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OZET

KARDIYAK RESENKRONIZASYON TEDAVIiSi UYGULANAN
HASTALARIN PiL. OPTIMIiZASYONUNDA INVAZIiF YONTEM VE
EKOKARDIYOGRAFi YONTEMININ KARSILASTIRILMASI

Kardiyak resenkronizasyon tedavisi (KRT), kalp yetersizligi (KY) tedavisi i¢in yeni bir
tedavi yontemidir. KRT’ ye yeterli yanit alinamayan olgularda kalp pili optimizasyonu
olumlu etkiler saglamaktadir. Bu ¢calismada KRT sonrasi invazif olarak ve ekokardiyografi ile
yapilan optimizasyonun, hemodinami ve hacim cevabi iizerindeki akut ve orta vadedeki
etkilerinin karsilastirilmasi1 hedeflenmistir.

Atriyoventrikiiler (AV) ve ventrikiiloventrikiiler (VV) gecikmenin programlamasinda
invazif yontem ve ekokardiyografiyi karsilsatiran bu prospektif, klinik calismada olgular
ekokardiyografi grubu (s=20) ve invazif grup (s=20) olarak ayrilmistir. Baglangicta tiim
olgularda, her iki metotla, AV gecikme i¢in 60’ tan 160 msn’ ye, VV gecikme i¢in ise -60’
dan, +60 msn’ ye kadar tiim araliklar test edilmis ve sonrasinda olgularin yarisi invazif grup,
yarist ekokardiyografi grubu olarak randomize edilmistir. Optimal AV ve VV gecikmeler,
ekokardiyografi ile en iyi sol ventrikiiler ¢ikim yolu hi1z zaman integralini (SIVCY-HZI) ve en
uygun diyastolik dolus zamanini1 (DDZ), invazif yontemle ise en yiiksek sol ventrikiil
dP/dtmax 11 saglayan degerler olarak tanimlanmistir. Alt1 ay sonunda, sistol sonu hacminde
>%15 azalma, ve ejeksiyon fraksiyonunda (EF) >%5 mutlak artis anlamli hacim cevabi,
New York Kalp Birligi (NYHA) sinifinda >1 artis ise klinik cevap olarak degerlendirilmistir.

Optimal AV gecikmeler, %57.5 olguda, en fazla +10ms farkla, optimal VV
gecikmeler ise %65 olguda, en fazla +20ms farkla uyumlu olarak saptanmistir.
Ekokardiyografi ile (DDZ:360+123 msn’ den, 467+137 msn’ ye; p<0.001, SIVCY-HZI:
13.544 cm’ den, 16x4.4 cm’ ye; p<0.001) ve invazif yontemle (SIV dP/dtmax:
1088+327dynes/s’ den, 1336+£327dynes/s’ ye; p=<0.001) yapilan optimizasyonlarda, akut
hemodinamik cevapta istatistiksel olarak anlamli bir diizelme oldugu goriilmiistiir. Alti ay
sonunda, invazif yontemle optimizasyon uygulanan hastalarin %70’ inde klinik cevap, %40’
inda hacim cevabi, %70’ inde EF cevabi, ekokardiyografi ile optimizasyon uygulanan
hastalarin ise %45’ inde klinik cevap, %60’ imda hacim cevabi, %60’ inde EF cevabi
izlenmistir (p=AD). Optimizasyon metodu, 6 ay sonunda klinik cevap ve hacim cevabinin

ongordiiriiclisii olarak bulunmamustir.



Sonu¢ olarak, KRT optimizasyonunda hem invazif hemodinamik, hem de
ekokardiyografi Doppler metodlarinin, uygulanabilir ve etkili yontemler oldugu saptanmustir.
Anahtar Kelimeler: Kalp yetersizligi, Kardiak Resenkronizasyon Tedavisi,

Optimizasyon



ABSTRACT

COMPARISON OF DOPPLER ECHOCARDIOGRAPHIC AND INVASIVE
HEMODYNAMIC METHODS FOR OPTIiMIiZATIiON OF PATIENTS RECEIVING
KARDIAK RESYNCHRONIZATION THERAPY

Cardiac resynchronization therpy (CRT) is a novel therapy for patients with heart
failure. Pacemaker optimization has favorable effects on patients who are poor responders to
CRT. We aimed to compare acute and mid-term effects of invasive and echocardiographic
optimization methods on hemodynamic and volume response after CRT.

In this prospective, clinical trial, to compare invasive and echocardiographic methods
for atrioventricular (AV) and ventriculoventricular (VV) delay programming we randomized
patients to either echocardiographic (n=20) or invasive method (n=20). AV delays from 60 to
160 ms, VV delays from -60 to +60 were tested by both methods in all patients initially, then
the patients were randomly assigned to either invasive or echocardigraphy results for follow-
up. Optimal AV and VV delays were defined as the ones that yielded the largest left
ventricular outflow tract time velocity integral (LVOT-TVI) and diastolic filling time (DFT)
by echocardiography and the largest LV dP/dtma by invasive method. End systolic volume
(ESV) decrease >15% and absolute ejection fraction (EF) increase >5% were considered as
significant volume response, NYHA class increase >1 as clinical response at 6 months.

Initially determined optimal AV delays were concordant in 57.5% of patients within
+10 ms, and VV delays were concordant in 65% of patients within £20 ms. We observed
significant improvement in acute hemodynamic response by echo-guided optimization
(improvement in DFT: from 360+123 ms to 467+137 ms; p<0.001, and LVOT-TVI: from
13.5+4 cm to 16+4.4 cm ; p<0.001 ) and by invasive optimization (improvement in LV
dP/dtyax: from 1088+327 dynes/s to 13364327 dynes/s; p=<0.001). At 6 months, by invasive
optimization 70% of patients were clinical responders, 40% were volume responders, 70%
were EF responders, and by echo-guided optimization these ratios were 45%, 60%, 60%
respectively (p=NS). Optimization method did not predict clinical or volume response at 6
months.

In conclusion, both invasive hemodynamic and echocardiographic Doppler methods
are comparable and effective for CRT optimization.

Key words; Heart Failure, Cardiac Resynchronization Therapy, Optimization
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1-GIRIS ve AMAC

Geride biraktigimiz 20 yil boyunca yasli niifus popiilasyonunun artmasi, koroner olay
gelisen hastalarda sagkalimi uzatmada kaydedilen basarilar ve sol ventrikiil disfonksiyonunun
daha iyi medikal tedavisi neticesinde 6zellikle endiistriyel toplumlarda kalp yetersizligi (KY)
insidans ve prevalansi artmistir. Medikal tedaviler, kaydedilen ilerlemelere ragmen KY” vyi
onlemede ya da ilerleyisini tersine ¢evirmede yeterince etkili degildir (1). ileri evre KY si
olan hastalarin genelde %50’ si 4 yil i¢inde 6lmektedir (1). KY nedeniyle hastaneye yatirilan
hastalarin %40’ 1 1 y1l iginde 6lmekte ya da yeniden hastaneye yatirilmaktadir (1). Elektriksel
ileti gecikmeleri, altta yatan kardiyomyopatisi olan hastalarda, sol ventrikil islev
bozuklugunu ve KY belirtilerini artirir.

Kardiyak resenkronizasyon tedavisi (KRT), senkronizasyon bozukluguna bagli sol
ventrikiil fonksiyonlarindaki bozulmanin kalp stimiilasyonu yontemiyle diizeltilmesidir. KRT
ile optimum farmakolojik tedaviye karsin New York Kalp Birligi (NYHA) islevsel sinifi 11
veya IV, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (EF) < %335, sol ventrikiil diastol sonu ¢ap1 >55
mm ve QRS siiresi >120 msn olan hastalarda fonksiyonel kapasitede artis, semptomlarda
iyilesme, mortalitede anlamli derecede azalma saptanmistir (2). Ayrica KRT’ nin sol ventrikiil
yeniden sekillenmesini tersine dondiirdiigii, sol ventrikiil sistol sonu ve diyastol sonu
basincini azalttigi ve sol ventrikiill EF’ yi artirdigi gosterilmistir (3). KRT olduke¢a yiiksek
maliyetli bir tedavi seklidir. Her ne kadar KRT ileri evre KY” si olan hastalarda mortalite ve
morbiditeyi azaltan bir tedavi segenegi olsada hastalarin yaklasik %25-30° unda KRT ile
semptomlarda diizelme goriilmeyebilir. Tedaviye yanitsizligin nedenlerinden biri olarak islem
sonrast donemde uygun AV ve VV gecikme siirelerinin ayarlanmamasi gosterilmistir (3,4).
AV-VV gecikme optimizasyonu hem invazif olarak hem de ekokardiyografi ile
yapilabilmektedir. Bugiine kadar daha pratik olmasi nedeniyle programlama yapilirken daha
cok ekokardiyografi kullanilmistir. Baz1 ¢alismalar invazif yontem kullanilarak da AV-VV
gecikme ayarmin optimal sekilde yapilabilecegini gostermektedir (5,6). Ancak hangi
yontemle yapilan AV-VV gecikme optimizasyonunun daha iyi sonuglar1 sagladigini gosteren
karsilagtirmali  bir ¢alisma yoktur. Hemodinamik dlizelmeyi saglayacak en uygun
optimizasyon yontemini saptamak amaciyla invazif olmayan ve invazif ydntemlerin
karsilastirildigt ¢alismalara ihtiya¢ vardir. Biz ¢alismamizda, invazif hemodinamik
gostergeler ve Doppler ekokardiyografi gostergeleri kilavuzlugunda AV ve VV gecikme
optimizasyonu yapilan hastalarin akut ve orta donemde tedaviye yanitlarini karsilastirarak, bu

iki yontemin birbirine listiin olup olmadigini arastirmay1 amacladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kalp yetersizligi tamm ve epidemiyolojisi

Kalp yetersizligi, kalbin yapisal ve fonksiyonel bir bozuklugu nedeniyle dolumunun
ve/veya bosalmasinin bozuldugu, viicudun metabolik ihtiyaglarini karsilayabilecek diizeyde
yeterli kan1 pompalayamadigi karmasik bir klinik sendromdur. Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti
KY kilavuzunda klinik tablonun 6zelliklerini temel alan bir KY tanimlamasi yapilmistir. Buna

gore, KY hastalarinda asagidaki ozellikler vardir:

e Tipik KY semptomlar1 (dinlenme ya da egzersiz sirasinda nefes darligi, halsizlik,
yorgunluk, bacak sisligi)

o Kalp yetersizligi bulgular (tasikardi, tasipne, akcigerde raller, plevrada efiizyon,
jugitler ven basincinda artig, bacaklarda 6dem, hepatomegali)

e Dinlenme sirasinda kalpte yapisal ya da islevsel anormallige iliskin objektif kanit
(kardiyomegali, ticlincii kalp sesi, kalp tftirimleri, ekokardiyografide anormallikler,

natritiretik peptid konsantrasyonunda artis) (1,7)

Kalp yetersizligi insidansi ve prevalansi giderek artmaktadir. Gelismis ilkelerde
erigkin toplumun %1-2° sinde KY’ ye rastlanmakta, KY prevalans1 70 yas ve lizerindeki
bireylerde >%10" a kadar yiikselmektedir (10). 2013 yilinda yapilan bir giincellemede
Amerika Birlesik Devletleri’ nde (ABD) 5,1 milyon KY hastas1 bulunmaktadir (8). Diinyada
ise toplam 23 milyon KY hastasi oldugu tahmin edilmektedir (9).

2.2. Kalp yetersizliginde tamimlayici terimler

2.2.1. Akut ve kronik kalp yetersizligi

Kalp yetersizligi, semptomlarin baslangi¢ hizina gore akut veya kronik KY seklinde
siniflandirilmaktadir. Akut KY hizli baslayan ya da bulgu ve semptomlarda hizli bir degisiklik
gbzlenen ve acil tedavi gerektiren KY olarak tanimlanmaktadir. Akut KY, yeni baslayan KY
olabilecegi gibi mevcut kronik KY’ nin agirlagsmasi da olabilir. Kronik KY’ de ise adaptif
mekanizmalarin tedrici aktivasyonu ve kalpte biiyiime vardir. Ikibin sekiz Avrupa Kardiyoloji
Cemiyeti KY kilavuzunda klinik tablonun 6zelliklerini temel alan yeni bir K siniflandirmasi

yapilmistir (1).



Bunlar;

Yeni baslangicli: ilk kez gelisen, akut ya da yavas baslangich

Gegici: Yineleyen ya da ataklarla seyreden, drnegin; hafif miyokardit, iskemi sirasinda gecici
kotiilesme

Kronik: Inatg1, stabil, agirlasan ya da kétiilesen olarak tanimlanmistir. Kronik KY bulunan
hastalarda KY’ nin agirlasmasi (kotiilesme) hastaneye yatis gerektiren en yaygin KY

formudur.

2.2.2. Sistolik ve diyastolik kalp yetersizligi

Kalp yetersizligi fonksiyon bozuklugunun tipine gore sistolik ve diyastolik KY
seklinde siniflandirilmaktadir. Kalp yetersizliginin semptom ve bulgular sistolik islevlerde
anormallige bagli kanin kalpten atilmasindaki kusurdan kaynaklaniyorsa sistolik KY,
ventrikiil dolumunda bozulmaya yol acan diyastolik islev bozulmasindan kaynaklaniyorsa
diyastolik K'Y’ den bahsedilir (11). Kalp yetersizligi hastalarinin en az yarisinda EF disiiktiir
(EF<35). Hipertansiyon ve diyabet olasilikla pek ¢ok olguda katkida bulunan etmenler olsada,
koroner arter hastaligi (KAH) sistolik KY olgularinin yaklasik tigte ikisinin nedenidir (12).
Diyastolik KY bulunan hastalarda KY semptom ve/veya bulgulari vardir ve sol ventrikiil
EF>%40-50 dolaylarinda korunmaktadir (13). Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu KY (KEF-
KY) hastalari, diisiik ejeksiyon fraksiyonlu KY (DEF-KY) hastalarina gore daha yasl, siklikla
kadin cinsiyette ve genellikle daha obez hastalardir. Bu grup hastada KAH’ a daha az,
hipertansiyon ve atriyal fibrilasyona (AF) ise daha sik rastlanmaktadir. KEF-KY hastalarinin
prognozu DEF-KY hastalarina gére daha iyidir (14).

2.3. Kalp yetersizliginde simflama

Kalp yetersizliginin = siddetini  belirlemede ¢ogu zaman NYHA fonksiyonel
siniflandirmasi kullanilmaktadir (Tablo 2.1) (1,19).



Tablo 2.1. New York Kalp Birligi fonksiyonel siniflandirmasi

Simf I Fiziksel aktivitede kisitlanma | Hastalar ~ >7  metabolik
yok. Olagan fiziksel aktivite | esdegeri (METS)  enerji
yorgunluk, carpintt veya | gerektiren aktiviteleri rahat
dispneye neden olmaz yaparlar

Simif 11 Fiziksel  aktivitede hafif | Hastalar <5 METS enerji
kisitlanma  var. lstirahatte | gerektiren aktiviteleri rahat
rahat, olagan fizik aktivite | yaparlar.
halsizlik, carpinti  veya | Hastalar >7 METS enerji
dispneye yol agtyor. gerektiren aktiviteleri

yapamazlar.

Simf 11 Fiziksel aktivitede belirgin | Hastalar <2 METS enerji
kisitlanma var. Istirahatte | gerektiren aktiviteleri rahat
rahat ancak olagan diizeyin | yaparlar.
altinda fiziksel aktivitede | Hastalar >5 METS enerji
halsizlik,  c¢arpinti  veya | gerektiren aktiviteleri
dispneye yol agryor yapamazlar.

Smif IV Sikayetsiz  hi¢bir  fiziksel | Hastalar >2 METS enerji
aktiviteyi yapamaz. Istirahat | gerektiren aktiviteleri kesin
sirasinda da semptomlar var. | yapamaz
Herhangi bir fiziksel aktivite
ile sikayetler artmaktadir.

Bunun disinda , ACC/AHA KY kilavuzunda, KY’ nin ilerleyen siirecini klinige

yansitmak ve tedavi planini ¢izmek i¢in bir siniflama yayinlanmistir (Tablo 2.2) (20).

Tablo 2.2 ACC/AHA kalp yetersizligi klinik evrelemesi

Evre A Yapisal kalp hastalig1 olmayan KY acisindan yiiksek riskli hastalar

Evre B Yapisal kalp hastalig1 olan ancak KY semptomlar1 gelismemis hastalar

Evre C Altta yatan kalp hastalhig: ile iligkili simdi veya daha dnce KY semptomlari
olan hastalar

Evre D Maksimum tibbi tedaviye ragmen istirahatte belirgin semptomlar1 olan ve &zel
girisimler ihtiya¢ duyan hastalar.




2.4. Kalp yetersizliginin etiyolojisi

Kalpte baslica islevsel bozukluk nedenleri, kalp kasinda hasar ya da kayiplar, akut ya

da kronik iskemi, hipertansiyonla damar direncinde artis ya da AF gibi bir tasiaritminin

gelismesidir (15,16). Yaygin KY nedenleri asagida siniflandirilmistir:

Koroner arter hastaligi (en sik)

Hipertansiyon

Kardiyomiyopatiler (Hipertrofik, dilate, restriktif, aritmojen sag ventrikiiler,
siiflandirilmamis)

Kapak hastaliklari

Aritmiler (en sik yiiksek ventrikiil hizli AF)

Ilaglar (Antiaritmikler, sitotoksik ilaglar vb.)

Toksinler

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

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

Infiltratif (Sarkoidoz, amiloidoz, hemokromatoz, bag dokusu hastalig)

Diger (Chagas hastaligi, HIV enfeksiyonu, peripartum kardiyomyopati, son evre
bobrek yetersizligi) (15,17,18).

2.5. Kalp yetersizliginde tam

2.5.1. Belirti ve bulgular

Kalp yetersizligi tanist ozellikle erken evrelerde zor olabilmektedir. Sol ventrikiil

disfonksiyonu olan hastalarin yaklasik yaris1 asemptomatiktir. Semptomu olan hastalar

arasinda en sik ve en erken semptom Ozellikle eforla olan nefes darligidir. Kalp yetersizligi

belirti ve bulgulart (Tablo 2.3) bireye 6zgiil degildir. Belirti ve bulgularin saptanmasi ve

yorumlanmasi obez bireylerde, yaslilarda ve kronik akciger hastaligi olanlarda 6zellikle zor

olabilir (1,26).



Tablo 2.3 Tipik kalp yetersizligi belirti ve bulgulari

Belirtiler Bulgular

Nefes darlig1 , ortopne Jiigiiler ven basincinda artis

Egzersiz toleransinda azalma Hepatojuguler reflii

Paroksismal noktiirnal dispne Ucgiincii kalp sesi, iifiiriim

Ayak bilegi sisligi Periferik 6dem

Carpint1, senkop Akcigerlerde krepitasyon

Kilo artis1 (>2 kg/hafta) Akcigerlerde havalanma azlig1, bazallerde matite

Hisilti, gece gelen Oksiiriik, Tasikardi, diizensiz nabiz, tasipne (>16
solunum/dk)

Istahsizlik, siskinlik hissi Hepatomegali, asit

Kilo kayb (Ileri yetersizlikte) Kaseksi

2.5.2. Genel tanisal testler

Hikaye ve fizik muayene ile olusan KY kuskusu, objektif testlerle dogrulanmalidir.

Kalp yetersizligi olan hastalarin degerlendirilmesinin diger amaglari, kalpte islev bozuklugu

tipinin ve nedensel faktorlerin ortaya ¢ikarilmasi, prognozu belirlemek ve tedaviyi

yonlendirmektir (27). Hastay1 degerlendirirken taniyi teyit etmek icin;

Natritiretik peptid
Elektrokardiyografi (EKG)
Gogiis radyografisi
Ekokardiyografi (EKO)

en Onemli tetkilerdir.

Kalp yetersizliginin nedeninin aydinlatmak ve tedaviyi planlamak i¢in ise;

Kardiyak manyetik rezonans goriintiileme

Bilgisayarli Tomografi goriintiileme

Radyoniiklid ventrikiilografi

Akciger fonksiyon testleri

Egzersiz testi (Alt1 dakika yliriiyiis testi ile semptomlar degerlendirilebilir)
Holter (Carpint1 ve senkop gibi sikayeti olanlarda aritmilerin takibinde)
Invaziv yontemler: Koroner anjiyografi, sag kalp kateterizasyonu, pulmoner

arter kateterizasyonu, endomiyokardiyal biyopsi kullanilabilir (18,19,28) .




2.6. Kalp yetersizliginde prognoz

Kalp yetersizligi, yiiksek mortalite hiz1 ile iligkilidir. Genelde hastalarin %50 si 4 yil
icinde Olmektedir. Kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatirilan hastalarin %40’ 1 1 yil
icinde 6lmekte ya da yeniden hastaneye yatirilmaktadir (1). Yapilan calismalarda, KEF-KY

hastalarinin mortalitesi de normal popiilasyona gore yiiksek saptanmistir (21).

Sistolik KY” de mortalite ile iligkili pek ¢ok faktér bulunmaktadir. New York Kalp
Birligi fonksiyonel sinifi, azalmis sol ventrikiil EF ve azalmis kardiak indeks, diastolik islev
bozuklugu, azalmis sag ventrikiil islevi, maksimal egzersizle zirve oksijen basincinin diismesi,
doku perfiizyonunun bozulmasina baglh bulgular sistolik KY olgularinda prognoz belirleyici
olarak en sik kullanilan faktorlerdir. Tedavi ile hemodinamik diizelmenin olmamasi ve
konjesyon bulgularinin devam etmesi (ortopne, juguler vendz dolgunluk, 6dem, kilo artis1 ya
da ditiretik ihtiyacinin artis1) kotii prognozla iligkilidir (22). Komorbid faktorler ve KY’ nin
nedeni de onemli prognoz gostergelerindendir (23,24,25). Bunlar diginda erkek cinsiyet, S3
veya ylikselmis juguler vendz basing, fonksiyonel mitral yetersizligi varligi, 6 dakikalik
yirlime mesafesi, diisilk kan basinci , yliksek pulmoner arter basinct ve EKG’ de uzun QRS
stiresi ve sol dal blogu (LBBB) saptanmasi mortalite belirleyicilerindendir. Sagkalim ile
noradrenalin, renin, arjinin-vazopressin, aldosteron, atrial ve B tipi natriiiretik peptitler,

endotelin-1 diizeyleri, C-reaktif protein diizeyleri arasinda giiglii ters korelasyon saptanmistir.
Sistolik KY” de kullanilan prognostik degiskenler agagida verilmistir:

e Demografik 6zellikler, hikaye ve fizik muayene
e Yas, cinsiyet, NYHA smifi, viicut kitle indeksi
e Konjesyon bulgulari, artmis jugular vendz basing, S3, diisiik sistolik kan
basinci, yiiksek kalp hizi
e Diyabetes mellitus, bobrek islev bozuklugu, depresyon, kronik obstriiktif
akciger hastaligi (KOAH)
e Iskemik etyoloji, miyokard enfarktiisii hikayesi
e Rutin laboratuvar testler
e Serum sodyumu
e Karaciger enzimleri, bilirubin
e Serum kreatinin/kreatinin klirensi

e BUN/iire



Serum albumini
Urik asit
Hemoglobin
Troponin I/T

Uriner albiimin kreatinin orant

e Norohormonlar, sitokinler ve iliskili faktorler

Plazma renin aktivitesi
Anjiotensin Il
Aldosteron
Katekolaminler
Endotelin-1
Natriiiretik peptitler
Vazopresin/Ko-peptin

Sitokinler

e Elektrokardiyografi bulgular:

Genis QRS

Sol ventrikiil kalinlagmasi
Atriyal fibrilasyon

Kompleks ventrikiil aritmileri

Kalp hiz1 degiskenliginde azalma

e (Goruntuleme

Sol ventrikiil boyutlar1 ve oransal kisalma
Telekardiyografide kardiyotorasik oran
Duvar hareket indeksi

Atim orani

Sol atrium boyutu

Restriktif dolma paterni

Azalmis sag ventrikiil fonksiyonu

Iskemi ve canlilik degerlendirmesi, aritmojenik substrat

e Egzersiz testi/hemodinamik degiskenler (dinlenme/egzersiz)

Zirve oksijen tiiketimi (VOamax)
Maksimum/pik (normal >20 mL/kg/dk)



e 6-dk ylirlime testi (normal >600 md)
e Kardiak indeks (normal >2.5 L/min/m2)
e Sol ventrikiil diyastol sonu basinci/pulmoner arter kose basinct (normal <12

mmHg)

2.7. Kalp yetersizliginin tedavisi

Tant konmus KY hastalarinda tedavi hedefleri, belirti ve bulgulart iyilestirmek (Orn:
0dem), hastane bagvurularini 6nlemek ve sagkalimi arttirmaktir. Etkin farmakolojik tedaviler
hem yasam Kkalitesini iyilestirmekte ve islevsel kapasitenin artisini saglamakta, hem de
mortalite ve hastane bagvurularini azaltmaktadir. Kalp yetersizliginde farmakolojik tedavi dist
yaklagimlarin da 6nemli bir yeri vardir. Bunlar arasinda KRT son 10 yilda 6nemli faydalar

sagladig ispatlanarak 6n plana ¢ikmistir.

2.7.1. Kalp yetersizliginde ila¢ tedavisi

2.7.1.1. Anjiotensin doniistiiriicii enzim inhibitorleri ve betablokerler

Sistolik KY hastalarinda morbidite ve mortaliteyi azalttiklart gosterilmistir. Bu
tedavilerin birbirini tamamlayici oldugu ve sistolik KY tanis1 konduktan sonra miimkiin olan
en kisa siirede baslanmalarina iliskin goriis birligi bulunmaktadir. Betablokerler siklikla EF’
de dnemli iyilesme saglarken, ADEI’ lerin sol ventrikiil yeniden sekillenmesi iizerinde 1liml

etkisi bulunmaktadir (59, 89, 90, 91).

2.7.1.2. Mineralokortikoit/aldosteron reseptor antagonistleri

Kontrendikasyon ya da tolerans sorunu yoksa sol ventrikiil EF<%35 olan ve
semptomatik KY bulunan, betabloker veya ADEI’ ler ile tedavi edilmekte olan ve ciddi
bobrek islev bozuklugu olmayan veya hiperkalemisi olmayan hastalarda endikedir.
Eplerenona ek olarak infarktiis sonrasi sol vetnrikiil EF<%40 olan hastalarda endikedir (92,
93, 94).



2.7.1.3. Anjiotensin reseptor blokerleri

Anjiyotensin reseptdr blokerleri (ARB) temel olarak ADEI’ leri tolere edemeyen
hastalarda alternatif olarak onerilir (95). Ancak sol ventrikiill EF<%40 olan, ADEI ve
betabloker ile optimal tedaviye ragmen semptomatik seyreden KY hastalarinda ARB’ ler artik
ilk tercih degildir. Bunun nedeni, EMPHASIS-HF calismasinda, eplerenonun ARB iizerine
eklenmesine gére ADEI’ lere eklenmesi ile mortalite ve morbiditede daha biiyiik bir azalma

saglamasidir.

2.7.1.4. ivabradin

Sinilis diigiimiindeki If kanallarim1 inhibe eden bir ilagtir. Tek bilinen farmakolojik

etkisi siniis ritmindeki hastalarda kalp hizin1 yavaslatmasidir.

2.7.1.5. Digoksin ve diger dijital glikozidleri

Semptomatik KY ve AF’ si olan hastalarda, oncelikle diger tedavilerin tercih
edilmesine ragmen, ventrikiil hizin1 yavaslatmak amaciyla digoksin kullanilabilir. Ayrica,
asagida Ozetlenen kanitlara dayanarak Onerildigi sekilde, sol ventrikiill EF <%40 ve

semtomatik KY olan siniis ritmindeki hastalarda kullanilabilir (96).

2.7.1.6. Hidralazin ve isosorbid dinitrat kombinasyonu

Orijinal vazodilator tedavidir. Baz1 6zel durumlar hari¢ 6zgiil bir rolii yoktur. Ancak
ADEI ve ARB kullanilamayan durumlarda kullanilabilmektedir. Nitratlarin tek basina
kullanim1 genellikle 6nerilmez.(22)

Farmakolojik tedavinin yararlarina ragmen KY hastalarinin yaklasik %20’ sinde orta-
ileri derecede semptomlar devam etmekte ve bu hastalarda yillik mortalite %50 ye kadar
cikmaktadir.

Optimal medikal tedaviye ragmen semptomlart devam eden hastalarda yiiksek
morbidite ve mortalite oranlar1 izlenmesi nedeniyle kalici kalp pili, {i¢ odacikli kalict kalp pili
/ implante edilebilen kardiyoverter defibrilator, ultrafiltrasyon, sol ventrikiil destek cihazlari,

kalp transplantasyonu uygulamalar1 KY kilavuzlarinda 6nerilmistir. (1)

10



2.8. Kardiak resenkronizasyon tedavisi

Miyokartta normal elektriksel uyari oncelikle AV nodu geger, his demetinde ilerler,
purkinje sisteminin sag ve sol dallarinda eszamanli devam eder ve son olarak miyokart i¢inde
yayilir. Tipik sol ventrikiil miyokardiyal aktivasyonu ise apeksten bazale dogru eszamanl
olarak septumda ve sol ventrikiill serbest duvarinda gerceklesir. Miyokardin siki
elektromekanik esgiidiimii neticesinde senkron aktivasyonunu senkron ventrikiil kasilmasi
takip eder. Elektriksel aktivasyondaki anormallikler, ¢ogu vakada senkronizasyonun
bozulmasina ve lateral duvarin gecikmis kontraksiyonuna neden olmaktadir. Sonugta kalbin
mekano - enerjetik etkinligi azalmaktadir. Bu durum da KY ile sonuglanmakta veya varolan
KY’ yi kétiilestirmektedir (32).

Sistolik mekanik senkronizasyon bozuklugu, kalbin farkli bolgelerinin kasilmasindaki
esgiidiimiin kaybolmasidir. Sistolik senkronizasyon bozuklugunda yiizey EKG’ de QRS siiresi
genellikle uzamis olarak saptanir. Sol dal blogu, ventrikiiller aras ileti gecikmesi , veya sag
ventrikiil pil uyarimi varliginda sol ventrikiil aktivasyonu senkron degildir. Tim KY
hastalarinin yaklasik %15’inde, orta ve ileri derecede KY bulgulari olanlarin ise %30’unda
QRS siiresi 120 msn iizerindedir(33, 34). Bu hastalarda QRS siiresinin uzamasi ile hastaligin
prognozu arasinda giiclii bir iligki gdsterilmistir. QRS siiresinde uzama, ventrikiil icinde veya
ventrikiiller arasi elektromekanik bir gecikmenin oldugunun basit bir gostergesidir.

Sistolik senkronizasyon bozuklugu, ventrikiil i¢i (sol ventrikiil icinde) ve ventrikiiller
arasi (sol ventrikiil ve sag ventrikiil arasinda) senkronizasyon bozuklugu olmak iizere ikiye
ayrilir. Ventrikiil i¢i senkronizasyon bozuklugu sonucunda sol ventrikiil duvarlar1 arasinda
kasilma gecikmeleri meydana gelir. Bir duvarin kasilmasi sirasinda digerinin gevsemesi sol
ventrikiil bosalma miktarin1 ve verimini azaltir. Kasilma sirasindaki bozulma ve gecikme sol
ventrikiil basing ylikselme hizin1 azaltir; dP/dt diiser. Eshacimli kasilmanin etkinliginin
azalmasiyla mitral kapagin etkin kapanmasi zorlagir ve atim Oncesi mitral yetersizligi
meydana gelir. Sol ventrikiil sistol siiresi uzar ve buna bagli olarak DDZ kisalir. Boylece
ventrikiil i¢i ileti gecikmesi kalp kast hiicresi fonksiyon bozuklugunun 6tesinde debide azalma
ve KY gelisiminde hizlanma ile sonuglanmaktadir.

Atriyo-ventrikiiler ileti uzamasi atriyum sistoliinii izleyerek sol ventrikiil kasilmasinin
gecikmesine yol agar. Sol ventrikiil diyastol sonu basincindaki artis heniiz mitral kapaklar

kapanmadan sistolden 6nce mitral yetersizliginin baslamasina neden olur.
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Ventrikiiller aras1 senkronizasyon bozuklugu da sol ventrikiil performansini etkiler. Sol
ventrikiil kontraksiyonunun gecikmesi durumunda sag ventrikiil sistolii sol ventrikiil
diyastoliine rastlar ve septumu sol ventrikiile dogru iterek sol ventrikiil dolusunu engeller.

Kardiyak resenkronizasyon tedavisi, medikal tedaviye direngli KY hastalarinda
prognozu degistiren bir tedavi secenegidir. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi ile
kontraksiyonun senkronizasyonu saglandiginda, sol ventrikiilin pompa etkinliginde ve
ventrikiil dolumda artig, mitral yetersizliginin siddetinde azalma goriilmektedir. Kardiyak
resenkronizasyon tedavisi ile sol ventrikiil hacimi de azalmakta ve EF artmaktadir.
Ventrikiiler yeniden sekillenme (remodeling) durmakta ve hatta tersine donmektedir (29).
Uzun donemde ise yasam kalitesi artmakta, fonksiyonel kapasite iyilesmekte, hastaneye
yatiglar azalmakta ve tiim nedenlere bagl mortalite diismektedir (30,31).

Kardiyak resenkronizasyon tedavisinde yerlestirilen sag ve sol ventrikiil leadleri,
leadlerin yerlestigi yerden baslayarak birbirine kars1 yonlerde dagilan iki ventrikiil aktivasyon
dalgas1 olusturmaktadir. Kardiyak resenkronizasyon tedavisinin faydali etkisi bu iki
depolarizasyon dalgasinin sol ventrikiil duvarlarinin senkronizasyonunu saglamasinda

yatmaktadir (35).

2.9. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi klinik ¢alismalari

2.9.1. Ciddi Kalp Yetersizliginde Yapilan Kardiyak Resenkronizasyon Tedavisi

Cahismalan

MUSTIC ¢alismasinda (Multisite Stimulation in Cardiomyopathies trial) ciddi KY” Ii,
QRS suresi >150ms olan, siniis ritmindeki 67 hastada, iiger ay siireyle aktif uyart olan ve
olmayan donemler kiyaslanarak, hastalarin KRT’ ye yaniti degerlendirilmistir. Atriyal-
biventrikiiler uyarinin egzersiz toleransin1 ve yasam kalitesini belirgin 6l¢iide arttirdigi, KY”
den kaynaklanan hastane yatislarini azalttigi gosterilmistir (67).

MIRACLE calismasinda (Multicenter InSync Randomized Clinical Evaluation trial)
fonksiyonel kapasitesi NYHA [11-1V, sol ventrikiil EF’ si <%35, QRS siiresi >130 msn olan
453 hasta, KRT ve optimal medikal tedavi alan ve yalnizca medikal tedavi alan gruplara
ayrilmistir. KRT ile optimal medikal tedavi alan grupta, NYHA sinifinda ve yasam kalitesi
skorunda ve 6 dakika yliriime mesafesinde belirgin iyilesme goriilmiistiir. Bu sonuglara, 6liim

ve hastaneye yatis sonlanim noktalarinda azalma eslik etmistir (29).
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CARE-HF ¢alismasinda (Cardiac Resynchronisation in Heart Failure trial) fonksiyonel
kapasitesi NYHA 111-1V, sol ventrikiil EF* si <%35 ve genis QRS siiresi olan 813 hastada,
KRT’ nin optimal medikal tedaviye mortalite agisindan istiin oldugu gosterilmistir.
Kardiyovaskiiler hastaliklara bagli hastane yatist ve tlim nedenlere bagli mortalitede %37
goreceli risk azalmasi gériilmiistiir (31).

COMPANION  c¢alismasinda (Comparison of Medical Therapy, Pacing, and
Defibrillation in Chronic Heart Failure trial) sol ventrikiil EF’ si <%35, QRS siiresi >120 msn,
fonksiyonel kapasitesi NYHA I1I-1V olan 1520 hasta, optimal medikal tedavi, optimal
medikal tedavi ile birlikte yalmizca KRT (KRT-P), optimal medikal tedavi ile birlikte
defibrilatér 6zellikli KRT (KRT-D) olmak iizere randomize edilmistir. KRT-P ve KRT-D
kollarinda hastane yatisi belirgin derecede azalmig, KRT-D grubunda mortalitede azalma daha

fazla goriilmiistiir (30).

2.9.2. Orta-hafif kalp yetersizliginde yapilan KRT calismalari

REVERSE-HF c¢alismasinda (The Resynchronization Reverses Remodeling in Systolic
Left Ventricular Dysfunction trial), sol ventrikiil EF’ si <%40, QRS siiresi >120 ms,
fonksiyonel kapasitesi NYHA | ve Il olan, 610 KY” li hasta, KRT-a¢ik ve KRT-kapali
gruplar1 olarak randomize edilmistir. Avrupa’ dan caligmaya katilan hastalar 2 yil, Kuzey
Amerika’ dan ¢aligmaya katilan hastalar 1 yil izlenmistir. Her iki grupta, birincil sonlanim
noktasinda (KY nedenli hastane yatisi, kotiilesen fonksiyonel kapasite- NYHA simifi, yasam
kalite skoru) belirgin bir farklilik goriilmemistir. 24 ay izlenen Avrupa kohortunda, KRT-agik
grubunda %19 oraninda, KRT-kapali grubunda %34 oraninda klinik yanitta kotilesme
goriilmiistiir (p= 0,01). Kardiyak resenkronizasyon tedavisi - agik grupta sol ventrikul sistol
sonu hacminde azalma goriilmiistiir (37).

MADIT- CRT g¢alismasinda (Multi center Automatic Defibrillator Implantation with
Cardiac Resynchronization Therapy), QRS suresi >130ms, sol ventrikiil EF’ si <%30,
fonksiyonel kapasitesi NYHA I-11 olan 1820 hasta, ICD veya KRT-D kollarina randomize
edilerek 2.4 yil izlenmistir. Hastalarin iicte ikisinde QRS suresi >150 ms ve %80’ inde
fonksiyonel kapasite NYHA II olarak goriilmiistiir. Oliim ve hastaneye yatis sonlanimlari
KRT-D grubunda %217.2, ICD grubunda %25.3 olarak saptanmistir (p<0,001). Bu ¢alismada
yeniden sekillenmede diizelme, sol ventrikiil sistol sonu hacminde azalma, KRT-D grubunda
daha fazla olmustur. Ayrica KRT grubunda KY nedenli hastane yatislarinda %41’ lik bir

azalma gorilmistiir (38).
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RAFT calismasinda (Resynchronization/Defibrillation for Ambulatory Heart Failure
Trial) fonksiyonel kapasitesi NYHA I-II olan 1798 KY hastas1 40 ay siireyle izlenmistir.
Calismanin birincil sonlanim noktast olarak kabul edilen hastaneye yatis ve 6liim; KRT-D
grubunun %33.2° sinde, ICD grubunun %40.3’ iinde meydana gelmistir. Kalp yetersizligi
simifina gore hastalar tabakalandirildiginda, fonksiyonel kapasitesi NYHA II olan grupta
birincil sonlanim noktalarinda %27 goreceli risk azalmasi saptanmistir. Kardiak
resenkronizasyon tedavisi fonksiyonel kapasitesi NYHA 1I olan grupta, hem 6lim hem de
hastaneye yatisdan bagimsiz faydali etkisi goriilmiistir. Kardiyak resenkronizasyon
tedavisinin, fonksiyonel kapasite NYHA sinif II KY hastalarinda mortaliteyi azalttigi, ilk kez

RAFT calismasiyla gosterilmistir (39).

2.10. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi kilavuzlardaki yeri

Resenkronizasyon tedavisi ile ilgili 6neriler 2002 yilinda ACC/AHA/NAPSE (North
American Society for Pacing and Electrophysiology) nin ‘Kardiak pacemaker ve aritmi
cihazlarr’ kilavuzunda, 8 biiylik calismanin dahil edilme kriterini temel alan ACC/AHA 2005
giincellenmis ‘Yetiskinlerde kronik kalp hastaliklarinin tan1 ve tedavisi’ kilavuzunda ve 2006
ACC/AHA ‘Ani olim onleme ve ventrikiiler aritmi tedavisi’ kilavuzunda yer almistir.
Biventrikiiler uyarimin ani kardiak 6liimii 6nleme endikasyonu ile uygulanmasi ilk defa 2006
ACC/AHA ‘Ani 6lim 6nleme ve ventrikiiler aritmi tedavisi’ kilavuzunda onerilmistir. Her ti¢
kilavuzda da KRT endikasyonu sadece KRT-P olarak vardir (64,65). Randomize biiyiik
caligmalarin dahil edilme kriterlerini temel alan, 2009 ACC/AHA ‘Yetiskinlerde kronik kalp
yetersizliginin tan1 ve tedavisi giincellemesi’ kilavuzunda KRT, iskemik ya da iskemik
olmayan nedenlerle sol ventrikiil EF<%35, NYHA smif III-IV, siddetli semptomlar1 olan,
optimal medikal tedavi alan, siniis ritminde, QRS siiresi >120 msn olan hastalarda sinif I
(kanit diizeyi A) endikasyonla oOnerilmistir. Bu kilavuzda KRT endikasyonu KRT-D
(Kardiyak resenkronizasyon tedavisi-defibrilator) olarak verilmistir (63).

Son olarak 2013 yilinda yayinlanan Avrupa Kardiyoloji Cemiyetinin KRT’ ye iliskin

oOnerileri agagidaki tabloda verilmistir.
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Tablo 2.4. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi i¢in kilavuz endikasyonlari

Oneriler Smf | Kamt
diizeyi

LBBB; QRS siiresi >150 msn, siniis ritminde olan kronik kalp yetersizligi, | A

sol ventrikil EF <%35, OMT’ ye ragmen NYHA simuf II, III ve IV

olanlarda

LBBB; QRS siiresi 120-150 msn, sinlis ritminde olan kronik kalp I B

yetersizligi, sol ventrikiil EF <%35, OMT’ ye ragmen NYHA smuf II, III ve
IV olanlarda

LBBB yok; QRS >150 msn, siniis ritminde olan kronik kalp yetersizligi, | lla B
sol ventrikil EF <%35, OMT’ ye ragmen NYHA smif II, III ve IV
olanlarda

LBBB yok; QRS siiresi 120-150 msn, siniis ritminde olan kronik kalp | Ilb B
yetersizligi, sol ventrikiil EF <%35, OMT’ ye ragmen NYHA sinif 11, III ve

IV olanlarda

QRS siiresi >120 msn, atriyal fibrilasyonu olan, kronik kalp yetersizligi, sol | Ila B
ventrikiil EF <%35, OMT’ ye ragmen NYHA sinif II, III ve IV olanlarda,

ayrica %100’ e yakin biventrikiiler uyar1 orani saglanabilecekse

QRS siiresi >120 msn, atriyal fibrilasyonu olan, kronik kalp yetersizligi, sol | lla B
ventrikiil EF <%35, OMT’ ye ragmen NYHA smif II, IIT ve IV olan ancak

biventrikiiler uyari1 tam olarak saglanamayan hastalarda AV nod ablasyonu

Atriyal fibrilasyonu olup, hiz kontrolii amagli AV nod ablasyonu yapilacak | lla B

hastalara diisiik sol ventrikiil EF mevcutsa

OMT: Optimal medikal tedavi, EF:Ejeksiyon fraksiyonu, SV:Sol ventrikiil,
AV:Atriyoventrikiiler, KRT:Kardiyak resenkronizasyon tedavisi

Ayrica yeni kilavuzda, KRT-D i¢in 6nerilerde giincellemeler yapilmistir. KRT-D’ nin
mortalite acisindan KRT-P’ ye gore ¢ok az daha iyi oldugu ancak komplikasyon oraninin ve
maliyetinin daha fazla oldugu belirtilmistir. Implante edilebilir kardiyak defibrilator
implantasyonu planlandiginda endikasyon varliginda KRT smif IA endikasyonla
onerilmektedir. Ancak KRT implantasyonu planlandiginda klinik kosullara bakilarak KRT-D
IIa B endikasyonla onerilmektedir. KRT-D i¢in klinik kosullar; 1 yildan uzun yasam
beklentisi, stabil KY, NYHA smif II, iskemik kalp hastalig1 ve eslik eden hastalik olmamasi
olarak verilmistir. Siddetli KY, son donem bdbrek yetersizligi ya da diyaliz, baska eslik eden
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hastaliklar ve kaseksi varliginda KRT-P 6n planda oOnerilmistir. Ayrica NYHA sinif IV
hastalarin ayakta tedavi edilebilen hasta (son bir ayda hastane yatis1 olmamis ve 6 aydan daha

uzun yasam beklentisi olan) olmasi sart1 konulmustur (66).

2.11. Kardiak senkronizasyon bozuklugu - Mekanik senkronizasyon bozuklugu

degerlendirilmesi

Kardiyak resenkronizasyon tedavisi ile tedavi edilen hastalarin yaklasik ti¢te birinde
herhangi bir fayda saptanamamaktadir (29). Kalp yetersizligi hastalarinda QRS siiresinin
artmas1 ve morfolojisinin degismesi, kardiak senkronizasyon bozuklugunun bir belirtecidir.
Ancak tek basina QRS siiresinin uzun olmasi senkronizasyon bozuklugu varligini her zaman
gostermemektedir. Kardiyak resenkronizasyon tedavisine cevap agisindan elektriksel
senkronizasyon bozuklugu tek basina iyi bir ongordiiriicii degildir. QRS siiresi ile mekanik
senkronizasyon bozuklugu arasindaki korelasyon zayiftir. QRS siiresi 120 msn’ den fazla olan
baz1 KY hastalarinda mekanik senkronizasyon bozuklugu izlenmeyebilir. Bleeker ve ark (40),
yaptig1 bir caligmada QRS siiresi <120 msn olan ileri KY hastalarinda %27 oraninda mekanik
senkronizasyon bozuklugu tespit etmistir. QRS siiresi 120-150 msn arasi olan hastalarin %60’
inda; QRS siiresi >150 msn olan hastalarin %70’ inde mekanik senkronizasyon bozuklugu
mevcuttur. Genig QRS’ li hastalarin %20-30’unda senkronizasyon bozuklugu bulunmayabilir.
Bu nedenle QRS siiresinden bagimsiz olarak mekanik senkronizasyon bozuklugu varliginin
KRT’ ye cevabi Ongormede katkisi olabilecegi diigiinilmektedir (41). Kardiyak
resenkronizasyon tedavisine olumlu yanit sol ventrikiil lead yerlesim bdlgesinin hastaya gore
hedeflenmesi (skar alanindan uzak ve en ge¢ kasilan bolge), uygun cihaz programlanmasi ve
implantasyon sonrasi dikkatli takip ile artirilabilir (35).

Sistolde olan mekanik senkronizasyon bozuklugunu degerlendirmek icin, birkag¢ tane
ekokardiyografi yontemi tanimlanmistir. Bunlar arasinda M-Mod ile septal-posterior duvar
gecikmesinin Ol¢limii, ventrikiiller arast mekanik gecikme i¢in Doppler ekokardiyografi,
bolgesel gecikmenin degerlendirilmesi i¢in doku Doppler goriintiileme, strain, strain rate,

yerdegistirme haritalar1 ve 3 boyutlu goriintiileme {izerinden yapilan 6l¢iimler yer alir.
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2.11.1. Atriyoventrikiiler dissenkroni degerlendirmesi

Tim KY’ li hastalarda Doppler mitral akimin sekline ve siiresine 6zel dikkat
harcanmalidir. Siniis ritmindeki olgularda A dalgasinin biitiinliigli kontrol edilmeli ve mitral
dolus siiresi R-R siiresinin %40’ indan daha uzun olmalidir (42). Atriyal fibrilasyonlu

olgularda AV senkronizasyon bozuklugu degerlendirilmez.

A N

Ao
B. _/’\V\'hf\ A
E o M
—

Ao

Sekil 2.1. A. Atriyoventrikiiler (AV) ileti gecikmesinin mitral dolus akimlarmma ve mitral
yetersizligine (MY) etkisi goriilmektedir. A. Cok uzun AV ileti yiliziinden diyastolik dolus
stiresinde kisalma, E ve A dalgalarinda i¢ ice gegme ve diyastoik MY, B. AV optimizasyon
sonrasinda diyastolik dolus siiresinde artma ve diyastolik MY’ de ortadan kalkma (M: mitral

kapanma, Ao: aort sistolik akimi1, MY: mitral yetersizligi).

2.11.2. Ventrikiiller aras1 senkronizasyon bozuklugu degerlendirmesi

Apikal 5 bosluk goriintiiden aort preejeksiyon intervali ve parasternal kisa eksenden
pulmoner preejeksiyon intervali Slgiiliir, bu ikisi arasinda 40 msn’ den fazla fark olmasi
ventrikiiller arasi senkronizasyon bozuklugunun gostergesidir (43). CARE-HF calismasinda,
bu kriter 49.2 msn olarak bulunmustur (31). Ardigik 3 siklusun ortalamasi alinir. Ayrica sol
ventrikiil fonksiyon bozuklugu olanlarda aort preejeksiyon intervalinin 140 msn’ den uzun

olmasi sol ventrikiil i¢i senkronizasyon bozuklugunun gostergesidir (44).
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Sekil 2.2. Normalde elektriksel uyari sonrasi her iki ventrikiil kasilmasi eszamanhdir. Ancak
sol dal bloklu hastalarda sol ventrikiil kontraksiyonu gecikir. Aort ve pulmoner kapaklarin
acilmasi arasindaki stire farki ventrikiiller arasi senkronizasyon bozuklugu miktarini

gostermektedir. d=Ventrikiiller aras1 gecikme

2.11.3. M-mod ekokardiyografi ile ventrikiil i¢ci senkronizasyon bozuklugu

degerlendirmesi

Parasternal kisa eksende M-Mode goriintiilemesi ile saptanan septal ve arka duvarin
kasilma zamanlamalar1 arasindaki fark ventrikiil i¢i senkronizasyon bozuklugu varliginin
gosterilmesinde kullanilabilmektedir (Sekil 2.3) (45). Septumun arka duvardan once kasilmasi
radyal ventrikiil i¢i senkronizasyon bozuklugu varligin1 gosterir. Anteroseptal ve arka duvar
aras1 gecikme >130 msn ise ciddi radyal senkronizasyon bozuklugu var demektir. Pitzalis ve
ark. (45), ciddi hipokinezi ya da akinezi oldugunda bu kriterin dl¢iimiiniin ¢ok zor oldugunu
bulmuslardir. Bu PROSPECT calismasindaki en az uygulanabilir kriterdir (46). RETHINQ

calismasinda, olgularin sadece tigte birinde analiz edilebilmistir (47).
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Sekil 2.3: M Mode EKO ile septum ile arka duvar hareketleri arasindaki gecikme.

2.11.4. Doku Doppler ekokardiyografi ile ventrikiill i¢ci senkronizasyon

bozuklugunun degerlendirmesi

Doku Doppler goriintiilleme bolgesel miyokart hizint 6lgebilir. Pek ¢ok calisma sol
ventrikiilde yeniden sekillenmenin geri donmesi, sistolik fonksiyonlarda artig, uzun dénem
klinik sonuglarda iyilesme gibi, KRT’ den alinan yaniti belirlemede bolgesel sistolik
senkronizasyon bozuklugunun degerlendirilmesini onermektedir (48,49). Apikal 2, 3 ve 4
bosluk goriintiilerden, 6 bazal ve 6 mid sol ventrikiil segmentinde QRS baslangicindan zirve
sistolik hiza kadar olan siireler Olgiilerek longitudinal senkronizasyon bozuklugu
degerlendirilir. Septal ve lateral duvarlar aras1 gecikmenin 65 msn’ den uzun olmasi sik
kullanilan parametrelerdendir (50,51). Oniki segmentin gecikme siirelerinin standart sapmasi
hesaplanarak “dissenkroni indeksi” elde edilir (52). Yu indeksi olarak da bilinen bu indeksin
33 msn’ den uzun olmas1 ya da 12 sol ventrikiil segmentinden herhangi ikisi arasindaki
gecikme 100 msn’ den uzun ise ventrikil i¢i ileti gecikmesi var kabul edilir. Longitudinal
senkronizasyon bozuklugunun sol ventrikiil yeniden sekillenmesindeki geri doniis ve klinik
diizelme yanitlarini 6ngordiiriicii oldugu one siiriilmiistiir (53).

Bommel ve ark. (3), PROSPECT calismasinin alt grup analizinde KRT’ ye ¢ok iyi
yanit verenlerde, yanit vermeyenlere gore ventrikiiller aras1 ve septal-lateral duvarin doku
Doppler degerlendirmesiyle saptanan senkronizasyon bozuklugunun oénemli derecede fazla

oldugunu gostermislerdir (Sekil 2.4).

19



Sekil 2.4. Kalp siklusu boyunca miyokart doku Doppler hizlarinin grafiksel gosterilmesi.
Sistolde lateral duvarin pik sistolik hiz1 (yesil) septal duvarin (sar1) pik sistolik hizina gére

gecikmistir.

2.11.5. Strain ve strain rate goriintiileme

Doku deformasyonunu degerlendirmeye  yarayan giincel ekokardiyografi
yontemlerinden bir tanesi de iki boyutlu strain goriintiilemedir. Spekl takibi prensibine dayali
calisgan bu yontem ile Doppler agisindan bagimsiz olarak bolgesel deformasyon, hiz ve
deformasyon hiz1 (strain ve strain rate) sayisal olarak degerlendirilebilir. Temel olarak strain,
deformasyon miktarini; strain rate ise lokal deformasyon hizini yani kisalma-uzamanin
zamansal degisimini ifade eder. Apikal pencereden longitlidinal, parasternal kisa eksende
radyal ve sirkiimferansiyel miyokart deformasyonunu 6lgebilir. Negatif strain incelme veya
kisalmayi, pozitif strain ise kahnlasma veya uzamay1 ifade eder (54,55,56). Radyal
senkronizasyon bozuklugu benek takibi yontemi kullanilarak rahatca degerlendirilebilir.
Gerek longitudinal gerekse radyal steain egrilerinden hesaplanan septum-serbest duvar

gecikmesi KRT sonrast hacim cevabi ve sagkalim i¢in 6ngordiiriicii bulunmustur.

2.11.6. Doku senkronizasyon goriintiileme

Senkronizasyon bozuklugunun degerlendirilmesinde kullanilan bir diger yontem ise
doku senkronizasyon goriintiilemesidir (TSI). Bu teknik longitudinal miyokardiyal hareket
hizinin sistolde zirvesine kadar gecen siirenin renk ile kodlanmasi esasina dayanmaktadir. Bu

sekilde kodlanan hiz verileri iki boyutlu goriintii {lizerine aktarilarak gorsel olarakta
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degerlendirme yapilabilmektedir. Yesil renk erken kasilan segmenti, kirmizi renk ise
kasilmas1 geciken segmenti gostermektedir. Doku senkronizasyon goriintiileme ile KRT’ ye
akut cevabin degerlendirildigi bir c¢alismada; anteroseptal duvar ile arka duvar arasindaki
senkronizasyon bozuklugu varliginin (>65 msn) KRT sonrasi cevap alinan hasta grubunu
belirlemede duyarlilik ve 6zgiilliigliniin sirasiyla %87 ve %100 oldugu gosterilmistir (60).
Kardiyak resenkronizasyon tedavisi sonrasi 3 aylik takipte sol ventrikiil yeniden
sekillenmesinde diizelmenin degerlendirildigi bir baska c¢alismada ise TSI’ nin duyarlilik ve

ozgulligi %87 ve %81 olarak bulunmustur (61).

2.11.7. Ug¢ boyutlu ekokardiyografi ile senkronizasyon bozuklugu degerlendirmesi

Ucg boyutlu ekokardiyografi ile sol ventrikiil hacimleri ve sol ventrikiil attm hacmi
yiiksek dogruluk oranlar1 ile hesaplanabilir (57). Uc-boyutlu ekokardiyografi ile bolgesel
duvar hareketleri ve buna bagl olarak kalp siklusu boyunca gergeklesen bolgesel hacim
degisiklikleri net olarak degerlendirilebilir. Tiim segmentlerin es zamanli kasilmasi ile s6z
konusu hacim degisiklikleri siklusun neredeyse ayni zamaninda ger¢eklesecektir.
Senkronizasyon bozuklugu durumunda ise her bir segmentin minimum hacme ulagma siiresi
ayni olmaz (58). Renk kodlamasi yapilmak sureti ile en geg aktive olan sol ventrikiil segmenti
basar1 ile tanimlanir. Bu teknik uygun lead pozisyonunu belirleme amacgli kulanilabilir.
Bununla birlikte KRT i¢in uygun adaylar1 belirlemede 3-boyutlu ekokardiyografinin 6énemini
degerlendiren, yeterli olgu sayisina sahip, prospektif ¢alisma yapilmamuistir.

Ekokardiyografi disinda manyetik rezonans goriintiileme, sol ventrikiil haritalamasi,
radyoniiklid inceleme gibi yontemler arastirilmis, ancak ekokardiyografinin girisimsel
olmamasi, tekrarlanabilir olmasi ve radyasyon icermemesi su an ig¢in ilk secenek
degerlendirme araci olmasini saglamistir. Ancak kilavuzlarda, ekokardiyografi ile saptanan
mekanik senkronizasyon bozuklugunun hasta se¢ciminde kullanilmasi heniiz yer almamistir.
Ciinkii PROSPECT c¢alismas1 disinda ¢ok merkezli randomize kontrollii ¢alisma sonucu
gelmemistir. PROSPECT c¢alismas1 ise mekanik senkronizasyon bozuklugu ac¢isindan
yetersizdir (46).

2.12. Implantasyon prosediirii

Kardiyak resenkronizasyon tedavisi amaciyla ii¢ odacikli kalp pili yerlestirilmektedir.

Sag atrium, sag ventrikiil ve koroner siniis yan dallar1 vasitasiyla sol ventrikiile elektrod
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yerlestirilir. Sag ventrikiil elektrodunun daha 6nce yerlestirilmesi siklikla tercih edilmektedir.
Nedeni AV nod alt1 ileti gecikmesi olan bu hastalarda koroner siniis kateteri yerlestirilmesi
sirasinda gelismesi muhtemel AV bloktur. SV elektrodu koroner siniis yoluyla yerlestirilir.
Girisim sirasinda Onerilen teknik koroner siniise kilavuz kateter yerlestirilmesidir. Koroner
sinlise kilavuz kateter dogrudan yerlestirilebilir veya boya verilerek koroner sinilis agzi
saptanir. Kilavuz kateter iginden inner kateter, elektrofizyoloji kateteri, perkiitan koroner
girisim veya koroner diagnostik kateter gegcirilerek koroner siniis kaniilize edilebilir. Koroner
sinlis anjiografisi yapilarak koroner vendz anatomi belirlenir, sol ventrikiil serbest duvarindan
gelen venler tespit edilerek elektrod bu venlere yerlestirilir (77). Elektrod yerlesimi igin sol
ventrikiil lateral ve posterolateral dallar siklikla tercih edilir. Elektrod yeri sol anterior oblik

(LAO) pozisyonda floroskopi ile degerlendirilir.

2.13. implantasyon komplikasyonlari

Biventrikiiler kalp pili islemi standart ¢ift odacikli pacemaker ve ICD sistemlerine
oranla daha fazla preoperatif, intraoperatif ve postoperatif riske sahiptir. Calismalarda standart
kalp pili islem komplikasyonlarina ilaveten %1-2 diizeyinde koroner siniis diseksiyonu,
perforasyonu ve tamponat gibi komplikasyonlar bildirilmistir. MIRACLE ¢alismasinda iglem
sirasinda koroner siniiste %4 diseksiyon ve %2 perforasyon gelismistir (7). Ge¢ donem
elektrot komplikasyonu MUSTIC calismasinda %13, CONTAK-CD c¢alismasinda %10.2
olarak saptanmistir (10,67). CARE-HF calismasinda 29 aylik takip siiresince sol ventrikiil

elektrodunun yerinden kaymasi % 3.8, cihazin infeksiyonu % 0.7 oraninda goriilmiistiir (69).

2.14. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi sonrasi izlem

Kardiyak resenkronizasyon tedavisinden pek az yarar goren ya da hi¢ yarar gérmeyen
dikkate deger sayida hasta vardir ve bunlar yanitsiz kabul edilirler (29,62,88). Kardiyak
resenkronizasyon tedavisi yararini en iist diizeye ¢ikarmak i¢in uygun tedavilerin yapilmasi ve
hastalarin yakin izlenmesi Onemlidir. Hasta izlemesi, standart teknik inceleme (6zgiil
olmayan) ve 6zgiil KRT-P ya da KRT-D cihaz kontroliiyle yapilir. Pil yerlestirildikten hemen
sonra 0zgiill KRT izlemesine baslanmalidir; bu islemin odak noktasini, islemle iligkili
komplikasyonlarin saptanmasi, diizeltilmesi ve cihazin optimum sekilde programlanmasi
olusturmalidir. Hastanin taburcu edilmeden 6nceki bakiminda ise, klinik degerlendirmenin

yani sira optimum AV ve VV araliklar1 degerlendirmesini de kapsayan KRT cihaz
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programlamasi bulunmalidir. Hastalar taburcu edildikten 1 ay sonra yeniden goriilmeli ve
daha sonrasi i¢in 3-6 ay aralikl vizitler planlanmalidir.

Uzun donemli KRT izlemesi, KY ile KRT tedavi ekipleri arasinda esgiidiimii zorunlu
kilmaktadir. Cihazin izlenmesine uyum konusu hasta ile 6nceden ele alinmaldir. Kalp
yetersizligi tedavisi stirmeli ve optimum hale getirilmelidir. Kardiyak resenkronizasyon
tedavisine klinik yanit, hastadan oykii alinarak ve fizik muayene ile degerlendirilmektedir.
Ekokardiyografi ve kardiyopulmoner egzersiz testi, KRT’ nin kalp islevi tiizerindeki
etkileriyle ilgili bilgi saglamaktadir. Tipik bir cihaz izleme siireci; wuyar: Sisteminin
incelenmesi, telemetri verilerinin incelenmesi, temeldeki ritmin degerlendirilmesi, algilama
testleri, atriyal ve sol/sag/biventrikiiler uyar: esigi ve cihazin islevinin optimum olmasi ile
cihazin uzun 6miirlii olmas1 i¢in uygun programlama bu testler arasinda yer almaktadir.

Kalp yetersizligi i¢in 6nemli aygit 6zellikleri %100 biventrikiiler uyar1 verilmesi, {i¢
bagimsiz uyarimin ve algilama kanallarinin islevinin degerlendirmesi, AV ve VV araliklarinin
optimum sekilde programlanmasi, atriyal aritmi tedavisi ve ventrikiil aritmilerinin gézetimi
konularidir. Tedaviye yanit1 belirsiz olan hastalarda, ekokardiyografi kilavuzlugunda AV ve
VV zamanlama optimizasyonu uygulanmasi tavsiye edilmektedir.

Uzun dénemli izleme sirasinda hastalarin yaklasik {icte birinde KRT’ de aralikli veya
kalic1 kayip olacaktir (87). Tedavideki bu kesinti ¢ogu zaman atriyal tagiaritmilerin ortaya
¢ikmasina baghdir ve bu hastalarda KY’ nin kotiilesmesi nedeniyle hastaneye yatislarin sik

goriilen bir nedenidir.

2.15. Kardiyak resenkronizasyon tedavisine yanitin degerlendirilmesi

Giincel QRS kriterleri temel alinarak secilmis KRT hastalarinin % 30’ u tedaviden
fayda gormemektedir. Semptomlar1 iyilesme veya kotiilesme gostermemekte ve ventrikiiler
yeniden sekillenmenin diizelmesine yonelik ekokardiyografi kaniti bulunmamaktadir. Bu
hastalarin KRT’ den fayda gérememelerinin sebebi tam olarak acikliga kavusturulamamastir.
Gilintimiizde KRT sonrast hemodinamik iyilesme ve cevap i¢in QRS uzamasinin yanisira
baska pek cok faktoriinde senkronizasyon bozuklugunun diizeltilmesinde etkili olmasi bunda
rol oynar. Resenkronizasyona uygun tipte mekanik senkronizasyon bozuklugunun olmamasi,
sol ventrikiil skar yiikiiniin fazla olmasi, koroner siniis leadinin en ge¢ kasilan bolgeye
yerlestirilememesi, lead bolgesinde skar olmasi, sol ventrikiilin geri doniisiimsiiz ileri

derecede dilatasyonu ve hastanin eslik eden morbid durumlari bu etmenler arasinda yer alir

(71, 72,73).
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Onemli bir diger konu da tedaviye yanit1 objektif sonlanim noktalar1 tanimlayarak
belirlemektir. Kardiyak resenkronizasyon tedavisine yanitin degerlendirilmesi i¢in objektif
kriterlerden bir tanesi, seri ekokardiyografi incelemesi (genelde KRT’den 3-6 ay sonra) ile sol
ventrikiil hacminde azalma ve sol ventrikiil EF’ sinde artis oldugunun yani ‘yeniden
sekillenme’ nin tersine dondiigiiniin gosterilmesidir (48,70,4). Daha Onceki calismalarda,
KRT tedavisinden 3 ay sonra sol ventrikiil sistol sonu hacminde yaklasik %22 azalma ve sol
ventrikiil diyastol sonu hacminde yaklasik %15 azalma oldugu saptanmistir. Sol ventrikiil EF’
sinde ortalama %8 kadar bir diizelme olmustur. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi ile
yapilan biiyiik ¢cok merkezli ¢alismalarda, sol ventrikiil sistol sonu ve sol ventrikiil diyastol
sonu ¢apinda azalma oldugu gozlemlenmistir. Klinik yanit i¢in mortalite, hastaneye yatis,
NYHA fonksiyonel smifi ve yasam Xkalitesi skoruna bakilmaktadir, objektif kapasite
degerlendirilirken ise 6 dk yiiriime testi, zirve VO; kullanimina bakilmistir. Farkli son
noktalara gore KRT’ ye yanitin degerlendirilmesi degisik serilerin sonuglarini karsilagtirmay1
zorlagtirmaktadir.

KRT’ye olumlu yanitin gostergeleri Tablo 2.5’de 6zetlenmistir.

Tablo 2.5. Kardiyak resenkronizasyon tedavisine olumlu yanitin klinik ve bazi temel

ekokardiyografi gostergeleri

A Klinik yant B.Ekokardiyografi yamti

e NYHA siif artis1 (>1) e Ejeksiyon fraksiyonunda >%5 mutlak
e 6 dakikalk yiiriime testinde artig artis

(>30m) e Ejeksiyon  fraksiyonunda  >%25
e Minesota kalp yetmezligi yasam goreceli artig

skorunda diizelme (>10 puan) o dP/dt artis1
e Egzersiz testinde VOomax artisi e Mitral yetersizliginde azalma

(>1ml/kg/dk) e Miyokart performans indeksinde
e Hastaneye yatista azalma azalma
e Oliimde azalma e Sistol sonu hacminde >%15 azalma

e Sol atrium hacminde azalma

VO;,: Zirve oksijen tiikketimi

Claudia Ypenburg ve arkadaslarmin (75) yaptigi bir ¢aligmada, KRT uygulanan

hastalarin  klinik durumlarnt  ve wverileri cihaz implantasyonu Oncesi ve sonrasi

24



karsilagtirilmistir. Calismalarda sol ventrikiil sistol sonu hacmindeki degisime gore hastalar
negatif yanitli, yanitsiz, yanit veren ve siiper yanit veren gruplara ayrilarak son nokta olan
mortalite ve hastaneye yatis oranlar1 degerlendirilmistir (74). Siiperyanit veren grupta QRS
stiresinin daha uzun, LBBB’ nin daha sik, mitral yetersizliginin daha az ve senkronizasyon
bozuklugunun daha belirgin oldugu saptanmustir.
Kardiyak resenkronizasyon tedavisine yanitsizlik nedenleri su sekilde siiflandirilabilir
(3,75):
Kardiyak resenkronizasyon tedavisi implantasyonu 6ncesinde:
e Hasta secimi ile ilgili
o Senkronizasyon bozuklugu degerlendirilmesindeki sorunlar
o Genis QRS olmamasi
o Organik kalp hastalig1 veya konjenital kalp hastaligina bagli KY olanlar
o Baska bir hastalik nedeniyle yasam beklentisi diisiik olan hastalar
o Iskemik kalp hastalig1
o Yaygin skar dokusu
o Erkek cins
o Asir dilate sol ventrikiil
o Mitral yetersizligi
o Koroner siniis anatomisinin uygun olmamasi
Kardiyak resenkronizasyon tedavisi implantasyonu sonrasinda:
e Uygunsuz AV ve VV gecikme ayar1
e Medikal tedaviye uyumsuzluk
e Elektrodla ilgili problemler
e Kronik bobrek yetersizligi
e Aritmiler ve yetersiz pil uyarisi
Sonug olarak, KRT icin hasta seciminde mutlaka kisisel degerlendirme gerekmektedir.
KRT sonrasi fayda i¢in; ventrikiil i¢i ve ventrikiiller aras1 senkronizasyon bozuklugu, optimal
AV interval, iskemik segmentlerden uzaga ve geciken sol ventrikiil duvarina elektrot

implantasyonu gerekmektedir.
2.16. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi programlanmasi

Kardiak resenkronizasyon amagli yerlestirilen ti¢ odacikli bir kalp pilinde optimal

programlama denilince, atriyoventrkiiler siire ve her iki ventrikiil elektrodu uyari
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zamanlamasiin (V-V aralik) sol ventrikiil fonksiyonlaria en iyi katkiy1 saglayacak sekilde
ayarlanmasi kastedilir. Cihaz programlamasinda 6zgiil olarak atriyal-eszamanli (siniis ritmi
bulunan hastalarda) kalic1 biventrikiiler uyarinin asagidaki sekilde saglanmasi amag¢lanmalidir
(76, 77).

e Atriyoventrikiil arali§inin optimum hale getirilmesi

e Ventrikiiloventrikiil araliginin optimum hale getirilmesi

e Ust izleme smirlarinin belirlenmesi (en hizli siniis ritminden daha hizli olmalidir)

e Otomatik moda gecisin ayarlanmasi

e Kronotropik yetersizlik durumunda hiza yanitli ayarlama

e Ventrikiiler ve atriyal aritmilerin saptanmasi i¢in tanisal islevlerin ayarlanmasi

2.16.1. Atriyoventrikiiler gecikme optimizasyonu

Kardiyak resenkronizasyon tedavisinde kastedilen sol atrium - sol ventrikiil araliginin
optimizasyonudur. Amag sol ventrikiil dolus siiresini uzatmak ve bunu yaparken atriyum
sistoliinii  ventrikiil sistoliinlin izlemesini saglamaktir. Genis QRS siiresine sahip KY
hastalarinin, yaklasik olarak yarisinda birinci derece AV blok bulunmaktadir. Atriyoventrikiil
sliresinin uzamasi sonucunda atriyum kasilmasi erken diyastol esnasinda olur ve atriyum
gevsemesi ventrikiil sistoliinden ziyade ge¢ ventrikiil diyastoliinde gergeklesir. Atriyum
gevsemesi sonucunda geg diyastolik déonemde sol atriyum basincinin azalmasi, sol atriyum-
sol ventrikiil aras1 basing gradientini ortadan kaldirir. Sonucunda, diyastolik dolum zamam
kisalir. Gergekte bu gradient tersine de donebilir, bu da diyastolik mitral yetersizligi olusturur.
Ciinkii sol ventrikiil, uygun zamanl atriyum kasilmasi ile gerceklesen diyastol sonu basing
artisin1 kaybeder (78). Atriyoventrikiiler gecikme kisaltilarak sol ventrikiil kasilmasinin 6ne
cekilmesi pasif dolus evresinin uzamasi ve diyastolik mitral yetersizliginin azalmasi ile
sonuglanir. Sol ventrikiil debisinin artmasi saglanir. Farkli viicut pozisyonlarinda ve egzersiz
diizeylerinde optimal AV gecikme degisebilmektedir (76,77,2).

Atriyoventrikiiler gecikmenin ¢ok kisa tutulmasi atriyum kasilmasinin kapali mitral
kapaklara kars1 gerceklesmesine, mitral A dalgasinin yok olmasina veya A dalgasinin
kesilmesine neden olur. Optimal AV ayarinda mitral E ve A dalgas1 ayrilir, A dalgasi
belirginlesir. A dalgast QRS baslamadan 40-60 msn 6nce sonlanir veya mitral kapanma kligi

A dalgasindan > 40 msn sonra QRS ile es zamanli olusur. Atriyoventrikiiler gecikme
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optimizasyonu ekokardiyografi ile ve ekokardiyografi disinda gesitli yontemlerle yapilabilir
(76,79,80).

2.16.1.1. Atriyoventrikiiler gecikme optimizasyonunda kullanilan ekokardiyografi

disindaki yontemler

Girisimsel sol ventrikiil dp/dt.,., Ol¢climii, impedans kardiyografi, pulse oksimetre
kullanilarak parmaktan bakilan fotopletismografi, kalp i¢i elektrogram, zirve endokardiyal
akselerasyon oOl¢timii ve otomatik algoritmalar (QuickOPT gibi) kullanilan yo6ntemler

arasindadir.

2.16.1.1.1. Girisimsel sol ventrikiil dP/dtnx

Girigsimsel sol ventrikiil dP/dtnax 0.014 inch basing kateteri ile sol ventrikiil i¢inden
olciiliir. Sol ventrikiil basinct >1 solunum siklusu boyunca kaydedilir. Ol¢iim periyodu
boyunca elde edilen ortalama deger sol ventrikiil dP/dtmax olarak alinir. Pil ayarlarinin her
degisiminden sonra, hemodinamik stabilizasyonu saglamak i¢in >20 saniye bekleme siiresi
gerekir. Olgiilen dP/dt degeri sol ventrikiil sistolik fonksiyonundaki degisikliklerden etkilenir,
farkli uyar1 modlarinda hafif degisimleri dahi tespit eder. En iyi dP/dtmax ayariin elde edildigi
AV gecikme ayar1 bulunduktan sonra optimal VV gecikme tespit edilir (84). Kurzidim ve
arkadaslarinin (5) yaptig1 bir ¢aligmada, sag atriyumun tetikledigi eszamanl biventrikiiler, sol
ventrikiiler ve sag ventrikiiler uyarim ile ardisik biventrikiiler uyarim sonucu sol ventrikiil
sistolik  fonksiyonlarindaki degisim karsilastirilmistir.  Sag  ventrikiiler uyarim ile
karsilastirildiginda, sol ventrikiiler ve biventrikiiler uyarim dP/dtmax’ 1 artirmistir. Genellikle
sol ventrikiil 6nde olmak {izere yapilan ardisik biventrikiiler uyarim ile sol ventrikiil sistolik
fonksiyonlarinda orta dereceli bir artig saptanmistir (5). Bu yontemin tekrarlanabilirligin zor

olmasi, zaman almasi, girisimsel bir islem olmas1 ve maliyet dezavantaj1 vardir.

2.16.1.2. Atriyoventrikiiler gecikme optimizasyonunda kullanilan ekokardiyografi

yontemleri

Aort zaman-hiz integrali (Aort-HZIl) ve SIVCY-HZI, Ritter metodu kullanilarak
oOlgiilen diyastolik mitral akim paterni, Iterative metod, DDZ, Doppler temelli dp/dt 6l¢iimii,

basitlestirilmis mitral akim yontemi ekokardiyografi kilavuzlugunda AV gecikme
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optimizasyonunda kullanilan Doppler parametreleridir.  Atriyoventrikiiler —gecikme
optimizasyonu, VV gecikme optimizasyonundan dnce gerceklestirilmelidir.

Ritter metodunda, mitral akim pulse wave Doppler kulanilarak optimal AV gecikme
ayarlanir. Bu yontem tam biventrikiiler uyarim garanti altina alinacak sekilde en kisa AV
gecikme (60msn veya daha kisa) ve en uzun AV gecikme (200 msn veya daha uzun)
ayarlanarak gercgeklestirilir. Bu ayarlarin tamaminda QA araligi (EKG’ de Q dalgasinin
baslangicindan, mitral akimin A dalgasinin sonuna kadar olan siire) not edilir. Bu, sol
ventrikiil sistoliinlin baglangici ile pil uyarimimin arasindaki elektromekanik gecikmenin
Olciisi olarak kullanilir. Daha sonra formiil kullanilarak optimal AV gecikme ayarlanir
(76,81) ( Formiil 1).

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

Eger hastanin belirgin mitral yetersizligi bulunuyor ise, Ishikawa metodu
(basitlestirilmis mitral akim yontemi) kullanilabilir. Uzun AV gecikme siiresi secilir. Bu,
sistolik mitral yetersizlik baslarken, diyastolik mitral yetersizlik veya eshacimli kasilmaya
kadar diyastazise neden olur. Diyastolik mitral yetersizlik veya diyastazisin siiresi, uzun AV
intervalinden ¢ikarilarak optimum AV siiresi elde edilir ( Formiil 2).

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

Iterative metodla uzun AV araligi programlanir (genellikle 160 — 200 msn arasi) ve
sonra mitral akimin A dalgasimin kesildigi degere kadar 20 msn araliklarla azaltilir. Daha
sonra mitral A dalgasinin tam olustugu en kisa optimal siire ayarlanana kadar 10 msn
araliklarla AV degeri artirilir. Optimal AV gecikme mitral A dalgasinin kesilmedigi en uzun
DDZ ile karakterizedir (76).

Kardiyak debinin optimizasyonunun incelenmesinde ¢esitli AV siirelerinde sol
ventrikiil ¢ikis yolundan ileri akimin, zaman — hiz integrali Ol¢iiliir. AV siireleri, tipik olarak
20 msn farkla incelenir ve biventrikiiler uyarim yapilir. En genis zaman — hiz integrali, en
yiiksek atim hacmi ve biiyiik olasilikla optimal AV siiresidir.

Sawhney ve arkadaslarimin (79) yaptig1 caligmada KRT uygulanan hastalarin yarisinda
AV intervali Aort — HZI” inin en fazla oldugu siireye ayarlanmis, yarisinda da deneysel olarak
120 msn’ ye ayarlanmistir. Birinci grupta, programlamadan hemen sonra EF ve HZI’ nin, 3
aylik takipte de yasam kalitesinin ve fonksiyonel kapasitenin anlamli sekilde daha yiiksek
oldugunu gostermislerdir, ancak 6 dakika yiirlime testinde anlamli bir diizelme izlenmemistir

(82,83). Jansen ve arkadaslar1 (84), KRT hastalarinda SIVCY - HZI, DDZ’ n1 ve mitral akim
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HZI yontemlerini AV gecikme siiresini ayarlamada gilivenilir yontemler olarak tanimlamustir.
Vidal ve arkadaslart (85) ise iterative metotla optimizasyon yapilan ve optimizasyon
yapilmayan hastalar1 karsilastirmistir. Altt aylik takip sonucunda optimizasyon yapilan grupta
kalp debisinde artis goriilmesine ragmen, birlesik sonlanim noktalarinda (sagkalim, kalp
transplantasyonundan korunma ve 6 dakika yiiriime testi) iyilesme goriilmemistir. Oniki
calisgmadan olusan ve 4356 olgunun incelendigi bir metaanaliz, AV ve/veya VV
optimizasyonunun KRT ile tedavi edilenlerde klinik ya da ekokardiyografi ile sonlanimlarda

etkisi olmadigini gostermistir (86).

2.16.2. Ventrikiil — Ventrikiil araliginin optimizasyonu

Ventrikiil ici ileti gecikmesi olan dilate kardiyomyopatili hastalarda; 6zellikle LBBB
varlginda septum ilk dnce ve sol ventrikiil lateral duvari en ge¢ kasilmaktadir. Bu durumda
amag serbest duvar ile septumun birlikte kasilmasini saglamaktir. Sag ventrikiil apeksine ve
koroner siniis yoluyla sol ventrikiil serbest duvarina yerlestirilmis elektrodlardan es zamanl
uyar1 ile bu basarilamayabilir. Bu durumda her iki elektrod uyar1 zamanlar1 arasinda bir
gecikme ( V-V aralig1 ) gereklidir. Ardigik biventrikiiler stimulasyonda sol ventrikiil veya sag
ventrikiil stimulasyonu digerinden 20-60 msn 6nce olmaktadir. Ardisik stimulasyon, es
zamanli sol ventrikiil ve sag ventrikiil uyarilmasina kiyasla daha iyi sol ventrikiil senkronisi
saglamaktadir. KRT hastalar ile yapilan kiiclik capli ¢aligmalarda ardisik stimulasyonun, es
zamanli stimulasyona kiyasla sistolik fonksiyonu ve/veya dissenkroniyi diizelttigi
gosterilmistir. Merkezler, AV optimizasyonunun da yapildig: gibi tiim KRT hastalarinda V-V
arasi siirenin optimizasyonunun yapilmasina veya KRT’ ye cevap vermeyenlerde bu islemin
yapilmasina karar vermelidir. Uygun V-V araliginin degerlendirilmesi igin heniiz standart bir
yontem saptanmamistir. Ventrikiiller arasi gecikme siiresi, invaziv yontemlerle dP/dtmax
ol¢iimii, doku Doppler ydntemleri, SIVCY-HZI, EKG, renk kodlamali doku Doppler,
intrakardiyak elektrogram, strain ve strain rate 6l¢imii gibi yontemlerin kullanilmasiyla da
ayarlanabilir. Yapilan dort kiigiik ¢apli, randomize olmayan calismada V-V optimizasyonu
sonras1 invaziv dP/dtma’ de hafif dereceli iyilesme oldugu saptanmistir. Ventrikiiller arasi
gecikme siireleri ayarlanirken SIVCY-HZI kullanilarak kardiyak cikt: hesaplanir. Randomize
olmayan ii¢ ¢alismada ayarlanan V-V gecikme optimizasyonunda SIVCY-HZI kullanilarak
hesaplanan kardiyak ¢ikt1 ampirik yapilan ayarlamadaki degerden daha yiiksek bulunmustur,
fakat klinik yanitlarda belirgin iyilesme olmamistir (76,6). Birgok hastada ortalama 20 msn’
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lik sol ventrikiil preeksitasyonu gerekir, bazi hastalarda bu siire 40 msn’ ye ulasir veya bir

grup hastada sag ventrikiil preeksitasyonu gerekebilir (79,97).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Hastalar

Baskent Universitesi, Ankara Hastanesi, Kardiyoloji ABD poliklinigine basvuran ve
KRT uygulanmasi1 karar1 aliman 40 KY hastas1 bilgilendirilerek ¢aligmaya dahil edilmistir.
Calismaya 2011-2013 yillart arasinda KRT uygulanan hastlar alinmistir. Bu ¢alisma igin
Baskent Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu® ndan 02/01/2012 tarihli, KA 12/44
sayili karar ile etik kurul onayr alinmistir. Hastalar asagidaki kriterlere gore

degerlendirilmistir.

Calismaya alinma kriterleri:
e QRS siiresi 120 msn ve iizerinde olan,
e Optimal ila¢ tedavisine ragmen, NYHA evre II-1VV KY semptomlar1 olan,

e {leri derecede sistolik fonksiyon bozuklugu (sol ventrikiil EF < %35 ) olan hastalar

Calismadan dislanma Kkriterleri:

e Son ii¢ ay i¢inde akut koroner sendrom geg¢irmis olan,

e Atriyal fibrilasyonu olan,

e (iddi sistemik hastalik nedeniyle beklenen yasam siiresi bir yildan az olan,

e Aort kapak replasmani yapilmis ve cerrahi tedavi ile miidahale gereken ciddi kapak
hastalig1 olan,

e Ekokardiyografi goriintii kalitesi yetersiz olan hastalar

3.2. Calisma Protokolii

Caligmaya alinan tiim hastalarin yas, cinsiyet, viicut agirligi, boyu, kardiyovaskiiler
risk faktorleri, laboratuar degerleri, kullandiklari ilaglar, kardiyak hastalik disindaki sistemik
hastaliklar1 sorgulanmustir. Elektrokardiyografide QRS siiresi, dal blogu varligi kayit
edilmistir. Hastalar iskemik ve iskemik olmayan KY nedenlerine gore gruplara ayrilmistir.
Hastalarin efor kapasiteleri sorgulanarak NYHA smiflamasina gore fonksiyonel kapasiteleri

belirlenmis ve 6n ekokardiyografi degerlendirmesi yapilmistir.
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3.3. Pil implantasyonu ve sol ventrikiil kateterizasyonu

Kalic1 kalp pili implantasyonu isleminde, lokal anestezi esliginde sol prepektoral
bolgede batarya i¢in uygun cep agildiktan sonra subklaviyen ven yolu ile sag atriyum ve sag
ventrikiil apeksine elektrodlar yerlestirilmistir. Koroner siniis elektrodu koroner siniis
anjiyogrami sonrasi koroner siniisiin lateral dalina yerlestirilerek tiim elektrodlarin pil
jeneratoriine baglantis1 yapilmistir. Kalp pili implantasyonu sonrasi sol ventrikiil elektrodunun
anatomik yerlesimini tanimlayabilmek i¢in floroskopi altinda sol anterior oblik 60° ve sag
anterior oblik 30° goriintiiler alinmigtir. Defibrilator ile KRT uygulanan tiim hastalarda sok ve
tedavi zonlar1 islem sonunda ayarlanmustir. Kalic1 kalp pili takilirken elde edilen elektroda ait
ozellikler de degerlendirilmistir. Sol ventrikiil elektrodunda R dalgas1 amplitiidii, sol ventrikiil
elektrodunun koroner siniisteki yerlesim yeri, elektrod direnci ve esik degerleri de kayit
edilmistir. Islem sonunda hastalarin sag femoral arterine 6F kilif yerlestirildikten sonra pigtail
kateter ile sol ventrikiil kateterizasyonu yapilarak sol ventrikiil basing Ol¢iimleri kayit
edilmistir. Basing hattina bagli sistem ile ventrikiil igi sistol sonu basinci ve optimal sol

ventrikiil dP/dtmax degerleri lctilmiistiir.

3.3.1. Invaziv yontemle atriyoventrikiill - ventrikiiloventrikiil gecikme

optimizasyonu

Pil implantasyonu sonrasi, Oncelikle pil aktif olmayan konumdayken hemodinamik
veriler elde edilmistir. Toplam 10 solunum siklusunda sol ventrikiil basing degerleri kaydi
alinmig ve ortalama dP/dtmax ile sol ventrikiil sistol sonu basinci hesaplanmistir. Bu veriler
hastanin bazal degerleri olarak kayit edilmistir. Daha sonra hastalarin pil modu DDDR olarak
ayarlanmistir. Interventrikiiler gecikme siiresi 0 degerinde sabit tutularak AV gecikme siireleri
ayarlanmistir. Ventrikiiloventrikiiler aralik 60-160 msn arasinda 10 msn araliklarla
degistirilmis ve her defasinda sol ventrikiil dP/dtmas ve sol ventrikiil sistol sonu basinci
ortalamas1 hesaplanmistir. Atriyoventrikiiler gecikme siirelerinin her degisiminden sonra
tekrar Olclim almak icin 20 sn beklenerek hemodinamik verilerin stabilizasyonu saglanmustir.
Daha sonra optimal hemodinamik ¢iktinin saglandigi, maksimal sol ventrikiil dP/dt’ sinin elde
edildigi AV gecikme ayar1 sabit tutularak VV gecikme siiresi ayarlanmistir.
Ventrikiiloventrikiil gecikme siiresi dnce sol ventrikiil ve daha sonra sag ventrikiil 20-40-60

msn Onde olacak sekilde ayarlandiktan sonra sol ventrikiil dP/dtmax, sol ventrikiil sistol sonu
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basinci kayitlar1 alinmistir. Pil ayarlari bu optimizasyon sirasinda en yiiksek sol ventrikiil

dP/dtmax’ 1 elde edildigi degerlere gore yapilmistir

3.4. Ekokardiyografi

Transtorasik ekokardiyografi degerlendirmesi ve AV/VV gecikme optimizasyonu
sirasinda Slgiimler Vivid i (General Electric, Haifa, Israel) cihazi kullanilarak yapilmistir.
Amerikan Ekokardiyografi Cemiyeti kilavuzunda yer alan standart goriintiiler ve tekniklere

uyularak hastalar yatar posizyonda ve istirahatte iken ekokardiyografi yapilmistir.

3.4.1. Kalp islevlerinin ekokardiyografi ile degerlendirilmesi

Ekokardiyografi ile hastalar KRT o6ncesinde ve KRT uygulandiktan 6 ay sonra
degerlendirilmistir. Her kontrolde sol ventrikiil sistol ve diyastol sonu hacimleri ve atim orani,
apikal 4 ve 2 bosluk goriintiiler iizerinden modifiye Simpson metodu ile hesaplanmistir.
Kardiyak c¢iktinin bir gostergesi olan SIVCY-HZI hesaplanmistir. Mitral yetersizligi olan
hastalarda Proksimal eshiz yilizey alan1 (PEYA) yontemi ile mitral yetersizligi kagak hacmi
Ol¢iilmiistiir. Trikiispit aniiliisiiniin sistolde zirve yol alimi1 (TAPSE) kullanilarak sag ventrikiil
islevleri degerlendirilmistir. Doku Doppler yontemi ile trikiispit yetersizlik hizi ve tahmini sag
atriyum basinct kullanilarak sistolik pulmoner arter basinci hesaplanmistir. Sol ventrikiil
inferiyorseptum ve lateral duvar bazalinden PW doku Doppler egrilerine bakilarak QRS
baslangicindan pik sistolik hiza ulagsma zamanlarn arasindaki fark hesaplanmistir,
intraventrikiiler senkronizasyon bozuklugu degerlendirilmistir. Apikal 4-bosluk kesitinde
mitral kapagin ug¢larindan erken diyastolik (E) ve ge¢ diyastolik (A) dalgalarinin zirve hizlari
Ol¢lilmiistlir. Sol ventrikiil lateral duvarinin bazal kesiminden PW doku Doppler ile erken
diyastolik (E’) dalganin zirve hizi oOl¢lilmiistiir. E/A orant ve sol ventrikiil diyastol sonu
basincinin bir gostergesi olarak E/E’ oranlar1 hesaplanmistir. Bu dl¢iimler diyastolik islevlerin

degerlendirilmesinde kullanilmistir.

3.4.2. Ekokardiyografi ile atriyoventrikiil - ventrikiiloventrikiil gecikme

optimizasyonu

Ekokardiyografi ile AV-VV gecikme optimizasyonu KRT implantasyonu sonrasi 24
saat i¢inde yapilmistir. Ekokardiyografi ile AV gecikme siiresini belirlemede DDZ, iterative
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yontem, SIVCY-HZI, aort hiz1 6lgiimleri kullanilmistir. VV gecikme siiresi 0 degerinde sabit
tutularak AV gecikme siiresi 60 — 160 msn arasinda 20 msn araliklarla degistirilerek 6lgiimler
alinmistir. Doppler dalgasinin belirteci ayni yerde sabit tutulmaya calisilarak Olciilen 4
degerin ortalamasi alinmistir. Her degisim sonras1 hemodinamik stabilizasyonun olugsmasi i¢in
20 sn beklenmistir. Optimizasyon sirasinda diyastolik mitral yetersizligi varligi ve A
dalgasinin sekli, E-A siireleri degerlendirilmistir. Optimal deger olarak en yiiksek SIVCY-
HZI ve Aort hizinin elde edildigi ve A dalgasinin kesilmedigi, belirginlestigi, diyastolik mitral
yetersizliginin kisaldigi AV gecikme optimal olarak kabul edilmistir. Ventrikiiloventrikiil
gecikme siiresinin degerlendirilmesinde ise SIVCY-HZI ve Aort hiz1 kullanilmistir. Optimal
AV gecikme siiresi sabit tutulduktan sonra sol ventrikiil ve sag ventrikiil sirayla 20 — 40 — 60
msn Onde olacak sekilde ayarlanan VV gecikme siirelerinde SIVCY-HZI ve Aort hiz1 6l¢timii
yapilmistir. Her de8isim sonrasi yeterli hemodinamik kararliligin olugmasi i¢in 20 sn
beklenmistir. Sol ventrikiil ¢itkim yolu zaman — hiz integrali ve aort hizinin en yiiksek
bulundugu deger optimal VV gecikme siiresi olarak kabul edilmistir.

Hastalar 1:1 randomize edilerek AV-VV gecikme siireleri invazif ve
ekokardiyografiyle belirlenen degerlere gore ayarlanmistir. Farkli gruplardaki hastalarin 6 ay
sonraki takibinde tekrar ekokardiyografi ve invazif olarak AV-VV gecikme optimizasyonuna
bakilmasi1 ve daha 6nce optimizasyonu ekokardiyografi ile yapilanlarin invazif degerlere gore,
daha Once optimizasyonu invazif degerlere gore birakilanlarin ekokardiyografiye gore
birakilmasi ve bu ¢aprazlamadan 6 ay sonra tekrar degerlendirilmesi planlanmistir. Ancak
invazif yontemin tekrarlanmasindaki etik sorunlar nedeniyle bu yontem uygulanamamaistir.
Her iki gruptaki hastalar 6 ay sonunda tekrar klinik olarak, EKG ve ekokardiyografi ile
degerlendirilmistir. Altinc1 ay kontroliinde ¢ekilen EKG’ deki QRS siireleri ve degerlendirilen
fonksiyonel kapasiteleri biventrikiiler pil 6ncesi bulgularla karsilagtirilmistir. Bu siire i¢inde
KY nedeniyle hastane yatiglariin olup olmadig: sorgulanmistir. Ekokardiyografi ile hacim ve
atim oran1 cevabi, pulmoner arter sistol basinci, sag ventrikiil islevleri, mitral yetersizligi
kacak hacmi  degerlendirilmistir.  Bulgular  biventrikiiler pil Oncesi bulgularla

karsilastirilmistir.

3.5. istatistiksel analiz

Stirekli degiskenler ortalama + standart sapma olarak ifade edilmistir. Normal dagilim
gosteren bagimsiz gruplar ANOVA ile karsilastirilmistir. Normal dagilim gostermeyenler

Mann-Whitney U testi ve Kruskall Wallis testi ile karsilastirilmistir. Kesikli degiskenler ve
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yiizdeler arasindaki fark Ki-kare testi ile degerlendirilmistir. Korelasyon analizleri Pearson
korelasyon testi kullanilarak yapilmistir. Bazal degerler ve optimizasyon ayari sonrasi
degerler arasindaki degisim Paired-Samples T-Test ile degerlendirilmis, ancak normal
dagilima uymayan degiskenler s6z konusu oldugunda Wilcoxon testi kullanilmistir. Klinik ve
hacim cevabimin Ongordiiriiciilerini  saptamak icin test edilen bagimsiz degiskenler
literatiirdeki smir degerlere gore dikotomize edilerek tekli logistik regresyon analizi
kullanilmistir. Tekli regresyonda p degeri <0.1 olanlar ¢oklu regresyon aralifinda tekrar test

edilmistir. P degeri <0.05 anlamli kabul edilmistir.
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4.BULGULAR

Calismaya dilate kardiyomiyopati tanisi ile KRT uygulanan 40 hasta alindi. Hasta
grubu 29 erkek (%72.5), 11 kadin (%27.5) olgudan olusuyordu. Yas ortalamasi 63.8 + 12.2
yil idi. Grupta iskemik KMP’ 1i 25 hasta (62.5) ve noniskemik kardiyomyopatili 15 hasta
(37.5) bulunmaktaydi.

Uygulanan optimizasyon yontemine gore hastalar EKO ile optimizasyon yapilanlar ve
invaziv olarak optimizasyon yapilanlar olmak iizere iki gruba ayrildi. 20 hastaya (%50) EKO
ile, 20 hastaya (%50) invaziv yontemle optimizasyon yapildi. Gruplarin pil 6ncesindeki temel

ozellikleri Tablo 4.1 de gosterilmistir.
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Tablo 4.1. Ekokardiyografi

ve invazif yontemle optimizasyon uygulanan hastalarin temel

ozellikleri
OZELLIK EKO grubu (n=20) Invazif gurup P
(n=20) degeri

Yas (yil) 63.3+14.0 64.3+10.3 AD
Cinsiyet 15/5 (751 25) 14/6 (70 / 30) AD

Erkek/ Kadin (%)
Boy (m) 1.67+0.1 1.66+0.05 AD
Kilo (kg) 77+16.3 77.1£12.5 AD
VKI (kg/m2) 27.6+6.1 27.8+4.7 AD
Etiyoloji

Iskemik / Noniskemik 11/9 14/6 AD
QRS siiresi (msn) 149.6£18.7 150.8+£20.5 AD
LBBB varligi (%) 14 (70) 15 (75) AD
NYHA sinifi 2.7+£0.4 2.7+0.3 AD
Hipertansiyon 13 13 AD
Hiperlipidemi 6 7 AD
Diabetes Mellitus 7 9 AD
Sigara 2 1 AD
KOAH 3 3 AD
Kronik bobrek hastaligi (%) 5 1 AD
PR mesafesi (msn) 186+31 1754+36 AD
Bazal kalp hizi 73+14 77+16 AD

AD:Anlaml degil, AF:Atriyal fibrilasyon, EKO:Ekokardiyografi, KOAH:Kronik obstriiktif
akciger hastaligi, LBBB:Sol dal blogu, NSR:Normal siniis ritmi, NYHA:New York Kalp
Cemiyeti

Gruplarin pil implantasyonu Oncesi ekokardiyografi ozellikleri, kullandiklari ilag
tedavileri Tablo 4.2” de verilmistir. Hastalar yiiksek oranda kilavuzlarda 6nerilen standart KY
tedavilerine uyum gostermektedir.

Tim hastalar baslangicta siniis ritmindeydi. Baslangic EKG’ lerine goére yapilan
degerlendirmede 29 hastada (%72.5) LBBB, 8 hastada (%20) intraventrikiiler ileti gecikmesi ,
1 hastada (%2.5) sag dal blogu mevcuttu. ki hastada (%5) énceden baska nedenle takilmis

olan kalici kalp pili nedeniyle pil ritmi izlendi. Gruplar arasinda bazal temel Ozellikler
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acisindan anlamli fark yoktu. Optimizasyonu ekokardiyografi ile yapilan grupta atim orani

invazif yontemle yapilan gruba gore bir miktar daha disiiktii ancak istatiksel olarak anlamli

bir fark olusturmuyordu.

Tablo 4.2. Ekokardiyografi ve invazif yontemle optimizasyon uygulanan hastalarin bazal

ekokardiyografi 6zellikleri

Ekokardiyografi Ozellikleri EKO grubu (n=20) Invazif grubu P
(n=20) degeri

Atim orani ( % ) 22.04£5.0 23.8£5.0 AD
Diyastol sonu hacim ( ml) 216+48.3 194.9+£57.2 AD
Sistol sonu hacim ( ml) 166.5+40.3 148.2+44.7 AD
SIV diyastol sonu ¢ap1 ( cm ) 6.4+0.7 6.0+0.4 AD
SIV sistol sonu ¢ap1 (cm) 5.2+0.9 4.8+0.5 AD
Fraksiyonel kisalma ( % ) 19.3+6.7 19.844.4 AD
Sistolik PAB ( mmHg ) 44.2+14.9 40.4+16.6 AD
E dalga hiz1 (cm/sn) 82+25.4 76+26 AD
A dalga hiz1 (cm/sn) 67.4+£33.3 71.3+£28.2 AD
Diyastolik dolus zamani (msn) 391+107 363+86 AD
SIVCY-ZHI (cm) 13.5£3.5 13.4+3.2 AD
Aort akim hizi (m/sn) 139435.9 122.1+£27.5 AD
Mitral yetersizlik ( %)

Hafif 12 (60) 9 (45)

Hafif-orta 3 (15) 6 (30)

Orta 4 (20) 3 (15)

Orta-Siddetli 1(5) 1(5) AD
Trikiispit yetersizligi hizi (m/sn) 2.6x1 2.6+0.8 AD
TAPSE 1743 17.542.8 AD
Mitral yetersizligi kagak hacmi 26.8+14.8 24.7+13.0 AD

(ml)

Lateral E’ dalga hiz1 (cm/sn) 5.7£1.7 5.8€1.2 AD
Sol atriyum hacmi (ml) 59.5+23.5 61.1£10.9 AD
Ventrikiiller aras1 gecikme (msn) 48.9+24.1 48+24.4 AD
Ventrikiil i¢i gecikme (msn) 69+44 86.5+45.8 AD
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ILACLAR

Beta blokor (% ) 17 (85) 19 (95) AD
ADE inh. veya ARB (%) 19 (95) 19 (95) AD
Spironolakton ( % ) 14 (70) 15 (75) AD
Diiiretik (% ) 18 (90) 15 (75) AD
Digoksin (%) 13 (65) 9 (45) AD
LABORATUVAR
Kreatinin ( mg/dl ) 1.07+0.3 0.95+0.3 AD
Potasyum ( mg/dl ) 4.240.5 4.3£0.5 AD
Sodyum (mg/dl) 137.5+£2.5 138.5+£3.3 AD
Hemaoglobin ( g/dl) 13.0+1.7 13.6£1.3 AD

AD:Anlaml degil, ADE:Anjiotensin donistiiriicii enzim, ARB:Anjiotensin reseptor blokorti,

PAB:Pulmoner arter basinci, SIVCY-ZHI:Sol ventrikiil ¢ikim yolu hiz-zaman integrali,

TAPSE:Trikiispit aniiliisiiniin sistolde zirve yol alimi

Resenkronizasyon uygulanan 39 hastaya (%97.5) biventrikiiler — ICD, 1 hastaya

(%2.5) yalnizca biventrikiiler kalp pili uygulandi. Biitiin hastalarin pil modu DDDR olarak

ayarlandi. 6. ay kontroliinde 1 hastanin atriyal fibrilasyonda oldugu izlendi ve pil modu VVIR

olarak degistirildi. Takipte iki hasta pil cebi enfeksiyonu nedeniyle revizyona alindi. Iki

hastada ise pil kontrolii sirasinda koroner siniis leadinde esik yiikselmesi saptanmasi {lizerine

lead revizyonu yapildi. Tablo 4.3’ te implante edilen cihaz, pil elektrod olgiimleri ve

elektrodun yerlesim yeri ile ilgili veriler yer almaktadir.

Tablo 4.3. Kardiak resenkronizasyonda kullanilan cihaz ve elektrotlarin baglangic 6zellikleri

OZELLIK EKO grup (n=20) Invazif gurup P
(n=20) degeri

Sol ventrikiil elektrod R dalgasi (mA) 15.94£8.2 14.8+6.6 AD
Sol ventrikiil elektrod uyar1 esik (V) 0.9+0.5 1.0+£0.9 AD
Sol ventrikiil elektrod direnci (ohm) 1075+£322.9 1184+508.8 AD
Elektrod yerlesim yeri (hasta sayisi) AD

Posterolateral dal 17 19

Anterolateral dal 1 0

Middle kardiak ven 2 1
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En iyi SIV dP/dtmax ve ventrikiil i¢i maximal sistol sonu basincini saglayan AV-VV
gecikme siireleri ile ekokardiyografi ile hemodinami verilerinde en fazla diizelmeyi saglayan
AV-VV gecikme siireleri toplam 38 hastada karsilagtirildi. Diger 2 hastada ise optimal AV-
VV gecikme siirelerinin ayarlanmasinda sadece ekokardiyografi kullanildi. Toplam 8 hastada
iki yontem ile bulunan AV gecikme siireleri esitti. Onbes hastada ise AV gecikme siireleri
arasinda 10 msn fark, 13 hastada AV gecikme siireleri arasinda 20-40 ms arasinda fark vardi.
Iki hastada ise iki yontem ile bulunan AV gecikme siireleri arasinda 40 msn’ den fazla fark
saptand1. Iki yontem arasinda AV gecikme degerlerinin Korelasyon Katsayis1 0.66 olarak

hesaplandi (Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Invazif olarak saptanan optimal AV siireleri ile ekokardiyografi ile saptanan

optimal AV siirelerinin karsilagtiritlmasi (hasta sayilar1 verilmistir)

Optimal AV ayar Ekokardiyografi ile optimal AV ayar (msn)
msn 60 | 70 | 80 | 90 | 100 | 110 | 120 | 130 | 140 | 150 | 160

60 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0
Invazif 70 ojJol1]0|0 00|00 0]oO
optimal 80 0 0 o] o 1 0 0 0 0 0 0
AV 920 0 0 o] o 0| 0 0| 0 0| 0 0
ayar 100 1 0 1 0 1 0 0 0 0 0 0
(msn) 110 2 0 1 0| 4]0 1 0 0 0 0
120 0 0 2 0 | 4 1 3 0 0| 0 1
130 0 0 0 0 0 0 3 1 3 0 0
140 0 0 0 0 1 0 0 1 2 0 0
150 0 0 0 0 0| 0 0 0 0 1 0
160 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0

AV:Atriyoventrikiiler

Her iki yontemin karsilastirilmasi sirasinda invazif yontemle yapilan optimizasyonda
AV gecikme siiresinin ortalama olarak ekokardiyografi ile yapilan optimizasyona gore
16.7£15 msn daha uzun oldugu goriilmiistiir (p=0.006).

Iki teknik ile bulunan optimal VV gecikme siireleri arasindaki fark ortalama 17423

msn idi. Toplam 22 hastada VV gecikme siireleri her iki yontem ile ayn: bulundu. Oniki
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hastada VV gecikme siireleri arasinda 20-40 msn, 4 hastada ise 40 msn’ den fazla fark
saptand1 (Tablo 4.5).

Tablo 4.5. invazif olarak saptanan optimal VV siireleri ile ekokardiyografi ile saptanan

optimal VV siirelerinin karsilastirilmasi (hasta sayilart verilmistir)

Optimal VV ayar Ekokardiyografi ile optimal VV ayar
msn 60 40 20 0 -20 -40 - 60
60 0 0 1 2 0 0 0
40 0 0 0 4 0 0 0
Invasif
_ 20 0 0 3 1 0 0 0
optimal
VV ayar 0 1 3 3 19 0 0 0
-20 0 0 0 0 0 0 0
-40 0 0 0 0 0 0 0
- 60 0 0 1 0 0 0 0

VV:Ventrikiloventrikiiler

4.1. 1ki Yontemle Yapilan Optimizasyonun Akut Hemodinamik Etkisi

Invazif yonteme gore optimizasyon yapilan grupta, sol ventrikiil dP/dtma degeri
ortalamalar1 bazalde ( biventrikiiler uyarim 6ncesi ) 1088.3+311.8 dynes/s iken, AV-VV
gecikme siiresinin optimizasyonu ile 1335.54327.4 dynes/s’ ye yikselmistir (p<0.001).
Hastalarin  ventrikiil i¢i maksimal sistol sonu basinglarinda da AV-VV gecikme
optimizasyonu sonrast 117.2+19.3 mmHg’ dan 122.9+19.1 mmHg’ ya anlamli bir artis oldugu
gortilmiistiir (p<0.001). Ekokardiyografi ile AV-VV gecikme optimizasyonu yapilan grupta
ise SIVCY-ZHI degeri 13.5+3.8 cm’ den 16.3+4.4 cm’ ye yiikselmistir (p<0.001). Diyastolik
dolus zamani ise bazalde 360.6+123.3 msn iken AV gecikme optimizasyonu sonrasi

467.2+137.1 msn olmustur (p<0.001) (Tablo 4.6, Tablo 4.7).
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Tablo 4.6. Ekokardiyografi yontemiyle atriyoventrikiil-ventrikiiloventrikiil gecikme

optimizasyonunun akut hemodinamik etkisi

Yontemler Bazal (n=40) Optimal (n=40) P degeri
Diyastolik dolus zaman1 (msn) 360.6+123.3 467.2+137.1 <0.001
SIVCY-ZHI (cm) 13.5+3.8 16+4.4 <0.001
Aort akim hizi (m/sn) 133+£39 148+37 <0.001
E/A 1.5+1.2 1.1£0.5 AD

AD:Anlaml1 degil, SIVCY-ZHI:Sol ventrikiil ¢ikim yolu hiz-zaman integrali

Tablo 4.7. Invazif yontemle atriyoventrikiil-ventrikiiloventrikiil gecikme optimizasyonunun

akut hemodinamik etkisi

Yontemler Bazal (n=38) Optimal (n=38) P degeri
Sol ventrikiil dP/dtmax (dynes/s) 1088+327 1336+327 <0.001
Sistol sonu basing (mmHg) 117£19 123+19 <0.001

Atriyoventrikiil-ventrikiiloventrikiil gecikme ayari ile elde edilen artiglar Tablo 4.8’de

goriilmektedir.

Tablo 4.8. Tim hastalarda atriyoventrikiil-ventrikiiloventrikiil gecikme ayar1 ile bazal

degerlerde elde edilen maksimal hemodinamik degisim diizeyleri

Optimal AV - VV gecikme siiresine gore ortalama degisim % artis
Sol ventrikiil dP/dtmax (dynes/s) 26+17
Ventrikiil i¢i maximal sistol sonu basinct (mmHg) 6.8+6.4
Diyastolik dolus zamani (msn) 22.5+13
SIVCY-ZHi (cm) 25+14.4
Aort akim hizi (m/sn) 10.6+6

AV — VV:Atriyoventrikiil — Ventrikiiloventrikiil, SIVCY-ZHI:Sol ventrikiil ¢ikim yolu zaman
— hi1z integrali
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4.2. iki Yontemle Yapilan Optimizasyonun Kronik Hemodinamik Etkisi

Ekokardiyografi ve invazif yontemlerle AV-VV gecikme zamani optimizasyonu
yapilan tiim hastalar 6 ay sonra ekokardiyografi ile tekrar degerlendirildiginde elde edilen

ekokardiyografi bulgular1 Tablo 4.9° da verilmistir.

Tablo 4.9. Ekokardiyografi yontemiyle atriyoventrikiil-ventrikiiloventrikiil gecikme

optimizasyonu yapilan hastalarin bazal ve 6. ay ekokardiyografi bulgular1 farkinin

karsilastirilmasi

BULGULAR Bazal (n=20) 6. ay (n=20) P degeri
Atim oran1 ( % ) 22.0£5.0 29.9+8.1 <0.001
Diyastol sonu hacmi ( ml) 216.0+48.3 190.6+51.7 <0.001
Sistol sonu hacmi (ml) 166.5+40.3 135.3+46.2 <0.001
Sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap1 (cm ) 6.4+0.7 6.1+£0.6 0.006
Sol ventrikiil sistol sonu ¢ap1 (cm) 5.2+0.9 4.8+0.7 0.016
Pulmoner arter basinci ( mmHg ) 44.2+14.9 30.0+£14.9 <0.001
E/FE 15.0+£5.2 13.5+6.6 AD
Mitral E dalga hizi (cm/sn) 82.0+£24.5 74.0+£22.0 AD
Diyastolik dolus zaman1 ( msn ) 391.1+107.8 508.7+123.2 <0.001
SIVCY-ZHI (cm) 13.543.5 16.0£3.6 0.001
Trikispit yetersizligi hiz1 (m/sn) 2.6+0.9 2.1+0.9 AD
Mitral yetersizligi kagak hacmi (ml) 21.5 (15-36) 14 (1.5-21) <0.001*
Lateral E’ dalga hiz1 (cm/sn) 5.7£1.7 6.2+2.3 AD
Sol atriyum hacmi (ml) 59.5+£23.5 53.7£23.4 AD
Ventrikiiller arasi ileti gecikmesi ( msn ) 55 (31-68) 28 (16-44) 0.002*
Ventrikiil i¢i ileti gecikmesi ( msn ) 67 (31-96) 28 (16-44) 0.003*
TAPSE 16.9+£3.0 18.94£2.8 0.002

AD:Anlamli  degil, SIVCY-ZHIi:Sol ventrikil ¢ikim yolu zaman-hiz integrali,
TAPSE:Trikiispit aniiliisiiniin sistolde zirve yol alimi, *:Mann Withney U Testi kullanildu.

Ekokardiyografi ile AV-VV gecikme optimizasyonu yapilan grupta, 6. ay kontroliinde
atim orani, diyastol ve sistol sonu hacimleri, pulmoner arter basinci, DDZ, TAPSE, mitral
yetersizligi kacak hacmi, ventrikiiller arasi ileti gecikmesi, ventrikiil ici ileti gecikmesi,

SIVCY-ZHI’ nde anlamli diizelme saptanmustir. Diger bulgularda anlamli bir diizelme
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saptanmamistir. Ancak istatiksel olarak anlamli olmasa da sol ventrikiil diyastol sonu ¢api, sol
atriyum hacmi ve trikiispit yetersizligi hizinin optimizasyon yapilan grupta azaldigi
izlenmistir.

Ekokardiyografi ile optimizasyon yapilan hastalarin 6. ay kontroliinde ¢ekilen EKG’
lerindeki QRS siireleri ve degerlendirilen fonksiyonel kapasiteleri biventrikiiler pil oncesi
bulgularla karsilastirildiginda (Tablo 4.10) 6. ayda fonksiyonel kapasitelerinde bazale gore

anlamli artis izlenirken, QRS siiresinde anlaml1 bir degisiklik saptanmamustir.

Tablo 4.10. Ekokardiyografi ile optimizasyon yapilan hastalarda bazal ve 6. ay QRS siiresi ve
NYHA karsilastirilmasi

OZELLIK Bazal (n=20) 6. ay (n=20) P degeri
NYHA smifi 2.7+£0.4 2.0£0.5 <0.001
QRS siiresi (msn) 149.6+18.7 138.0+£19.2 AD

NYHA:New York Kalp Cemiyeti

Iki yontemle AV-VV gecikme optimizasyonu yapilan gruplarda birbirine benzer
sekilde 6. ay kontroliinde, pil Ooncesine gore atim orani, DDZ, ventrikiil i¢i ileti gecikmesi,
ventrikiiller aras1 ileti gecikmesi, mitral yetersizligi kacak hacmi, sistol sonu hacminde ve
SIVCY-ZHI’ nde anlamli diizelme saptanmistir. Ote yandan diyastol sonu hacmi, pulmoner
arter basinct ve TAPSE’ de diizelme ekokardiyografi grubunda istatiksel olarak anlamli iken
invazif grubunda istatiksel olarak anlamli bulunmamistir. Sol atriyum hacmi ise invazif
optimizasyon yapilan grupta anlamli olarak kii¢iilmiisken, ekokardiyografi grubunda anlamli

degisiklik saptanmamistir. Diger bulgularda anlamli bir diizelme saptanmamustir (Tablo 4.11).
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Tablo 4.11.

yapilan hastalarin bazal ve 6. ay ekokardiyografi bulgulari

Invazif yontemle atriyoventrikiil-ventrikiiloventrikiil gecikme optimizasyonu

BULGULAR Bazal (n=20) 6. ay (n=20) P degeri
Atim orani ( % ) 23.845.0 32.1£7.3 <0.001
Diyastol sonu hacim ( ml) 194.9+£57.2 181.2+63.9 AD
Sistol sonu hacim (ml) 148.2+44.7 124.9+51.8 0.043
Sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap1 (cm) 6.0+0.4 5.7£0.7 0.058
Sol ventrikiil sistol sonu ¢ap1 (cm) 4.8+0.5 4.5+0.7 AD
Pulmoner arter basinci ( mmHg ) 40.4+16.6 36.4+13.9 AD
E/F 14.448.6 12.1£5.3 0.087
Mitral E dalga hizi (cm/sn) 76.0+£26.0 71.7£22.0 AD
Diyastolik dolus zaman1 ( msn ) 363.3+£86.3 461.8+88.2 <0.001
SIVCY-ZHI (c¢m) 13.4£3.2 16.4+2.8 <0.001
Trikiispit yetersizligi hizi (m/sn) 2.6+0.8 2.4+0.7 AD
Mitral yetersizligi kagak hacmi (ml) 24 (17-30) 15 (10-22) 0.006*
Lateral E’ dalga hiz1 (cm/sn) 5.8£1.2 6.25£1.2 0.009
Sol atriyum hacmi (ml) 61.1£10.9 55.19+14.0 0.020
Ventrikiiller arasi ileti gecikmesi (msn) 44 (31-65) 27 (16-32) 0.001*
Ventrikiil i¢i ileti gecikmesi (msn) 83 (44-127) 28 (22-40) <0.001*
TAPSE 17.5£2.8 17.8+£3.7 AD

AD:Anlamli degil, SIVCY-ZHIi:Sol ventrikiil ¢ikim yolu zaman — hiz integrali, *:Mann

Withney U Testi kullanildi.

Invazif yontemle optimizasyon yapilan hastalarin 6. ay kontroliinde cekilen EKG’

lerindeki QRS siireleri ve degerlendirilen fonksiyonel kapasiteleri biventrikiiler pil dncesi
bulgularla karsilastirildiginda, 6. ay fonksiyonel kapasitelerinde ve QRS siirelerinde bazale

gore anlamli diizelme izlenmistir (Tablo 4.12).

Tablo 4.12. Invazif yéntemle optimizasyon yapilan hastalarda bazal ve 6. ay QRS siiresi ve

NYHA karsilastirilmast

OZELLIK Bazal (n=20) 6. ay (n=20) P degeri
NYHA sinifi 2.75+0.3 1.75+0.3 <0.001
QRS siiresi ( msn ) 150.8+£20.5 126.7+£14.9 <0.001

NYHA:New York Kalp Cemiyeti
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Alt1 ay sonunda sistol sonu hacminde pil ncesine kiyasla %15’ ten fazla bir azalmanin
ve atim oraninda %35’ ten fazla bir artisin varlig1 tedaviye hacim ve atim orani cevabi olarak
kabul edilmistir. Klinik cevap ise 6. ayda NYHA smifinda en az bir seviye azalma olarak
degerlendirilmistir. Bu kriterlere gore; takip sonunda ekokardiyografi ile optimizasyon
yapilan grupta 9 hastada klinik cevap, 12 hastada hacim cevabi, 12 hastada ise atim orami
cevabi izlendi. Invazif optimizasyon yapilan grupta ise 14 hastada klinik cevap, 8 hastada
hacim cevab1 ve 14 hastada ise atim orani cevabi izlendi. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi
sonras1 6. ayda, hastalarin klinik cevabi, attm oram1 ve hacim cevaplarinin gruplara gore
yiizdeleri sekiller lizerinde gosterilmistir. Sekil 4.1 klinik cevaba gore, hacim cevabina gore

ve atim orani cevabina gore dagilimi gostermektedir.

%
P NS
m Eko
m invazif
0~ .. ;
klinik hacim atim
cevap cevabi orani
cevabi

Sekil 4.1 KRT sonras1 6. ayda klinik cevap (NYHA sinifinda en az 1 azalma), hacim cevabi
(sistol sonu hacminde >%]15 azalma) ve atim orani cevabinin (atim oraninda >%5 artis)

optimizasyon grubuna gore yiizde dagilimi

Altinc1 ayda ekokardiyografi ile optimizasyon yapilan hastalar ile invazif olarak
optimizasyon yapilan hastalarin parametrelerinde meydana gelen degisimler birbiriyle
karsilagtirilmistir. Her iki grup arasinda karsilastirilan parametreler agisindan anlaml fark

saptanmamistir (Tablo 4.13).
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Tablo 4.13. Altinci ayda 6Glgiilen parametrelerde meydana gelen degisimlerin ekokardiyografi

ve invazif optimizasyon gruplarinda karsilagtiriimasi

OZELLIK EKO grubu (n=20) | invazif gurup (n=20) |P
degeri
Atim oran1 artis1 (% ) 6 (3-13.5) 7.5 (4.2-13) AD*
SIVSSH artisi ( ml) 24 (13-57) 10.5 (0-57) AD*
MY kagak hacmindeki azalma (ml) 13 (6.3-18) 8 (0-14) AD*
Sol atriyum hacmindeki 6 (5-11) 3.5(0.5-11) AD*
azalma(ml)
DDZ artis1 (msn) 98 (41-176) 106 (52-130) AD*
Ventrikiiller aras1 gecikmede 14 (1-46) 12.5 (6-38) AD*
azalma (msn)
Ventrikiil i¢i gecikmede azalma 16.5(5-58) 38 (11-104) AD*
(msn)
TAPSE 2 (0-2.7) 0 (0-2) AD*
TY hizindaki azalma 0.4(0.2-1.3) 0.1(-0.3-0.5) AD*

AD:Anlamli degil, DDZ:Diyastolik dolus zamani, EKO:Ekokardiyografi, MY:Mitral
yetersizligi, SIVSSH:Sol ventrikiil sistol sonu hacim, TAPSE:Trikiispit aniiliisiiniin sistolde

zirve yol alimi, TY: Trikiispit yetersizligi, *:Mann Withney U Testi kullanildu.
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Hastalarin 6. ay sonunda yapilan degerlendirmeler agisindan da iki grup arasinda

anlamli fark izlenmemistir (Tablo 4.14).

Tablo 4.14. Altinc1 ayda degerlendirilen elektrokardiyografi, ekokardiyografi ve klinik

parametrelerin iki grup arasinda karsilastirilmasi

OZELLIK EKO grubu (n=20) | Invazif grup P
(n=20) degeri
Atim orani ( % ) 29.948.1 32.1£7.3 AD
Diyastol sonu hacmi ( ml) 190.6+51.7 181.2+63.9 AD
Sistol sonu hacmi (ml) 135.3+46.2 124.9+51.8 AD
SIV diyastol sonu ¢ap1 (cm) 6.1£0.6 5.7£0.7 AD
SIV sistol sonu ¢ap1 (cm) 4.8+0.7 4.5+0.7 AD
Pulmoner arter basinci ( mmHg ) 30.0£14.9 36.4£13.9 AD
E/FE 13.5+£6.6 12.1£5.3 AD
Mitral E dalga hizi (cm/sn) 74.0+£22.0 71.7£22.0 AD
Diyastol dolus zamani (msn) 508.7+123.2 461.8+88.2 AD
SIVCY-ZHI (c¢m) 16.0£3.6 16.4+2.8 AD
Trikiispit yetersizlik hizi (m/sn) 2.1£0.9 2.4+0.7 AD
Mitral yetersizligi kagak hacmi (ml) 14 (1.5-21) 15 (10-22) AD*
Lateral E’ dalga hiz1 (cm/sn) 6.2+2.3 6.25+1.2 AD
Sol atriyum hacmi (ml) 53.7£23.4 55.19+14.0 AD
Ventrikiiller arasi ileti gecikmesi 28 (16-44) 27 (16-32) AD*
(msn)
Ventrikiil i¢i ileti gecikmesi (msn) 28 (16-44) 28 (22-40) AD*
NYHA sinifi 2+0.5 1.7+0.3 AD
QRS siiresi (msn) 138£19 127+£15 AD

AD:Anlaml degil, EKO:Ekokardiyografi, NYHA:New York Kalp Birligi, SIVCY-ZHi:Sol

ventrikiil ¢ikim yolu hiz-zaman integrali, *:Mann Withney U Testi kullanildi.

Altr aylik takip siirecinde ekokardiyografi ile optimizasyon yapilan grupta 1 hasta (%5)

ve Kateter ile optimizasyon yapilan grupta 1 hasta (%5), KY’ nin kdotiilesmesi nedeniyle

hastaneye yatirilarak tedavi edilmistir. Kirk hastadan 4’ iinde 6 aylik takipte paroksismal AF

ataklar1 saptanmistir. Bir hastada ise persistan AF izlenmistir. Persistan AF gelisen hastanin

ekokardiyografi ile optimizasyon yapilan gruptan oldugu, paroksismal AF izlenen hastalardan
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2’ sinin ekokardiyografi ile, 2’ sinin invazif olarak optimizasyon yapilan gruptan oldugu

saptanmistir.

4.3. Klinik ve Hacim Cevabimin Ongordiiriiciileri

Klinik cevap ve yeniden sekillenmede geri doniisiin  Ongordiiriiclisii olabilecek
parametreler incelendiginde; kadin cinsiyet ve ventrikiil i¢i gecikmenin klinik cevap igin
belirleyici oldugu, ventrikiil i¢i gecikmenin ve iskemik etyolojinin ise yeniden sekillenmedeki
geri doniis icin belirleyici oldugu goriilmiistiir. Coklu regresyon analizinde ise Kklinik cevap
belirleyicisi olarak ise higbir parametre anlamli bulunmamistir (Tablo 4.15). Yeniden
sekillenmedeki geri doniisiin belirleyicisi olarak ise sadece ventrikiiller aras1 gecikme anlamli
bulunmustur (Tablo 4.16). Dolayisiyla optimizasyon yontemi ne klinik cevap ne de hacim

cevabi i¢in 6ngdrdiiriicii bulunmamisir.

Tablo 4.15. Regresyon analizi ile klinik cevap belirleyicileri

KLINIK CEVAP Tekli Coklu

Ozellik HR (95%Cl) |P HR (95%CI) |P
Cinsiyet 48(0.9-26) 0.07 43(0.7-27) AD
MY kagak hacmi (ml) (>30 ml) 1.2(0.3-48) AD

QRS siiresi (msn) (>150 msn) 1.4 (0.4-5) AD

Sol dal blogu 15(0.4-6) AD

Sol atriyum hacmi (ml) (>40 ml) 1.1 (0.3-5) AD

Diyastol sonu hacim (ml) (>125 ml) 0.6 (0.3-3) AD

Ventrikiiller aras1 gecikme (msn) (>40 msn) 2.6 (0.7-94) AD 16(0.3-75) AD
Ventrikiil i¢i gecikme (msn) (>65 msn) 4(1.1-154) 004 31(0.6-14) AD
Optimizasyon yontemi 04(0.1-13) AD 03(0.1-14) AD
Etyoloji 1.8 (0.5-7) AD

MY :Mitral yetersizligi
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Tablo 4.16. Regresyon analizi ile yeniden sekillenme belirleyicileri

YENIDEN SEKILLENME Tekli Coklu

Ozellik HR (95%Cl) |P HR (95%CI) |P
Cinsiyet 2.1 (0.5-9) AD

MY kagak hacmi (ml) (>30 ml) 0.5(0.1-2) AD

QRS siiresi (msn) (>150 msn) 0.54 (0.2-2) AD

Sol dal blogu 1(0.3-3.8) AD

Sol atriyum hacmi (ml) (>40 ml) 1.3 (0.3-6) AD

Diyastol sonu hacim (ml) (>125 ml) 0.4 (0.9-2) AD

Ventrikiiller aras1 gecikme (msn) (>40 msn) 2.3 (0.6-8.5) 0.01 4.6 (0.9-23) 0.05
Ventrikiil i¢i gecikme (msn) (>65 msn) 6 (1.4-25) 01 1.3(0.3-64) AD
Optimizasyon yontemi 2.3 (0.6-8) 01 24(05-10) AD
Etyoloji 5 (1.2-20) 0.03 3.1(0.6-14) AD

MY :Mitral yetersizligi

4.4. Atriyoventrikiil - Ventrikiiloventrikiil Gecikme Siirelerinin Dagilimina Gore

Ekokardiyografi ve Hemodinami Parametrelerindeki Degisimler

Ayarlanan AV ve VV gecikme siirelerine gore sol ventrikiil dp/dtmax, sol ventrikiil

¢ikim yolu zaman-hiz integrali ve sol ventrikiil sistol sonu hacimleri karsilastirilmisgtir.

Atriyoventrikiil ve VV gecikme siireleri siiflandirildiginda, oOlgiilen parametrelerde elde

edilen degisimler grafiklerle sunulmustur. (Sekil 4.2 — Sekil 4.5). Bu siniflar arasinda anlaml

fark saptanmamustir.
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Akut Hemodinamik Etki

257 P=NS
k%)
S 20
S
S _15] SIVCY-ZHi (Ek
3 = C-. (Eko)
T 101 m dP/dt (Invazif)
N
>

-
>
(7p)]

<100 100-119 120-129 >129
(n=10,n=3) (n=11,n=11) (n=7,n=10) (n=11,n=13)

Ayarlanan AV gecikme (msn)

Sekil 4.2: Ekokardiyografi ile ve invazif olarak optimizasyon yapilan gruplarda sirasiyla
SIVCY-HZI ve dP/dtms’ da meydana gelen % degisimin AV gecikme siirelerine gore

dagilimi
Kronik Yeniden Sekillenmeye Olan EtkKi
0«
— P=NS
X
— -10 -
E
2
5% m Eko
© A .
T ® |Invazif
)
2]
>
wn

<100 100-119 120-129 >129
(n=10,n=3) (n=12,n=11) (n=7,n=11) (n=11,n=13)

Ayarlanan AV gecikme (msn)

Sekil 4.3: Ekokardiyografi ile ve invazif olarak optimizasyon yapilan gruplarda SIVSSH’

inde meydana gelen % degisimin AV gecikme siirelerine gore dagilimi
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Akut Hemodinamik Etki

m SIVCY-ZHi (Eko)
m dP/dt (Invazif)

SIVCY-ZHI ve dP/dt artisi

Sag onde SIV=SgV Sol 6nde
(n=1,n=1) (n=25,n=25) (n=12,n=11)

Ayarlanan VV gecikme (msn)

Sekil 4.4: Ekokardiyografi ile ve invazif olarak optimizasyon yapilan gruplarda sirasiyla
SIVCY-HZI ve dP/dtys’ da meydana gelen % degisimin VV gecikme siirelerine gore

dagilimi
Kronik Yeniden Sekillenmeye Olan EtKi
P=NS
107
£ 0
2
2
o | m Eko
T -10 m Invazif
)
Q .15
»n 1
-20
B
-25

Sag onde SIV=SgVv Sol 6nde
(n=1,n=1) (n=26,n=26) (n=12,n=11)

Ayarlanan VV gecikme (msn)

Sekil 4.5: Ekokardiyografi ile ve invazif olarak optimizasyon yapilan gruplarda SIVSSH’

inde meydana gelen % degisimin VV gecikme siirelerine gore dagilimi

52



Her iki yontemle yapilan optimizasyonda AV-VV siirelerinin dagilimina gore istatiksel
olarak sol ventrikiil sistol sonu hacmi, sol ventrikiil ¢ikim yolu zaman hiz integrali ve dP/dt’
de anlamli fark bulunmasa da dikkati ¢eken bir egilim goriilmiistiir. ki yontemde de AV
gecikme kisaldikca ve sol ventrikiil 6nce ya da iki ventrikiil eszamanda uyarildiginda
hemodinami ve hacim degisimi agisindan tutarli bir sekilde daha olumlu bir etki saglandig

izlenimi alinmaktadir.

4.5. Optimal Atriyoventrikiil Gecikme Siireleri Her Iki Yontemle Uyumlu Bulunan ve

Bulunmayan Hastalarda Alti Aylhik Sonuclar

Invazif olarak saptanan optimal AV gecikme siiresi ile ekokardiyografi ile saptanan
optimal AV gecikme siiresi arasinda 0-10 msn’ lik fark uyumlu olarak kabul edilmis ve
konkordan grup olarak adlandirilmistir. Her iki yontemle bulunan AV gecikme siireleri
arasinda 10 msn’ den fazla fark bulunanlar diskordan grup olarak adlandirilmistir. Bu son
grupta 8 hasta ekokardiyografi ayarlarina gore (diskordan eko), 7 hasta da invazif ayarlara
gore (diskordan invazif) rastgele birakilmistir. Atriyoventrikiil gecikme siireleri uyumlu
olanlar ve olmayanlarin dp/dtmay, SIVCY-HZI, sol ventrikiil sistol sonu hacmi, atim orani ve
NYHA degisimi karsilastirilmistir (Tablo 4.17). Konkordan ve diskordan grup arasinda
anlamli bir fark izlenmemistir. Ancak diskordan eko ve diskordan invazif gruplari arasinda
yapilan degerlendirmede sol ventrikiil sistol sonu hacmi diskordan eko grubunda diskordan

invazif grubuna gore anlaml1 derecede daha iyi bulunmustur.

Tablo 4.17. Her iki yontem ile uyusan ve uyusmayan AV gecikme gruplarindaki hastalarin

karsilagtirilmasi
Yontemler Konkordan Diskordan Diskordan eko | P
(n=23) invazif (n=7) (n=8)

dp/dt degisimi (%) 23 (12-30) 24 (11-31.5) 32.5 (21-47) AD
SIVCY-ZHI artis1 (%) 24 (16-26) 29 (12-49) 28.5 (19-34) AD
NYHA azalmasi 0.9 (05.-1.5) 0.8 (0.5-1) 0.7 (0.5-1) AD
SIVSSH azalmasi (ml) 26 (5-46) 5 (-5-16) 44 (18-62)* 0.03
EF artis1 (%) 9 (5-13) 7 (5-13) 10 (5-14) AD

AD:Anlamli degil, EF:Ejeksiyon Fraksiyonu, NYHA:New York Hearth Association, SIVCY-
ZHI:Sol ventrikiil ¢ikim yolu zaman-hiz integrali, SIVSSH:Sol ventrikiil sistol sonu hacim,

*Diskordan eko ile diskordan invazif karsilagtirildiginda p=0.004 saptanmistir.
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Sekil 4.6: Her iki yontem ile hesaplanan AV-VV gecikme siireleri uyusan (mavi) hastalar ile
invazif ve ekokardiyografi yontemleri farkli sonuglar veren hastalarda 6 ayda goriilen yiizde
hacim degisimi. Diskordan ekokardiyografi grubu; sonuclar her iki yontem ile farkli olup
ekokardiyografi ayarlarina gore birakilan hastalari, diskordan invazif grubu; sonuglar her iki

yontem ile farkli olup invazif ayarlara gore birakilan hastalar1 gostermektedir.
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5. TARTISMA

Kalp yetersizligi tedavisindeki gelismeler ve KRT’ nin artan kullanimina ragmen, KRT
olgularmin yaklasik %30-40° inda bu tedaviden beklenen fayda elde edilememekte ya da
beklenenden daha az fayda saglanabilmektedir (100,101). Ug odacikli kalp pili tedavisinden
fayda goren hastalarin efor kapasitelerinde artma, KY nedeniyle hastaneye yatislarinda
azalma ve sol ventrikiil yeniden sekillenmesinde gerileme olmaktadir. Tedaviye yanitin
yetersizliginin pek¢ok nedeni arasinda, implantasyon oncesi senkronizasyon bozuklugunun
olmamasi, elektrodlarin yerlestirilmesi ile ilgili kisithiliklar, skar yiikii ve cihaz ayarlar
sayilabilir. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi en fazla fayday: elde edebilmek i¢in uygun
hasta secimi, elektrodlarin miimkiin oldugunca hedef bolgeye yerlestirilmesi ve KRT
stiresince pil uyariminin devamli olmasi 6nemlidir. Ayrica optimal pil programlanmasinin
yapilmasinin da yanitsizlik oranini azalttigi gosterilmistir (2,108).

Kardiyak resenkronizasyon tedavisi hastalarinda optimal programlama denince, AV
aralik ve her iki ventrikiil elektrodu stimiilasyon zamanlamasinin (V-V aralik) sol ventrikiil
fonksiyonlarina en iyi katkiy1 saglayacak sekilde ayarlanmasi kastedilmektedir (77). Kardiak
senkronizasyon bozuklugunun patofizyolojisi, kisiye 6zgii AV ve VV gecikme ayarinin KRT
tedavisinden saglanan faydayr artiracagini  distindiirmektedir  (83,109). Kardiyak
resenkronizasyon tedavisine suboptimal cevapta olgularin yarisindan fazlasinda goriilen
uygunsuz AV gecikme ayarinin rol oynayabilecegi saptanmustir (114). Atriyoventrikiil
gecikme ayarinin amaci diyastolik mitral yetersizliginin kaybolmasini ve sol ventrikiiliin daha
iyl dolmasmi saglayarak kardiak debisinin artmasmi saglamaktir. Cok uzun AV gecikme
sliresi, erken sol atriyum kasilmasma, E ve A dalgalarinin fliizyonu sonucu DDZ’ nin
kisalmasina ve diyastolik mitral yetersizliginin ortaya ¢ikmasina neden olmaktadir. Tersine
AV gecikme siiresinin ¢ok kisa olmasi, A dalgasinin kesilmesi hatta kaybolmasi nedeniyle sol
ventrikiiliin erken kasilmasi ve mitral kapagin erken kapanmasi ile sonuglanmaktadir (115).
Bu nedenle, AV gecikme optimizasyonu sol ventrikiil dolusuna sol atriyumun katkisini
saglamaktadir. Oysa VV gecikme ayar1 sag ventrikiil ve sol ventrikiiliin senkron kasilmasini
saglayarak sag ventrikiilden gelen kanla sol ventrikiiliin daha iyi dolmasini ve ventrikiiller
arast septumun hareketinin diizelmesini saglamaktadir. Bunun sonucunda kalp debisi
artmaktadir. Aksine, suboptimal AV-VV araliklari, AV ve VV senkronizasyonunu bozmakta
ve KRT’ nin olumlu etkilerine kismen engel olmaktadir (109).

Sol ventrikiiliin performansini degerlendirmede kullanilan parametreler (invazif dP/dt

ve atim hacmi, intrakardiak elektrogramlar, SIVCY-HZI vs.) AV ve/veya VV gecikmelerdeki
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degisimlerden etkilenmektedir (109). Biitin bu degisimler AV-VV  gecikme
optimizasyonunun akut hemodinamik etkisini gostermektedir. Birgok ¢alismada AV ve VV
gecikme optimizasyonunun akut hemodinamik iyilesme ile iligkili oldugu gosterilmistir
(104,105). Tek merkezde yapilan birka¢ calismada, ekokardiyografi esliginde yapilan AV
gecikme optimizasyonunun akut olarak kalp debisini artirdig1 gosterilmistir (31,67,112,116).
Benzer sekilde, tek merkezli kiiglik 6l¢ekli calismalardan elde edilen sonuglar, VV gecikme
optimizasyonunun sol ventrikiil attm hacmi (116,117,118), sol ventrikiil dP/dty.x (119) ve sol
ventrikiil senkronizasyon bozuklugu (120) {izerine akut donemde faydasinin oldugunu
gostermistir, ama bu fayda ¢ok merkezli ¢alismalarda gosterilememistir. Atriyoventrikiil-
ventrikiiloventrikiil gecikme ayarlar1 icin cesitli yontemler kullanilmaktadir. Farkl
yontemlerin kullanilmasi farkli ¢alismalar1 birbiriyle karsilastirmayi giiglestirmektedir. Biz
calisgmamizda invazif ve ekokardiyografi yontemi ile ayar yapilan hastalarin akut
hemodinamik ve uzun dénemdeki bulgularini karsilastirdik. Ekokardiyografi ile optimizasyon
yapilan hastalarin SIVCY-ZHI ve DDZ ve invazif olarak optimizasyon yapilan hastalarn sol
ventrikiil dP/dtmax ve sistol sonu basing Olgiimleri bazal durumda ve AV-VV gecikme
optimizasyonu sirasinda yapilmis ve her iki yontem ile de AV-VV gecikme optimizasyonu
sonrast bazal duruma gore istatiksel olarak anlamli akut hemodinamik iyilesme oldugu
saptanmistir. Whinnett ve arkadaslarinin yaptigi 25 hastadan olusan ¢alismada, farkli invazif
metodlar kulanilarak akut donemde hemodinamik iyilesme degerlendirilmistir. Bu ¢alisma
sonucunda, optimal AV gecikme ayar1 sonrasi sol ventrikiil dP/dt, sol ventrikiil sistolik kan
basinct ve sol ventrikiil nabiz basinci bazal degerlere gore sirasiyla %6, %9 ve %6 artis
gostermistir (121). Benzer sekilde bizim c¢alismamizda da optimal AV-VV gecikme ayari
sonrast, sol ventrikiil dP/dtmay, ventrikiil ici maximal sistol sonu basinci, DDZ, SIVCY-ZHI
degerlerinde bazal degerlere gore sirasiyla %26, %6,8, %22,5, %25 artis saptanmustir.

Bugiin i¢in AV ve VV gecikme siirelerinin ayarlanmasinda standart kabul edilen,
etkinligi kanitlanmis ve giivenilirligi yliksek bir yontem icin ortak karara varilamamustir.
Yapilan calismalarin ayarlama i¢in uygun metodu kanitlamamis olmasi, 6l¢iimlerin zaman
alic1 olmasi ve ayrica bu konuda tecriibeli, egitimli kisi sayisinin kisitli olmasi nedeniyle
optimizasyon her merkezde yapilmamaktadir. Giliniimiizde gecikme siirelerinin
optimizasyonunda EKG, ekokardiyografi, invazif yontem ve intrakardiak elektrogramlar
kullanilmaktadir. Kalp yetmezligi ve ventrikiiler senkronizasyon bozuklugunun
patofizyolojisine dayanilarak optimizasyon yapmak igin basit bir metod gerekmektedir.
Invazif sol ventrikiil dP/dtyay Olgiimleri, KRT cihazlarmin optimizasyonunda altin standart

olarak kullanilmaktadir (84,112,113), ¢iinkii AV gecikmenin kalp kasilmasi tizerindeki
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etkilerini dogrudan yansitmaktadir. Ekokardiyografi kilavuzlugunda yapilan optimizasyon ise
KRT’ ye cevapsiz olgularda cevabi saglamak amaciyla kullanilan diger bir metoddur (36).
Ekokardiyografi araciligryla optimal AV-VV gecikmeyi saptamanin ise bircok metodu vardir.
Jansen ve arkadaslar, dilate kardiyomyopatisi olan 30 olguyla yaptiklar1 c¢alismada,
ekokardiyografi ile 6lciilen mitral akim hiz-zaman integrali, DDZ, SIVCY-ZHI ve Ritter
formiilii ile invazif olarak o6lgiilen sol ventrikiil dP/dt’ yi karsilastirmislardir. Sonug olarak
KRT’ den optimal akut hemodinamik faydanin saglanmasinda, ekokardiyografinin AV
gecikme optimizasyonu igin invazif metodla karsilastirildiginda gilivenilir bir ara¢ oldugu
goriilmiistiir. Ozellikle mitral akim hiz-zaman integrali ile elde edilen optimal AV
gecikmenin, invazif olarak dlgiilen sol ventrikiil dP/dt ile elde edilen optimal AV gecikme
sonuglari ile 30 hastanin 29’ unda benzer oldugu saptanmistir (84). Bizim ¢alismamizda da
invazif optimizasyon yontemleri ve ekokardiyografi ile yapilan optimizasyon yontemleri ile
bulunan optimal AV-VV gecikme siireleri karsilastirilmis ve akut donemdeki sonuglarda her
iki yontemin orta derecede birbiriyle uyustugu goriilmiistiir. Ancak hastalarin ¢ogunlugunda
her iki yontem ile bulunan optimal degerler benzer olmasina ragmen invazif optimizasyonla
bulunan AV gecikme siiresinin ekokardiyografiyle bulunan AV gecikme siiresine gore daha
uzun oldugu saptanmistir. Yine iki yontemle bulunan VV gecikme siirelerinin de hastalarin
cogunda benzer oldugu goriilmiistir. Ancak bizim calismamizda her iki yontemde de
uygulanan metodlar sonucunda bulunan en optimal AV-VV gecikme siiresi not edildiginden,
bunlarin ayr1 ayn etkileri incelenmemistir.

Atriyoventrikiil-ventrikiiloventrikiill ~ gecikme  optimizasyonu, akut donemde
hemodinamik iyilesme ile iliskili olmakla birlikte, kronik donemde yeniden sekillenmenin
geri donmesi, fonksiyonel kapasitede iyilesme, hastaneye tekrarlayan yatislarda azalma gibi
konularda tutarsiz sonuglara sahiptir. Bu nedenle son Avrupa Kalp Cemiyeti kilavuzunda
KRT optimizasyonu tiim olgularda rutin olarak 6nerilmemektedir (76,83,102,103). Omegin,
SMART-AV c¢alismasinda, ekokardiyografi ile yapilan AV gecikme optimizasyonu ile
intrakardiak elektrogramdan ve yiizey EKG’ de QRS siiresine gore modifiye edilmis AV
optimizasyonu, sabit 120 msn AV gecikme siiresi ile karsilastirilmis ve bu iki metodun sabit
120 msn AV gecikmeye istiinliigli gosterilememistir (106). FREEDOM calismasinda
intrakardiak EKG’ den elde edilen KRT optimizasyon algoritmasi1 degerlendirilmis ve uzun
dénem sonuglarda etkisiz oldugu gosterilmistir (107). RESPONSE-HF c¢alismasi 6zellikle
KRT’ ye cevapsiz olgularla yiiriitiilmiistiir. Optimizasyon ekokardiyografi ile veya QuickOPT
ile yapilmistir ve sonlanim noktalarinda diizelme saptanmamistir (110). Oniki calismay1

kapsayan bir metanalizde KRT ile tedavi edilen hastalarda AV ve/veya VV gecikme
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optimizasyonunun klinik ya da ekokardiyografi sonuglarinda etkisiz oldugu saptanmistir
(111). Ote yandan Kosmala ve arkadaslarinin yaptig1 13 calismadan olusan bir metaanalizde,
KRT optimizasyonu ile sol ventrikiil EF’ sinde kiigiik ama istatiksel olarak anlamli bir
iyilesme izlenmistir. Bu etki, yalnizca AV gecikme optimizasyonu yapilanlardan ziyade hem
AV, hem VV gecikme optimizasyonu birlikte yapilanlarda goriilmiistiir. Ancak sol ventrikiil
EF’ sinde saptanan artisin klinik olarak onemi, efor kapasitesi ve yasam kalitesinde bir
iyilesme olmamasi nedeniyle belirsizdir (122). Sawhney ve ark. tarafindan yiiriitiilen
randomize, prospektif bir ¢alismada ekokardiyografi ile AV gecikme optimizasyonu ile
ampirik AV gecikme programlamasi karsilastirilmis ve ekokardiyografi ile optimizasyon
yapilan grupta, 3 ay sonunda yapilan degerlendirmede NYHA sinifi ve yasam kalitesi
degerlendirilmesi acisindan anlamli olumlu diizelme meydana gelmistir (79). Bizim
calisgmamizda da kronik siirecte, 6. ay sonra tekrar yapilan degerlendirmede, her iki yontem
ile de anlamli olumlu degisim gerceklesmis ve yontemlerden biri digerine {istiin
bulunmamustir. Altinct ayda bakilan klinik, hacim ve atim orani cevabinda her iki yontemin
benzer oldugu gozlenmistir. Fakat baglangicta hesaplanan optimal gecikme ayarlari orta
diizeyde ortiistiiglinden yani goreceli olarak birbirinden farkli olabildiginden ve 6 ay sonra
benzer etkiler ile son buldugundan hastalardaki olumlu degisimin biiyiikk o6l¢iide
optimizasyondan degil de resenkronizasyon tedavisinden saglandig1 diisinlilmiistiir. Ancak
bu bulgunun kontrol grubumuzun olmamasindan dolayr bu savi dogrulamak miimkiin
degildir. Ciinkii daha Once yapilan ve kontrol grubu iceren bazi caligmalarda, AV-VV
gecikme optimizasyonunun uzun donemde optimizasyon yapilmayan gruba gore olumlu
sonuglarinin oldugu goriilmistiir (79, 85,123).

Bizim c¢alismamizda, klinik cevap ve yeniden sekillenmede geri doniisiin
ongordiiriiclisii olabilecek parametreler incelenmis ve kadin cinsiyet ile ventrikiil ici
gecikmenin klinik cevap i¢in, yine ventrikiil i¢i gecikme ve noniskemik etyolojinin yeniden
sekillenmedeki geri doniis icin belirleyici olabilecegi goriilmiistiir. Bizim ¢alismamiza benzer
olarak, Kosmala ve arkadaslar tarafindan yapilan metaanalizde de, KRT optimizasyonu
yapilan olgularda iskemik etyolojinin sol ventrikiil EF’ sinde daha az iyilesme ile iliskili
oldugu saptanmistir (122).

Yine 6.ayda yaptigimiz degerlendirmede, klinik cevap ve yeniden sekillenmenin
Oongordiiriiclisii olarak optimizasyon yontemi belirleyici bulunmamistir. Bunun nedeni olarak,
KRT implantasyonundan hemen sonra yapilan optimizasyon sonucu elde edilen optimal
ayarlarin, takip siiresinde degismis olabilecegi de akilda tutulmalidir (105,124,125). Valzania
ve arkadaglari, KRT uygulanan 14 olgunun 12 aylik takip siiresinde, optimal AV-VV
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araliklarinin degistigini saptamuslardir. Ozellikle, 12 aylik takip sonucunda olgularm %57’
sinde optimal VV araliginda >40 msn fark oldugunu gormislerdir (105). Zhang ve
arkadaslari, KRT olgularinda optimal AV gecikmenin periyodik olarak degerlendirilmesinin
onemini vurgulamislardir. Aslinda uzun donem takipte olgularin %56’ sinda optimal AV
gecikme degismektedir. Bunun yanisira hastalarin ol¢iimlerdeki optimizasyon degerleri
sadece dinlenme sirasinda alinmaktadir, fakat egzersiz sirasinda bu degerler degisim
gostermektedir (125). Scharf ve arkadaslart KRT’ li hastalarda AV gecikme siiresinin egzersiz
stiresince uzun tutulmasini 6nermislerdir (83). Sol ventrikiiliin tersine yeniden sekillenmesine
bagli olarak zaman i¢inde KRT cihazinin optimal ayarlar farklilik gosterebilmektedir.
Kardiyak resenkronizasyon tedavisinden saglanan faydayi artirmak, uzun dénemde olumlu
hemodinamik etkileri devam ettirebilmek i¢in, KRT cihazlarinin diizenli olarak ayarlanmasi
onemlidir. Ote yandan akut klinik kotiilesme sergileyen hastalarda optimizasyonun tekrar
gozden gecirilmesi ile hastalarin hemodinamisinin diizelmesine katki saglanabilecegi
gosterilmistir (114).

llging olarak bizim ¢alismamizda, invazif olmayan ve invazif yontemlerin aym etkiyi
yarattigin1 soylemek dogru olmayabilir. Ciinkii uzun dénem sonuglarda iki yontem arasinda
belirgin bir fark bulunamamis olmasina ragmen, kiiciik bir grupta ekokardiyografi ile invazif
yontemin farkli sonuglar verdigi hastalar incelendiginde, ekokardiyografi ile yapilan
optimizasyonun, 6. ayda daha iyi yeniden sekillenmenin geri doniisiiyle sonuglandigi
goriilmiistiir. Ancak gruplardaki hasta sayisi az oldugundan bunun genel sonuca yansimadigi
saptanmistir. Bu bulguyu ispatlamak icin daha genis 6l¢ekli calismalara ihtiyag vardir.

Stockburger ve arkadaslarinin yaptig1 calismada, olgularin ¢ogunda, kisa ve orta AV
gecikme siireleri optimal AV gecikme siiresi olarak bulunmustur (126). Yine Sawhney ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada, akut hemodinamik iyilesmede optimal AV gecikme siireleri
100-140 msn araliginda yogunlagsmaktadir (79). Bizim ¢aligmamizda da, akut hemodinamik
etki, AV gecikme diizeylerinde pek farklilik gostermemistir, ama kronik yeniden
sekillenmenin geri donilisiimiine bakinca AV gecikme siiresi uzadikc¢a, kronik yeniden
sekillenmeye etkide azalma egilimi izlenmistir.

Ventrikiiloventrikiil gecikme siirelerine baktigimizda yine akut hemodinamik
iyilesmede benzer sonuglar goriilmesine ragmen, kronik yeniden sekillenmenin geri
dontistimiinde, sag ventrikiil onde ayarlanan hastalarin daha kotii sonuca meyilli oldugu
izlenmistir. Bizim ¢alismamizla uyumlu olarak Kurzidim ve arkadaslarinin yaptig1 22 hastalik
bir calismada sag ventrikiil 6nce, sol ventrikiil 6nce ve eszamanli biventrikiiler uyarimda

invazif dP/dtma.x degerleri karsilastirilmigtir. Eszamanli ve sol ventrikiil 6nce yarimi sag
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ventrikiil once uyarimina gore daha ¢ok hemodinamik iyilesme saglamistir (5). Yine bir
ekokardiyografi calismasinda, sag ventrikiil 6nde olarak ayarlanan VV gecikme siiresinin,
sadece septum veya inferiyor duvarda longitudinal kasilmada gecikme goriilen hastalarda, sol
ventrikiil 6nde ayarlanan VV gecikme siiresinin ise lateral duvarda gecikme goriilen
hastalarda, sol ventrikiil EF’ sinde artis ve DDZ’ de uzama ile iliskili oldugu goésterilmistir
(120). Genel goriis sag ventrikiiliin 6nde ayarlanmasimnin KRT’ ye cevapsiz olgularin %20’

sinden daha azinda gerekli oldugu yoniindedir (68).

5.1 Kasithliklar

Calismaya alinan hasta sayis1 kisithdir. Alt1 ay sonra karsilastirma amacli hastalara
tekrar invazif yontemle optimizasyon etik kisitliliklar nedeniyle yapilamamistir. Ayrica AV-
VV gecikme ayari yapilmamis bir kontrol grubu olmadigindan sadece KRT’ nin katkisi ile
sadece optimizasyonun faydasini biribirinden ayirmak giliglesmektedir. Ancak bu durum 2
farkli yontemin etkisinini karsilastirilmasia engel degildir. Klinik yaniti degerlendirmede 6
dakika yiiriime testi, egzersiz ile maksimal oksijen tiiketimi gibi objektif Kritelerin

kullanilmamasi sinirlilik yaratmaktadir.

5.2 Sonug¢

Iki farkli yontemle yapilan optimizasyonun akut hemodinamik etkileri ve 6. ayda klinik
ve ekokardiyografi sonuglari benzer bulunmustur. Optimizasyon degerlerinin farkli oldugu
kii¢iik bir grupta invazif ve ekokardiyografiye gore optimizasyonu olan hastalarin 6. ayda
ekokardiyografi sonuglar1 daha iyi olsa da, bu bulgunun daha genis ¢apli arastirmalarla test

edilmesi gerekir.
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