek

cihazlara birakmistir (8).

Stirekli akim saglayan cihazlarn, ilk klinik deneyimleri 1980°1i yillara dayanmaktadir.
Bu yillarda daha ¢ok ekstrakorporeal pompalar kullanilmistir. Intrakorporeal olarak ilk
uygulama 1988°de Dr. Frazier ve Dr. Wampler’in “hemopump” 1 gelistirmeleriyle
baglamistir(17). Hemopump’in siirekli akim saglayan destek cihazlarinin gelisimde ¢ok biiyiik
katkilar1 olmustur.  Intrakorporeal cihazlarin daha kiigiik olmalar1 nedeniyle sagladiklar

cesitli avantajlar vardir;

e Implantasyonu daha kolaydir ve daha kisa siireli cerrahi islem
saglar.

e Kiigtik viicut alanina sahip hastalara bile uygulanabilir.
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e Hasta - cihaz uyumu parakorporeal cihazlara oranla daha
basarilidir. Hastanin giinliik aktivitelerine sinirlamalar getirmez
ve 0zgiirliik hissini kisitlamaz.

e Hastanede yatis siiresini kisaltir.

Klinigimizde ventrikiiler destek cihazi uygulamalari1 2007 yilinda baglamigtir. O
giinden bugiine kadar 150°nin {izerinde cihaz implantasyonu yapilmis olup klnigimiz bu
konuda Tiirkiye lideri konumundadir. Klinik uygulamalarimiz Berlin heart Excor ile basladi
ve toplam 55 tane pulsatil Berlin heart Excor cihazi implante edildi. Cihazlarin gelisim ile
birlikte pulsatil pompalar sadece ¢ocuk hastalarda tercih edilmeye baslanarak eriskin
hastalarda siirekli akim saglayan cihazlar kullanildi. Berlin Heart Incor cihaz ilk kullanilan
stirekli akim saglayan intrakorporeal pompalardan olup kligimizde 2008 yilinda implante
edilmeye baslanmistir. 2. Jenerasyon olmasi ve postoperatif komplikasyon risklerinin fazla
olmasi1 nedeniyle yarini daha kii¢iik 3. Jenerasyon pompalara birakmistir (resim 4). Siirekli
akim saglayan 3. Jenerasyon pompasi olan Heartware (HVAD) 95 civarinda hastaya implante
edilmis olup klinigimizde en ¢ok kullanilan VDC’dir. Bir diger intrakorporeal cihaz da
Heartmate Il olup toplam 20 hastaya implante edilmistir.

Resim 4: Berlin Heart Incor
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Tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde de ventrikiil destek cihazi uygulamasi
parakorporeal sistemlerden intrakorporeal sistemlere dogru egim gostermektedir. HeartWare
HVAD (HeartWare International Inc., Framingham, Massachusetts,USA), HeartMate 1l (HM

Il; Thoratec Inc., Pleasanton, California, USA) iilkemizde de kullanilan yeni nesil cihazlardan
bazilaridir. (8)

Resim 5: Heartware (HVAD)

HeartWare HVAD (HeartWare International Inc., Framingham,
Massachusetts,USA):

Minyatiirize, siirekli akim saglayan 3. Jenerasyon bir pompadir. Implantasyonu i¢in
ekstra cebe gerek yoktur. Intraperikardiyal yerlestirilir. 10L/dk’ya kadar akim saglar. Cocuk
yas grubuna da uygulanabilmektedir. Implantasyonu kolay ve cerrahi siiresi kisadir. Kiigiik

kesilerle implantasyona izin verir. Hastalarin yasam kalitesini arttirir.

Resim 6: HVAD pediatrik hasta Resim 7: HVAD eriskin hasta
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Heartmate Il (HMII):

1990 yilinda miniaxial pump olarak dizayn edildi ve klinik olarak ilk kez 2000 yilinda
kullanildi. Teknolojinin gelismesi ile yillar i¢inde boyutu kiigiildii ve daha genis hasta
kitlesine hitap etmeye basladi. Bugiinkii hali ile; cerrahi kesi miktarinin azalmasina bagh
olarak daha kolay implante edilmesi, diisiik doz antikoagiilana gereksinim duyulmasi, 3-10
It/dk voliim saglamas1 heartmate II’yi diinyada en ¢ok tercih edilen ventrikiil destek cihazi
yapmistir. Heartmate II motorunun inflow kaniilii sol ventrikiil apexine, otflow kaniilii ise
assedan aortaya yerlestirilir. Motoru aksiyal akim saglar ve “impeller” olarak adlandirilir.
Kan, sol ventrikiil apeksinden bu impeller sayesinde aksiyel akimla assendan aortaya
pompalanir. Cilt altindan ¢ikan drive line ile gii¢ linitesine baglanir. Su ana kadar diinyada

5000’in iizerinde hastada bu cihaz kullanilmistir.

Resim 8: Heartmate 11

Giiniimiizde hemodinamik bozukluk ve organ yetmezligi beklenmeden yapilan
implantasyonun sonuglar1 oldukga iyidir. Bu tip olgularda hastane mortalitesi %10’un altina
inmistir ve sonuglar artan tecriibe ile orantili olarak daha da iyilesmektedir. INTERMACS
verilerine gore 1 yillik sagkalim yaklagik %80, 2 yillik sagkalim %70’dir (5).
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Bu sonuglar ventrikiil destek cihazi uygulamalarmin kalp nakli ile benzer sagkalima
sahip oldugunu gostermektedir. intrakorporeal cihazlarin yukarida saydigimiz avantajlari
yaninda, az da olsa dezavanatji bulunmaktadir . Ventrikiil destek cihazi implantasyonu sonrasi
ilk y1l igerisinde olgularin ortalama 1.5-2.5 kez gesitli nedenlerle tekrar yatis yaptiklari tespit
edilmistir (18,19). Tekrar yatiglarin 6nde gelen nedenleri kanama (6zellikle gastrointestinal),

kalp yetersizligi semptomlari, aritmi ve enfeksiyondur (15)

Siirekli akim saglayan VDC’larinin kullaniminda ortaya ¢ikan dnemli bir proplem
gastrointestinal system kanamalar1 (GIK)dir. Uzerinde durulan en 6nemli iki mekanizma,
stirekli akimin yarattig1 non fizyolojik dolasim paternine bagh nabiz basincindaki azalma ve
sonucunda olusan arteriyovendz malformasyon ve edinsel Von Willebrand faktor
sendromudur.(20, 21). GIK’nin mortalite ve morbidite iizerinde olumsuz etkileri bildirilmeye

baslanmistir. GIKlar1 sag kalima olumsuz etki etmemektedir (22, 21).

Bu ¢alismada stirekli akim saglayan VDC implantasyonundan sonra meydana gelen

GIK’nin risk faktorleri retrospektif olarak arastirilmistir.

2. Gastrointestinal Sistem Kanamasi (GIK);

2.1 Tanmim;

Gastrointestinal sistem kanamalar: (GIK) yiiksek mortalite ve morbiditeye sebep olan
medikal problemlerdendir. Kanamanin oldugu yere gore kliniginin siddeti degismekle birlikte
en kisa zamanda miidahale gerektirir. GIK’nmn klinik semptom ve bulgulari, kanama

bolgesine, etyolojisine ve kanamanin hizina bagh olarak ortaya ¢ikar (23).

Hematemez: Kanli kusma olarak tanimlanir ve kanamann iist GIS'ten, hemen daima
Treitz ligamaninin proksimalinden olduguna isaret eder. Kanama parlak kirmizi renkli taze

kanama veya mide asidi ile temas etmisse kahve telvesi seklinde olabilir.

Melena: Siyah, katran renginde, kotii kokulu digkilama olarak tanimlanir. Melena
olabilmesi i¢in 100 mL kadar kan yeterlidir (23).

Hematokezya: Rektal yoldan parlak kirmizi renkli kanama veya digki ile karigik

kanama olmasidir.
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GIK’mnn sebepleri tablo 5°te verilmistir.

Tablo 5: Gastro intestinal sistem kanama sebepleri

Ust Gastrointestinal Sistem Kanama Sebepleri

Alt Gastrointestinal Sistem Kanama Sebepleri

En sik karsilagilan sebepler
e Duodenum iilseri
e Mide iilseri
e Eroziv gastroduodenit
e Ozefagus varisleri

e Mallory — weiss sendromu

Sik kargilagilan sebepler

Bening anorektal hastaliklar
Dizvertikiiler hastalik
Arteriovendz malformasyonlar
Neoplazmlar

Inflamatuar barsak hastaliklar

Koagiilopatiler

Daha az karsilasilan sebepler
e Dilofay lezyonu
e Vaskiiler ektazi ve anjiodisplaziler
e Portal hipertansif gastropati
e QGastrik antral vaskiiler ektazi
o Gastrik varisler
e Neoplaziler
o Ozefafit

e Gastrik erozyonlar

Daha az karsilagilan sebepler

Kronik radyasyon enterokoliti
Iskemikkolit veya mezenterik vaskiiler
yetmezlik

Meckel divertikiilii
Kolonik/rektal varisler

Portal kolopati

Soliter rektal lilser

Ince barsak ve kolonun dieulafoy
lezyonu

Vaskiilitler

Ince barsak iilserleri

intussepsiyon

Nadir nedenler
o Ozefagus iilseri
e Aortaenterik fistiil
e Hemobili
e Crohn hastalig1

e Belirlenemeyen nedenler
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2.1 Siirekli akim saglayan VDC uygulanms hastalarda goriilen GIK

Ventrikiil destek cihazi implantasyonu sonrasti ilk yil icerisinde gergeklesen hastane
yatislarinin en dnemli sebepleri arasinda GiK gelmeketedir. Nedeni tam olarak agiklanamamis
olan bu problemle ilgili tiim diinyada ¢alismalar devam etmektedir. Siirekli akimla meydana
gelen nabiz basincindaki azalma ve buna bagli arteriyovendz malformasyon ve edinsel Von

Willebrand faktor eksikligi en olasi risk faktorleri olarak gosterilmektedir. (24,21)

2.1.1 Kazamlms von Willebrand Faktor Sendromu (Tip 2A von Willebrand
Hastahgy)

vWF, megakaryositler ve endotel hiicrelerinde sentezlenen ve trombositlerin alfa
graniillerinde ve endotel hiicrelerinin sitoplazmasinda bulunan Weibel-Palade cisimciklerinde
saklanan biiyiikk multimerik (>20.000kD) bir glikoproteindir. (25) Biiyiik molekiiler vVWF
proteinleri primer hemostazda etkin rol oynamaktadir. Kan damarlarinda yaralanma
olustuktan sonra, subendotel dokudaki kolajen belirgin bir hale gegerek onun vWF’le
etkilesimini saglar. Bir ucu ile kolajene baghh vWF, diger taraftan trombositlerdeki
glikoproteinlb (GPIb) ve 2b/3a reseptorlerine baglanarak dolasan trombositlerin endotelyal
yaralanma bolgesine adezyonunu baslati(26). Ayriva vWF; faktor VIII (FVIII) i¢in bir tasiyici

protein rolii oynayarak onun erken proteolizden korunmasi saglar.(25)

Proteinin temel fonksiyonlarini olumsuz olarak etkileyen kantitatif veya kalitatif vWF
bozukluklar1 genelde kendisini hemostazda anormallik seklinde gosterir. Vincentelli ve
arkadaslar1 yiliksek gradiyentli aort stenozlarinda kanama insidansinin arttigimi gostermistir.
Bu ¢aligmada aort kapak gradiyenti arttik¢a yiiksek molekiil agirlikli vWF diizeyinin azaldig1
ve fonksiyonlarinin bozuldugu ortaya koyulmustur. Dolaysiyla kanama indansi, aort kapak

gradiyentinin en yiiksek oldugu ileri diizey aort stenozlarinda en ¢ok kaydedilmistir (27)

Siirekli akim saglayan ventrikiil destek cihazlar1 aksiyel veya sentrifugal akim
olusturmaktadir. Bu yiizeylerle karsilasan polimerler lizise ugramakta ve/veya deforme
olmaktadir (28). Bu durum tipk: aort stenozunda oldugu gibi yiiksek molekiil agilikli vVWF’de
yapisal bozukluga yol agabilmekte ve kazanilmis von Willebrand Faktor Sendromuna sebep

olabilmektedir.

20



2.1.2 Azalmis Nabiz Basinci

Siirekli akim saglayan VDC’da tipki aort stenozunda oldugu gibi nabiz basinci ve
pulsatilite azalmigtir. Aort stenozundaki bu patofizyoloji ilk kez Heyde tarafindan
tanimlanmistir. Pulsatilitenin azalmasiyla birlikte gastrointestinal mukoza perflizyonu
yeterince saglanamaz ve mukozal iskemi ve frajil yapili yeni damar olusumu meydana gelir.
Hem mukozal iskemi hem de frajil damarlar anjiodisplazilere ve arteriovenoz
malformasyonlara (AVM) olusumuna sebep olur. AVM’lar GiK igin risk faktoriidiir.
Azalmig nabiz basinci aort stenozunda biiylik molekiiler yapili proteinleri lizise ugratir ve
dolasimdaki miktarlarinin azalmasia sebep olur. VWF de 20.000kD biiyiikliglinde bir
glikoproteindir. Siirekli akim saglayan VDC’daki akim fizyolojisi nabiz basincinin dar olmasi
ve molekiillerin karsilastig1 yiizey alani stresi goz {inline alindiginda aort stenozunu taklit

etmektedir. One siiriilen hipotezler asagidaki garfikte gosterilmektedir.

*intraliiminal basing artisi Anjiodisplazi

*Azalmis nabiz araligi ve
/ hipoperfiizyon

K | f Send S Vwf multimerlerinde K
azaniimis vwi sendromd azalma ve koagtlasyon GIK

—_—> bozuklugu

l

Ristosetine bagl
platelet
agregasyon
bozuklugu
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GEREC VE YONTEM

Son donem kalp yetmezligi nedeniyle 2010- 2012 yillar1 arsinda klimigmizde VDC
implante edilmis olan hastalardan 90 tanesi bu ¢alismaya dahil edilmistir. Hastalarm verileri
retrospektif olarak icelenmistir. Hastalarin demografik 6zellikleri tablo 6’da verilmistir. Bu

hastalarin 76’sma HVAD,24’line HM II implantasyonu yapilmistir.

HVAD implanatsyonu; genel anestezi altinda median sternotomi yapilir. Hasta
heparinize edildikten sonra aorta — two stage kaniilasyon yapilir ve pompaya girilir. inflow
kaniil LV apeksine yerlestirilir ve gii¢ kablosu cilt altindan gecirilerek kontrol iinitesine
konnekte edilir. Ardindan side klemp koyulur ve outflow grefti assendan aortaya anastamoze
edilir. Uygun sekilde hava ¢ikarimi yapildiktan sonra pompa calistirilir ve hiz optimizasyonu

saglanir. HVAD uygulamasinda ek cep olusturmaya gerek yoktur.

HM II Implantasyonu; Genel anestezi altinda median sternotomi yapilir. Diafragma
iizerine pompanin yerlestirilecegi cep hazirlanir. Heparinizasyon sonrasi assendan aortaya
side klemp koyularak outflow gerft anastamozu yapilir. Daha sonra pompaya girilerek inflow
kaniil LV apeksine implante edilir. Ardindan outflow greft ve pompanin konneksiyonu

saglanir ve gii¢ kablosu cilt altindan ¢ikartilir.

Postoperatif donem ve takip; VDC implantasyonundan 24 saat sonra kanama
olmamussa tiim hastalara heparin inflizyonu baslanmaktadir. Heparin dozu hedef Aptz degeri
45-60 sn olacak sekilde ayarlanir. Oral beslenme basladiktan sonra warfarin sodyum ve asetil
salisilik asit eklenmektedir. INR (International Normalized Ratio) diizeyi HVAD igin; 2,5 — 3,
HMII i¢in 2-2,5 olacak sekilde warfarin dozu ayarlanmaktadir. Postoperatif erken donemde
proton pompa inhibitorleri intravendz olarak, daha sonraki donemlerde oral olarak
verilmektedir.VDC implantasyonundan sonra taburcu edilecek olan hastalarda standart
antikoagiilan tedavi protokoliimiiz; kontrendike yoksa; asetil salisilik asit 300mg/giin ve

warfarin sodyum’dur.
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Bu calismada postoperatif donemde GIK gegiren hastalarin risk faktorleri retrospektif
olarak arastirilmistir. GIK geciren ve gecirmeyen hastalar asagidaki parametreler agisindan

karsilastirilmstir.

e Hastalarin preoperatif, postoperatif 3. Ay, postoperatif 6. Ay ve en son
takipteki vwf diizeyleri,

e Hastalarin preoperatif, postoperatif 3. Ay, postoperatif 6.ay ve en son
takiplerindeki aort kapak acilimimin durumu.

e Preoperatif, postoperatif 3.ay, postoperatif 6. Ay ve en son takipteki
trombosit sayilari

e Postoperatif sag ventrikiil yetmezligi

e Destek siiresi

Vwt ve ristosetin diizeyleri i¢in hastanemiz hematoloji laboratuvarinda galisilmistir.
Hastalarin aort kapak agikligi kardiyoloji klingi tarafindan yapilan transtorasik
ekokardiyografi ile kaydedilmistir. Postoperatif sag ventrikiil yetmezligi klinigimiz
gozetiminde tespit edilirek kaydedilmistir. Destek siireleri klinigimiz tarafindan giin olarak

hesaplanmistir.
GIiK Tam ve Tedavisi:

Takip periyodunda, hematemez, melena, hematokezya gibi semptomlarla bagvuran
tiim hastalar GIK olarak degerlendirilerek tetkik ve tedavi amaciyla yatirildi. Tiim hastalarin
tam kan ve biyokimya panellerine bakildi. Hg seviyesi 7dl nin altinda olan hastalar aksi ispat
edilene kadar GIK olarak kabul edilip eritrosit siispansiyonu replasmani yapildi. Warfarin
sodyum ve Asetil salisilik asite ara verildi. gastroenteroloji klinigi ile konsiilte edilerek Proton
pompa inhibitdr dozu 2 katina cikarildi. INR diizeyleri efektif olan hastalara GIK sonlanana
kadar subkutan diisitk molekiil agrilikli heparin (DMAH)uygulanarak olas1 pompa trombozu
onlendi. Hastalar gastroenteroloji anabilim dali ile konstilte edilerek ileri tetkikleri yapildi.
GIS kanamasi oldugu diisiiniilen tiim hastalardan gaytada gizli kan tetkiki génderildi. Kanama

odagma yonelik olarak hastalara dncelikle endoskopi yapildi.
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Odak bulunamayan hastalara kolonoskopi yapildi. GIS kanmas1 gegiren 15 hastanin
13’iinde endoskopi ve kolonoskopi sonrasinda herhangi bir odak saptanmadi. Bu hastalar ince

barsak kanamasi olarak kabul edildi ve tedavileri gastroenteroloji kliniginve diizenlendi.

Yapilan endoskopik incelemelerde, 2 hastada anjiodiplazi saptandi. Bu hastalara ayni
seansta koterizasyon uygulanarak kanama odaklar1 tedavi edildi. Bu hastalara gaytada gizli
kan miispetligi sona erene kadar asetilsalisilik asit ve warfarin sodyum verilmedi.
Antikoagiilasyon subkutan DMAH ile saglandi. Kanama odagi tespit edilemeyen hastalarin

antikoagiilasyonu; hemoglobin diistikliigii sona erdikten sonra tekrar baglandi.
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ISTATISTIKSEL ANALIZ

Verilerin tanimlayici istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan en diisiik, en
yiiksek, frekans ve oran degerleri kullanilmistir. Degiskenlerin dagilimi kolmogorov simirnov
test ile 6lgiildii. Nicel verilerin analizinde mann-whitney u test ve bagimsiz 6rneklem t test
kullanildi. Nitel verilerin analizinde ki-kare test, ki-kare test kosullar1 saglanmadiginda fischer

test kullanildi. Analizlerde SPSS 22.0 programi kullanilmistir.
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BULGULAR

VDC implante edilen 90 hastanin 15’inde GiK gériildii. Bu hastalarin 11’1 (%73)
erkek, 4’ii (%27) kadind1. GIK olan 15 hastanm hepsi HVAD olup HMII hastalarinda GiK’ya
rastalanmamustir. Postop GiKolan ve olmayan grupta hastalarin yaslari, cinsiyet dagilimu,

boy, kilo, BSA, BMI degeri, destek siiresi anlamli (p > 0,05) farklilik géstermemistir (tablo
6).

Tablo 6: Demografik veriler ve istatistiksel sonuglar

Postop GIS Kanama -Yok Postop GIS Kanama -Var
Ort.ts.s./n-%  Med{Min-Mak) Ort.ts.5./n-% Med({Min-Mak) P

Yag 51,1+ 11,2 54 19 - 68 52,1+9,9 53 23 - 65 0,905
Cinsiyet Erkek 62 83% 11 73% 0,399

Kadin 13 17% 4 27%
Boy 168,5+ 9.4 169 145 - 189 166,23 £ 9,3 169 150 - 184 0,752
Kilo 71,6128 72 42 - 108 71,3+£94 71 50 - 86 0,922
BSA 1,8t 0,2 2 1-2 1.8+01 2 2-2 0,752
BMI 25,2+ 3,8 25 18 - 34 26,0 £ 4,7 26 17 - 37 0,463
Destek Sdresi 383t 189 380 89 - 776 466 + 278 356 112 -981 0,375
Destek =100 1 1% 1] 0% 1
SOresi  100=< 73 97% 15 100%

TX 11 15% 5 33%
Sonug  EX & 8% 1 %

D 58 TT% 9 60%

Bagimsiz orneklem t test / Mann-whitney u test / Ki-kare test

Postop GIK olan ve olmayan grupta preop, postop 3.ay, postop 6.ay ve son dl¢iim
VWF degeri anlamli (p > 0,05) farklilik gdstermemistir. ( Tablo 7)

Postop GiK olmayan grupta postop 3.ay, postop 6.ay ve son dl¢iim vWF degeri preop
doéneme gore anlamli (p < 0,05) diisiis gostermistir. ( Tablo 7)

Postop GIK olan grupta postop 3.ay, postop 6.ay ve son dl¢iim vWF degeri preop
doéneme gore anlamli (p < 0,05) diisiis gostermistir. ( Tablo 7)

Preop doneme gore postop 3.ay, postop 6.ay ve son dlciim vWF degerindeki degisim

miktari iki grup arasida anlamli (p > 0,05) farklilik géstermemistir. ( Tablo 7)
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Tablo 7

Postop GIS Kanama -Yok

Postop GIS Kanama -Var

Ort.ts.s. Med({Min-Malk) Ort.ts.s. Med({Min-Mak) P
VWF
Preop 191%+£ 43% 195% 47% - 371% 174% £ 63% 200%  90% - 280% 0,632
Postop 3.Ay 144% + 49%  145%  43% - 266%  122% = 70% 130%  38% - 246% 0,189
Postop 6.Ay 115% + 50% 118% 10% - 213% 119% +68% 133%  30% - 200% 0,906
Son Olgim 108% + 54% 100%  10% - 200% 94% + 73%  B82% 10% - 200% 0,317
Preop Déneme Gire Degisim
Postop 3.Ay -A7%+ 54%  -40% -181% - 153% -48% £ 28%  -45% -100% - -2% 0,624
Dedisim p 0,000 0,001
Postop 6.Ay -73%+ 56% -70% -253% - 73% -61% £ 44% -57% -144% - -3% 0,389
Dedisim p 0,000 0,001
Son Olgim -B0%+ 58% -79% -222% - 49% -86% £ 59% -73% -190% - 0% 0,764
Dedisim p 0,000 0,001

Mann-whitney u test / Wilcoxon test

50%

0%

Preop

Postop 3.Ay

Postop 6.Ay

VWF

Son Olgiim

=== Postop GIS Kanama -Var

Tablo 8: vwf lineer degisiklik
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Preop Doneme Gore VWF Degisim

Son Olgtim |

@ Postop GiS Kanama -Yok
B Postop GiS Kanama -Var

Tablo 9: vwf aylara gore diisme

VWEF azalmasmin her iki grupta da en ¢ok ilk 3 ayda meydana geldigi

goriilmiistiir (Tablo 9).

Tablo 10: ristosetin diizeyleri

Postop GIS Kanama -Yok

Postop GIS Kanama -Var

Ort.ts.s. Med{Min-Mak) Ort.ts.5. Med({Min-Mak) P
Ristosetin
Preop 123% £ 53% 110% 16% - 393% 114% + 38% 118%  53%- 180% 0,657
Postop 3.Ay B0% t 35%  80% 14% - 183% A% +51% 73% 20% - 178% 0,519
Postop 6.4y 61% + B60% ©0% 10% - 291% B1% + 42%  51% 10% - 137% 0,866
Son Olgiim 51%+£117% 44% 10% - 150% I 27%  3T% 10% - 103% 0,106
Preop Déneme Gdre Dedisim
Postop 3.Ay -43% £ 49%  -40% -292% - 124% -45% + 39%  -46% -162%- 13% 0,645
Degisim p 0,000 0,002
Postop 6.Ay 42% £ 863% -50% -190% - 140% -56% + 32%  -60% -134%- 2% 0,875
Degisim p 0,000 0,001
son Olgiim -58% £ 130% -61% -327% - 922% % + 25% -78% -130%- -38% 0,267
Degisim p 0,000 0,001

Mann-whitney u test / Wilcoxon test
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Postop GIK olan ve olmayan grupta preop, postop 3.ay, postop 6.ay ve son dlciim

ristosetin degeri anlamli (p > 0,05) farklilik gostermemistir. ( Tablo 10)

Postop GIK olmayan grupta postop 3.ay, postop 6.ay ve son dl¢iim ristosetin degeri
preop doneme gore anlamli (p < 0,05) diisiis gostermistir. ( Tablo 10)

Postop GIK olan grupta postop 3.ay, postop 6.ay ve son dlgiim ristosetin degeri preop

doneme gore anlamli (p < 0,05) diisiis gostermistir. ( Tablo 10)

Preop doneme gore postop 3.ay, postop 6.ay ve son Ol¢iim ristosetin degerindeki

degisim miktar1 iki grup arasida anlamli (p > 0,05) farklilik gostermemistir. ( Tablo 10)

Tablo 11: ristosetinin lineer degisimi

40% N |

20%

0%
Preop Postop 3.Ay Postop 6.Ay Son Olgiim

Ristosetin

Vwf diizeylerine paralel olarak ristosetin kofaktor diizeylerinde de hem GiK olan hem
de GIK olmayan gruplarda preoperatif déneme gore anlaml diisiis kaydedilmistir. Vwf
diizeylerinde ve ristosetin kofaktor diizeylerinde meydana gelen diisiikliikler kazanilmis vwf

Sendromunu desteklemektedir.
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Postop GIK olan ve olmayan grupta postop 3.ay, postop 6.ay ve son dlgiim platelet

(PLT) degerleri niimerik olarak azalmis olsa da istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.

Yalnizca son &lgiim platelet degerlerinde postop GIK olan grupta anlamli farklilik

saptanmustir. ( Tablo 12)

Tablo 12: platelet diizeyleri

Postop GIS Kanama -Yok

Postop GIS Kanama -Var

Ort.ts.5. Med([Min-Mak) Ort.4s.5. Med([Min-Mak) P
PLT (x10°)
Postop 3.Ay 300+ 86 293 146 - 568 258 £ 98 272 56-474 0,101
Postop 6.Ay 261+ 81 249 38 - 536 250 £ 95 235 a80- 459 0,626
Son Olglim 251t 90 247 31- 507 157 + 96 231 50- 346 0,043

Mann-whitney u test

Postop GIK olan ve olmayan grupta etyoloji dagilimi, DM orani, HT orani, HL orani,

KBY orani, SVO orani anlamli (p > 0,05) farklilik géstermemistir.

Postop GIS Kanama -Yok

Postop GIS Kanama -Var

n %o n % P

LVAD HM 24 32,0% 0 0,0% 0,011
HW 51 63,0% 15 100,0%

Etiology O 33 26, 7% 8 53,3% 0,637
| 40 53,3% 7 46,7%

DM Yok 53 70,7% 11 73,3% 0,835
Var 22 29,3% 4 26, 7%

T Yok 56 74,7% 9 60,0% 0,247
Var 15 25,3% 6 40,0%

HL Yok 58 77,3% 11 73,3% 0,738
Var 17 22, 7% 4 26,7%

KBy Yok 74 98, 7% 15 100,0% L
Var 1 1,3% 0 0,0%

VO Yok 70 93,3% 15 100,0% 0,585
Var 5 6, 7% 0 0,0%
Yok 73 97,3% 11 73,3%

Postop RV Yetmezligi 0,000
Var 0 0,0% 4 26, 7%

Ki-kare test
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Postop GIK olan 15 hastanin 4’iinde RV yetmezligi goriilmiistiir. Postoperatif RV
yetmezlik orani postop GIK kanama olmayan gruptan anlamli (p < 0,05) olarak daha yiiksek

bulunmustur.

Postop GIK olan ve olmayan grupta preop, postop 6.ay ve son dlgiim VWF diisiikliik
orant anlamli (p > 0,05) farkhlik gdstermemistir. Postop GIK olan grupta postop 3.ay VWF
diisiik hasta orani postop GIK kanama olmayan gruptan anlamli (p < 0,05) olarak daha
yiiksektir. (Tablo 13)

Postop GIK olmayan grupta postop 3.ay VWF diisiik olan hasta oran1 preop doneme
gore anlamh (p > 0,05) degisim gostermemistir. Postop GIK olmayan grupta postop 6.ay ve
son Olgim VWF diisiik olan hasta oram1 preop doneme goére anlamh (p < 0,05) artis

gostermistir. ( Tablo 13)

Postop GiK olan grupta postop 3.ay VWF diisiik olan hasta oran1 preop doneme gore
anlamli (p > 0,05) degisim gdstermemistir. Postop GIK olan grupta postop 6.ay ve son dl¢iim
vwf diisiik olan hasta oran1 preop doneme goére anlamli (p < 0,05) artis géstermistir. ( Tablo

13)

Tablo 13: GIK olan ve olmayanlarda 3.ay vwf degisikligi

Postop GiS Kanama -Yok  Postop GIS Kanama -Var

n % n Y P

Disiik 2 2, 7% 0 0,0%

Preop VWF
Mormal 73 97,3% 15 100,0%
Diigiik 6 8,0% 5 33,3%

Postop 3.Ay VWF 0,017
Mormal 69 92,0% 10 66, 7%
Digak 14* 18,7% 6* 40,0%

Postop 6.Ay VWF 0,07
Mormal Bl 81,3% 9 60,0%

T Diisik 22* 29,3% 8* 53,3%

Son Olglm YWF 0,072

Mormal 53 70,7% 7 46,7%

Ki-kare test / Mc Nemar test / Grup igi Preop Déenem Gére Fark p = 0,05
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Postop GIK olan ve olmayan grupta preop, postop 6.ay ve son Olgiim ristosetin
diisiikliik orani anlamli (p > 0,05) farklilik gdstermemistir. Postop GIK olan grupta postop
3.ay ristosetin diisiik hasta oran1 postop GIK olmayan gruptan anlamli (p < 0,05) olarak daha
yiiksek saptanmistir (tablo 14).

Postop GIK grupta postop 3.ay, postop 6.ay ve son dlgiim ristosetin diisiik olan hasta

orani preop doneme gore anlamli (p < 0,05) artis géstermistir. ( Tablo 14)

Postop GIK olan grupta postop 3.ay, postop 6.ay ve son dl¢iim ristosetin diisiik olan

hasta oran1 preop doneme goére anlamli (p < 0,05) artis géstermistir. ( Tablo 14)

Tablo 14: GIK olan ve olmayanlarda 3. Ay ve son &lgiim ristosetin degisikligi

Postop GIS Kanama -Yok  Postop GIS Kanama -Var

n % n % P
Diisik 3 4.0% 1] 0.0%
Preop Ristosetin =k 1
Mormal 72 96.0% 15 100.0%
Diisik 16* 21.3% 7* 46.7%
Postop 3.Ay Ristosetin =~ 2+ 0.040
Mormal 59 78.7% 8 53.3%
Disik 32* 42.7% g* 53.3%
Postop 6.Ay Ristosetin 2+ 0.448
Marmal 43 57.3% 7 46.7%
Son Olgim 6.Ay Disik a4+ 58.7% 11+ 73.3% oo
Ristosetin Mormal 31 41.3% 4 26.7% ]

Ki-kare test / Mc Nemar test / Grup i¢i Preop Déenem Gére Fark p < 0,05

Postop GiK olan ve olmayan grupta postop 3.ay, postop 6.ay ve son dl¢iim plt >
100000 diisiikliik oran1 anlamli (p > 0,05) farklilik géstermemistir. (Tablo 15)

Tablo 15: GIK olan ve olmayanlarda PLT degisikligi

Postop GIS Kanama -Yok  Postop GIS Kanama -Var

n %o A % P

<100000 0 0,0% 1 B, 7%

Postop 3. Ay PLT 0,157
=100000 75 100,0% 13 86,7%
<100000 0 0,0% 1 B, 7%

Postop 6. Ay PLT 0,157
=100000 75 100,0% 13 86,7%
i <100000 4 5,3% 3 20,0%

Son Olglm PLT 0,075
=100000 71 94, 7% 11 73,3%

Ki-kare test
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Postop GIK olan ve olmayan grupta postop 3.ay, postop 6.ay ve son dl¢ciim Kapak

acilim orant anlamli (p > 0,05) farklilik gostermemistir. (Tablo 16)

Tablo 16: Aort kapak agilimi

Postop GIS Kanama -Yok

Postop GIS Kanama -Var

n % n Ya P
Postop 3.Ay Kapak Agilhmi Yok 26 34,7% 4 26,7% 0,658
Var 43 65,3% 10 66, 7%
Postop 6.Ay Kapak Agilhmi Yok 30 40,0% ° 40,0% 0,340
Var 45 60,0% a 53,3%
son Olgiim Kapak Agihmi 32 a2,7% o 40,0% 0,989
¢ par A 43 57,3% 8 53,3% '

Ki-kare test
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TARTISMA

Pulsatil VDC’da dah az goriilmesine ragmen kontinii akim saglayan VDC’da daha sik
goriilen GIK hayat1 tehdit eden bir komplikasyondur. Suarez ve arkadaslar1 yaymladiklar:
derlemede aksiyel akim saglayan VDC’da yapilmis olan ¢aligmalarda ortaya ¢ikan kanama
olaylarina deginerek en ¢ok goriilen kanama sebeplerinin epistaksis, GIK, mediaastinal /
torakal kanama ve serebrovaskiiler kanama oldugunu bildirmistir (21). INTERMACS
tarafindan yayinlanan verilere gére implantasyondan sonra en sik goriilen kanama epizodlari
sOyle belirlenmistir; %45 mediastinal, %12 torasik plevral kavite, %10 alt GIS, %8 toraks
duvari, %8 alt GIS(21) Bizim ¢alismamizda GIK’ni risk faktorleri retrospektif olarak

arastirilmistir.

Edinilmis vIWF Sendromu: VWF diizeylerinin kontinii akim saglayan VDC
implantasyonundan sonra diistiiglinii gésteren yayinlar vardir. Crow ve arkadaglar1 37 hasta
tizerinden yaptiklar1 ¢alismada hastalarin preopertif, postoperatif 7. Giin ve postoperatif 30.
Giinlerdeki VWF diizeylerini kaydettiler. Tiim hastalarda preoperatif doneme goére VWF
diizeylerinin diistiigiinii ve bunun en ¢ok 30.giinde meydana geldigini buldular (29). Bu
calismada tiim hastalarda vVWF diizeylerinde diisiikliik meydana gelmesine ragmen 37
hastanm sadece 10’unda GIK olusmustur. Uriel ve arkadaslar1 79 hasta ile yapmus olduklar:
calismada 35 hastada ilk 2 ayda cidi major kanama meydana geldigini kaydettiler. Bu
kanamalarin en biiyiikgogunlugunun (n=24) GIiS’den kaynaklandigini ve kanama gegiren tiim
hastalarda VWF diizeylerinin azaldigini saptadilar. Ayrica vWF diizeyi normal olan higbir
hastada GIK gelismedigini kaydettiler (30). VDC sonras1 gelisen kanamalarm kazanilmis
VWEF sendromdan oldugunu savunan bir diger calisma da Ulrich ve arkadsalar1 tarafindan
yapildi. Bu ¢alismada kontinii akim saglayan VDC implantasyonundan sonra VWF
diizeylerinin diisiitiigii, takipte kalp nakli ger¢eklesen hsatalarda ise vWF diizeylerinin tekrar
normale geldigi goriilmiistiir(24). VWF diizeyleri yaninda ristosetin kofaktor diizeylerinin de

degerlendirilmesi kazanilmig vWF Sendromunu desteklemektedir (29,30).
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Bizim ¢alismamizda 90 hastanin preoperatif, postoperatif 3. Ay, postoperatif 6. Ay ve
son takip degerleri incelendi. vVWF ve ristosetin kofaktor diizeylerinin preoperatif doneme
gore anlamli diisiis gosterdigi kaydedildi. Bu bulgular kontinii akim saglayan VDC
implantasyonundan sonra meydan gelen kazanilmis vWF sendromunu desteklemektedir. vVWF
diizeyi her ne kadar tiim hastalarda diismiis olsa da GIK 90 hastanin 15’inde goriilmiistiir.
Bizim teorimize gére GIK’da kazanilmis vWF Sendromu bir risk faktoriidiir ancak tek etken
degildir.

Azalmig Nabiz basinct ve Heyde sendromu: VDC implantasyonundan sonra ortaya
¢ikan GIK’larmna dair iizerinde durulan bir diger teori de aort stenozunda oldugu gibi diisiik
nabiz basinci aralig1 ve sebep oldugu patolojilerdir. Aort stenozu ve GiS kanamalarinmn
iliskisi 1958 yilinda Heyde tarafindan ortaya koyulmustur. Ayni patofizyolojinin siirekli akim
saglayan VDC’da da oldugunu ileri siiren ¢calismalar yaymlanmaktadir. Bir makromolekiil
olan VWF aort stenozunda, dar kapaktan gegiste lizise ugramakta ve dolasimdaki diizeyi
azalmaktadir. Vincentelli ve arkadaslar1 42 ileri diizey aort stenozlu hastada yaptiklar1
calismada, vVWF diizeylerinin kapak gardientiyle ters orantili oldugunu; kapak gradiyenti
artikca vVWF diizeylerinin anlamli olarak azaldigim gdstermislerdir. Bu ¢alismda GIK disinda
meydana gelen kanamalar da ele alinmistir. vVWF diizeylerinin azalmas1 yaninda aort
stenozunda meydana gelen diger bir patoloji AVM olusumudur(31, 32). Warkentin ve
arkadaslar1 yayinladiklar1 caligmada; intraliiminal basincin artis1 ve vaskiiler diiz kas
hiicrelerinin kontraksiyonlarinin, sempatik tonaj1 arttirdigini ve sonugta vaskiiler diiz kaslarda
relaksayon ve mukozal venlerde dialtasyon meydana geldigini savunmuslardir. Bu
mekanizmalarin sonucunda AVM olustugunu destekleyen ¢esitli ¢alismalar vardir(33, 34). Bir
diger hipotez de; azalmis nabiz basincinin intestinal hipoperfiizyon, rejyonal hipoksi, vaskiiler
dilatasyon ve sonugta anjiodisplaziye sebep oldugu ydniindedir(35). GIK’nin AVM’dan
kaynaklandigini gosteren bir diger ¢alisma da da Demirdzii ve arkadaslari tarafindan
yapilmustir. Bu ¢alismada ayrica GIK’nin daha ¢ok yasl hastalarda ortaya ¢iktig1
gosterilmistir (36).
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Klinigimizde HVAD uygulamalrinin yeni basladigi yillarda, daha az hasta
popiilasyonuyla yapmis oldugumuz calismada aort kapak agilimmnm GiK i¢in anlamli risk
faktorii oldugunu yayinlamistik (37). Ancak daha biiyiik hasta popiilasyonu ile
gerceklestirdigimiz bu ¢alismada aort kapak agilimmin varlig1 / yoklugunun GIK’da risk
teskil etmedigini saptadik (p>0,05). Ik calismanin ¢ok kiigiik popiilasyonla yapildigidan
istatistiksel olarak yanilgi paymin yiiksek olabilcegi kanisindayiz. Bunun yaninda ilk
calismada GIK gegiren hastalarm ¢ogu INTERMACS evre 1 olup sag ventrikiil fonksiyonlari
smirda olan hasta grubundaydi. Tiim bunlar géz 6niine alindiginda, meydana gelen GIK
stirekli akimin sagladig: yiizey stersiyle ve olusan AVM’lar ile iligkili ancak aort kapak
hareketleriyle ilskisiz bulundu. Ayrica mevcut AVM’dan kaynaklanabilecek kanamalarin risk
faktorlerini gosteren kapsamli bir calisma heniiz yapilmamistir. Antiplatelet ve antikoagiilan
tedavilerin bu hastalarda nasil diizenlenecegine dair herhangi bir goriis birligi mevcut degildir

(21).Bunun yaninda AVM’1n olusum hizi da heniiz agiklik kazanmamuistir.

Platelet Sayiar:: VWF diizeylerinin azalmasi ve yapisiin bozulmasi platelet
agregasyonunda da bozulmaya sebep olur. Klovaite ve arkadaslar1 Heartmate I implante
edilen 16 hasta ile yaptiklar1 calismada 11 hastada ristosetine bagl platelet agregasyonunda
meydana gelen bozulmalara bagli olarak minor ve major kanamalar bildirdiler. Bu ¢alismada
VWEF diizeylerinin diistikliik géstermis olsa da normal aralikta yer aldigi tespit edilmistir. Bu
calismayla vVWF diizeylerinin diisiikliigiine ve ristosetin bagimli platelet agregasyon

bozukluguna bagli olarak farkli bir kanama mekanizmasi ortaya koyulmus oldu (38).

Biz ¢alismamizda mevcut laboratuvar kosullarimiz geregince sadece platelet sayilarmi
degerlendirebildik. Bu dogrultuda; preoperatif, postoperatif 3.ay, postoperatif 6. Ay ve en son
takipteki platelet degerlerini incelendik. Platelet degerlerinde zaman igerisinde diisiis
goriilmiis olsa da bu diisiis istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Ristosetine bagl
agregasyon bozuklugu laboratuvar kosullarimizin sinril1 olmasindan 6tiirii degerlendirilemedi.
Platelet degerlerinin diisiik olmas1 tiim kanama paternleri i¢in risk faktorii olmaktadir. Bizim

hasta grubumuzda en diisiik platelet oranlar1 RV yetmezligi goriilen hastalarda olmustur.
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RV yetmezligi: Retrospektif olarak yaptigimiz incelemede GIK gériilen 15 hastanm
4inde RV yetmezligi saptanmistir. Bunun sebeplerinin yiiksek INR diizeyi, diisiik platelet
sayisi, diisik vVWF diizeyi olduguna inanmaktayiz. Daha 6nce yaymlamis oldugumuz kiigiik
capli calismamizda aort kapak agikliginin anlamli saptandigi hastalarda ayn1 zamanda ileri
RV yetmezligi mevcuttu. Tiim bunlara ek olarak, RV yetmezliginin GIK kanamalar

arasindaki iliskiyi gosteren herhangi bir caligsmaya literatiirde rastlanmamustir.

Destek siiresi: GIK ile destek siiresinin dogru orantili oldugunu gésteren bazi
calismalar vardir (36). Bizim calismamizda destek siiresi ve GIK kanmalar1 istatistiksel olarak

anlaml1 bulunmamustir.

GIK hizla tan1 koyulup erken tedavi edilnesi gereken durmlardandir. Yapilan bir ok
calismada odag: tespit etmeye yonelik birinci basamak olarak kullanilan endoskopik
yontemler yeterli sonucu vermemektedir(21, 39, 40). Nitekim bizim ¢alismamizda da sonug
farkli olmamustir. Yapilan endoskopik incelemde sadece 2 hastada odak tespit edilebilmistir.
Imkanlarimizin sinirl olmasindan dolay1 daha ileri tetkikler yapilamamis ve 13 hasta olasi

ince barsak kanamasi olarak kabul edilmistir.
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SONUC:

GIK siirekli akim saglayan VDC’lar1 i¢in hala ¢dziilmeyi bekleyen problemler
arasinda olup kesin nedeni tam olarak saptanmamustir. Bizler bu klinik patolojinin
multifaktoryel olduguna ve en 6nemli sebebinin kazanilmig vVWF Sendromu olduguna

inanmaktayiz.
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