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1. GIRIS

Mitral yetmezIligi dusuk ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi hastalarinda %30-
50 siklikla gorulen bir tablodur. Kalp yetmezliginde izlenen ilerleyici yeniden
sekillenme, sol ventrikiler dilatasyona, bosluk sferisitesinde artisa, anulls
geniglemesine ve papiller kaslarin posterior, lateral ve apikale dogru yer degistirmesine
neden olmaktadir. Bu geometrik degisim mitral yaprakgiklarda gerginlige neden olarak,
koaptasyon zonunun asagiya ¢ekilmesine, yaprakgiklarin uygunsuz yerlesimine ve
sonu¢ olarak fonksiyonel mitral yetmezligine sebep olmaktadir. Fonksiyonel mitral
yetmezliginin dusuk ejeksiyon fraksiyonlu kalp hastaligina eslik etmesi iki kat artmis
mortalite ile iligkilidir.

Elektrokardiyografide QRS suresi 150 msn ve Uzerinde olan, dusuk ejeksiyon
fraksiyonlu hastalarda mevcut olan senkronizasyon bozuklugunun duzeltiimesi igin
kardiyak resenkronizasyon tedavisi (KRT) uygun bir tedavi secenedi olarak
gorulmektedir. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi sonrasi sol ventrikil hacminde ve
fonksiyonlarinda gorulen duzelmeye ek olarak, yasam kalitesinde belirgin iyilesme ve
hastane yatiglarinda azalma kaydedilmigtir. Yapilan c¢alismalarda kardiyak
resenkronizasyon tedavisinden en fazla fayda gorecek olan hasta grubu, QRS suresi
daha uzun, elektrokardiyografide sol dal blogu paterni izlenen, kadin ve non-iskemik
kardiyomyopatili hastalar olarak saptanmistir.

Bununla birlikte pek c¢ok calisma kardiyak resenkronizasyon tedavisi ile
fonksiyonel mitral yetmezliginde iyilesme oldugunu ortaya koymustur.

Kardiyak resenkronizasyon tedavisi ile sol ventrikiler yeniden sekillenmede
iyilesme saglanir, mitral kapagi kapatan ve geren kuvvetler arasindaki denge tekrar
kurulur ve papiller kaslarin ait oldugu bdlgeler arasinda senkronizasyon kusuru
giderilir. Bu degisimlerin sonucunda fonksiyonel mitral yetmezliginde iyilesme saglanir.
Ancak mitral kapak aparatinda ve subvalvuler yapilardaki bu geometrik degisiklikler ve
KRT’nin bu yapilar tzerindeki etkisi henuz tam olarak aydinlatiimis degildir.

Son yillarda kulanima giren 3 boyutlu transézofageal ekokardiyografi kalp yap!
ve fonksiyonlarinin, 6zellikle kapak patolojilerinin degerlendirmesinde geleneksel
ekokardiyografik yontemlere gbre daha detayli, ek tanisal ve prognostik veriler
sunmaktadir.

Bu calismadaki amacimiz KRT 6ncesi mitral kapaga ait geometrik parametreleri

3 boyutlu transdzofageal ekokardiyografi ile degerlendirerek kardiyak



resenkronizasyon tedavisinden alinacak yaniti éngoérdirecek parametreleri ortaya

koymaya calismaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kalp Yetmezligi

2.1.1. Kalp Yetmezliginin Tanimi ve Turleri

Kalp yetmezIigi (KY) kalbin dokularin metabolik ihtiyaclarini kargilayacak olgude
oksijen sunamamasina yol agan, kardiyak yapisal veya fonksiyonel bozukluk olarak
tanimlanabilir. Klinik olarak kalp yetmezligi, bu bozukluklardan kaynaklanan,
hastalarda tipik belirti ve bulgularin géruldugu kompleks bir sendromdur. KY belirti ve
bulgulari genellikle benzer olmakla birlikte altta yatan kardiyak patolojiler farkhlik
gostermektedir. Altta yatan neden siklikla sistolik veya diyastolik sol ventrikul
disfonksiyonu olsa da kalp kapak patolojileri, perikart hastaliklari, kalp ritim ve iletim
kusurlari da kalp yetmezligine yol agabilmektedir. Tedaviyi sekillendirmesi bakimindan
alttaki nedenin ortaya konmasi 6nem arz etmektedir.

2016 ESC akut ve kronik kalp yetmezligi kilavuzunda kalp yetmezligi; sol
ventrikll ejeksiyon fraksiyonuna (EF), kalp yetmezliginin seyrine ve semptomlarin
ciddiyetine gore siniflandiriimaktadirl. Bunlarin arasinda tedavi ve mortalite agisidan
en temel siniflandirma EF’ye gore yapilan siniflandirmadir.

Sol ventrikil EF’si atim hacminin (diyastol sonu hacim - sistol sonu hacim)
diyastol sonu hacmine bdlinmesi ile elde edilir. Sistolik iglev bozuklugu ciddiyeti
artttkca EF normale gore azalir ve genellikle diyastol sonu ve sistol sonu hacimleri
artar.

EF %40’ in altinda olan grup dugsuk EF KY (DEF-KY), %50 ve Uzeri olan grup
korunmus EF KY (KEF-KY), dnceki kilavuzlarda gri bolge olarak isimlendirilen %40—
49 arasi grup ise yeni kilavuzda sinirda (mid-range) EF KY (SEF-KY) olarak
siniflandinimistir (Tablo 2.1).

Amerika Birlesik Devletlerinde kalp yetmezligi vakalarinin yaklagik olarak
%50’sini DEF-KY olusturmaktadir?. DEF-KY’nin patofizyolojsi oldukga komplekstir ve
genellikle hastaligi tetikleyen bir faktor bulunmaktadir. Dogrudan miyokard hasariyla
giden koroner arter hastaligi, miyokart enfarktlisu veya dilate kardiyomiyopati azalmis
miyokardiyal kasilmaya neden olur®. Cesitli kompansatuar mekanizmalar devreye

girse de ¢cogu zaman tablo hastaligin ilerlemesiyle seyreder.



Tablo 2.1. Kalp yetmezliginin tanimi: DEF-KY, SEF-KY, KEF-KY

DEF-KY SEF-KY KEF-KY

Semptom * Bulgu | Semptom % Bulgu Semptom  Bulgu

LVEF < %40 LVEF = %40-49 LVEF = %50

- 1. Artmis natritiretik peptit 1. Artmis natrilretik peptit
dizeyleri duzeyleri
2. En az bir ek kriter varligi 2. En az bir ek kriter varhigi
a. Yapisal kalp hastaligi (sol a. Yapisal kalp hastaligi (sol
ventrik(l hipertrofisi ve/veya sol ventrikll hipertrofisi ve/veya sol
atriyal blylime) atriyal blyime)
b. Diyastolik disfonksiyon b. Diyastolik disfonksiyon

KEF-KY prevalansi %1,1 ile %5,5 arasindadir ve bu oran KY vakalarinin %40 ile
%70'ini karsilamaktadir*. Tanisi DEF-KY’ye gore daha zordur. KEF-KY’de sol ventrikdil
dilate izlenmez, bunun yerine artan dolug basinglarinin gostergesi olarak, artmig sol
ventrikil duvar kalinhgr ve/veya artmis sol atriyum hacmi izlenir. Codu vakada
diyastolik disfonksiyon mevcuttur.

Pieske ve ark. KEF-KY ic¢in tanisal algoritma gelistirmis ve bu algoritmada
ekokardiyografik degerlendirmeye ek olarak, NT-BNP ve BNP gibi biyobelirtecler de
kullaniimistir (Tablo 2.2)°.

2.1.2. Epidemiyoloji ve Etiyoloji

Geligmis Ulkelerde erigkin toplumun yaklasik %1-2’sinde KY gorulmektedir. KY
prevalansi 70 yas ve Uzerindeki bireylerde = %10’a kadar gikmaktadir®. Yasam boyu
KY gelisme riski 55 yas Ustl erkeklerde %33, kadinlarda %28 bulunmustur’.

Turkiye'deki durumu yansitan HAPPY? calismasina gore ise Ulkemizde 2
milyonun Uzerinde KY hastasi vardir. Bu hastalarin sagkalim oranlari bagirsak, meme
veya prostat kanserlerinden bile daha kotudur.

Etiyolojiye bakildiginda DEF-KY ve KEF-KY ayri ayri degerlendiriimelidir. DEF-
KY’nin temelinde iskemik kalp hastaliklari basi ¢ekse de yillar icinde degiskenlik
gOsterdigi gorulmektedir. 1970’li yillarda hipertansiyon, koroner arter hastaligi ve kalp
kapak hastaliklari Ust siralarda yer alirken, tedavi olanaklarinin artmasi, koroner arter

hastaligi ve diyabeti Ust siralara tagimistir®.



Tablo 2.2.

Korunmus EF kalp yetmezligi tani algoritmasi

BiYOBELIRTEG

BiYOBELIRTEG

> 115/95 /m2
(E/K) veya RWT

Veya BNP 35-80
pg/mi

FONKSIYONEL | MORFOLOJIK - .
(SINUS RITMI) (AF)
MAJOR | Septal ' <7 cm/sn | LAVI >34ml/m2 NT-proBNP >220 | NT-proBNP >660
veya lateral veya LVMI > pg/ml pg/ml
e’<10cm/sn veya 149/122g/m2 Veya BNP >80 Veya BNP >240
ortalama E/e’>15 (E/K) ve RWT > pg/ml pg/ml
veya trikUspit jet 0,42
velositesi >2.8
m/sn
(sPAB>35mmHgQ)
MINOR | ortalama E/e’ 9-14 | LAVI >29-34 NT-proBNP 125- | NT-proBNP >
GLS <%16 ml/m2 veya LVMI | 220 pg/ml 365-660 pg/ml

veya BNP > 105-
240 pg/ml

> 0,42 veya LV
duvar kahinhg
>12mm

KEF-KY’de ise DEF-KY’ne kiyasla iskemik etiyoloji daha nadirdir. Hastalar
siklikla Hipertansiyon ve Atriyum Fibrilasyonu (AF) olan ileri yas kadinlardir. Bununla
birlikte ¢ogu hastada etiyoloji tek sebeple kalmayip birka¢ sebep i¢ ice gegmis

durumdadir.

2.1.3. Siniflandirma ve Evrelendirme

Kalp yetmezligi klinik seyrine gore siniflandiriimaktadir. Belli bir suredir kalp
yetmezligi olan hastalar ‘kronik’ KY olarak adlandirilirken, tipik semptom ve bulgulari
hic gostermemis olan dusik EF’li hastalar ‘asemptomatik sol ventrikil sistolik
disfonksiyonu’ tanimina girmektedir. Tedavi altinda semptom ve bulgulari en az 1 aydir
degismeden kalan hastalar ‘stabil’, kronik stabil hastalarin semptomatik kotllesmesi
‘dekompanzasyon’ olarak adlandirilir.

Bir diger klinik siniflama da semptomatik duruma gore yapilmaktadir. Semptom
ciddiyeti ve egzersiz kapasitesi hastanin NYHA (New York Heart Association)!? sinifini
belirlemektedir (Tablo 2.3). Semptom siddetiyle sol ventrikul fonksiyonu arasinda zayif
bir korelasyon olsa da, semptomatik durum, hastaneye yatis ve 6limun guglu

ongorucusudurt?,



Tablo 2.3. Kalp yetmezliginin fonksiyonel kapasiteyle iligkili semptomlara goére
(NYHA) siniflandiriimasi

Sinif | Kalp hastalidi olup hareket kisitlamasi yoktur. Olagan fiziksel etkinlik
halsizlik, carpinti ya da dispneye yol agmaz.

Siifll Hafif hareket kisitlamasi vardir. Dinlenim haliyle rahat, ancak olagan fiziksel
etkinlik halsizlik, carpinti ya da dispneye yol acar.

Sinif lll Belirgin hareket kisitlamasi vardir. Dinlenim haliyle rahat, ancak olagan
dizeyin altinda fiziksel etkinlik halsizlik, carpinti ya da dispneye yol agar.

Sinif IV Kisithlik olmadan herhangi bir fiziksel etkinlik strdirilemez. Dinlenim
sirasinda semptomlar vardir. Herhangi bir fiziksel aktiviteyle rahatsizlik
artmaktadir.

Amerika Kalp Cemiyeti (AHA) kalp yetmezligi hastalarini yapisal anormallik ve

semptomatik duruma gore dort gruba ayirmistir(Tablo 2.4)*2.

Tablo 2.4. Kalp yetmezliginin yapisal anormallige gére (ACC/AHA) siniflandirmasi

EVRE A Kalp yetersizligi gelisim riski yUksektir. Herhangi bir yapisal

ya da fonksiyonel anormallik ve KY’ne ait herhangi bir bulgu veya semptom
yoktur.

EVRE B Kalp yetersizligi gelismesi ile yakindan iligkili yapisal kalp hastaligi

vardir; ancak KY’ye ait herhangi bir bulgu veya semptom yoktur.

EVRE C Yapisal kalp hastaligi ve tedavi ile asemptomatik hale gelmig kalp yetmezIigi
vardir.

EVRE D Yapisal kalp hastaliyi ve maksimal tibbi tedaviye ragmen semptomatik kalp
yetmezlIigi vardir

2.1.4. Semptom ve Bulgular

Kalp yetmezligi semptomlari ¢ogunlukla KY igin spesifik degildir ve diger
sebeplerden ayrimi gereklidir. Ozellikle obez, yasli ve kronik akciger hastaligi olan
hastalarda yorumlanmasi oldukga gigtiirt314. Sorumlu mekanizmanin sivi retansiyonu
olmasi nedeniyle dilretik tedaviye yanit oldukga iyidir. En sik ve en erken semptom
ozellikle eforla olan nefes darligidir. interstisyel ve intraalveolar alanda sivi

retansiyonuna bagli uyarilan jukstakapiller J reseptorlerine bagli soluk alip verisinin



hizlanmasi, akciger kompliyansinin azalmasi ve rezistansinin artmasi nefes darligina

sebep olmaktadir. Bunun disinda hassasligi ve 6zgulligu farkh pek ¢ok semptom ve

bulgu Tablo 2.5’te 6zetlenmisgtir.

Tablo 2.5. Kalp Yetmezliginin Semptom ve Bulgulari

Semptomlar Bulgular

Tipik Atipik Spesifik Nonspesifik

Nefes darligi Gece 6ksurugu Boyun ven dolgun Kilo alimi

Ortopne Hiriltih solunum Hepatojuguler refll Kilo kaybi (ileri evre)
PND istah kaybi S3 (Gallop ritmi) Oliguri

Halsizlik Carpinti Periferal 6dem Tagikardi

Ayak bilegi 6demi Senkop Ral Takipne

Azalmis egzersiz Bendopne®® Kalp tepe atiminin Hepatomegali
kapasitesi laterale kaymasi

2.1.5. Tanisal Testler

Kalp yetmezligi tani algoritmasinda ESC 2016 KY kilavuzu 6nerisiyle ilk basamak
tani testleri natriretik peptit, elektrokardiyografi (EKG) ve ekokardiyografi olarak
tanimlanmistir. Kalp yetmezIligi agisindan klinik suphe olan hastalarda oyku, fizik
inceleme veya EKG anormalligi saptanmasi halinde B-tipi natriliretik peptit (BNP)
duzeyleri tanida yardimcidir.

Akut olmayan durumlarda Ust limit BNP i¢in 35 pg / ml, N-terminal pro — BNP
(NT - proBNP) igin 125 pg / ml, akut durumlarda BNP icin 100 pg / ml, NT - proBNP
icin 300 pg / ml olarak belirlenmistir. Bu kestirim degerlerinin KY’nin diglamasi igin
negatif prediktif degeri olduk¢a ylksek olmasina karsin pozitif prediktif degeri
dustktirte. Bu noktada BNP yiiksekligine sebep olan kardiyak ve kardiyak disi diger
nedenlerin hatirlanmasi gereklidir. Kardiyak nedenler arasinda akut koroner
sendromlar, AF, miyokarditler, sol ventrikil hipertrofisi ve kapak hastaliklari, kardiyak
digi sebepler arasinda ise ileri yas, iskemik inme, subaraknoid kanama, bdbrek ve
karaciger yetmezligi ile kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH) yer almaktadir.

EKG anormalligi hem taniyi desteklemesi hem de kimi durumda etiyolojiyi isaret

etmesi (Koroner arter hastaligi, AF vs.) bakimindan son derece o6nemlidir. Kalp



yetmezligi olan kisilerde patolojik Q dalgalari, T dalga dedgisiklikleri, sol ventrikul
hipertrofisi, dal blogu veya atriyoventrikuler blok gibi elektrokardiyografik bulgular sik
gorulmektedir. EKG tamamen normal olan bir hastada KY olma ihtimali disuktur (<
%10). EKG, KY tanisi igin ylksek hassasiyete ancak disiik 6zgilliige sahiptir’.

Ekokardiyografi, girisimsel olmayan, hizli ve sik tekrarlanabilen bir tani aracidir.
Kalp anatomisi, hacimler, duvar hareketleri ve kapak fonksiyonlari hakkinda kapsamli
bilgiler verir. Tedavi EF’ye gore sekilleneceginden ekokardiyografik inceleme olmazsa
olmazdir. 2 boyutlu, 3 boyutlu, Akim Doppler, Doku Doppler ve son yillarda artan strain
incelemeleri ile kardiyak durumu detayli degerlendirme imkani mevcuttur.
Ekokardiyografik inceleme 2016 ESC kilavuzunda Sinif 1 endikasyon ve C kanit
diuzeyi ile 6nerilmektedir.

Akciger grafisi de bir baska temel tanisal testtir. Kardiyomegali ve pulmoner
konjesyon ile, dispneye yol agabilecek olasi pulmoner nedenlerin ortaya konmasinda
yol gosterici basit bir tetkiktir.

Bu temel tetkiklerin disinda, taniy1 aydinlatmak ve tedavi plani igin yapilabilecek
diger tetkikler arasinda kardiyak manyetik rezonans goruntileme Ozellikle
ekokardiyografide yetersiz akustik penceresi olan ve kompleks konjenital kalp
hastaliklari olan hastalarda sinif 1 endikasyon ve C kanit diizeyi ile 6nerilmektedir?.

Bilgisayarli tomografi koroner arter hastaligi agisindan dusik-orta riskli grupta
diglama amaciyla énerilirken (Sinif 2b, Kanit diizeyi C)*, koroner anjiyografi ise inatgl
anginasi, semptomatik ventrikiler aritmi veya resusite edilmis kardiyak arrest dykusuU
olan hastalarda onerilir (Sinif 1, kanit dtizeyi C).

Bunlarin diginda radyonuklid ventrikilografi, egzersiz testi, holter, sag kalp
kateterizasyonu, endomiyokardiyal biyopsi taniyl aydinlatmasi ve tedavi planlamasi

amaciyla belirli hasta gruplarinda ileri tetkik olarak yapilabilir.
2.1.6. Tedavi
2.1.6.1. Kalp Yetmezligi Gelisimini Onleyici Tedaviler
Kalp yetmezligi acisindan risk grubunda olan veya asemptomatik sol ventrikul

disfoksiyonu olan hastalarda semptomlarin gelisimini onlemek, KY gelismis olan

hastalarda ise hayat kalitesini ve sagkalimi artirmak tedavinin baslica hedefidir.



Yuksek risk grubunda asemptomatik hastalar tUzerine yapiimis pek ¢ok klinik
calisma risk faktorlerinin kontrol altina alinmasi ile artan yasam beklentisini
iligskilendirmistir. Kan basincinin kontrol altina alinmasi, optimal glisemik kontrol,
obezitenin engellenmesi, fiziksel aktivitenin artirilmasi, sigaranin birakilmasi ve alkol
aliminin sinirlandiriimasi KY geligsimi ve semtomatik hale gelmesini engellemektedir.

Kan basinci kontrolinun kalp yetmezligi gelisimini engelledigini gdsteren pek ¢ok
klinik calisma mevcuttur. SPRINT calismasinda daha dusik kan basinci tedavi
hedefleriyle kardiyovaskdler 6lim ve hastane yatiglarinda belirgin azalma izlenmistir'8.

Sigaranin birakilmasi kardiyovaskuler hastalik riskini azaltmakla birlikte alkol
alimi ile kalp yetmezligi gelisimi arasindaki iliski U-sekillidir. En dusuk risk orta duzel
alkol alimi (7 icki / hafta) ile iligkilendiriimistir'®. Fazla alkol tiiketimi artmis toksik
kardiyomiyopati riski ile iligkilidir.

Bilinen stabil koroner arter hastaligi olan grupta statin kullanimi ile
kardiyovaskuler olay, olum ve kalp yetmezligi gelisimi azalsa da, aspirin veya diger
antiplatelet ajanlarin kullaniminin kalp yetmezligi geligsimini azaltmadigi gosterilmistir.
Sol ventrikll (LV) sistolik disfonksiyonu olmayan bu grupta yine ADEI (Anjiyotensin
Déndsturici  Enzim inhibitéri) ve beta bloker kullanimi kalp yetmezligini
onlemektedir?.

ST ylkselmeli miyokart enfarktisinin (STEMI) erken ddneminde birincil
perkutan koroner girisim ile erken revaskularizasyon enfarktus alanini azaltarak kalp
yetmezligini engelleyen temel tedavi seklidir. Revaskiilasrizasyon sonrasi statin, ADEI,
Beta bloker ve MRA (mineralokortikoid reseptor antogonistleri) kullanimi sagkalimi

artirirken KY gelisimini de engeller.

2.1.6.2. Diisuk EF KY Tedavisi

Kalp yetmezliginde intrensek ve ndérohumoral olmak Uzere kompansatuar
mekanizmalar mevcuttur. intrensek mekanizma miyokartda gelisen hipertrofidir ve
miyositlerde baglayan yeniden sekillenme ve hlcre kaybi kaskadin baglaticisidir.
Noérohimoral mekanizmalar ise adrenarjik aktivasyon ve renin - anjiotensin -
aldosteron sisteminin (RAS) aktivasyonudur. Bu mekanizmalar sayesinde erken
donemde kontraktilite ve kalp debisindeki dusus engellenmis olur. Ancak surecin
devaminda periferik vazokonstruksiyon, tasikardi, onyuk ve artylk artisi, miyokardin

oksijen tuketiminde artis ile sodyum ve su tutulumu gelisir, sonu¢ olarak KY’nin



semptom ve bulgulari ortaya gikar. KY tedavisindeki temel amag da bu yolaklari kontrol
altina alarak hastaligin ilerlemesini yavaglatmaktir.

Sagkalimi artirdigi  kanitlanmig olan noérohimoral antogonistlerin  (ADEI,
anjiotensin reseptor blokorleri (ARB), MRA, beta bloker (BB)) kontrendikasyon
olmadigi surece tum Dusuk EF’li KY hastalarina tolere edilebilen en ylksek dozda
verilmesi kuvvetle 6nerilmektedir.

ADEI mortalite ve morbiditeyi azalltti§i pek c¢ok klinik calismayla gdsterilmig ilk
basamak tedavi segenedidir. Kontrendikasyon olmadigi strece tolere edilebilen en
yuksek doza titre edilmelidir. Hem semptomatik, hem de asemptomatik LV sistolik
disfonksiyonu olan hastalarda klinik faydasi gosterilmistir. yan etkilerinden dolayi ADE
inhibitorlerini tolere edemeyen hastalarda ARB kullanimi 6nerilmektedir.

BB de ADEI gibi DEF-KY tanisi kondugunda ilk basamakta baslanmalidir. Klinik
olarak stabil hastalarda dusik dozdan bagslayarak titre edilerek maksimum doza
cikilmahdir. Atriyum fibrilasyonu (AF) olan KY hastalarinda yapilan meta analizlerde
hastane vyatisi ve sagkallm faydasi gosteriimemis olsa da hiz kontroll
onerilmektedir29,

MRA (spirinolakton ve eplerenon) semptomatik, EF < %35 olan kalp yetmezIigi
hastalarinda olum ve hastane yatislarini azaltmasi nedeniyle onerilmektedir.

Konjesyon bulgulari gosteren hastalarda ise belirti ve bulgulari azaltmak igin
diretik tedavi oOnerilmesine ragmen yapilan randomize kontrolli calismalarda
mortalite ve morbidite faydasi gosterilememistir?. Bununla birlikte Cochrane meta-
analizinde kronik kalp yetmezligi olan hastalarda furosemid ve tiyazid grubu
ditretiklerin plasebo ile kiyaslandiginda olum riskini ve kalp yetmezIigi kotulesmesini
azalttigi, egzersiz kapasitesini artirdigi ortaya konmustur?2.

PARADIGM-HF calismasi ile tim nedenlere bagli 6lum ve hospitalizasyonu
azalttig1 ispat edilen bir diger ajan da anjiotensin reseptor neprisilin inhibitor
(ARNI)'dir?3. Kombinasyon igerigindeki valsartan ile renin-anjiotensin sistemi blokajl,
sakubitril ile natritretik peptit ve bradikinin yikimina sebep olan neprisilin enziminin
inhibisyonu saglanir. EF %40’in altinda, ambulatuar, semptomatik, BNP dlzeyleri
yuksek (BNP = 150 pg / mL veya NT - proBNP = 600 pg / mL), GFR = 30 mL / min /
1.73 m? olan ve ADE inhibitorii tedavisini tolere edebilen hastalarda faydasi
gOsterilmigtir.

Sinds dugumu Gzerindeki If kanal blokajiyla kalp hizini azaltarak mortaliteyi ve

hastane yatisini azaltan bir diger ajan ivabradin’dir. SHIFT calismasi sonucuna gore

10



semptomatik EF < %35 ve maksimum tolere edilebilen beta bloker, ADEi ve MRA
tedavisi altinda kalp hizi > 70 atim / dk olan sinus ritmindeki DEF-KY hastalarinda
tedaviye ivabradin eklenmesi énerilmektedir??.

Hidralazin-isosorbit dinitrat ADEI ve ARB tedavisini tolere edemeyen hasta
grubunda onerilse de diger popllasyon icin genel bir 6neri degeri tagsimamaktadir?.

AF’nin eslik ettigi semptomatik DEF-KY hastalarinda onerilen istirahat kalp
hizinin 70-90 atim / dk saglanabilmesi icin diger segenekler yetersiz kaldiginda
onerilen ajan digoksindir?®. Ancak 6zellikle yasl hasta grubunda olas! intoksikasyon
riski agisindan dikkatli kullaniimasi ve hastalarin yakin takip edilmesi gerekmektedir.

Farmakolojik ve non-farmokolojik optimal medikal tedaviye ragmen hastalarin
yaklasik %20’sinde semptomatik iyilesme saglanamamakta ve yillik mortalite
%50’lerde gorilmektedir. Optimal medikal tedavinin yetersiz kaldigir durumlarda kalici
implante  edilebilen  kardiyoverter  defibriliator  cihazlari  (ICD)  kardiyak
resenkronizasyon tedavisi (KRT), sol ventrikil destek cihazlari ve kalp

transplantasyonu uygun hastalarda dusunulmelidir.

2.1.6.3. Intrakardiyak Defibrilator

Hafif semptomlari olan DEFKY hastalarinda 6lim siklikla ani ve beklenmedik
elektriksel bozukluklar, ventrikiler aritmiler, bradikardi ve asistoli gibi aritmik olaylar
ile gelismektedir. Medikal tedavi ile progresyon yavaslatilsa dahi, malign aritmi gelisimi
halinde ani 6limu0 engellemek igin ICD ihtiyact mevcuttur .

Hemodinamik instabilite ile kalici semptomatik ventrikller aritmi yasamis, iyi
islevsel statude 1 yildan uzun sureli sagkalimi 6ngorulen hastalarda ikincil koruma
amagclh ICD implantasyonu 6nerilmektedir?°.

Birincil koruma amacl ICD implantasyonu ise NYHA sinif 2 - 3, EF %35’in altinda,
3 aydan uzun suredir optimal medikal tedavi almig, iyi islevsel statide 1 yildan uzun
sureli sagkalimi 0Ongorilen hastalarda ani kardiyak olumi onlemek igin

onerilmektedir2°.

2.1.6.4. Korunmus EF KY Tedavisi

KEF-KY ve SEF-KY’nin patofizyolojisi DEF-KY’den farklidir ve kendi i¢inde de

heterojen fenotipler barindirmaktadir. DEF-KY ile kiyaslandiginda hastane yatisi ve
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olim sikhkla kardiyavaskuler digi nedenlere baghdir. Kesin olarak mortalite ve
morbiditeyi azalttigi ispat edilmis bir tedavi olmamakla birlikte ¢cogu yash ve
semptomatik olan bu hasta grubunda yasam kalitesini artirici tedavi 6n planda
hedeflenmelidir.

Dilretikler DEF-KY’de oldugu gibi konjesyon bulgulari olmasi halinde
semptomatik iyilesme icin kullanilacak ilk basamak ajanlardir. Beta bloker ve MRA’nin
semptomatik iyilesme sagladigina iliskin kanitlar da yetersizdir. ARB grubundan
kandesartanin NYHA sinifinda iyilesme sagladigin gosteren bir ¢alisma mevcut olsa
da ADEI/ARB grubunda da éneri diizeyinde yeterli veri mevcut degildir?’.

Hipertansiyonun uygun gsekilde tedavi edilmesi semptomatik iyilesme
saglamaktadir. Didretikler, ADEI/ARB ve MRA uygun ajanlar olarak gérilmekle birlikte
beta bloker kan basinci kontrolinde yetersiz kalmaktadir. Eslik eden koroner arter
hastaligi ve miyokardiyal iskemi KEF-KY hastalarinda azalmis sagkalimla iliskili
oldugundan erken dénemde revaskularize edilmelidir. Benzer sekilde AF’nin eslik
ettigi KEF-KY ve SEF-KY hastalarinda optimal hiz kontroll 6nerilmektedir. Beta bloker,
kalsiyum kanal blokor (KKB) ve digoksin arasinda oncelik bakimindan oOneri
bulunmamaktadir, ablasyon stratejileri ile ilgili veriler de yetersizdir. Diyabetik hasta
populasyonunda antidiyabetik tedavide ilk ajan metformin olmalidir, glukozurik ve
osmotik ditretik etkisiyle kan basinci kontroli ve kilo kaybi saglayan empagliflozin

uygun hastalarda dusunulmelidir.
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2.2. Kardiyak Resenkronizasyon Tedavisi

2.2.1. Kardiyak Senkronizasyon Bozuklugu

Kalp yetmezligiyle gelisen yeniden sekillenme sonucu kalbin ileti sisteminde de
bir takim degisiklikler meydana gelmektedir. Normal ileti sistemi olan saglikli kalpte
Atriyo-ventrikuler (AV) dugum, his demeti, purkinje sistemini izleyen, sag ve sol dallarin
es zamanl aktivasyonuyla, apeksten bazale dogru septum ve lateral duvarda es
zamanh kasilma olur. Kalp yetmezligi gelismis kalpte ise hizl iletim 6zelligi gosteren
Ozellegsmis iletim sistemi yerini yavas iletim yapan miyokardiyal yapiya birakir. Bu
elektrokardiyogafik olarak genislemis QRS suresi, dal blogu veya interventrikller ileti
gecikmesi olarak kendini gdsterir. Yapilan bir galismada kalp yetmezIigi hastalarinin
%41’'nde QRS suresi 120 msn ve Uzerinde saptanmistir. Bunlarin  %7’sinde sag dal
blogu (RBBB), %34’lUnde ise sol dal blogu (LBBB) veya diger interventrikller ileti
gecikmesi (IViG) izlenmistir. Hastalarin %17’sinde QRS siiresi 150 msn {izerinde
gorilmastir?®. QRS siresinin uzamasi ile hastaligin prognozu arasinda gigli iligki
saptanmisgtir.

Elektriksel aktivasyondaki gecikme ile es zamanli kasilmasi gereken septum ve
lateral duvardan; septum erken, lateral duvar geg kasilir. Bunun neticesinde diyastolik
ventriktler dolus bozulur, kontraktilite azalir, mitral yetersizligi gelisir ve paradoksal
septal hareket olur?®.

Hem AV dugum disfonksiyonu, hem de intraventrikuler iletim gecikmeleri, altta
yatan kardiyomiyopatisi olan hastalarda LV islev bozuklugunu artirir. Sol dal blogu LV
kasilma siralamasini degistirerek duvar segmentlerinin erken veya gec kasilmalarina
neden olur. Bu sebeple miyokardin kan akisi yeniden dagilir, miyokart metabolizmasi
bolgeden bolgeye degisir ve kalsiyum ile stres kinaz proteinlerine yaklagim gibi
bolgesel molekiler sureglerde degdisimler olur®. Neticede LV mekanik senkronizasyon
kusuru gelisir. LV mekanik senkronizasyon bozuklugu 3 c¢esittir:

1. Atriyoventrikiiler senkronizasyon bozuklugu: EKG’de PR uzamasi seklinde

goérulen bu tabloda, Atriyo-ventrikuler ileti uzamasiyla birlikte atriyum sistoll

erken mitral dolus ile birlesik hale gelir, diyastolik dolug suresi kisalir ve geg
diyastolik mitral yetersizlik geligir3..

2. Interventrikiiler senkronizasyon bozuklugu: Sol ventrikiil kontraksiyonunun

gecikmesi ile sag ventrikul sistolU, sol ventrikul diyastoline denk gelir ve septumu
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sola dogru iterek sol ventrikll dolusunu kisitlar, ayni zamanda septum hareketinin
zamanlamasinin bozulmasi septumun ejeksiyona olan katkisini kisitlar.

3. Intravenrikiiler senkronizasyon bozuklugu: Sol ventrikilin duvarlari arasinda
senkronizasyonun bozuklugudur. En 6nemli neden interventrikiler septumunu
uygunsuz erken hareketi ve serbest duvarin gecikmesiyle septum ejeksiyona
katkisinin olmamasidir. Ek olarak gerilen serbest duvar ile sistol sonu basinci
yukselerek duvar gerimi artar, mitral yetmezlik gelisir, etkin olmayan kasiimaya

neden olur.

2.2.2. Kardiyak Resenkronizasyon Tedavisi’nin Tarihgesi

Kardiyak resenkronizasyon tedavisi ilk kez 1983'te 7. Cardiac Pacing dunya
sempozyumunda Teresa ve ark. tarafindan aort kapak replasmanina giden, EKG’'de
LBBB izlenen, 4 hastada uygulanmistir. LV elektrodu epikardiyal olarak yerlestirilen bu
hastalarin anjiyosintigrafisinde KRT sonrasi EF yukselmis, dissenkroni diizelmistir.

Burkoff ve ark. 8 kdpekte epikardiyal yoldan sag atriyum, LV apeks, LV ve sag
ventrikil (RV) serbest duvarlari ve endokardiyal RV apeksine uyari vererek
degerlendirmis ve sonugta LV basincini atriyal uyari ile en yuksek, RV serbest duvar
uyarisi ile en diisiik bulumuslardir®?,

Kalp yetmezliginde KRT kullanimiyla ilgili ilk bildiri ise 1994’te Caqeau ve ark.
tarafindan sunulmustur. Alkolik dilate kardiyomyopatili, sol dal blogu, PR mesafesi 200
msn, maksimal medikal tedaviye ragmen NYHA sinif 4 semptomlari olan hastada
ekokardiyografi ile septal ve posterior duvar kontraksiyonunda anlamli gecikme
gosterilmigtir. Bu anormalligi duzeltmek i¢in subklavyen ven araciligi ile sag atriyum,
sag ventrikul, koroner sinus araciligi ile konulan sol atriyum elektrotlarina ek olarak
epikardiyal LV kablosu yerlestirilmistir. Bu hastada PCWP, kalp debisi ve QRS suresi
akut olarak duzelmig, semptomatik durumda 6. haftada duzelme izlenmigtir.

LV elektrotunun gunumuzdeki sekliyle transvendz yolla koroner sinus dal
icerisine yerlestiriimesi 1998 yilinda Daubert ve ark. tarafindan gelistirilmistir. 2001
yilinda ise FDA, Medtronic InSync Biventrikller kalp pilini konjestif kalp yetmezIigi
tedavisinde onaylamistir.
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2.2.3. KRT’nin Semptomlar, Kardiyak Yapi ve Sagkalim Uzerine Etkisi

Yapilan randomize kontrolli ¢alismalarda KRT sonrasi NYHA islevsel sinifinda
0,5 - 0,8 puan azalma ile efor kapasitesinde belirgin artig izlenmistir. 6 dakika yurume
testinde kat edilen mesafede %20 artis, kardiyopulmoner efor sirasindaki oksijen
tiketiminde %10 - 15 artis ve Minnesota Canl Kalp yetersizligi anketi ile dlgtlen
yasam kalitesinde iyilesme gorulmasgtur.

KRT ile yapilan ilk dénem randomize g¢alismalarda birincil sonlanim noktalari
semptomatik iyilesme ve iglevsel kapasitede artis olmus, ¢alismalar morbidite ve
mortalitedeki etkileri saptamaya yetecek gucte olmamasina karsin hastaneye
yatiglarda anlamli azalma kaydedilmistir. KRT ile yapilan ilk blyuk calisma olan
MUSTIC calismasinda 7 kat diisiik hastane yatis orani kaydedilmistir®®. Takiben
CARE-HF c¢alismasinda KRT uygulanan grupta major kardiyovaskuller olay igin
planlanmamis hastaneye yatis oraninda %39 azalma kaydedilmistir34.

KRT’nin morbidite ve mortalite sonlanim noktalarini incelemek igin tasarlanmis
onemli ¢calismalardan ikisi CARE-HF ve COMPANION caligmalaridir. 1520 ve 813
hastanin alindigi, 2 yili agkin izlem siresi olan buyuk olg¢ekli, randomize ¢alismalarda
major kardiyovaskuler olaylardan, 6lim ve yeniden hastaneye yatis bilesik sonlanim
noktasinda anlamli derecede azalma kaydedilmistir.

KRT’nin LV yeniden sekillenmesini tersine dondurdugu, LV sistol sonu ve diyastol
sonu basincini azalttigi ve LV Ejeksiyon Fraksiyonunu artirdidi KRT Uzerine yapilmis
ilk calismalardan beri gosteriimektedir3®. CARE-HF calismasinda KRT sonrasi LV
sistol sonu hacminde azalma 3 aylk takipte %18,2 iken, 18 ay sonunda %Z26’ya
ulasmigtir. Bu yeniden sekillenmenin geri donusturtcu etkisinin ilerleyici ve kalici

oldugunu gdstermektedir.

2.2.4. KRT ile ilgili Klinik Caligmalar

KRT alanindaki ilk calismalarda sonlanim noktasi olarak genellikle semptomatik
gOstergeler (yasam kalitesi, 6 dakika yuriime mesafesi, NYHA sinifi) alinmis ve olumlu
etkiler kaydedilmistir. Bu olumlu sonuglarin ardindan buyuk ¢aph sagkalim ¢alismalari
planlanmaya baglanmistir. CARE-HF c¢alismasinda NYHA sinif 3 - 4, EF < %35, QRS
suresi > 120 msn olan 813 hasta, medikal tedavi ve KRT-P kollarina randomize edilip
29 aylik takipte KRT-P kolunda azalmis élim, (%20 vs %30, RR: 0,63 0,48 - 0,85 p <
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0,002) sistolik volim indeksi, mitral yetmezlik ve atmis EF ve artmis yasam kalitesi
kaydedilmistir®*. Takiben mortalite ve morbiditeyi degerlendiren ¢ok sayida klinik

calisma yayinlanmistir. Bu galismalarin 6zellikleri Tablo 2.6’da verilmistir.

2.2.5. KRT’nin Kilavuzlardaki Yeri

lleri evre kalp yetmezligi hastalarinda pek c¢ok klinik ¢calismayla hem mortalitede
azalma, hem Kklinik fayda gostermis olan KRT tedavisi kilavuzlarda hak ettigi yeri
bulmustur.

Genel kural olarak KRT’den en fazla fayda gorecek olan hasta grubu, QRS suresi
daha genig, LBBB, kadin ve non-iskemik kardiyomyopatili hastalardir.

Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti 2016 Kalp yetmezligi kilavuzunda QRS suresi > 150
msn ve 130 - 149 msn, LBBB, EF < %35, sinUs ritminde KRT sinif 1 endikasyon ile
Onerilirken, LBBB olmayan hasta grubunda QRS suresi > 150 msn iken sinif 2a, 130
- 149 msn iken sinif 2b endikasyon konulmustur. QRS suresi 2013 kilavuzlarindan
farkli olarak 130 msn’nin altinda iken KRT kontrendike olarak belirtilmigtir2°.

The Euro Heart Failure ¢alismasina gore kalp yetmezligi hastalarinda %45 gegici
veya kalici AF mevcutken, yeni tani AF orani %13’tur. Bu sebeple kilavuzlarda AF
grubunda optimal medikal tedavi altinda, EF < %35 ve QRS suresi > 120 msn olan,
NYHA sinif 3 ya da ambulatuvar sinif 4 fonksiyonel kapasitede ve %100’e yakin
biventrikller uyarim saglanabilecek hastalarda sinif 2a endikasyon ve ile KRT
onerilmigtir. Biventriktler pacing oranini artirmak amaciyla da bu hastalara AV dugum
ablasyonu sinif 2a endikasyon, B kanit diizeyi ile yapilabilece@i kaydedilmistir.

NYHA sinif lI-11l ve ambulatuar IV grup hastalarda KRT faydasi buyik randomize
calismalarla gosterilmis olmasina ragmen sinif | hastalarla ilgili kesin kanitlar mevcut

degildir.

16



Tablo 2.6. Kardiyak resenkronizasyon tedauvi ile ilgili yapilmig klinik ¢alismalar

Hasta . Birincil sonlanim Ikincil sonlanim
Calisma, yil saylsi Dizayn NYHA | LVEF QRS noktas noktas| Ana bulgular
MUSTIC-SR 58 Tek kor, crossover, | Il <%35 | =150 6 dk. YUrime NYHA sinifi, KRT-P ile iyilesmis
2002 randomize KRT vs. mesefesi yasam kalitesi, 6dym, NYHA sinif,
OMT, 6 ay peak VO2, LV yasam kalitesi,
hacim, MY, peak VO2, azlamis
hospitalizasyon, LV hacim ve MY,
mortalite hospitalizasyon
PATH-CHF 41 Tek kor, crossover, | llI-IV NA 2150 Peak VO2, 6dym NYHA sinifi, KRT-P ile iyilesmis
2002 randomize RV vs. yasam kalitesi, 6dym, NYHA sinif,
LV vs BIV. 12 ay hospitalizasyon yasam kalitesi,
azalmis
hospitalizasyon
MIRACLE 453 Cift kor, randomize, | llI-1V < %35 2130 NYHA sinif, 6dym, | Peak VOZ2, KRT-P ile iyilesmis
2002 KRT vs.OMT, 6ay yasam kalitesi LVEDD, LVEF, 6dym, NYHA sinif,
MY, birlesik klinik yasam kalitesi,
yanit peak VO2, azalmis
LVEDD ve MY,
artmis LVEF.
MIRACLE-ICD | 369 Cift kér randomize | llI-IV < %35 2130 NYHA sinif, 6dym, | Peak VOZ2, KRT-D ile iyilesmis
2003 CRT-D vs. ICD, 6 yasam kalitesi LVEDD, LVEF, NYHA sinif, yasam
ay MY, birlesik Kklinik kalitesi, peak VOZ2,
yanit
CONTAK-CD 490 Cift kor, randomize, | llI-1lI- < %35 | 2120 NYHA sinif, 6dym, | LV volim, LVEF KRT-D ile iyilesmis
2003 KRT-D vs. ICD, 6 v yasam kalitesi komposid 6dym, NYHA sinif,
ay. mortalite, VT/VF, yasam kalitesi,
hospitalizasyon azalmis LV volum
ve artmis LVEF.
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MIRACLE-ICD | 186 Cift kor, randomize, | I < %35 2130 Peak VO2 VE/VCO2, NYHA KRT-D ile iyilesmis,
1 KRT-D vs. ICD, 6 sinif, yasam NYHA sinif,
ay kalitesi, 6dym, LV | VE/VCO2
volim, EF, kompsit | azalmis LV volim
klinik sonlanim artmis LVEF
COMPANION | 1520 | Cift kor, randomize, | llI-IV | <%35 | =120 Tdm sebeplere Tam sebeplere KRT-P ve KRT-D ile
2004 OMT vs. KRT-P bagl mortalite, bagli mortalite, azalmig tim
veya vs. KRT-D, 15 hospitalizasyon kardiyak mortalite nedenlere bagli
ay olum ve
hospitalizasyonu
CARE-HF 813 Cift kor, randomize, | llI-IV | <%35 | =120 Tam sebeplere Tam sebeplere KRT-P ile azalmis
2005 OMT vs. KRT-P, bagl mortalite, baglh mortalite, tim nedenlere bagli
29,4 ay hospitalizasyon NYHA, yasam olim ve
kalitesi hospitalizasyon,
iyilesmis NYHA
sinif, yasam
kalitesi
REVERSE 610 Cift kor, randomize, | I-1l < %40 2120 % ile kotllesmis LVELV indeks, KY | KRT-P/KRT-D ile
2008 KRT-ON vs. KRT- klinik komposit ile hospitalizasyon | degismeyen
OFF, 12 ay sonlanim ve tum nedenlere sonlanim noktasi,
baglh mortalite azalmayan mortalite
ancak azalmig
LVESV indeks ve
KY ile
hospitalizasyon
MADIT-CRT 1820 | Tek kor, -1l <%30 | =130 Tam sebeplere Tam sebeplere KRT-D ile azalmig
2009 randomize, KRT-D bagli mortalite, bagli mortalite, KY ile
vs. ICD, 12 ay hospitalizasyon LVESV hospitalizasyon

veya tum nedenlere
bagli mortalite ve
LVESV. KRT-D ile
degismeyen tim
nedenlere bagl
mortalite
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RAFT 1798 | Cift kor, randomize, | lI-1lI <%30 | =120 TUm sebeplere Tam sebeplere KRT-D ile azalmis
2010 KRT-D vs. ICD, 40 bagl mortalite, KY | bagh mortalite, tum sebeplere bagl
ay. bagli kardiyovaskuler 0lum, KY bagh
hospitalizasyon Oluim hospitalizasyon.
NYHA Il grupta
sadece azalmis tim
sebeplere bagli
mortalite
BLOCK HF 918 Cift kor, randomize, | I-lI-lll | < %50 | 2123- Tdm sebeplere Tam sebeplere BIV pacing AV
2013 RV vs. BIV pacing, 125 bagl mortalite, bagli mortalite, blok, hafif-orta Ky
37 ay akut ky, LVESV akut ky, tum ve anormal LV
%15>artis sebeplere bagh sistolik fonk.
hospitalizasyon Olanlarda RV
pacinge ustin
ECHO HF 1680 | Cok merkezli, I-1I-11l- | <%35 | <130 Komposit Tam sebeplere KRT tiim sebeplere
2013 randomize, KRT v sonlanim noktasi: | bagh mortalite, bagh 6lim ve

hastalarinda eko
dissenkroni

Tdm sebeplere
bagl mortalite,
hospitalizasyon

hospitalizasyon

hospitalizasyonu
azaltmaz,
LVEF<%35 ve dar
QS hastalarda
artmis mortalite
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2.2.6. KRT Optimizasyonu

Standart KRT programi i¢in kullaniimasi 6nerilen modalite es zamanl RV ve LV
uyarimidir. AV gecikme 100 — 120 msn olmali ve LV elektrot pozisyonu tercihen lateral
veya posterior vende olmalidir. KRT’nin hastaya uygun sekilde optimizasyonu ile
yanitsizlik oranlari azalacaktir.

Temel olarak mumkin oldugunca %100 biventirkiler pacing yapiimal, LV
elektrodu icin en iyi pozisyon secilmeli, AV intervali LA kasilma ve LV dolusuna en
fazla katklyr yapacak sekilde secilmeli (AV senkronizasyon), LV-RV es zamanli
uyarimi ile rezidi LV dissenkroniyi ortadan kaldiracak sekilde (interventrikller
senkronizasyon) interventriktler interval optimize edilmelidir.

Biventrikuler uyarinin KRT yaniti igin énemini arastiran 1812 kalp yetmezIigi
hastasinin alindidi bir calisma biventrikiler pacing orani %93-100 olan grup ile %0-92
ile olan grup kiyaslandiginda tum nedenlere bagli 6lum ve hastane yatisi agisindan
yuksek pace orani olan grupta %44 azalma oldugu saptanmistir (HR 0,56; p =
0,00001) 3¢ Diisiik pacing orani olan hastalarda en sik sebep uygun olmayan sekilde
programlanmig AV gecikmedir (vakalarin %34°l), bunu ikinci siklikta atriyal tagikardi/
AF (%31) ve prematlre ventrikiler kompleksler izlemektedir.

EKG’sinde tipik LBBB olan kalp yetmezligi hastalarinda mekanik kontraksiyonda
en fazla geciken bolge, yani en ge¢ aktivasyon bolgesi, LV postero-lateral bolgesi
olmasi nedeniyle LV elektrot yerlesimi agisindan da bu bolge tercih edilmesi gereken
bdlgedir. REVERSE c¢alismasinda lateral pozisyonda yerlesmis LV elektrodu ile 6lim
ve kalp yetmezligi nedenli hastane yatislarinda belirgin azalma kaydedilmistir®’.
MADIT-CRT c¢alismasinda da LV bazal ve mid-ventrikiler pozisyonda LV elektrotlari,
apikal pozisyonla kiyaslanmis ve uzun donem takipte hastane yatislari agisindan
apikal pozisyona gore Ustlin bulunmustur®®. Skar alanindan uzak ve en geg kasilan
bdlge optimal bolgedir.

AV gecikme ve VV gecikme suboptimal programlanmasi da KRT yanitsizliginin
bir diger 6nemli nedenidir. 2013 ESC Kardiyak Pacing ve KRT kilavuz onerisine gore
AV gecikme fiks ampirik ortalama 100 — 120 msn olarak secilmeli, geredi halinde
Doppler-eko ile LV diyastolik dolus zamanina gore veya cihaz bazh algoritmalar ile
ayarlanmalidir. VV gecikme programlamasinin da ekokardiyografik olarak atim hacmi
ve LV dissenkroni g6z 6nlne alinarak, cihaz bazli algoritmalar veya EKG kaydinda en

dar QRS mesafesinin oldugu degerler baz alinarak ayarlanmasi Onerilmektedir.
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SMART-AV?® ve FREEDOM% calismalarinda KRT optimizasyonu igin AV ve VV
gecikme programlayici elektrokardiyografik ve ekokardiyografik algoritmalar arasinda
belirgin fark olmadigi gosterilmigtir.

KRT tedavisinde esas istenen pacing biventrikller pacing olsa da sadece LV
pacing’in non-inferior oldugunu gdsteren calismalar da mevcuttur. Cok merkezli
randomize oncu calisma olan BELIEVE calismasinda, NYHA sinif II-IV, EF < %35,
QRS > 130 msn, 69 kalp yetmezligi hastasinin 12 aylik takibinde LV pacing’in
biventrikiler pacing’e benzer oranda klinik sinifta, egzersiz kapasitesinde ve LV
fonksiyonlarinda iyilesme sagladigi gosterilmistir*l. Bununla birlikte ekokardiyografik
sonlanim noktalarini inceleyen bir bagka ¢alismada biventrikiler pacingin LVEF ve LV
volimlerinde iyilesme bakimindan LV pacing’e Gstiin oldugu ortaya konmustur®?.
Sonug olarak 5 randomize kontrolli galismayi iceren son meta analizler, orta- ciddi
kalp yetmezligi hastalarinda her iki pacing modalitesinin de o&lim, kalp
transplantasyonu ve hastane vyatisi bakimindan farkliik gostermedigini ortaya
koymustur*3,

Klasik pacemaker endikasyonu olup uzun sureli RV pacing ihtiyaci olan
hastalarda iyatrojenik bir LBBB olusacaktir ve bu uzun sureli uyarimin sol ventrikul
sistolik fonksiyonlarinda bozulmaya yol actigi bilinmektedir. Bu hastalarda KY gelistigi
durumda VVI veya DDD pacemaker cihazlarin KRT'ne yukseltimesi gundeme
gelmektedir. Bu hasta grubu %23 - 28 oran ile KRT hasta populasyonun 6énemli bir
kismini olusturmaktadir. Bu alanda yapiimis pek ¢ok randomize klinik galisma sonucu
bildirilmistir. Cogu kalici AV blok nedeniyle kalici pil endikasyonu alan, EF < %40,
NYHA sinif lll ve IV, semptomatik KY hastalarinda 2 - 6 aylik izlem periyotlariyla KRT
ve RV pacing kiyaslanmig, KRT kolunda belirgin klinik iyilesme, azalmis hastane
yatislari ve kardiyak fonksiyonlarda gelisme saptanmistir®4.

Yine benzer gekilde AV blok nedeniyle kalici kalp pili endikasyonu olan NYHA
sinif |, Il ya da Ill kalp yetersizligi olan ve EF %50’nin altinda olan 691 hastanin 2
odacikli ya da 3 odacikli kalici kalp pillerine randomize edildikleri BLOCK HF
¢alismasinda, 3 odacikli hastalarda klinik sonlanim noktalarinin 2 odacikl gruba gore
daha iyi oldugu saptanmistir®.

KRT ve ICD (KRT-D) ve yalnizca ICD olan KY hastalarini kiyaslayan randomize
kontrolli calismalarda da KRT-D ile mortalite, morbidite azalmasi ve belirgin
semptomatik iyilesme kaydedilmistiré. Bu sebeple birincil veya ikincil koruma igin ICD

endikasyonu olan KY hastalarinda kilavuzlarca onerilen optimal medikal tedavi altinda,
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EF < %35 ve LBBB mevcutsa de-nova KRT-D implante edilmeli veya mevcut ICD
cihazi Sinif 1 endikasyon ve A kanit diizeyi ile KRT-D’ye yikseltilmelidir®’.

KRT endikasyonu olan hastalarda cihaza ICD fonksiyonu (KRT-D) eklenmesi
veya sadece KRT (KRT-P) tercih edilmesi ise kilavuzlarca hasta bazli segime
dayandiriimigtir. KRT-D lehine degerlendiriimesi onerilen hastalar 1 yildan uzun sureli
yasam beklentisi olan, NYHA sinif Il stabil klinik gésteren, MADIT risk skoru duslk-
orta iskemik kalp hastaligi olan, eslik eden ko-morbiditeleri olmayan hastalar iken,
KRT-P takilmasi dnerilen hastalar ise ileri evre son donem KY olan, ciddi renal
yetmezligi veya diyaliz programinda olan, eslik eden ¢oklu ko-morbiditeleri olan fraijil,
kasektik hastalardir. Bu hastalarda KRT planlaniyorken KRT-D‘ye yulkseltiimesi
belirtilen kosullari saglamasi halinde kilavuzlarca Sinif 2a endikasyon ve B kanit

diizeyi ile 6neri almigtirt’.

2.2.7. KRT’nin klinik faydasini etkileyen faktorler

KRT tedavisinden hastalarin Ucte ikisi fayda gorurken kimi hastalar yarar
gérmemekte, hatta %10 hastada klinik kétilesme saptanmaktadir. Hastalarla ilgili bazi
faktorlerin klinik fayda agisindan 6ngoérduricu olabilecedi disunilmektedir.

Bunlardan ilki QRS morfolojisidir. Tipik LBBB izlenen hastalarda sol ventrikdl
dissenkonisi bulunmasina ragmen, intervenrikuler ileti gecikmesi veya RBBB izlenen
hastalarda sol ventrikul i¢i dissenkroni mevcut olmamasi nedeniyle bu hastalarda
hastaneye yatis ve mortalitede fayda goérilmemektedir,

Bir diger faktor QRS suresidir, dar QRS’li hastalarda KRT’nin faydasi
goOsteriimemekle birlikte en blyuk faydanin QRS sdresi 150 msn’nin Uzerindeki
hastalarda oldugu bilinmektedir.

Kalp yetmezliginin etiyolojisi de KRT yaniti acisindan énemlidir. iskemik
etiyolojide yaygin skar alani varhgi, pace edilmesi gereken bolgeden alinacak yaniti
engelleyecek ve hedeflenen yeniden sekillenmeyi geri c¢evirme etkisi
gerceklesmeyecektir.

Bir bagka onemli husus da biventrikller pace yuzdesidir, hastanin tedaviden
fayda gordugunu soyleyebilmek igin biventriktler uygun uyarimin %95 Gzerinde olmasi
gereklidir.

LV elektrotunun yerlesim bdlgesi de yaniti belirleyen bir etmendir, lateral duvar

mid-bazaldeki uyarimin tedavi yanitini artirdigi gésterilmistir.
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Bununla birlikte islem 6ncesi ekokardiyografik rutin degerlendirmenin faydasi
gOsterilmedidi gibi herhangi bir ekokardiyografik parametrenin bir digerine Ustin

olmadigi da yapilan PROSPECT calismasinda ortaya konmustur®.
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2.3. Mitral Yetmezligi

2.3.1. Mitral Kapak Kompleksi

Mitral kapak, Unli anatomist Andreas Vesalius (1514-1564) tarafindan
piskoposlarin térenlerde giydigi, sivri taca (Latince ‘mitre’) benzetilmis ve bu nedenle
‘mitral’ kapak ismini almistir®.

Mitral kapak kompleksi, anulus, yaprakgiklar, kordalar ve papiller kaslardan
olugsmaktadir. Ayrica anulusun yerlestigi sol atriyum ve papiller kaslarin tutundugu sol
ventrikil miyokardi da bu kompleksin parcasidir. Mitral kapak oblik yerlesimli ve
dogrudan aort kapak ile devamlilik halindedir.

Mitral kapak anultsu kalbin fibroz iskeletinin bir pargasidir ve kapak kompleksini
desteklemektedir. D seklindedir, 6n kismi mitral kapagi, arka kismi aort kapagi
desteklemektedir. Geri kalan kismi muskuler yapidan zengindir ve sistolde yaptidi
kasilma hareketi ile kapak koaptasyonunu desteklemektedir®®.

Mitral kapak kompleksinde birbirinden farkli yapida anterior (aortik) ve posterior
(mural) olmak Uzere iki adet yaprakgik bulunmaktadir. Anterior yaprakgik anulisun 6n
lcte birine yerlesimli, 4,3 cm? genigligindedir. Anterior yaprakgik, posterior aortik kdk
ile devamlilik halindedir, aort kapagin sol ve non-koroner kuspisi ile fibroz iskeletin
devami olan kisimdir. Al-A2-A3 olarak U¢ skallopa ayrilir. Kordo tendinialarin
yerlesme yerine gore bazal, ptrtzli (rough) ve puriuzsuz (clear) zon bulunmaktadir.

Posterior yaprakgik sol atriyoventikiler bileskenin arka Ugte ikisini kapsar ve
anterior yaprakgik gibi serbest uglarindan birbiriyle ayrilan P1-P2-P3 olmak Uzere u¢
skalloptan olusur.

Sistolde artan ventrikll i¢i basingla birlikte kapaklarin uglari birbiri UGzerine
gelecek sekilde koaptasyon saglanir, bu alana ‘koaptasyon zonu’ denir. Tam bir
koaptasyon sagalanmasina uygun olarak yaprakgiklarin toplam yuzey alani mitral
kapak alaninin yaklasik 2,5 katidir®™.

Kordo tendinealar dogrudan ventrikilden veya papiller kaslarin apikal
kisimlarindan kdken alarak yaprakgiklara tutunan fibroz ipliksi yapilardir. Kommisural
kordolar yaprakgiklarda bulunan kommisurlere tutunurken, yaprakgik kordasi ise
dogrudan yaprakgiklara tutunur. Anterior yaprakgiga iki tip korda tutunur, ilki ptrizli
zona tutunur, ikincisi ‘strut korda’ yaprakg¢iga tutunmadan 6nce dal vererek ayrilir.

Posterior yaprakgiga ise puruzlu, purtzstz ve bazal zon kordalari tutunur.
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Papiller kaslar ve ventrikal duvari mitral kapak kompleksinin miyokardiyal kismini
olusturur. iki adet papiller kas mevcuttur. Bunlardan anteriyor papiller (anterolateral)
kas posterior papiller kastan daha buyuktur, sol anterior inen arterin ilk diyagonal
dalindan veya sirkumfleks arterin ilk obtus marjinalis dalindan beslenir. Posterior
papiller kas (posteromedial) ise sag koroner arter veya sirkimfleks arterden gelen

kollateral koroner arterler ile beslenir.

2.3.2. Mitral Yetmezligin Etyolojisi

Mitral yetmezligi, mitral kapak kompleksinin bir yada birden fazla bilesenine
(yaprakgiklar, kordo tendinialar, papiller kaslar, anulus) ait yapisal bozukluklara bagli;
birincil (organik) veya diger kalp hastaliklarina bagli (koroner arter hastaligi,
kardiyomyopti) ikincil (fonksiyonel) olmak Uzere temelde iki gruba ayrilir.

Birincil MY nedenleri arasinda gelismis Ulkelerde ilk sirada dejeneratif mitral
kapak hastaligi gelmektedir. Miksamatdz dejenerasyon ve fibroelastik displazi alt
tipleridir. Miksamat6z dejenerasyon, siklikla mitral valv prolapususudur (MVP). MVP
mitral yaprakgiklarin fokal anormalliginden, her iki yaprakg¢igin diffuz tutulumuna kadar
degisebilen bir spektrum gdsterir. Fibroelastik displazi ince yaprakgigin fokal
segmental tutulumunu tarif ederken, Barlow hastalig diffiz, tipik olarak
multisegmenter kordal ve her iki yaprakgikta kalinlagsmayla kendini gostermektedir.
Mitral kapak aparatinin komponentlerine gore tutulum godsteren birincil mitral kapak
yetmezligi sebepleri Tablo 2.7’de gosterilmigtir.

Romatizmal kalp hastaligi da gelismekte olan ulkelerde MY sebepleri arasinda
Ust sirada yer almaktadir. Yasamin ilk iki dekadinda MY ile tutulum gdsterip erigkinlik
déneminde yerini mitral darligina birakmaktadir®2. Benzer sekilde infektif endokardit,
travma, ergotamin, bromokriptin, pergolid, kabergolin gibi ilaglara maruziyet de MY ile
iliskilendirilmistir>3. Konjenital anomalilerden kleft mitral kapak, ileri yasta gortilen mitral
anuler kalsifikasyon da daha nadir sebepler arasindadir.

ikincil MY ise eslik eden sol kalp bosluklarinda ve mitral anliliste dilatasyonla
karakterize mekanik senkronizasyon kusuruna bagl fonksiyonel bir yetmezlik olup,
sebepleri basinda koroner arter hastaligi (KAH) gelmektedir. KAH'da MY genellikle
bolgesel duvar hareket kusuruna bagli uygunsuz yaprakgik kapanmasina ikincil gelisir.
Bu hasta grubunda LV yeniden sekillenmesi mevcuttur. Bu hastalarda gegici

myokardiyal iskemi ve enfarktus ile MY ciddiyeti ve semptomatik durum kétilesebilir.
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Tablo 2.7. Birincil mitral yetmezligin sebepleri

Yaprakgik
Dejeneratif kapak hastaligi
Akut romatizmal ates
infektif endokardit (akut / kronik)
Bag dokusu hastaliklari
Sistemik Lupus Eritematozus
Skleroderma
Marfan Sendromu
Ehler Danlos Sendromu
Pseudoksantoma elastikum
Konjenital defektler
Mitral kapak klefti
ParagsUt mitral kapak
Endokardiyal yastik defekti
Hipertrofik kardiyomiyopati (SAM)
ilag iligkili

Papiller kas

iskemi / Enfarktiis

Dilate Kardiyomiyopati

Sol ventrikil anevrizmasi

Papiller kas riptlrQ
Enfarktus iliskili

Travmaya bagli

Korda Tendinea
Miksamat6z kapak hastaligi
infektif Endokardit

Akut Romatizmal Ates
Sponta Raptur

Miyokart Enfarktis

Travma

Mitral Aniilus
Kalsifikasyon
idiyopatik
Kronik bobrek hastaligi
Hiperparatiroidi
Romatizmal
Dilatasyon
Bag dokusu hastaliklar
Dilate kardiyomiyopati

Miksomat6z kapak hastaligi

Prostetik Kapak
Paravalviler kacak

Ring kirigi

infektif Endokardit

Pannus / trombus olusumu
Okkluder disfonksiyonu
Yaprakgik hasari

Dilate Kardiyomiyopati miyokardiyal dissenkroni, papiller kas yer degisikligi ve
anuler dilatasyona yol acarak MY’ye sebep olur. HKMP’de de mitral kapagin sistol
sirasinda 6ne dogru anormal hareketi MY’ye sebep olur. RV pacing de-nova MY
gelistirebildigi gibi mevcut MY’ni de koétulestirebilir. AF ve restriktif KMP gibi anullts
dilatasyonu yapan sebepler de ikincil olarak mitral yetmezligi gelisimine vyol

acmaktadir.
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2.3.3. Mitral Yetmezligin Patofizyolojisi

ikincil mitral yetmezliginde altta yatan temel mekanizma ilerleyici LV yeniden
sekillenmesi ve dilatasyonudur. Bu degisiklik ile bosluk sferisitesi ve papiller kaslar
arasl mesafe artar, takiben papiller kaslarin posterior, lateral ve apikale yer degistirir.
Gelisen bolgesel yeniden sekillenme sebebiyle kapayici gugler ve gerici gugler arasi
denge bozulur (Sekil 2.1) ve bu geometrik dizensizliklere bagl mitral yaprakgiklardaki
gerim koaptasyon zonunun asagi ¢ekilmesine, yaprakg¢ik malpozisyonuna ve sonug

olarak da ikincil MY’ye neden olur®,

A) B)

LV LV

Kapayici Papiller kas yer
degisikligi |
Gerilmis korda \
Kisith yaprakgik
kapanmasi
/ Antler
Gerici dilatasyon

Mitral antlis

LA Ao LA Ao

Sekil 2.1. Mitral yaprakgiklar Gzerine etkili kapayici ve gerici gugler

MY varliginda aort kapak ile regurjitan agikhgin birbirine paralel olmasi sebebiyle
sol ventrikul ejeksiyonuna karsi olan direng azalmistir. Regurjitan hacmin ¢ogu daha
aort kapak agilmadan sol atriyuma geger. Olusan kagagin hacmi regurjitan agikhgi ve
sol kalp bosluklari arasi basing farkina baglhidir ve her ikisi de degisken
parametrelerdir. Ornegin onyiik ve artyik artigi, kontraktilitenin azalmasi; hem LV

boyutunu hem de mitral anulusU buayuterek reguarjitan agikligi artirir. Buna karsin pozitif
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inotroplar, diuretikler ve vazodilatorler ile LV buyukliugu azaltildiginda regujitan orifis

kigullr ve regurjitan akim azalirs®,

2.3.3.1. Sol Ventrikiil Kompansasyonu

Akut MY gelisiminde LV ejeksiyonu ve dnyuku Frank Starling prensibiyle artirarak
yetmezligi kompanze etmeye galisir. Akut MY’de sistolik ventrikller ¢gap ve basing
azalmasina bagl olarak duvar gerilimi ve sistol sonu hacmi azalir. MY kroniklestikge
LV diyastol sonu hacmi artar. Laplace kanuna gére duvar gerilimi ventrikul i¢i basinca
ve ¢apa bagl oldugundan, artan diyastol sonu hacmiyle duvar gerilimi normal veya
supranormal seviyelere ulasir®®. Bu da MY derecesini daha da artirir. Volim artigi ile
eksantrik LV hipertrofisi gelisir. Artyukiun azalmasi EF’nin normal veya supranormal
kalmasina sebep olur. Artylkun azalmasi ile miyokart kontraktil enerjisini gerilim
olusumu yerine miyofibril kisalmasina harcar ve bu sekilde LV adaptasyonu saglanmis
olur.

MY’de erken evrelerde azalan artyUk ile ejeksiyon fraksiyonu, fraksiyonel kisalma
gibi miyokart ejeksiyon indeksleri yikselme gosterir. MY kalici bir hal aldik¢a artyukteki
dusus ciddi kronik diyastolik yiklenmeye ve miyokardiyal disfonksiyona yol acar. Bu
nedenle MY hastalarinda ejeksiyon faz indekslerinin disuk-normal seviyede olusu
bozulmus miyokardiyal fonksiyonla iligkili iken, orta derecede azalmis EF degerleri

(6rnegin %40 - 50) ciddi geri donusstz miyokart hasarini isaret etmektedir.

2.3.3.2.  Sol Atriyum Kompliyansi

Normal veya azalmis kompliyans: Korda rlpturd, travma veya infektif endokardit
gibi akut gelisen MY durumunda izlenir. Sol atriyum boyutu hafif, sol atriyal basing ve
v dalgasi belirgin olarak artmistir. Sinus ritmi korunur. Haftalar sonra LA hipertrofik hale
gelir, kalin duvarl atriyum normalden az kompliyandir ve v dalgasi yuksektir.

Belirgin artmis kompliyans: Uzun sureli MY ile masif sol atriyal bUyumeye kargsilik
normal veya hafif artmis sol atriyal basing gésteren hasta grubudur. Adapte olmus sol
atiyumda artmis hacime ragmen basincin normal kalmasi basing-hacim egrisini saga
kaydirmistir.

Orta derecede atmis kompliyans: En sik karsilasilan gruptur. Normal kompliyans

ve artmis kompliyans grubu arasindadir, kronik ciddi mitral yetmezlikle birlikte, ciddi
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LA basing yUksekligi ile iligkili ¢esitli derecelerde LA blyume goérular. LA bliylime ve
LA basing arasindaki iliski de AF gelisimi icin belirleyicidir.

Ozetle ikincil mitral yetmezIligi agagida siralanmig olaylar ve kombinasyonlari
neticesinde meydana gelmektedir:
1. Papiller kas yer degisimine, bolgesel veya global LV yeniden sekillenmesine ve
anuler dilatasyona bagli olarak mitral yaprakgiklarda germe veya ¢adirlagsma gelismesi
2. Azalmis LV kontraktilitesi, LV dissenkronisi, papiller kas dissenkronisi ve azalmis
anuler kontrasiyona bagli azalmis yaprakg¢ik kapanmasi

3. LV dilatasyonuna ve LV yeniden sekillenmesine bagli antler genisleme
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2.4. Mitral Yetmezligin Ekokardiyografik Degerlendirilmesi

2.4.1. Etyoloji ve Mekanizmasinin Degerlendirmesi

Mitral yetmezligin de@erlendiriimesinde ekokardiyografi Kkilit role sahiptir.
inceleme sirasinda MY etiyolojisi, mekanizmasi, eslik eden disfonksiyonlar,
yetmezligin ciddiyeti ve tamir edilebilirligi degerlendiriimelidir®’.

MY mekanizmasi temel olarak yaprakgiklarda belirgin patolojik anormallik olup
olmamasina goére belirlenir. Birincil MY’de yaprakgikta MY’ye sebep olan intrinsek
anormallik mevcutken, ikincil MY’de LV veya LA yeniden sekillenmesine bagli olarak
mitral kapak aparatinda distorsiyon gorulir. Bu ayrimin yapilmasi tedavi planlamasi ve
prognozun belirlenmesi acgisindan 6nemlidir. Etiyolojiye goére birincil ve ikincil MY

degerlendirmesinde Carpentier siniflamasi kullaniimaktadir (Tablo 2.8).

Tablo 2.8. Carpentier fonksiyonel siniflamasina gore mitral yetmezlik mekanizmalari

Tip1 Normal yaprakgik hareketi, anuler dilatasyon, perforasyon veya

yaprakgikta kleft

Tip 2 Artmis yaprakgik hareketi, dejeneratif mitral prolapsus, kordo
raptura, iskemi

Tip 3 Sinirh yaprakgik hareketi

3a Romatizmal hastalik (yaprakgiklarda sistolik ve diyastolik kisithlik)

3b iskemik veya dilate kardiyomiyopati (yaprakgiklarda sistolik kisitlilik)

2.4.2. Mitral Yetmezlik Ciddiyetinin Belirlenmesi
2.4.2.1. Mitral Kapak Morfolojisi
Mitral kapak kompleksine ait yaprakgiklar, papiller kaslar, kordalar yapisal ve

fonksiyonel bozukluk agisindan degerlendirilir. Flail yaprakgik, riptlre papiller kas gibi

ciddi yetmezlige sebep olacak patolojiler saptanabilir.
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2.4.2.2. Yetmezlik Jet Alani

Mitral yetmezligin ciddiyetinin belirlenmesinde kolay uygulabilen bir yontemdir®®.
Teorik olarak MY ciddiyeti arttikga LA'ya ulasan jet akiminin buyukluga artsa da, pek
cok teknik ve hemodinamik faktére bagl olmasi nedeniyle her zaman MY ciddiyeti ile
korele degildir. Ozellikle eksantrik jetlerde yetmezligin tayini yanlis
yorumlanabilmektedir. Santral MY jeti ile ayni yetmezlik hacmine sahip egzantrik
yetmezlik jeti kiyaslandiginda egzantrik jetin yetmezlik hacmi oldugundan %40 daha

az hesaplanabilmektedir®®.

2.4.2.3. Vena Kontrakta

Mitral yetersizlik jetinin en dar oldugu noktadaki genisligi veya boynudur. Alani
teorik olarak efektif yetersizlik orifis alanina esdegerdir, akim hizindan ve cihaz
ayarindan etkilenmemesi en énemli avantajidir. VC < 3 mm hafif MY, > 7 mm ciddi
MY’ye isaret eder, arada olgulen de@erlerin diger metotlarla teyit edilmesi onerilir.
Yetmezlik jet alani lgcimunun aksine santral ve eksantrik jetlerde esit oranda dogruluk

payina sahiptire®.

2.4.2.4. PISA Yoéntemi

PiISA metodu kantitatif metotlar icinde kilavuzlarca énerilen yéntemdir®l. Bu
yontem akimlarin korunmasi ve devamliigi prensibine dayanarak yetersizlik
orifisinden gegen kan akim miktarinin ve volumundn hesaplanmasini saglar. Yetmezlik
akimi regurjitan orifise hemsiferler halinde yaklasir ve velositesi her noktada birbirine
es hemisferlerdeki kan akimi, hemisferin alani ve kan akiminin velositesi ¢arpilarak
hesaplanir. O noktadaki kan akimin velositesi, renkli Doppler incelemede aliasing
olusturdugu hiz olarak alinir. Akim hizinin r cm yarigaplr mesafede, ilk renkli doppler
aliasing hizini (cm / sn) gectigi noktada renk degisimi izlenir. Bu bolge flow konverjans
alani veya proksimal izovelosite ylizey alani olarak adlandirilir, 21112 ile hesaplanir ve
elde edilen alan Va ile garpildiginda akim volum hizi elde edilir. Akim volum hizi,
akimlarin devamlihgi prensinine gore mitral yetmezlik maksimum hizina bélunduginde
ERO (mm?) bulunur. Birincil MY’de hemisferik efektif regurjitan orifis (ERO) elde
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edilirken, ikincil MY’de hemieliptik ERO elde edilmektedir®2. ERO MY hiz-zaman
integrali ile carpildiginda regurjitan volim (RV) hesaplanmis olur.
Akim (ml/sn) = 211r? (cm?) X Vaiiasing (m/sn) = EROA (mMm?) X Vmax (M/sn)
ERO (mm?) = Akim / Vimax
Regdirjitan voliim (ml/atim)= ERO (mm?) x VTI (cm)

Burada 2mrrr? yarigapi r olan orifisteki proksimal eshizl ylzey alanidir. Vmax mitral
yetmezlik akiminin pik hizidir. VTI mitral yetmezlik akiminin hiz-zaman integralidir.

PISA metodu santral ve tek orifisten c¢ikan jetlerde dodru sonug verirken,
eksantrik ve cok orisiften koken alan jetlerde dogruluk payi azalmaktadir. Olgim
sirasinda derinlik ilgili alana yogunlasabilmek icin azaltilmali ve Nyquist limiti 15-40
cm / sn arasl optimize edilmeli, apikal 4 bogsluk goruntide, mid-sistolde, ilk aliasing
kullanilarak hesaplanmalidir®, Birincil MY’de ERO = 40 mm? and RVol = 60 mL, ikincil
MY’de ERO 220 mm? ve RV 2 30 mL ciddi MY olarak siniflandiriimaktadir.

2.4.2.5. Devamh Akim Doppler

MY ciddiyeti arttikca, geriye dogru kacan eritrosit miktarindaki artigla birlikte CW
Dopler trasesinde antegrat akima esit, yogun tam spektral boyanma izlenir®4,

2.4.2.6. Pulmoner Ven Akimi

PW Doppler ile pulmoner ven akimlarinin degerlendirlmesi MY hemodinamik
etkilerinin ortaya konmasi agisidan faydali bir yontem olsa da spesifik fakat duyarliligi
dusiik olan bir yontemdir®®. Ciddi MY’de artan LA basingla geg sistolik akim azalr,
pulmoner venlere geri akim olur. MY derecelendirmesinde ancak yardimci bir yontem

olarak tercih edilmelidir.
2.4.2.7. LA ve LV Hacim Olgiimleri
Birincil ciddi MY’de tedavi edilmedigi takdirde kronik suregte volum asiri
yuklenmesine bagli LV genislemesi izlenir, bu sebeple LV ¢ap dlgumda, 6zellikle kiguk

viicut ylizey alanina sahip kadinlarda, takipte son derece énemlidir®®. Ote yandan

ikincil ciddi MY’de ise LV dilatasyonu ve MY ciddiyeti arasindaki iliski ¢cok daha
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komplikedir. Her iki tip MY’'de de, erken ddénemde cerrahi ve perkitan tedavi
yapilabilmesi ve yeniden sekillenmenin 6nlenebilmesi igin LV bosluk boyutlari ve
fonksiyonlari takip edilmelidir®’. Sol atriyum dilatasyonu da ciddi MY nin beklenen bir
sonucudur ve dilatasyou degerlendiriimesinde sol atriyum volim o6lgimunun, sol
atriyum c¢ap 6lciumuine kiyasla AF gelisimi ve prognozu géstermesi agisindan Ustin

oldugu gosterilmistir®®,

2.4.3. MY Ciddiyetinin Siniflamasi

MY’nin ekokardiyografik olarak seviyelendiriimesinde kalitatif, semi-kantitatif ve
kantitatif parametreler mevcuttur (Tablo 2.9).

2013 EACVI nativ kapak yetmezliklerin kilavuzuna gore birincil MY i¢in ERO = 40
mm? veya RVol 2 60 mL, ikincil MY icin EROA = 20 mm? veya RVol = 30 mL ciddi MY

olarak kabul edilmis ve artmis kardiyovaskdler olaylarla iligkilendirilmistir®2.

Tablo 2.9. Mitral Yetmezligin Derecelendiriimesi

Kalitatif Hafif Orta Ciddi

Renkli Doppler MY jet Kiguk santral orta Genis santral jet
veya LA arka duvari
supiren ekzantrik jet

Akim konverjans zon Kiguk santral orta genis

CW sinyal MY jet Zay\f / parabolik yogun / parabolik yogun / tiggen

Semi-kantitatif Hafif Orta ciddi

VCont. Uzunlugu <3 mm orta 2 7 mm (biplane > 8)

Pulmoner ven akimi Sistolik Sistolik blunting Sistolik geri alim

dominant

Mitral inflow A dalgasi hakim Degisken E dalgasi hakim

TVI mit/ TVI Ao <1 orta >1,4

Kantitatif Hafif Hafif-orta Orta-ciddi Ciddi

ERO (mm?) <20 20 - 29 30 -39 > 40

RV (mL) <30 30-44 45 - 59 > 60
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2.4.4. Transozofageal Ekokardiyografi

TTE yetersiz kaldigi veya cerrahi, perkutan kapama planlanan hastalarda altta
yatan mekanizmanin belirlenemedigi durumlarda TOE uygun bir géruntiileme
secenegidir.  TTE ile yapilabilen tim 6lgim ve degerlendirmeler TOE ile yiksek
rezolUsyon ile yapilabilmekte, multiplan ve 3D segenekleriyle daha objektif sonuglar
vermektedir. TOE probunun 6zafagus igindeki seviyesi ve pozisyonuna gére farkli
valvuler segmentler degerlendirilebilir.

TTE kisa aks pecereye benzer sekilde TOE transgastrik 0°de diyastol sirasinda
6 skallop ve 2 kommissur goruntulebilir. Anterolateral kommissure yakin A1 ve P1, A2
ve P2, posteromedial kommisure yakin A3 ve P3 (40-60°'de) degerlendirilir. 120°°de
yaprakgiklarin orta kismi degerlendirilirken yine 40-60°’de her iki kommisural bolge ve
soldan saga dogru P3, A2 ve P1 skalloplar izlenir. Transgastrik pozisyon 2 bosluk
goruntu de kordalar, papiller kaslar ve mitral anulusun degerlendiriimesine olanak

verir.”0

2.4.5. 3 Boyutlu Transtorasik Ekokardiyografi

Son yillarda gunlik pratige girmeye baslayan 3 boyutlu ekokardiyografi,
girisimsel olmayan givenilir bir yéntemdir. ilk 3 boyutlu ultrason gérintiileme
1960’larda insan orbitasinda denenmis, takiben dekatlar sonra 1990’larin basinda Von
Ramm ve ark. gergcek zamanh 3B ekokardiyografiyi gelistirmistir’®.

Ug boyutlu ekokardiyografide goruntii olusturulurken; gorintiiniin elde edilmesi
ve eldeki verilerle 3 boyutlu birlestirmelerin yapiimasi1 asamalari mevcuttur. Von Ramm
ve ark. tarafindan Uretilen full matrix-phase array transduserler ile piramidal hacimli ve
gercek zamanh 3 boyutlu gorintiler elde edilebilmektedir. 3000 sonik Uniteden olusan
modern transdUserler transtorasik goéruntilemede 2-4 Mhz, transdzafageal
goruntulemde 5-7 Mhz frekansla, yuksek penetrasyon kabiliyeti olan yuksek
rezollsyonlu gorintiler elde edilmesini saglar’2.

3B ekokardiyografi ile goruntl elde edilmesinde EKG bazh ¢oklu-atim ve gergek
zamanli gorintli kaydi olmak Uzere 2 metot mevcuttur’®. Gergek zamanli gorint
kaydina gobre daha vyuksek temporal rezolisyon saglayan c¢oklu-atim 3B

ekokardiyografide, ¢cok sayida dar hacimli veri setleri 2-7 kalp siklusunca toplanarak
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tek volimetrik veri kaydi olusturur. Bu yontem ile hasta bazli hareket ve solunumsal
dikis artefakti gelismesi olasidir.

Gergek zamanli goruntu ediniminde ise ¢oklu piramidal veri setleri tek bir kalp
atiminda kaydedilir. 3 farkli modu mevcuttur, ilki gergek zamanli dar agili piramidal
hacim mod (50° x 30°), ikincisi buyutilmus piramidal hacimli, yliksek rezollsyonlu
zoom modu (30° x 30°) ve uglUnclUsu genis kardiyak yapilarin degerlendiriimesini
saglayan 4 dar piramidal hacimin birlesmesinden olusan genis agili moddur (90° x 90°)
(Sekil 2.2). Ancak bu yontem de zayif temporal ve uzaysal rezollsyon ile, aritmi ve

solunumsal uyumsuzluk halinde kisithlik gostermektedir.

A)Gercek zamanli  B)Buyuttlmis

dar acil piramidal hacim C)Genis agil

80’ 80°

30°

Sekil 2.2. Gergek zamanl 3 boyutlu goéruntd modlari

Goruntuler elde edildikten sonra bu veri setleri g boyutlu hacimsel veri formatina
donasturalir. Artefaktlar ve guraltd sinyalleri temizlenir. Dilimleme veya kesme
yontemleri ile sekillendirildikten sonra piramid igindeki kardiyak yapilar gorsellestirimis

olur.
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2.4.6. Ug Boyutlu Trans6zofageal Ekokardiyografi

Mitral kapadin anatomik ve fonksiyonel degerlendirimesinde 3B TOE altin
standart olarak kabul edilmektedir. Ug¢ boyutlu TOE'nin 2 boyutlu TOE’ye gére mitral
kapak yapi, fonksiyon, uzaysal iligski ve patolojileri gértintilemede ek katki sagladigini
kaydeden pek cok klinik calisma mevcuttur®.

Mitral kapak aparatinin 3B TOE ile detayli degerlendiriimesini saglayan 4 tip
protokol vardir’®. Simdltane biplan formatta, ¢oklu agidan mitral kapagin similtane
longitunal biplan goruntileri elde edilir. Referans 4 bosluk goriuntiler 0-20°°den, ¢oklu
kayit icin ikinci plan 30-150° intervalinden kaydedilir. Esas amaci LV, sol atriyum
bayukliuk ve MY ciddiyetinin degerlendiriimesidir. Biplan formatta mitral kapak
pozisyonu uygun hale getirildikten sonra genis-sektor formata gegilerek LV, sol atriyum
ve mitral kapagin islem sonrasi degerlendiriimesi icin kayitlari alinir. TOE probu orta-
O0zafagusta iken dar-sektor formatta 60° bikommissiral pencerede yaprakgiklar,
kommisurler, mitral orisifis ve kordalar degerlendirilir. Genis-sektdr yakinlastiriimis
formatta ise aort kapagi, mitral kapak ve sol atriyal apendiksi iceren kesik piramit
seklinde bir ilgili bolgeye ait kesit elde edilir. Aort kapak referans olarak alinip, saat 12

hizasinda donduruldagunde cerrahi pencere gorinumu elde edilir.

Sekil 2.3. Mitral kapak aparatinin 3 boyutlu transézofageal ekokardiyografi ile

degerlendiriimesi
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Gergek zamanlh 3 boyutlu optimal gorinutliyla saglayabilmek igin yakinlastirma
modunda, dikis artefakttan kaginarak, ¢oklu atim gortnta kaydi yapilmahdir. Hem TTE
hem TOE’de sol atriotomi sirasinda cerrahi pencereye benzer sekilde atriyum
tarafindan aort kapak saat 11 hizasinda olacak sekilde goéruntu elde edilir. Subvalvuler
aparat ise LV perspektifinden elde edildir. Gated full-hacim modalite ise (genis acili, 4-
7 EKG-bagimli piramidal hacim) tim mitral kapak aparatini goéruntulemek icin ideal
yontemdir,

Mitral kapakla ilgili girisimsel ve cerrahi tekniklerin gelisimiyle birlikte 3B TOE ile
mitral kapaga ait daha sofistike gorlntileme yontemleri gelistirilmistir. Pepi ve ark.
tarafindan yapilmig 112 mitral valv prolapsusu ve ciddi MY hastada 2B ve 3B TOE
mitral onarim 6ncesi kiyaslanmis ve patolojiyi tanimlama (zerine 3B TOE %95
dogrulukla Ustiin bulunmustur?”.

TOE igin refere edilen 211 hastanin nativ kapak goriintd Kkalitesinin
degelendirildigi bir calismada mitral kapak skalloplarinin 3B TOE ile daha iyi
degelendirildigi kaydedilmistir’e.

2.4.7. Mitral kapak Yazilimlari

Son yillarda mitral kapagin ileri 3B analizi igin yeni, 6zel yazihmlar klinik
uygulamaya dahil edilmigtir. Bu yazilimlar sayesinde mitral kapagdin 3 boyutlu gergek
modeli elde edilebilmekte, anulls, yaprakgiklar, yaprakgik segmentasyonu,
koaptasyon hatti, papiller kaslar ve aorta ile uzaysal iligkisi gibi pek ¢cok parametre
degerlendirlebilmektedir.

Gectigimiz iki dekat boyunca vyapilan pek c¢ok c¢alisma, mitral kapak
hastalariklarinin tanisinda, hastaligin ciddiyetinin tespiti ve de cerrahi planlamada 3
boyutlu TOE ile yapilan mitral kapak degerlendirme porgramlarinin geleneksel
yontemlere Ustlin oldugunu ortaya koymustur’®. Yine birgok galisma sonucunda
prolapsus volim{®, tenting volim(®, aniler uzunluk®, koaptasyon alani®? ve
yaprakgik alani®® gibi pek ¢ok 3B TOE mitral kapak parametresinin kuantifikasyonu
yapilmis olsa da hentz gunluk klinik pratikte rutin kullanima girmemigtir.
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Sekil 2.4. Mitral kapak yazilimi ile elde edilmis 3 boyutlu 6rnek model

2.5.  KRT’nin Mitral Yetmezlik Uzerine Etkisi

Kalp yetmezligi hastalarinin %12,5’de orta-ciddi, %4,5’de ciddi fonksiyonel mitral
yetmezligi gorilmektedir®4. Kapak kompetansindan sorumlu kapatici ve baglayici
kuvvetler arasi dengesizligin neticesi olarak ortaya gikmaktadir®*. Sistolik disfonksiyon,
ventriktler remodelling, mitral antlUs fonksiyon yetersizligi, degisen LV geometrisi ve
blayUkligu ve dissenkroni MY’nin baslica sebepleridir. Mitral yetmezlik kronik volim
yuklenmesine bagh olarak KY progresyonundan da sorumlu tutulmaktadir. Orta-ciddi
MY’nin KY semptomlarini agreve ettigi ve kot sonlanimla iliskili oldugu gosterilmistir®.

Farmakoterapi hem kardiyak yeniden sekillenmede, hem de bunun neden oldugu
fonksiyonel MY tedavisinde ilk secenektir. Ancak farmokoterapiye yanitin kétl oldugu
hastalar k6t prognozla ilikilidirse.

KRT MY’nin neden oldugu kalp yetmezligini kotulestiren kisir donguyu sona
erdirecek bir tedavi segenegidir. Bu etkisini birkag farkli mekanizma ile géstermektedir.
Akut olarak papiller kaslarin resenkronizasyonu MY suresinin kisalmasini ve MY
baslangicinin gecikmesini saglarken, artan kontraktilite ile transmitral basing

gradientinin artiriimasini ve mitral andilis kontraksiyonun modifikasyonunu saglar®’. Bu
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etkiler pacing bagimli olup, KRT’nin sonlandiriimasi ile MY rekurrens gostermektedir.
Ek olarak KRT ile atriyo-ventrikller gecikme dlzeltiimesi sayesinde eger mevcutsa
pressitolik MY de engellenmis olur. Resenkronizasyon iligkili yeniden sekillenme ile
haftalar-aylar sonra kapayici guglerde artisi saglanirken, mitral kapak aparatinin
komponentlernin daha koordineli hareketi igin restorasyon olusturulur3:.

Bu sayede morbiditeyi ve mortaliteyi azaltir, semptom ve egzersiz kapasitesinde
iyilesme saglar®®.
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3. GEREG VE YONTEM

3.1. Hasta segimi

Calismaya 12/2018 ile 12/2019 tarihleri arasinda Ankara Universitesi Tip
Faklltesi Cebeci Kalp Merkezi ekokardiyografi laboratuarina yonlendirilien, KRT
implantasyonu planlanan, takip eden hekim tarafindan gesitli endikasyonlarla (mitral
yetmezlik ciddiyetinin tayini, trombis varligi, vs.) TOE gerekliligi gériilmis, 18 yas ve
Uzeri, orta veya ciddi MY’si bulunan 30 hasta dahil edildi.

Calisma Ankara Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylandi.
Uygun bulunan hastalardan yazili ve s6zlu onam alindiktan sonra hastalar calismaya
dahil edildi.

Calismaya;

Calismaya katilmaya onay vermeyen

NYHA sinif 4 semptomlari olan

TOE yapilmasi igin endikasyonu olmayan

TOE yapilmasi igin kontrendikasyonu olan

Eslik eden orta veya ciddi duzeyde mitral darligi olan

Gegirilmis balon veya cerrahi kommisstrotomi 6ykusu ile MVR yapilmis olan

Yetersiz akustik penceresi olan hastalar dahil edilmedi.

3.2. Ekokardiyografik Degerlendirme

Calismaya dahil edilen hastalara hem multiplan 2 boyutlu hem de gergek zamanli
3 boyutlu géruntilemeye sahip transtorasik ve transézofageal ekokardiyografi cihazi
Vivid 9 Ultrasound system (GE Healtcare, Waukesha, WI, USA) ile inceleme yapildi.
Amerikan Ekokardiyografi Dernedi'nin kilavuzlarinca belirlenen sekilde; transtorasik
ekokardiyografi ile istirahat halinde parasteranal uzun aks goruntiuden sol ventrikdl
sistol sonu ve diyastol sonu caplari él¢tldi. Ug boyutlu ekokardiyografik ydntemlerle
LV EF hesaplandi. Mitral yetmezliginin ciddiyetinin belirlenmesi icin ERO ve RV

dlglimleri yapildi. Ardindan hastalara lokal anestezi altinda TOE incelemesine gegildi.
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3.3. 3 Boyutlu TOE ile Degerlendirme

Gercek zamanli 3B-TOE Vivid 9 Ultrasound system (GE Healtcare, Waukesha,
WI, USA) transdzafageal prob ile, orta-6zafageal pozisyonda, tam hacim (3-7 atim)
kullanilarak ve gergek zamanli yakinlastiriimis modda uzun aks goértntiden mitral
kapak, aorta ve LAA goruntulerini iceren, LA perspektiften cerrahi gorinutiyle es
gorintiler elde edildi. ilgili bolgede temporal ¢dzinirligi (Frame rate: 8-12 Hz)
artirmak icin sektor mesafesi azaltildi, kapak anatomisini net degerlendirebilmek ve
artefaktlari dnlemek igin kazang ayari optimize edildi.

3B yakinlastiriimig modda alinan veriler yari-otomatik analiz yapan EchoPac PC
Software, Version 6.3 (GE Vingmed US, Horten, Norveg) programi ile kaydedilidi. 4D
MVQ (Mitral Valve Quantification, GE Healthcare) programi ile mitral kapagin detayl
dlgtimlerine ulasildi. Oncelikle goriintli hizalamasi yapildi. (Alignment) Sistol sonu ve
diyastol sonu goéruntuler EKG takibine gore secildi (End Systolic (ES) ve End Diastolic
(ED) time events). Sinir noktalari iki mitral anulus noktasi, iki anterior- posterior nokta,
koaptasyon noktasi ve aorta olmak Uzere isaretlendi (Landmark). Ardindan otomatik
program yaprakgiklar ve anulisun kolaylikla degerlendirilebildigi mitral kapak modeli
olusturdu. Goézden gegirme paneli (Review) ile 3 boyutlu model ince kesitler halinde
biplane - skalloplar ve kommissurler olmak Uzere detayl sekilde degerlendirildi ve
ardindan sonuglar elde edildi (Result).(Sekil 3.1)

3.4. Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analiz igin IBM SPSS Statistics v25 kullanildi. Strekli degiskenlerin
dagilimi histogram gizimleri ve Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirildi. Yapilan
analizlerde surekli degigkenlerin gogunlukla normal olmayan dagihm gostermesi ve
grup frekanslarinin ve 6érneklem hacminin disuk olmasi nedeniyle parametrik olmayan
yontemler kullanildi. Kategorik (nitel) degiskenler icin frekans (n) ve yuzde (%), sayisal
degiskenler i¢in ortalama, standart sapma (ss.) istatistikleri verilmistir. EROA, RV,
LVEF, LVEDGC, LVESC parametrelerinin KRT 6ncesi ve KRT sonrasi 3. ay dederlerinin
degisimleri Wilcoxon testi ile incelendi. MY iyilesmesi (bagimli degisken) 3.ay kontrol
TTE'de ERO 0.1 cm? ve lizeri kiigilme ile RV’de 15 ml ve Uizeri azalma olarak kabul
edildi. MY iyilesen ve iyilesmeyen gruplar arasinda transdézofageal ekokardiyografik

parametrelerin ortalamalarinin farki Mann Whitney testi ile incelendi. MY iyilesmesi icin
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Ongoricu degiskenlerin belirlenmesi igin lojistik regresyon analizi yapildi. P < 0,05

istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Worksheet
Annulus Area 3D 8.2cm2
Annulus Perimeter 10.2cm
A-P Diameter 29cm
PM-AL Diameter 341cm
Inter-Trigonal Distance 26cm

Annulus Height 6.5 mm

Mitral-Aortic Angle 158 degrees

Anterior Leaflet Length 24cm
Posterior Leaflet Length 1.2cm

Tenting Height 0.8 cm

Sekil 3.1. EchoPac PC Software 4D MVQ programi ile mitral kapagin 3 boyutlu

degerlendiriimesi
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4. BULGULAR

4.1. Genel Ozellikler

Calismaya 21’i (%70) erkek ve 9'u kadin olmak tzere 30 hasta alindi. Ortalama
yas 63,7 £ 11,7 bulundu. 22 (%73,3) hastanin hipertansiyon, 14 (%46,7) hastanin
diyabet, 8 (%26,7) hastanin atriyum fibrilasyonu tanisi vardi. 11 (%36,7) hastada dilate
kardiyomiyopati, 19 (%63,3) hastada iskemik kardiyomiyopati vardi. 17 (%56,7)
hastanin elektrokardiyografisinde sol dal blogu mevcut iken, 9 hastada sag dal blogu
(%30) ve 4 (%13.3) hastada sol dal blodu tipinde interventrikiiler ileti gecikmesi (iVIG)
mevcut idi.

Hastalarin tamami iglem oOncesi ve 3. ay kontrollerinde kilavuzlarca o6nerilen
optimal medikal kalp yetmezlidi tedavisi almaktaydi. Hastalarin 3.ay kontrollerinde
semptomatik fonksiyonel siniflarinda ve kullanilan medikal tedavi ila¢ ve dozlarinda
degisiklik yoktu.

Hastalarin yapilan pil kontrollerinde bazal dlgimlerde ve 3. ay kontrollerinde
biventrikller pace yuzdesi kilavuzlarca istenen degerlerdeydi. (Ortalama %95,6)

Hastalarin bazal demografik 6zellikleri Tablo 4.1’de verilmigtir.

Tablo 4.1. Demografik 6zellikler

Bazal Ozellikler n (%)
Kadin cinsiyet 9 (%30)
Hipertansiyon 22 (%73)
Diyabet 14 (%47)
Atriyal Fibrilasyon 8 (%27)
Kalp Yetmezligi

Iskemik 19 (%63)

Dilate 11 (%37)
EKG

LBBB 17 (%57)

RBBB 9 (%30)

Nonspesifik ileti gecikmesi 4 (%13)
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4.2. Bazal TTE Bulgulan

Hastalarin KRT oncesi sol ventrikul yapi ve fonksiyonlarini degerlendirmek igin
yapilan TTE incelemelerinde, 3 boyutlu ekokardiyografi ile dlgllen EF degeri ortalama
%22,83 * 5,88, ortalama LVEDC 6,51 + 0,68 cm, ortalama LVESC 5,38 + 0,78 cm
saptandi.

Mitral yetmezlik derecesini belirlemek i¢in yapilan transtorasik ekokardiyografide
hastalarin KRT oncesi ortalama EROA degeri 0,34 + 0,15 cm?, ortalama RV degeri
46,1 £ 15,73 mL saptand..

4.3. TOE Bulgulari

KRT oOncesi hastalara yapilan trans6zofageal ekokardiyografide mitral kapaga ait
3 boyutlu kapak parametreleri alindi. Hastalarin ortalama mitral anults alani 9,62 +
2,73 cm?, ortalama PM-AL c¢ap 3,41 + 0,47 cm, ortalama antero-posterior ¢ap 3,15 +
0,53 cm, ortalama anterior yaprakc¢ik agisi 24,67° + 8,06° ve ortalama posterior
yaprakgik Agisi 35,5° £ 11,5° saptandi.

Hastalarin trans6zofageal ekokardiyografi bulgulari Tablo 4.2’de verilmistir.

Tablo 4.2. Transdzofageal ekokardiyografi bulgulari

Parametre Min. - Maks. Ort. £ ss.
Mitral Andlis Alani (cm?) 6,2-18,7 9,62+2,73
PM-AL Cap (cm) 24-4,6 3,41 +£0,47
Antero-Posterior Cap (cm) 2,2-44 3,15+ 0,53
Anterior Yaprakcik Acisi (°) 13-50 24,67 £ 8,06
Posterior Yaprakgik Agisi (°) 13-60 355+11,5

4.4. TTE Parametrelerinin KRT Sonrasi Degigimi

KRT sonrasi 3. ay kontrollerinde sol ventrikil yapi ve fonksiyonlari ile mitral

yetmezligin derecesini belirlemek i¢in hastalara TTE incelemesi yapildi.
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Hastalarin 3. ay LVEF degerlerinde bazal dlgimlere gore anlamli fark izlenmedi.
Ek olarak LVDSC ve LVSSC degerlerinde de istatistiksel olarak anlamli degisim
saptanmad..

Efektif regurjitan orifis dlgumleri bakimindan istatistiksel anlamli fark bulundu. (p
<0,05). 19 (%63,3) hastada efektif regurjitan orifis alaninda azalma izlendi. Hastalarda
regurjitan volim &lgimleri bakimindan istatistiksel anlaml fark bulundu (p < 0,05). 23
(%76,7) hastada regurjitan volum dlgimunde azalma izlendi. Hastalarin bazal ve 3. ay

kontrol transtorasik ekokardiyografi bulgulari Tablo 4.3'de verilmistir.

Tablo 4.3. Transtorasik ekokardiyografi bulgulari

Bazal degerler 3.ay kontrol degerleri P degeri
Parametre Min - Max Ortalama Min - Max Ortalama
Ejeksiyon 15-35 2283 +588 10-35 23,4346 P>0,05

fraksiyonu (%)

Efektif Regurjitan 0,2-0,8 0,34 £ 0,15 0,1-0,6 0,25+0,11 p<0,05
Orifis Alani (cm?)

Regdrjitan Hacim 30-103 46,1 + 15,73 4-90 36,73+18,42 p<0,05
(mL)

Diyastol sonu ¢ap 56-8,7 6,51 £ 0,68 5,3-8,8 6,46+0,8 P>0,05
(cm)

Sistol sonu ¢ap 4,1-7,8 5,38+0,78 4-8 5,37+0,81 P>0,05
(cm)

4.5. MY’nin Ekokardiyografik iyilesmesi ve TOE Bulgulari

Guncel kilavuzlarda mitral yetmezliginin kantitatif derecelendiriimesinde ERO ve
RV kullaniimaktadir. MY’nin hafif, orta veya ciddi olarak kademelendiriimesi ERO’da
0,1 cm?lik kiigllme ve RV'de 15 ml'lik azalma ile yapiimaktadir®’.

Bizim calismamizda da kilavuzlara uygun sekilde MY’nin ekokardiyografik olarak
iyilesmesi ERO 'da en az 0,1 cm? kiiglilme veya RV'de en az 15 ml azalma olarak
kabul edildi. ERO’da 0,1 cm? ve (izeri kiiglilme gosteren 19 hasta, RV’de 15 ml ve lzeri

azalma gosteren 9 hasta, her iki parametreyi birlikte karsilayan 8 hasta izlendi.
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Tablo 4.4. Farkh tanimlamalara gére MY’de iyilesme oranlari

Parametre n (%)
ERO’de kugulmeye gore 19 (63,3)
RV’de azalmaya gore 9 (30)
Hem ERO’de kiculmeye, hem RV’de azalmaya gore 8 (26,7)

ERO’da 0.1 cm? ve Uzeri kiigilme gOsteren ve gostermeyen hastalar ile RV'de
15 ml ve Uzeri azalma gdsteren ve gostermeyen hastalarin demografik 6zelliklerine

bakildiginda istatistiksel anlamli iliski bulunmadi (Tablo 4.5).
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Tablo 4.5. ERO’da kugllme, RV’de azalma ve her ikisinde de azalmaya gore MY iyilesen ve iyilesmeyen gruplarin demografik

degigkenlerle iligkisi

ERO’YA GORE RV'YE GORE HEM ERO HEM RV'YE GORE
MY MY MY MY MY MY
iyilesen iyilesmeyen p iyilesen iyilesmeyen p iyilesen iyilesmeyen p
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Yas 70 ve alti 14 (66,7) 7 (33,3) 0,687 5 (23,8) 16 (76,2) 0,389 5(23,8) 16 (76,2) 0,666
70 ustu 5 (55,6) 4 (44,4) 4 (44,4) 5 (55,6) 3(33,3) 6(66,7)
Cinsiyet Kadin 7 (77,8) 2 (22,2) 0,282 3 (33,3) 6 (66,7) 0,999 3(33,3) 6(66,7) 0,666
Erkek 12 (57,1) 9 (42,9) 6 (28,6) 15 (71,4) 5(23,8) 16(76,2)
HT Yok 7 (87,5) 1(12,5) 0,199 2 (25) 6 (75) 0,999 2 (25) 6 (75) 0,999
Var 12 (54,5) 10 (45,5) 7 (31,8) 15 (68,2) 6 (27,3) 16 (72,7)
DM Yok 10 (62,5) 6 (37,5) 0,999 5(31,3) 11 (68,8) 0,999 5(31,3) 11(68,8) 0,689
Var 9 (64,3) 5(35,7) 4 (28,6) 10 (71,4) 3(21,4) 11 (78,6)
KY tipi Dilate 7 (63,6) 4 (36,4) 0,999 2(18,2) 9(81,8) 0,419 1(9,1) 10 (90,9) 0,199
iskemik 12 (63,2) 7 (36,8) 7 (36,8) 12 (63,2) 7(36,8) 12 (63,2)
AF Yok 15 (68,2) 7 (31,8) 0,417 8 (36,4) 14 (63,6) 0,374 8(36,4) 14 (63,6) 0,071
Var 4 (50) 4 (50) 1(12,5) 7 (87,5) 0 (0) 8 (100)
EKG NonLBBB 9 (69,2) 4 (30,8) 0,708 2 (15,4) 11 (84,6) 0,229 2(15,4) 11 (84,6) 0,407
LBBB 10 (58,8) 7(41,2) 6 (35,3) 11 (64,7)

47



ERO’da 0.1 cm? ve Uzeri azalma gostererek mitral yetmezligi iyilesen ve
iyilesmeyen gruplarin 3 boyutlu trans6zofageal ekokardiyografi degerlerine
bakildiginda; mitral anulUs alani, posteromedial ve anterolateral gap, antero-posterior
¢cap ve anterior yaprakgik acgisi dlgumleri agisindan istatistiksel olarak anlamh fark
bulunmadi (p > 0,05).

U¢ boyutlu transézofageal ekokardiyografi ile olglilen posterior yaprakgik
acisinin, tedavi yaniti olan hastalarda, tedavi yaniti olmayan hastalara gére anlamli
derecede dusik oldugu saptandi. (p = 0,029) Tedavi yaniti olmayan hastalarda
posterior yaprak¢ik acisinin daha yuksek oldugu goéruldu (40,73'e karsin 32,47, p =
0,029).

Tablo 4.6. Ug boyutlu TOE parametrelerinin ERO degisim durumuna gore

karsilastiriimasi

MY iyilesen MY iyilesmeyen
Parametre Ort.  ss. Medyan Ort. £ ss. Medyan p
Mitral anllis alani 9,63 £ 3,02 9,40 9,6 +2,26 8,60 0,730
Posteromedial- 3,39+0,5 3,40 3,44 £ 0,44 3,30 0,880
anterolateral ¢ap
Antero-posterior 3,12+ 0,48 3,10 3,2+0,63 3,20 0,575
¢ap
Anterior yaprak¢ik 25,58 £ 7,89 24,00 23,09 +8,49 20,00 0,187
acisli
Posterior 32,47 +£11,84 31,00 40,73 +9,17 40,00 0,029*
yaprak¢ik agisi

RV'de 15 ml ve (izeri azalma olan ve olmayan hastalar arasinda 3 boyutlu TOE
parametreleri bakimindan istatistiksel anlamli fark gorulmese de, ERO degisimine
benzer sekilde, MY iyilesen grupta posterior yaprakg¢ik acgisinin daha dusuk olma
trendinde oldugu kaydedildi. (29,22’ye karsin 38,19 p = 0,063).
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Tablo 4.7. Ug boyutlu TOE parametrelerinin RV degisim durumuna gére
kargilastiriimasi

MY iyilesen MY iyilesmeyen
Parametre Ort. £ ss. Medyan Ort. £ ss. Medyan p
Mitral anllis alani 9,02 + 1,96 9,60 9,873 8,60 0,618
Posteromedial- 3,28+0,51 3,40 3,47 +£0,45 3,40 0,495
anterolateral ¢ap
Antero-posterior 3,2+0,52 3,10 3,13+ 0,55 3,10 0,892
¢ap
Anterior yaprakgik 22,22 £3,42 23,00 25,71 +9,26 23,00 0,453
agisli
Posterior 29,22 +6,87 32,00 38,19+12,15 36,00 0,063

yaprakgik agisi

Tablo 4.8. Ug boyutlu TOE parametrelerinin hem ERO hem RV degisim durumuna

gore karsilastiriimasi

MY iyilesen MY iyilesmeyen
Parametre Ort. £ ss. Medyan Ort. £ ss. Medyan p
Mitral anllUs alani 8,59 + 1,57 9,05 9,99 £ 2,98 8,80 0,313
Posteromedial- 3,24 + 0,53 3,30 3,47 £ 0,44 3,40 0,323
anterolateral cap
Antero-posterior 3,05+0,28 3,05 3,19+0,6 3,15 0,588
¢ap
Anterior yaprakcik 22,88 +3 23,50 25,32 £9,22 23,00 0,850
agisl
Posterior 28,5 16,97 29,50 38,05+11,88 36,00 0,049*

yaprak¢ik agisi

ERO’da 0.1 cm? ve lizeri kiigiilme ve RV'de 15 ml ve lizeri azalma izlenerek MY

iyilesen grup ile MY iyilesmeyen grup arasinda 3 boyutlu TOE parametreleri

karsilastirildiginda, posterior yaprakgik agisi dlgumua bakimindan istatistiksel anlamli

fark izlendi (p < 0,05). MY iyilesmeyen grupta posterior yaprakgik agisinin daha yuksek
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oldugu gorildi (28,5'e karsin 38,05, p = 0,049). Diger TOE parametreleri agisindan
istatistiksel anlamli fark izlenmedi.

Posterior yaprakgik agisi mitral yetmezligi iyilesen ve iyilesmeyen hastalarda
anlamli derecede farkli gorilse de, MY iyilesmesinin bagimsiz 6ngorucl
degigkenlerinin belirlenmesi i¢in yapilan lojistik regresyon analizinde anlamli sonug¢

bulunamadi.
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5. TARTISMA

DEF-KY hastalarinda tedavinin temelini optimize edilmis medikal tedavi
olusturmaktadir. Bununla birlikte tipik LBBB ve uzun QRS suresine sahip hastalarda
KRT, hem sagkalim hem de klinik iyilesme ile iligkilendirilmigtir.

DEF-KY hastalarinda KRT sonrasi klinik iyilesmeye ek olarak sol ventrikl
EF’'sinde de artis gozlenebilmektedir. MADIT-CRT c¢alismasinda KRT sonrasi
hastalarin, 12 aylik izlemde ortlama EF %29,5'ten %40,5’e yukselmis, 2,2 £ 0,8 yil
takip sonunda, %7,3nde EF %50 ve Uzerinde gorilmuastir®®. MADIT-CRT
calismasinin klinik sonuglarini degerlendiren Ruwald ve ark. KRT’den alincak olumlu
yanit igin dngordurtcu parametreler belirlemiglerdir. Kadin cinsiyet, gegirilmis myokard
infarktlsu dykidsunin bulunmamasi, EKG’de tipik sol dal blogu paterni mevcut olmasi,
EF’nin %30 ve Uzerinde olmasi, sol ventrikil sistol sonu volimunin 170 mL’den az
olmasi ve sol atriyal volim indeksinin 45 mL / m?nin altinda olmasi EF’'de artis ile
iliskilendirlmistir®®. Bizim ¢calismamizda takip siresinin 3 ay gibi oldukca kisa bir siire
olmasi EF’'de beklenen artisi degerlendirmek icin yetersiz kalmaktadir.

KRT’de sol ventrikll elektrodunun uygun sekilde implante edilmesi kadar yuksek
oranda biventrikller pace edilebilmesi de KRT’den alinacak fayda agisindan énemlidir.
Yapilan bir galismada %92 ve Uzerinde biventrikiler pacing orani olmasi gerektigi
vurgulanmaktadir®?. Bizim ¢aligmamizda da 6nerilere uygun olarak yiiksek biventrikiile
pacing yuzdesi ortalama %95,6 oranla saglanmistir.

Fonksiyonel mitral yetmezligi iskemik ve non-iskemik kardiyomiyopatili KY
hastalarinda sik gorulen bir tablodur. Mitral yaprakg¢ik Uzerine etki eden kapatici ve
gerici kuvvetler arasindaki dengesizlik neticesinde ortaya c¢ikmaktadir. Kalp
yetmezligine eslik eden bu mitral yetmezligin varligi 6zellikle ileri evre KY hastalarinda
onemli bir prognostik gostergedir. Bu grup hastalarda MY tedavisindeki ilk strateji
medikal tedavi optimizasyonudur. Bu amagla artylku ve hacim yukunu azaltan ajanlar
kullanilir. Bununla birlikte tedaviye ragmen semptomlari ve MY ciddiyeti devam eden
hastalarda restriktif anuloplastik cerrahi son tedavi segeneg@i olarak gorilmektedir.
Operatif cerrahi riski yiksek olmasi nedeniyle DEF-KY’nin eslik ettigi ciddi MY hastalari
blyluk oranda vya cerrahiye yoOnlendirlememekte ya da hasta tarafindan
reddedilmektedir®?.

Ote yandan KRT fonksiyonel mitral yetmezlik icin uygun bir tedavi segenegi

olarak gosteriimeye baslanmistir. KRT ile LV remodellinginde iyilesme saglanir, mitral
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kapagi kapatan ve geren kuvvetler arasindaki denge tekrar kurulur ve papiller kaslarin
ait oldugu bolgeler arasinda senkronizasyon kusuru giderilir.

Mitral kapak aparati ve subvalvuler yapilardaki bu geometrik degisiklikler ve
bunlarin klinik 6nemi hendz tam olarak aydinlatilmis degildir. Bizim ¢alismamizdaki
amacimiz KRT oOncesi mitral kapaga ait geometrik parametreleri degerlendirerek
KRT’den alinacak yaniti dngordurecek parametreleri saptamaktir.

Fonksiyonel mitral yetmezlikte altta yatan mekanizma yaprakg¢iklari kapatan ve
ceken gugler arasindaki dengesizlik olarak tanimlanirken, bahsedilen kapayici gug¢
sistolik LV ve LA arasindaki basing farki, yani transmitral basin¢ gradientidir. Yapilan
invitro calismalarda artmis transmitral gradientin ERO’yu azaltabilecegi gosterilmistir.
KRT ile LV kontraksiyonunun rekordine edilmesi, LV basing artigsinin maksimum hizini
(LV dp / dtmax) artirabiir ve bu da transmitral gradientte akut artis saglar. Bu hipotez
ile KRT’nin MY Uzerine akut etkisini arastirmak isteyen Ole ve ark. KRT implantasyonu
sonrasi erken donemde LV dP / dtmax degisimi ile ERO degisimi iligkisini incelemis
ve artan LV dP / dtmax ve trasnmitral gradient ile kapatici guglerin arttigini ve ERO’nun
azaldigini ortaya koymuslardir®s,

KRT’nin erken donemde MY Uzerindeki etkisini inceleyen Kanzaki ve ark.,
yaptiklari arastirmada KRT implantasyonu sonrasi, papiller kas yerlesim bdlgelerinin
mekanik aktivasyonunun koordineli hale geldigini, papiller kaslar arasi zamansal
gecikmenin KRT sonrasi 106 + 76 msn’den 39 + 43 msn’ye kisaldigini longutidunal
strain olgumleri ile ortaya koymus ve bu degisimi MY’deki iyilesme ile
iliskilendirmislerdir (r = 0,77, p < 0,001)%.

Ypenburg ve ark. KRT’'nin MY Gzerine etkisini erken donem ve ge¢ donem olmak
Uzere ayri koldan incelemis ve yaptiklari galismada hastalarin %43’U erken donemde,
%20'si ge¢ dénemde (6 ay) yanit gostermislerdir®®. Erken yanit gosterenler hasta
grubunda dissenkronik bolge (en ge¢ aktivasyon bolgesi) cogunlukla posterior veya
inferior bolge ( posterior papiller kasa yakin bdlge) olarak gorulirken, ge¢ yanit
gOsteren grupta ise lateral bdlge dissenkroniden sorumlu bodlge olarak tespit edilmis.
Bu da dnceki calismalari destekler sekilde posteior papiller kastaki dissenkronin
duzeltiimesinin MY’deki erken donemde izlenen duzelme ile iligkili oldugunu ortaya
koymustur.

Biz calismamizda posterior yaprakgik agisi kliguk olan hastalarda KRT’nin mitral
yetmezligini dizeltici etkisinin arttigini saptadik. Dilate olan ventrikilde posterior

papiller kasin yer degisimi, posterior gerici guclerde artisa neden olacak, posterior
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yaprakgik agisi artacak, kapayici gugler ve gerici gugler arasinda dengesizlik mitral
yetmezligine yol acacaktir. Bu mekanizmayla, posterior yaprak¢ik agisi buyuk olan
mitral kapak kompleksleri patofizyolojik olarak daha ¢ok dilate, sferik ventrikullerde
izlenmektedir. Eliptik seklini kaybetmis, sistol ve diyastol sonu ¢aplari atmis, sferik sekil
almig ventrikullerde, eslik eden posterior papiller kas yer degisikligine bagh, artmig
posterior gerginlik, yaprakgigin sistolik apikal ¢ekilmesi, neticede posterior yaprakgik
acisini artirmaktadir. Anterior yaprakgik semilunar yogun fibréz dokudan olusan aort
kapakla devamlilik gdsterdiginden ventrikller dilatasyona karsi daha korunakhdir,
ancak posterior yaprakc¢ik hem papiller kas yer degisikliginden hem de ventrikuler
morfolojik degisimden daha kolay etkilenmektedir.

Sonug¢ olarak denilebilir ki posterior gerginligi, dolayisiyla posterior yaprakgik
acisi kuiguk olan ventrikullerde KRT sonrasi mitral yetmezlik iyilesmesi daha olasidir.

Posterior yaprakgik acgisi fazla olan hastalar ise sol ventrikllleri daha sferik sekil
almis, dilate ve daha ileri evre KY Kklinigindeki hastalardir ve bu hastalarda mitral
yetmezlik yanitinin kotu olmasi yaninda, tablo kotl prognozla da iligkilidir.

Posterior yaprakgik acisi ile mitral yetmezlik ciddiyetinin iligkisi Les niak-Sobelga
ve ark. tarafindan da arastiriimistir. iskemik MY’si olan 42 hastada ekokardiyografi ve
kardiyak MR kullanilarak anterior ve posterior yaprakgik acilari hem mitral kapak
deformasyon belirtegleri hem de sol ventrikil yeniden sekilenme belirtecgleri ile
degerlendirmeye alinmigtir. Asimetrik gekilmeyle birlikte, ortalama posterior yaprakgik
acisi 38.37° bulunmus ve o6zellikle RV > 30 ml olan hastalarda, RV ile posterior
yaprakgik agisi arasinda anlamli iligki gosterilmistir. (r = 0,90 p = 0,037)

Kwan ve ark. da benzer sekilde, iskemik kardiyomiyopatide geometrik dlgimler
arasinda belirgin MY icin major 6n gordurucu olarak, posterior yaprakgik agisinin 47
derece kestirim degeri oldugunu %96 sentivite ve %84 spesifite ile ortaya koymustur.
(pozitif prediktif deger 92%, negatif prediktif deger 100%)°".

iskemik MY tedavisi igin yapilan restriktif mitral kapak andiliiplasti islemi éncesi
preoperatif 51 hastanin degerlendirildigi bir calismada Magne ve ark., islem Oncesi
posterior yaprakgik agisi 45 derece ve Uzerindeki hastalarda daha fazla yaprakgik
kisithhgi oldugunu ve mitral yetmezlik niiksi ile iligkilendirilebilecegdini bildirmistir®®
(senstivite %100; spesifite %95; positif prediktif deger %85; negatif prediktif deger
%100). Ayni zamanda posterior yaprakcik agisi 45 derece ve uzerinde olan hasta

populasyonunda 3 yillik olaysiz slrenin daha az (%22 £ 17‘ye karsin %76 + 12% p <
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0,001) ve kardiyak olay riskinin daha fazla (HR 2,5; %95 CI 1,4-4,9 p < 0.002) oldugu
gOsterilmistir.

KRT’nin MY Uzerine akut etkisi yaninda MIRACLE ¢alismasinda oldugu gibi pek
¢ok calismada kronik etkileri de gosterilmigtir. Bommel ve ark. orta ve ciddi MY olan
hastalarda KRT implantasyonu sonrasi 6 aylik takipte MY derecesinin en az 1 derece
ve Uzeri azaldigini ve MY iyilesmesinin sagkalimin bagimsiz gostercisi oldugunu
ortaya koymuslardir®®,

Dusuk EF kalp yetmezligi, (EF < %35) hastalarinda 1 yil Gzeri yasam beklentisi
ve NYHA sinift uygun oldugu durumlarda, birincil veya ikincil koruma igin ICD
implantasyonu yapilmasi gerektigi kilavuzlarca onerilmektedir. Eslik eden genis QRS
mevcudiyeti mortaliteye saglayacagi katkiy1 da beraberinde getirmesi nedeniyle KRT
implantasyonunu 6n plana c¢ikarmaktadir. KRT implantasyon prosedurd ICD
implansyonuna kiyasla daha ylksek radyasyon dozu, komplikasyon riski ve operator
deneyimi gerektirmesi nedeniyle bu hastalarin dogru sec¢ilmesi oldukga onemlidir.

DuslUk ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi ve eslik eden orta-ciddi mitral
yetmezligi olan ¢ogunlukla ileri yas ve ¢oklu komorbiditileri bulunan hastalar her tirlu
invaziv iglem igin yuksek riskli grubu olusturmaktadir. Bu nedenle s6zu edilen bu hasta
grubu KRT agisindan degerlendirildiginde hasta bir butun olarak ele alinmali,
komplikasyon riskine karsilik hastanin gérecegi fayda iyi hesap edilmelidir. Bu noktada
eslik eden mitral yetmezliginin KRT implantasyonu sonrasi olasi yanitini kanitlanmis
veriler 1Is1ginda 6ngorebilmek, hasta seciminde yol gosterici olacaktir.

Mihos ve ark. KRT’'nin MY Uzerine olan etikisinin mitral aparat geometrisi ile
iligkisini yaklasik 4 yillik takip suresiyle arastirmigtir. Hastalarda LV EF, MY derecesi,
MV c¢adirlasma uzunlugu, anterior yaprakg¢ik cadirlasma agisi, end-sistolik papiiler
kaslar arasi mesafe ve NYHA fonksiyonel sinifinda iyilesme kaydedilmistir. Yapilan
cok degiskenli analizde KRT o6ncesi MV cadirlasma uzunlugunun ve end-sistolik
papiller kaslararasi mesafenin persistan MY ile iligkili oldugunu ortaya koymustur®.

Son yillarda ginliik pratigimize girmeye baglayan 3 boyutlu TOE mitral kapagin
degerlendirmesinde oldukga objektif veriler saglamaktadir. Pepi ve ark. MVP ve ciddi
MY’si olan 112 hastanin alindigi calismada 2B ve 3B TOFE'yi karsilastiriimig, 3B TOE
ile yapilan 6lgtimlerin patolojiyi tanimlamada daha iyi sonug verdigini gostermislerdir’”.
Sugeng ve ark. nativ kapaklarda goéruntl kalitesini kiyaslamak Uzerine yaptigi
calismada 2B ve 3B TOE gériuntilerini degerlendirmis, MV skalloplarini dogru

degerlendirmede 3B TOE'nin Ustiin oldugu ortaya koymuslardir.
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3B TOE ile birlikte mitral kapagin detayli degerlendiriimesini saglayan mitral
analiz yazihmlari da klinik pratikte yerini almaya baslamistir. lolanda ve ark. orta ve
ciddi 60 MY hastasinda anatomik ve dinamik parametleri tam otomatik yazilim ile
degerlendirmig, yazihmin o6zellikle mitral anulis geometrisinin dogru ve tam bir
degerlendirmesini sagladigini ve patofizyolojiyi dogru sekilde karakterize ettigini ortaya
koymuslardir’®t. Nobuyuki ve ark. mitral kapagin 3 boyutlu degerlendirmesinde
kullanilan ilgili alanin manuel taranmasina dayali yazilimlar ile tam otomatik yazilimlari
karsilastiran galismada, otomatik yontemin manuel gizilene kiyasla zaman tasarrufu
ile birlikte benzer dogrulukta olgiim yaptigini gostermislerdir’®.

Mitral kapak geometrisi, Shanks ve ark. tarafindan 3 boyutlu TOE kullanilan mitral
kapak yazilimlari ve bilgisayarli tomografi kiyaslanarak degerlendirilmistirl®2. Bu
amagcla orta ve ciddi mitral yetmezligi olan 43 hastada yapilan 3B TOE ve BT
Olcimlerinde %95 oraninda benzerlik izlenmistir. Lineer dlgumler, agilar ve alanlar igin,
% 95 dogruluk limiti, sirasiyla 1 cm'den, 15 dereceden ve 2 cm?den az olarak
saptanmistir.

Sonug¢ olarak KRT implantasyonu yapilan DEF-KY hastlarinin implantasyon
sonrasi eslik eden orta veya ciddi mitral yetmezliginde implantasyon sonrasi azalma
meydana gelmektedir. Bu hem klinik fayda hem de mortaliteye katki saglamaktadir.
implantasyon éncesi hastalara 3 boyutlu TOE ile yapilacak mitral kapak olciimleri
mitral yetmezligin tedaviye verecegi yaniti orgordurebilir. Biz de bu ¢alismamizia 3B
TOE ile mitral kapa@ degerlendirerek mitral yetmezlige tedavi yanitini tahmin
ettirecebilecek bir parametre bulmayi amagcladik. Calismamizin sonucunda belirgin
posterior yaprakcik c¢ekilmesinin KRT sonrasi mitral yetmezliginin duzelmesini
etkileyen onemli bir parametre olabilecegi sonucuna ulastik (28,93 £ 8,41'e karsin
41,25 + 10,90, p = 0,006).

Calismamizda calisma sonuglarini etkileyebilecek bir takim kisithliklar mevcuttur.
Bunlardan birincisi hasta sayisinin 30 hasta ile sinirh olmasidir. Bir digeri takip
suremizin 3 ay ile kisitli olmasidir. Bu sire hem LVEF'nda hem de mitral yetmezlikte
dizelmeyi 6ngormek icin yeterli degildir. 3 aylik takipte LVEF ve volumlerde belirgin
degisiklik kaydedilmemistir ancak uzun donemde sol ventrikul ters remodellingine bagli
bu parametrelerde gelisecek iyilesme ile MY derecesi azalabilir. Bunun
degerlendirilmesi igin uzun donem takip yapilmasi daha uygun olacaktir.

Ek olarak hastalarin 3. ay kontrollerinde transtorasik ekokardiyografi ile mitral

yetmezlik dereceleri degerlendirilmis olsa da, 3. ayda hastalara kontrol transézofageal
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ekokardiyografi yapilmadigi icin mitral kapaga ait TOE parametrelerinden hangilerinin

duzelip, mitral yetmezlik yanitini etkiledigi ortaya koyulamamisgtir.
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6. SONUC

Calismamizda KRT implantasyonu sonrasi orta ve ciddi mitral yetmezlik olan
DEF-KY hastalarinda, KRT sonrasi mitral yetmezliginin azalmasini dngordirecek 3B
TOE parametrelerini arastirdik ve posterior yaprakgcik agisi daha dusiik olan hastalarin

daha fazla fayda gorebilecegini saptadik.
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OzZET

Girig: DUsuk ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi hastalarinda eslik eden fonksiyonel
mitral yetmezligi mortalite ve morbiditeyi iki kat artirmaktadir. Kardiyak
resenkronizasyon tedavisinin (KRT) fonksiyonel mitral yetmezlik Gzerine olumlu etkisi
bulunmaktadir. KRT ile sol ventrikil yeniden sekillenmesinde iyilesme saglanirken,
mitral kapagi kapatan ve geren kuvvetler arasindaki denge yeniden kurulur ve papiller
kaslarin ait oldugu bdlgeler arasinda senkronizasyon kusuru giderilerek fonksiyonel
mitral yetmezliginde iyilesme gorulur.

Mitral kapak aparatinda ve subvalvuler yapilardaki bu geometrik degisikliklerin MY’nin
KRT sonrasi duzelmesine olan etkileri bilinmemektedir. Bizim c¢alismamizdaki
amacimiz KRT o6ncesi mitral kapaga ait geometrik parametreleri 3 boyutlu
transdzofageal ekokardiyografi ile degerlendirerek KRT'den alinacak yaniti
ongordurecek parametreleri ortaya koymaya galismaktir.

Gere¢ ve yontemler: Calismaya KRT implantasyonu planlanmis, disik EF kalp
yetmezligine orta veya ciddi mitral yetmezliginin eglik ettigi 30 hasta dahil edildi. KRT
implantasyonu oncesi hastalardan transtorasik ekokardiyografi ile sol ventrikil EF’si
ve ¢aplarina ek olarak mitral yetmezligi derecelendirmek tUzere ERO ve RV oélgumleri
alindi. Ardindan yapilan 3 boyutlu transézofageal ekokardiyografi ile mitral kapagin
detayh dlgumleri kaydedildi. Hastalarin 3.ay kontrollerinde sol ventriktl EF’si ve ¢aplari
ile mitral yetmezIigi dederlendirmek icin ERO ve RV odl¢cumleri tekrarlandi.

Bulgular: Hastalarin 3.ay kontrollerinde sol ventrikil EF’si ve caplarinda anlamli
degisiklik izienmezken, ERO ve RV degerlerinde azalma kaydedildi. MY iyilesmesinin
bagimsiz 6ngorucu degiskenlerinin  belirlenmesi igin yapilan lojistik regresyon
analizinde Oongorduricu parametre bulunamasa da, mitral yetmezligi iyilesen ve
iyilesmeyen gruplar arasinda posterior yaprakgik agisi bakimindan istatistiksel anlamli
fark saptandi.

Sonug: KRT cihazi implantasyonu yapilan, orta veya ciddi mitral yetmezliginin eslik
ettigi kalp yetmezligi hastalarinda, KRT sonrasi erken donemde mitral yetmezligi
iyilesen hasta grubunda 3 boyutlu trans6zofageal ekokardiyografi ile 6lglilen posterior
yaprakgik agisinin daha dusuk oldugu saptanmistir.

Anahtar sozcukler: Kardiyak resenkronizasyon tedavisi, mitral yetmezligi, 3 boyutlu

transdzofageal ekokardiyografi
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SUMMARY

Introduction: In patients with low ejection fraction heart failure, concomitant function
mitral regurgitation increases mortality and morbidity. Cardiac resynchronization
therapy (CRT) has positive influence on the improvement of functional mitral
regurgitation. CRT improves left ventricular remodeling, balances the forces closing
and tethering forces on the mitral valve, and eliminates synchronisation defects
between the papillary muscles and as a result functional mitral regurgitation improves.
Geometric changes in the mitral valve apparatus and subvalvular structures and their
contribution in the improvement of mitral regurgitation after CRT have been less clearly
defined. The aim of our study was to evaluate the geometric parameters of mitral valve
aparatus before CRT by 3D transesophageal echocardiography and to determine the
parameters predicting the response from CRT.

Methods: Thirty patients with moderate or severe mitral regurgitation with low EF heart
failure planned for CRT implantation were included in the study. ERO and RV
measurements were performed to evaluate mitral regurgitation in addition to left
ventricular EF and diameters by transthoracic echocardiography before CRT
implantation. Detailed measurements of mitral valve were recorded by 3D
transesophageal echocardiography. ERO and RV measurements were repeated to
evaluate mitral regurgitation and left ventricular EF and diameters in the 3rd month
controls.

Results: There was no significant change in left ventricular EF and diameters in the
3rd month controls, whereas ERO and RV values were decreased. Although there was
no predictive parameter in logistic regression analysis to determine independent
predictive variables of MR response, a statistically significant difference was found
between posterior leaflet angle between mitral regurgitation responder and non-
responder groups. (P:0,006)

Conclusion: Heart failure patients with moderate or severe mitral regurgitation who
underwent CRT implantation were found to have lower posterior leaflet angle
measured by 3D transesophageal echocardiography in the patient group whose mitral
regurgitation improved after CRT.

Key words: Cardiac resynchronization therapy, mitral regurgitation, 3D

transesophageal echocardiography
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