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OZET
Kalp Yetmezligi’nde Galektin -3 ve NT- proBNP’nin Prognostik Gaéstergesi
Dr.Hanifi Arslan, Uzmanhk Tezi, Konya 2017

AMAC: Kalp yetmezligi (KY), iilkemizdeki morbidite ve mortalitenin baslica
sebeplerindendir, ancak KY rahatsizligindan sikayet¢i olan hastalarin tahmin edilmesinde
giivenilir biyobelirtegler halen bulunmamaktadir. KY hastalarinda prognostik bir gostergenin
tespit edilmesi, bu hastalarda hedefe yonelik bakim kalitenin hizli bir sekilde artmasina
yardimct olabilmektedir. Calismamizda kalp yetmezligi hastalarinin galektin-3 (gal-3) ile olan
prognostik  degerlendirilmesi ve gal-3’tin  NT-proBNP ile olan korelasyonunun
degerlendirilmesi amaglanmistir.

YONTEM: Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi Acil
Servisine bagvuran 18 yas lstii, travma hastas1 olmayan ve c¢alismaya katilmay1 kabul eden,
akut ve kronik kalp yetmezligi tanilarinin alan,114 kisilik hasta grubunu icermektedir.
Hastalara ait demografik o6zellikler, laboratuar degerleri ve Gal-3 ile NT-proBNP degerleri
calistimistir. Calismanin analizleri SPSS paket programinda yapilmis olup grup
karsilastirmalar1 ve degiskenler arasindaki iliskiler i¢in uygun analiz ydntemleri
kullanilmistir. Analizlerde p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

BULGULAR: Calismamizda NT-proBNP degerlerinin kronik vakalarda 125pqg/ml
tizerinde oldugu, akut kalp yetmezligi vakalarinda ise 300 pg/ml iizerinde oldugu
goriilmiistiir. Ayn1 sekilde Gal-3 degerlerinin NT-proBNP ile korele bir sekilde yiikseldigi
gorlilmiistiir. Dekompanze hastalarda Gal-3 degerleri akut ve kronik kalp yetmezligi olan
gruplarda anlamli diizeyde farkliydi (p=0,014). Hastalarin kompanze ve dekompanze
durumlaria gore Gal-3 ve NT-proBNP degerlerinin sagkalim iizerindeki etkisi incelendi. Her
iki degiskene ait hem kompanze hem de dekompanze grupta taburcu olan hastalara gore ex
olan hastalarda gal-3 ve NT-proBNP degerleri daha yiiksekdi. Ancak artis diizeyi anlamli
bulunmadi.

SONUC: NT-proBNP ile korelasyon gosteren Gal-3 diizeyinin acil servisde caligilan
biyomarkerlar arasinda bulunmasi kalp yetmezligi tanis1 ve prognozunu gostermede degerli
olabilir. Bunun sonucu kalp yetmezligi hastalarinda erken tani, tedavi ve prognozun tahmini
mortalite ve morbidite oranlarini azaltabilecegi gibi saglik harcamalarinin azalmasina da
katkist olabilir.

ANAHTAR KELIMELER: Kalp yetmezligi, Galektin 3, NT-proBNP



SUMMARY
Prognostic Indication of Galectin-3 and NT-probnp in Heart Failure
Dr. Hanifi Arslan, Speciality Dissertation, Konya 2017

OBJECTIVE: Heart failure (HF) is a main cause of morbidity and mortality in our
country, but there are as yet no reliable biomarkers in the prediction of patients suffering from
HF disease yet. Detecting a prognostic indicator in patients with HF may help increase the
quality of target-driven care rapidly in these patients. In our study, we aimed to evaluate the
prognostic assessment of galectin-3 (Gal-3) and the correlation of Gal-3 with NT-proBNP in

patients with heart failure.

METHOD: A group of 114 patients over 18 years old who applied to Necmettin
Erbakan University Meram Medical Faculty Hospital Emergency, presented no trauma,
agreed to participate, and diagnosed with acute and chronic heart failure, were included in the
study. Demographic characteristics, laboratory results, and values for Gal-3 and NT-proBNP
of the patients were evaluated. The results of the study were analyzed using SPSS software,
and appropriate analysis methods were used for group comparisons and relations between

variables. P<0.05 was accepted as statistically significant in the analyses.

FINDINGS: In our study, NT-proBNP values were found to be over 125pq / ml in
chronic cases and over 300pq / ml in acute heart failure cases. Likewise, Gal-3 values were
found to have increased in correlation with NT-proBNP. Gal-3 values of the decompensated
patients were significantly different in groups with acute and chronic heart failure (p=0,014).
The effect of Gal-3 and NT-proBNP values on survival was assessed according to patient
status of either compensated or decompensated. In both groups of compensated and
decompensated patients, Gal-3 and NT-proBNP values were higher in non-surviving patients

compared to those discharged. However, the level of increase was not significant.

CONCLUSION: The presence of Gal-3 level correlated with NT-proBNP among
the biomarkers in emergency care may be of value in the diagnosis and prognosis of heart
failure. As a result, early diagnosis in patients with heart failure may predict appropriate
treatment and prognosis, and reduce both mortality and morbidity rates as well as contributing

to reduced medical expenses

KEY WORDS: Heart failure, Galectin-3, NT-proBNP,
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KISALTMALAR

KY: Kalp yetmezligi

ANP: A tipi natriiiretik peptid

BNP: B tipi natriiiretiik peptid

CNP: C tipi natriiiretik peptid

RAAS: Renin anjiotensinaldesteron sistemi

Gal-3: Galektin-3

NT-proBNP: N-terminal pro-Brain Natriiiretik peptid
EF: Ejeksiyon fraksiyonu

SV: Sol ventrikiil

HFpEF: Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezIligi
HFmrEF: Orta diizeyde ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezIligi
HFrEF: Diisiik ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi
KAH: Koroner arter hastahg

KMP: Kardiyomyopati

Sag KY: Sag kalp yetmezligi

Sol KY: Sol kalp yetmezligi

AKY': Akut kalp yetmezligi

KKY: Kronik kalp yetmezligi

DKY: Dekompanze kalp yetmezligi

HAPPY: Heart Failure Prevalanceand Predictors in Turkey
EKO: Ekokardiyografi

EKG: Elektrokardiyografi

HT: Hipertansiyon

DM: Diyabetus mellitus

MI: Myokardiyal enfarktus

NSAID: Non steroid antienflamatuvar

ASD: Atrial septal defekt

VSD: Ventrikiiler septal defekt

ACCF: Amerikan Kardiyoloji Dernegi Vakfi

AHA: Amerikan Kalp Cemiyeti

NYHA: New York Kalp Cemiyeti

NP: Natriiiretik peptid



LV: Sol ventrikiil

RV: Sag ventrikiil

PND: Paroksismal nokturnal dispne

LBBB: Sol dal blogu

AF: Atrial fibrilasyon

DEF-KY': Diisiik Ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi
KEF-KY: Korunmus Ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi
TOE: Transozefagial ekokardiyografi

KMR: Kardiyak manyetik rezonans

ICD: Kardiyoverter-defibrilator

SKB: Sistolik kan basinci

EDTA: Etilendiamin tetraasetikasit

SPSS: Statistical Package for the Social Sciences
KOAMH: Kronik obstiiriktif akciger hastalig

TD: Trikuspit darhk

AD: Aort darh@

MD: Mitral darhk

PD: Pulmoner darhk

AY: Aort yetmezligi

MY : Mitral yetmezlik

TY: Trikuspit yetmezlik

PY: Pulmoner yetmezlik

KBY: Kronik bobrek yetmezligi

VT: Ventrikiiler tasikardi

JVD: Juguler venéz dolgunluk

ESC: Avrupa Kardiyoloji Dernegi( European Society of Cardiyology)



1. GIRIS VE AMAC

Kalp yetmezligi (KY), viicudun metabolik ihtiyacinin karsilanamamasi ile
karakterize, ¢esitli yapisal ve metabolik durumlar Sonucunda gelisen bir sendromdur. Toplum
genelinde KY mortalite ve morbiditenin en biiyiik sebebidir. Hem saglik alaninda gelismeler
hem de insanlarin saglik sunucularina ulasma imkanlarinin artmasi sonucu erken tani ve
tedavi ile hastalarin yasam siiresi uzamaktadir. Bunun sonucu kalp yetmezligi goriilme sikligi
artmaktadir. Beraberinde saglik harcamalarinda artis olmaktadir. Kalp yetmezligi tanisi i¢in
spesifik bir test yoktur. Iyi bir anamnez ve 6ykii ve fizik muayene 6nemlidir. Ana semptomlar
dispne ve yorgunluktur. Hastalar egzersiz intoleransi, bacaklarda Odem, akcigerlerde
konjesyon ile acil servise bagvurabilirler. Kalp yetmezliginin temelinde myokardiyal hasar ve
norohumaral aktivitenin artmasi sonucu olusur. Norohumaral aktivite ile renin anjiotensin
aldestoran sistemi ve sempatik sistem aktivite olur. Kalp yetmezligi tedavisinin temelide her
iki sistemin inhibisyonu tizerinden kuruludur. Natriiiretik peptidler vazodilatasyon, natriiirez
ve RAAS ile sempatik sistemi inhibe ederek etki ederler.3 tipi vardir. A tipi natriiiretik
peptid(ANP) atriumdan salinir. B tipi natritiretiik peptid(BNP) oncelikli olarak kardiyak
ventriikiilden salgilanir. C tipi natriiiretik peptid(CNP) ise endotelyumda lokalizedir. Kalp
yetmezIigi hastalarinda diizeyleri artis gosterir.2016 ESC kalp yetmezligi kilavuzunda
natritiretik peptidlerin negatif olmasmin kalp yetmezliginin diglanmasinda kullanabilecegini
belirtmistir. Bir B-galaktozid baglayici lektin olan Galektin-3 (Gal-3), makrofajlar tarafindan
salinmakta olup kardiyak fibroblast proliferasyonuna, kollajen birikimine ve ventrikiil
fonksiyon bozukluguna neden olabilmektedir. Gal-3 diastolik fonksiyon bozuklugunun yani
sira enflamasyon ve bobrek fonksiyon bozuklugunu da gostermektedir. Son yillarda
arastirmacilar, Gal-3’iin, klasik risk faktorleri ve natriiiretik peptidlerle birlikte
kullanildiginda akut dekompanse KY hastalar1 i¢in riskin siniflandirilmasinda ek bir gosterge
oldugunu fark etmislerdir(1). Prognostik degerler bakimindan Gal-3’{in natriiiretik peptidlere
kiyasla daha iyi oldugunu da tespit etmislerdir(1).

Calismamizda 01.07.2015-01.07.2016 tarihleri arasinda Necmettin Erbakan
Universitesi acil servisine gelen ve sistolik islev bozuklugu tesbit edilen ve ejeksiyon
fraksiyonu %350 altinda olan hastalarda Gal-3 ile NT-pro BNP markerler1 arasindaki

korelasyonu incelemeyi amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1.KALP YETMEZLiGI TANIMI

Kalp yetmezligi (KY), goriilme sikligmmin her yil artmasi, yasam kalitesini biiyiik
Olciide etkilemesi, ¢cok yiiksek morbidite ve mortalite nedeni olmast sebebiyle ¢ok 6nemli bir
saglik sorunudur.

Kalp yetersizliginin tarihgesi eski caglara dayanir. Antik Yunan, Misir donemlerine
ait kalp yetersizligi ile ilgili bilgilere rastlanilmaktadir. Roma doéneminde yiiksiikk otunun
tedavide kullanildig1 bilinmektedir. Son 70-80 yildir kalp yetmezligi icin ¢esitli tanimlamalar
yapilmistir. {lk tanimlama Thomas Lewis tarafindan “Kalbin muhteviyatinin yeterince
bosalamamasit durumudur” olarak belirtilirken PaulWood, “kalbin viicudun ihtiyaci i¢in
gereken yeterli dolagimin saglayamamasi durumudur” olarak tanimlamigtir(2).

Kalp yetmezligi (KY), kalbin yapisal ve islevsel bozukluklarin sebep oldugu diisiik
kardiyak output ve artmis intrakardiyak basinglar sonucu gelisen tipik semptomlar ve
bulgularla karakterize patofizyolojik bir durumdur(l). Klinik olarak ise kalpteki yapisal ve
islevsel bozukluga bagl olarak nefes darligi, halsizlik, pretibial 6dem gibi belirtilerin eslik
ettigi ve juguler vendz dolgunlukta artma, akcigerlerde krepitan raller gibi fizik muayene
bulgulariin oldugu bir sendrom olarak tarif edilebilir.

Kalp yetmezligi; kalbin kontraktilitesinin  azalmasi, kalbin  Onyiikiiniin
artmasi(afterload), kalbin ardytikiiniin azalmasi(preload) sonucu gelisir. Myokardin kasilma
giiclinlin azalmasi ile beraber ventrikiilde olusacak dilatasyon veya hipertrofi sonucu gelisen
sol ventrikiil disfonksiyonu ile karakterizedir. Sistolik ve diyastolik ventrikiil bozukluklari,
kalp kapak hastaliklari, perikard hastaliklari, ritim bozukluklarina bagl olarak gelisebilir. KY,
anatomik olarak sol ve sag kalp yetersizligi, hastaligin ortay ¢ikma hizina gore akut ve kronik
kalp yetmezligi, atim hacmine gore diisiik debili ve yliksek debili kalp yetmezligi olarak
siniflandirilabilir. KY’ne neden olan sebep, kalbin kasilmasindaki anormallikten oluyorsa
sistolik kalp yetersizligi, ventrikiiliin gevsemesindeki anormallikten kaynaklaniyorsa
diyastolik kalp yetersizligi seklinden siniflandirilir. Kalp yetmezligi, kendini siklikla dispne,
yorgunluk, periferal 6dem, efor kapasitesinde azalma, ortopne, bendopne olarak gosterir. Kalp
yetmezliginde goriilen semptomlarin birgogu su ve sodyum tutulumuna bagl olarak gelisir ve
ditiretik tedaviye cevap vereceginden bu tedaviyi alan hastalarda belirtiler goriilmeyebilir.
Asemptomatik olan bu tiir hastalarda kesin tani alttaki kardiyak patolojinin ortaya ¢ikarilmasi
ile konulur. KY tespit edilen hastalarda en sik tespit edilen kardiyak patoloji sistolik ventrikiil

disfonksiyonuna yol acan myokard hastaligidir. Bunlarin yaninda noéroendokrin sistem
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uyarilarak kan basinci korumaya calisilir. Noroendokrin sistem uyarisi beraberinde sodyum

retansiyonuna ve ilerleyici kalp biiyiimesine sebep olur.

2.2. KALP YETMEZLIGI TERMINOLOJI

KY tanimlanmasinda kullanilan terminoloji SV ejeksiyon fraksiyonunun(EF)
Olciimiine gore yapilir. EF atim hacminin (diyastol sonu hacimden sistol sonu hacmin
cikarilmasi) diyastol sonu hacmine bdliinmesi ile elde edilir. Sol ventrikiils istolik islev
bozuklugu olan hastalarda, diyastol sonu hacimdeki artis sayesinde atim hacmi korunabilir.
Sistolik disfonksiyonun ciddiyeti arttikgca EF normale gore azalir ve sistol sonu ve diyastol
sonu hacimleri artar. Sistolik islev Ol¢limii, korunmus ve normal EF degeri olan hastalarda
anormallikler gdsterebilir, bu yiizden korunmus ya da azalmis sistolik islev terimi yerine
korunmus ya da azalmig EF terimi tercih edilmektedir. EF>%50 ise korunmus EF (HFpEF),
EF %40-49 arasinda ise orta diizeyde EF (HFmrEF) , EF<%40 ise diisiik EF (HFrEF) olarak
tanimlanir(3). HFpEF’de sol ventrikiil duvar kalinliginda artis, sol atriumda dilatasyon, sol
ventrikiil dolum kapasitesinde azalma, artmis sol ventrikiill dolum basinc1 mevcuttur.
HFrEF’de ise hem diyastolik hem de sistolik disfonksiyon s6z konusu, bu nedenle sistolik
disfonksiyon yerine diisiik sol ventrikiill ejeksiyon fraksiyonu olarak tanimlanmistir.
HFmrEF’de ise orta derecede sistolik disfonksiyona eslik eden diyastolik disfonksiyon s6z

konusudur (3).

2.2.1 SOL VE SAG KALP YETMEZLIiGi

Sol ve sag kalp yetmezligi; sistemik ya da pulmoner venlerde daha sik konjesyona
bagli olusan, s1v1 retansiyonu sonrasi gelisen ayak bileklerinde 6dem veya pulmoner édem
bulgulariyla ortaya ¢ikan sendromdur(1l). Sol kalp yetmezligi akcigerlerde konjesyona sebep
olarak dispne, ortopne, akcigerde raller gibi bulgu ve semptomlarla ortaya ¢ikabilir. Sol kalp
yetmezliginin en sik nedenleri koroner arter hastaligi(KAH), kardiyomyopati(KMP),
hipertansiyon, kapak hastaliklaridir. Eger sistemik venlerde konjesyon agir basiyor ve 6dem
daha cok ayak bileklerinde ise sag KY; pulmoner venlerde konjesyon daha belirgin ve klinik
daha c¢ok pulmoner 6dem tablosunda ise sol KY terimi kullanilmaktadir(4). Sag ventrikiil
yetmezliginin en yaygin nedeni, sol ventrikiil yetmezligi sonucu bdbrek perfiizyonunun
yetersiz olmasi, su-tuz retansiyonu ve sistemik dolasimda sivi birikimi sonucunda olusan
pulmoner arter basing artisidir(1). izole sag kalp yetmezliginin en sik nedeni ise kronik
obstriiktif akciger hastaligidir (KOAH). Sag kalp yetmezligi, kronik hiposemi, pulmoner

emboli, pulmoner hipertansiyon, pulmoner ve trikuspit kapak hastaliklarina bagli olarak
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goriiliir.Sol kalp yetmezligi olan hastanin nefes darligi ile ortopnesi azalirsa ve akciger

krepitan ralleri kaybolursa, sag kalp yetmezIligi gelistiginin isareti olabilir.

2.2.2 AKUT-KRONIK KALP YETMEZLIGI

Akut kalp yetmezligi (AKY) hizli baglayan, semptom ya da bulgularda ani ve hizl
sekilde degisiklik gosteren kalp yetmezligi olarak tanimlanabilir. AKY yeni baslangich
olabilir ya da daha onceden var olan kalp yetmezliginin semptom ve bulgularinin aniden
agirlagsmasi olarak tanimlanabilirde. Hastalar akciger 6demi tablosunda bagvurabilirler. Ani
gelisen islev bozukluklari iskemi, kalp kapak hastaliklari, perikard hastaliklari, ritm
bozukluklari sonucu olusabilir. AKY tablosuna kalp dis1 kaynakli hastaliklarda sebep olabilir.
Tirotoksikoz, anemi, araya giren enfeksiyon tablosu, sistemik ya da pulmoner hipertansiyona
bagli ard yiikiin artis1 ya da s1v1 retansiyonu gelisen 6n yiik artisina bagh olarak da gelisebilir.
Gegici kalp yetmezligi belirli bir siire i¢in gelisen kalp yetmezligi tiiridiir. Akut myokard
enfarktiisii ve hafif gegirilen myokardit sonras1 gelisen kalp yetmezlikleri bunlara 6rnektir. Bir
stiredir goriilen kalp yetmezligi, kronik kalp yetmezligidir. Kronik kalp yetmezligi(KKY) en
sik goriilen tiptir (3). Asemptomatik sol ventrikiil disfonksiyonu KKY’nin baslangici olarak
kabul edilebilir. Bulgu ve semptomlar1 en az bir aydir kontrol altina alinmigsa kararli(stabil)
kalp yetmezligi, bu kararli durum herhangi bir sebeple bozulur ve hastanin durumunda ani
kotiilesme olursa dekompanze kalp yetmezligi (DKY) olarak kabul edilir (3). Dekompanse
KY’nin ciddi prognostik 6nemi vardir. Yeni (de novo) KY, akut bir sekilde ya da bilinmeyen
bir siiredir asemptomatik kardiyak islev bozuklugu olan bir kiside subakut olarak karsimiza
cikabilir ve klinik tablo devam edebilecegi gibi, iyileserek hasta kompanse hale de gelebilir.
Hastalarin belirti ve bulgulart gerilese de, altta yatan kardiyak islev bozuklugu diizelmeyebilir

ve bu durumda hastalar tekrarlayan *dekompansasyon* igin risk altina girerler (5).

2.2.3 KONJESTIiF KALP YETMEZLIiGi
Konjesyonun (su ve tuz tutulumu) kanitlar1 olan akut ya da kronik KY olarak

tanimlanmaktadir (6).

2.2.4 SISTOLIK DIASTOLIK KALP YETMEZLIGI

Kalp yetmezligi kalbin sistolde pompa gorevi gormesinde azalma ya da diastolde
dolumunun bozulmas: ile karakterizedir. Diastolik kalp yetmezligi kalbin sol ventrikiil
relaksasyonunda bozulma ile karakterizedir. Bu durumun sonucu olarak sol ventrikiil

relaksasyonunun olmasi i¢in normalden yliksek kardiyak basinca karsi is yapilmasi ile olusur.
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Diastolik yetmezlikte semptomlar bu yliksek kardiyak basinca bagli olarak gelisen sistemik ve
pulmoner konjesyona bagh gelisir. Sistolik kalp yetmezliginde kalp pompa gorevini yeteri
kadar yerine getiremez.Sistolik kalp yetmezliginde semptomlar su ve tuz tutuluma bagl

olarak ve anormal kardiyak atimlar sonras1 gelisir.

SISTOLIK KALP YETMEZLIGI DIASTOLIK KALP YETMEZLIGI
Biiyiik dilatekalp Sistemik hipertansiyon
Normal veya diisiik kan basinci Normal veya artmis ejeksiyon fraksiyonu
Genis yas grubu, erkekte daha sik S4 gallop
S3 gallop Cesitli EKO olgtimlerinde diyastolik bozulma
EKO’ dasistolik veya diyastolik bozukluk Tedavisi iyi belirlenmemistir .
Tedavisi iyi belirlenmistir. PrognozKYig¢inhospitalizasyon
Kotii prognoz gereksiniminden sonra kotiidiir
Miyokardiyaliskemi sik goriiliir .

Tablo 1: Sistolik kalp yetmezligi ve diastolik kalp yetmezligi ayirici tanisi(7)

2.2.5. ISKEMIK VE NON-ISKEMIK KALP YETMEZLIGI

Toplumda en sik goriilen kalp yetmezligi sebebi koroner hastaliklardir. En 6nemli
sebebi myokard enfarktiisiine bagli olarak gelisen myokard nekrozudur. Koroner arter
hastalarinda canli myokard hiicrelerinin varligi hastaliginin tedavisinde onemlidir. Canli
hiicrelerin varliginda reperflizyonla myokard hiicrelerin fonksiyonlar1 tekrar kazandirabilir.
Iskemik ve non skemik kalp yetmezliklerinin tedavileri de farklidir. Iskemik kalp yetmezligi
tesbit edilen hastalarda myokard enfarktiisii Oykiisli, gogiis agrisi, enfarktiise bagh

elektrokardiyografik bulgular, ekokardiyografide duvar hareket bozukluklari tesbit edilebilir.

2.2.6. YUKSEK DEBILIi VE DUSUK DEBILi KALP YETMEZLIiGI

Diistik debili kalp yetmezligi kalbin pompa gorevinin yeterince yerine getirememesi
sonucu kardiyak debinin azalmasi ile karakterizedir. Sol ventrikiil disfonksiyonu sonucu
olusur. Yiiksek debili kalp yetmezligi kalbin pompa gorevinde azalma olmamasina ragmen
viiclitta dokularin oksijen ihtiyacinin artmasi sonucu veya kanda yeterli miktarda oksijen
tasinamamasina bagl gelisir. En sik nedenleri arasinda anemi, paget hastaligi, tirotoksikoz,

karaciger yetmezligi, septisemi, AV fistiil, beriberi hastalig1 sayilabilir.




2.3. KALP YETMEZLIGI EPIDEMIYOLOJI

KY tibbi imkanlarin artmasi ve bunun sonucu olarak yasli niifusun artmasi sonrasi
giderek artan bir saglik sorunu haline gelmektedir. Diinya genelinde yaklasik 23 milyon hasta
oldugu tahmin edilmektedir (8). Gelismis olan {ilkelerde erigkin niifusun yaklasik olarak %1-
2’ sinde KY’ne rastlanmaktadir. Ayn1 zamanda KY prevalans1 70 yas {izerindeki kisilerde
%10’lara kadar ¢ikabilmektedir(9). Kalp yetmezliginin prognozu kétiidiir. Kalp yetmezligi
olan hastalarin %50’si 4 yil i¢inde, agir kalp yetmezIligi tanis1 alan hastalarin yaridan fazlasi
ise 1 y1l iginde 6lmektedir(10).

Framingham c¢alismasina gore; 50-59 yas arasi her 1000 erkekte 3, 1000 kadinda 2,
80-89 yas aras1 1000 kadinda 22 hastada her 1000 erkekte 27, kalp yetmezligi saptanmustir.
Erkek/kadin oram1 3/1 olarak bulunmustur(11).KY tanisi olan hastalarla ilgili yapilan
calismalarda, KY hastalarinin yaklasik %50’sinin (%40 ile %71 aras1) HPpEF hastas1 oldugu
goriilmiistiir(12). Tirkiye’de KY prevalansi ile ilgili HAPPY (Heart Failure Prevalanceand
Predictors in Turkey) calismasinda iilkemizde KY tanist olan veya risk faktorleri olan 4
milyon Kisinin oldugu bildirilmistir. HAPPY ¢alismasina 35 yas ve tizeri 4650 eriskin dahil
edilmistir. Bu kisiler KY risk faktorleri acisindan degerlendirilmistir. Hepsine EKG
cekilmigve N-terminal pro-Brain natriiiretikpeptid(NT-proBNP) diizeyleri c¢alisilmis ve
testlerde anormal sonuglar1 olanlara EKO yapilmistir. Calismada EF<%50 olanlar sistolik
disfonksiyon olarak kabul edilmistir. Diyastolik disfonksiyonun popiilasyonda sistolik
disfonksiyona gore daha sik oldugu gorilmistir (%12,7). Caligmaya katilanlarin risk
faktorlerine bakildiginda %54’ tinde HT, %27’ sinde obezite, %11’inde DM, %4’ iinde KAH
saptanmistir(13).

2.4. KALP YETMEZLIGI ETYOLOJI

Giliniimiizde erkek ve kadinlarda kalp yetmezliginin en sik sebebi iskemik kalp
hastaligidir. Ayn1 zamanda kadinlarda erkeklere gore kapak hastaliklar1 daha sik goriilmekle
beraber koroner arter hastaligi kadinlarda daha az oranda goriiliir. Amerikan kadin ve
erkeklerde hipertansiyon kalp yetmezliginin en sik sebebidir ve ikinci sirada koroner arter
hastalig1 bulunmaktadir(14). HPpEF’li olan hastalar genelde hipertansiyon Oykiisii olan yaslh
kadinlardir. Obezite, koroner arter hastaligi, diabetes mellitus, atriyal fibrilasyon (AF)ve
hiperlipidemi de HFpEF’li olan hastalarda siklikla goriiliir(15). Miyokardiyal infarktiise(MI)
bagli gelisen koroner arter hastaliklart HFrEF’nin en sik sebebidir. Ancak sol ventrikiil

genislemesinde sebep olan birgok risk faktorii vardir(16).



MYOKARD
HASTALIKLARI

Iskemik kalp hastalig

-Myokardiyal skar
-Myokardiyal baskilanma

-Epikardiyal koroner hastalig1
-Anormal koroner mikrosirkulasyon

-Endotel disfonksiyon

Toksik hasar -Madde kotiiye kullanim -Alkol, kokain,amfetamin
-Agir metaller -Cinko,kursun,kobalt,demir
-Ilaglar -Antiaritmikler,antidepresanlar,NSAID,
-Radyasyon anestezikler,sitotoksik ilaglar

Immun aracilh -Enfeksiyon iliskili -Bakteri, mantarlar,parazitler,virtsler,

inflamatuvar hasar

-Enfeksiyon dis1 nedenler

protozoalar,riketsiya

-Dev  hiicreli  myokardit, otoimiin
hastaliklar, eozinofilik myokarditler

Infiltrasyon -Malignite iligkili -Direk infiltrasyon ve metastazlar
-Malignite dig1 nedenler -Amiloidoz, sarkoidoz,hemokromotazis,
glikojen depo hastaliklari
Metabolik -Hormonal -Tiroid has.,parotiroid has,akromegali,
bozukluklar GH eksikligi, addison,feokromosito,
-Beslenme Obezite,  tiamin,selenyum,demir,fosfat,

kalsiyum eksikligi

Genetik anomaliler

Cesitli formlar

-HCM, DCM, laminopati, ARCV,LV
bozukluklari, muskuler distrofi

ANORMAL DOLUM
DURUMLARI

Hipertansiyon

Kapak ve myokard -Kazanilmig -Mitral, aortik,pulmoner,trikuspit kapak
Yapisal defektleri hastaliklar

-Konjenital -ASD,VSD
Perikardiyal Ve | -Perikardiyal -Konstriktif ~ perikardit,  perikardiyal
Endokardiyal efiizyon
Patolojiler

-Endokardiyal -EMF, HES,endokardiyal fibroelestaz
Artms Output -Ciddi anemi, sepsis, tirotoksikoz, gebelik
Durumlari AV fistiil, Paget hastalig1
Volum fazlah@ -Bobrek yetmezligi
ARITMILER
Tasiaritmi- -Siniis nod disfonksiyonu, atrial aritmi,
bradiaritmi ileti bozukluklar

Tablo 2: KY’de etyolojik faktorler (ESC 2016 Kalp Yetmezligi Kilavuzundan Alinmistir.)




2.5 KALP YETMEZLIiGi PATOFiZYOLOJIiSi

Kalp yetmezligi birgok hastaliga bagli olarak goriilen yorgunluk, nefes darligi ve
sivl retansiyonuyla karakterize olan bir kinik durumdur. Sol ventrikiil disfonksiyonu veya
hipertrofi, kalp yetmezligi gelisimine neden olur. Kalp yetmezligi, normal boyutta sol
ventrikiil ve korunmus ejeksiyonfraksiyonlu (EF) hastalardan ciddi dilatasyonu olan ve diisiik
EF’si olan hastalara kadar genis bir sol ventrikiil anormalliklerini i¢erir. Cogu hastada distolik
ve sistolik yetmezlik beraber goriiliir(17). Kalp yetmezligi ¢ogunlukla miyokard kayb1 ile
sonuglanan, akut myokard infarktiisii gibi tetikleyen bir etkenle veya kalp kapak hastaligi,
hipertrofi sonucu olusan asir1 yiiklenmeyle baglar. Asir1 ylikiin uzun siirmesi sonucu
ventrikiil dilatasyonu gelisir. Bunun sonucu ventrikiil ekzantrik bir sekil alir. Bu da atim
voliimiinlin azalan ejeksiyon fraksiyonuna ragmen korunmasina olanak saglar. Perfiizyon
basincini korumak i¢in néroendokrin sistem devreye girer. Ancak bu durum sol ventrikiiliin
yeniden sekillenme siirecini hizlandirir. Bunun sonucu kalp yetmezligi daha hizli ilerler.
Miyokardiyal disfonksiyon gelistiginde kalbin sol tarafinda konjestif bir mekanizma olusur.
Sol atriumun yiikselmis basinci pulmoner kapiller yataga dogru iletilir.Olusan pulmoner kama
basinci artig1, interstisyel Odeme olusmasina ve gaz aligveriginin azalmasinayol agar
.Pulmoner hipertansiyon nedeniyle gelisen sag ventrikiil ardyiikii artis1 sag ventrikiilde
genisleme, sag atriumda genisleme, trikiispit yetmezlik ,karaciger ve dalak biiylimesi ve
periferde 6deme sebep olarak sistemik konjestif semptomlara yol agabilir.(18). Kalp
yetersizligine sebep olanlar arasinda en sik nedenleri; koroner hastaliklar, kapak hastaliklari,
hipertansiyona bagli kardiovaskuler hastaliklar, dilate ve infiltratif kardiyomyopati ve
miyokardin hipertrofisi’dir. Myokardin azalmis kasilma giicli ve sempatik sinir sistemi (SSS)
ile renin anjiotensin aldesteron(RAA) sisteminin artmis olan aktivasyonu kalp yetmezliginin
onemli etkenleridir. Daha sonra kompansatuvar mekanizmalar devreye girer. Bunlar; Frank-
Starling mekanizmasi, kardiyak gen ekspresyonunda olusan degismelere bagh olarak gelisen
miyokard hipertrofisi, ventrikiiler dilatasyon, sempatik sinir sistemi, renin anjiotensin sistemi,
peptit ve sitokinlerin diizeylerinde meydana gelen degisimlerdir(19). Sempatik sinir
sisteminin uyarilmasi sonrast artmis epinefrin ve norepineftin, endotelin, renin ve
anjiyotensin 11, arjinin vazopressin aldesteron, , atriyal ve beyin natriiiretikpeptit, insiilin,
kortizol, biiylime hormonu, noropeptidY, tiimornekrozis faktdr- a, interlokin- 6,
vazoaktifintestinalpeptid, dopamin, prostoglandinler (PGI2, E2), bradikinin saptanir. Bu
sistemik  yanitlar sonucu myositlerdehasara ek olarak kan damarlar, kemik,

bobrekleri,karaciger ve akcigeri de etkileyerek kalp yetmezligi kliniginde ortaya cikan
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semptomlar1 olusturabilir.Myosit hasarmin ve semptatik uyar1 sonrasi ndrohumaral aktivite
artisinin engellenmesi kalp yetmezliginin ilerlemesinin engellenmesinde yardime1 olabilir.

KY’de atriyal Natriliretik peptid (ANP), brain Natriiiretik peptid (BNP) ve C-
natriiretik peptid gibi Natriliretik peptidler onemli dengeleyici ndérohormonal sistemi
olustururlar. Atriyal genisleme basincina cevap olarak salgilanan ANP atriyumda depolanr.
ANP natrilirez ve vazodilatasyon, RAAS’a zit etki gosterir. BNP en sik ventrikiil
miyokardinda depolanir. Hem ANP hem de BNP, kalp duvarlarinda olusan gerilime cevap
olarak salmirlar. Hem ANP hem de BNP seviyeleri kalp yetmezliginde artmistir. Her iki
natriiiretikpeptid de prohormon olarak sentezlenir, proteoliz olur ve inaktif olan N terminal
parcalart (NT-ANP ve NT-BNP) ayrildiktan sonra aktif hali olan ANP ve BNP pargalari
meydana gelir. NT-proBNP, BNP’den daha stabildir. Kalp yetmezligi’'nde daha giivenilir
bilgi saglar.

2.6 KALP YETMEZLIGI SINIFLANDIRMASI

ACCF/AHA (ACCF: Amerikan Kardiyoloji Dernegi Vakfi, AHA: Amerikan Kalp
Cemiyeti) kalp yetmezligi evreleri de, New York Kalp Cemiyeti (NYHA) kalp yetmezligini
fonksiyonel siniflandirmasi da, kalp yetmezliginin varligi ve ciddiyeti konusunda faydali ve
biitiinleyici bilgiler sunar (16). ACCF/AHA evrelemesi, hastaligin gelisimi ve progresyonuna
vurgu yaparken, NYHA smiflandirmasi ile efor kapasitesi ve hastaligin semptomatolojisine
odaklanir (16).
TABLO 3:NEW YORK KALP CEMIYETI iISLEVSEL SINIFLANDIRMASI

SINIF 1 Fiziksel aktivite kisitlanmasi yok. Olagan fiziksel etkinlik
beklenenin lizerinde nefes darligi, halsizlik ya da ¢arpintiya yol
acmaz.

SINIF 2 Hafif fiziksel etkinlik kisitlanmasi. Dinlenme sirasinda

rahattir, ancak olagan fiziksel aktivite beklenenin iizerinde nefes
darlig1, halsizlik ya da ¢arpintiya yol agar.

SINIF 3 Belirgin fiziksel etkinilik kisitlanmasi. Dinlenme sirasinda rahattir,
ancak olagan diizeyin altinda fiziksel aktivite nefes darligi, halsizlik
ya da carpintiya yol acar.

SINIF 4 Rahatsizlik duymadan herhangi bir fiziksel etkinlik

stirdiirememe. Dinlenme sirasinda belirtiler olabilir.
Herhangi bir fiziksel aktivite yapilmasi durumunda rahatsizlik artar.

ESC 2016 KILAVUZUNDAN ALINMISTIR.




TABLO 4: Amerikan Kalp Birligi Kalp Yetmezligi Evreler (16,20)

EVRE A KY gelisme riski yiiksek. Saptanan herhangi yapisal ya da fonksiyonel
anormallik yok; herhangi bir bulgu ya da semptom yok.

EVRE B KY gelismesi ile ilgili yakindan iligkili yapisal kalp hastalifi var, ancak
herhangi bir bulgu ya da semptom yok.

EVRE C Yapisal kalp hastalig1 ve tibbi tedavi ile semptomsuz hale gelmis KY var.

EVRE D Yapisal kalp hastaligi ve maksimal tibbi tedaviye ragmen semptomatik KY

var.

AHA 2013 KILAVUZUNDAN ALINMISTIR.

TABLO 5: SOL VENTRIKUL EJEKSIYON  FRAKSIYONUNA  GORE

SINIFLANDIRMA(3)

KY TIPI | Diisiik Ejeksiyon Orta Diizey Korunmug
Fraksiyonlu Kalp Ejeksiyon Fraksiyonlu Ejeksiyon Fraksiyonlu
Yetmezligi Kalp Yetmezligi Kalp Yetmezligi
(HFrEF) (HFmrEF) (HFpEF)
Semptom+bulgular | Semptom+bulgular Semptom-+bulgular
EF<%40 EF%40-49 EF>%50

Kriterler 1.Artmis NP diizeyi 1.Artmis NP diizeyi

2.Ek kriterlerden en az
birisi

-Altta yatan yapisal kalp

hastaligi(LV ~ hipertrofisi
velveya sol atrial
genisleme)

-Diyastolikdisfonksiyon

2.Ek kriterlerden en az
birisi

-Altta yatan yapisal kalp

hastaligt (LV hipertrofisi
velveya sol atrial
genisleme)

-Diyastolikdisfonksiyon

ESC 2016 Kalp Yetmezligi Kilavuzundan alinmistir.

HFpEF’de diyastolik disfonksiyon s6z konusudur.

Sol ventrikil (LV) duvar

kalinliginda artig, sol atriyumda dilatasyon, LV dolum kapasitesinde azalma, artmis LV

dolum basinct mevcuttur. HFrEF’de ise hem diyastolik hem de sistolik disfonksiyon soz

konusudur. HFmrEF’de ise orta derecede sistolik disfonksiyona eslik eden diyastolik

disfonksiyon sézkonusudur(3).

Zamanlamaya gore ise; daha once KY ile bagvuran hastalar kronik KY, tedavi

sonrasi 1 ay boyunca klinik durumda degisiklik olmuyorsa stabil KY, kronik KY koétiilesirse
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dekompanse KY, akut ya da subakut siiregte KY gelisirse yeni baslangigli (de-novo) KY, akut
yada kronik voliim yiikiine bagli KY ise konjestif KY olarak siniflandirilmig(3).

2.7 KALP YETMEZLIGINDE TANI

2.7.1 Belirti bulgular

Kalp yetmezligi belirtilerinin birgogu bagka hastaliklara bagli olarak da
gorilebildiginden erken evrelerde tanisi zorlagsmaktadir. KY belirtilerinin ¢ogu su ve tuz
tutulumuna bagl gelisir. Bu duruma bagli olarak gelisen belirtiler diiiretik tedavi sonrasi
gerileyebileceginden diiiretik tedavi alan hastalarda kalp yetmezligi tanisim1i koymak
gecikebilir. Belirti ve bulgularin saptanmasi ve yorumlanmasi, obez bireylerde, yaslilarda ve
kronik akciger hastaligi olanlarda ozellikle zor olabilir. Kalp yetmezliginden siiphenilen
hastada kalp yetmezlik semptomlarin varligi arastirilmali, efor kapasitesinde azalma olup
olmadigi sorgulanmalidir. Kalp yetmezligi semptomlar1 hem sag hem sol kalp yetmezligi
sonucu olusabilir. KY olan hastalarda ana semptom dispnedir ve genelde sol Kkalp
yetmezligine bagl olarak gelisir. Gogiis agris1 ve ¢arpiti KY nin diger kardiyak belirtileridir.
Bunlarla beraber ayni zamanda istahsizlik, bulanti, ,karinda siskinlik hissi, halsizlik,
gligsiizliik, idrarda azalma, geceleri sik idrara c¢ikma, kilo degisikligi gibi kalp disi
semptomlar da goriilebilmektedir. KY ilerledikge isitirahat halinde bile nefes darlig: artar. KY
hastalarinda daha spesifik semptom olarak ortopne ve paroksismal dispne ortaya
cikabilmektedir. Hasta yatarken nefes darlig1 ¢cekerken oturdugunda ya da bagini kaldirdiginda
nefes darligi azaliyorsa buna ortopne denir. Bazen bu durum kendisini kuru 6ksiiriik olarak
gosterebilir. Eger hastayr gece uykudan uyandicak kadar siddetli nefes darligi olursa buna
paroksismal nokturnal dispne(PND) denir. Bendopne, hastanin 6ne egilmekle nefes darligi
hissetmesidir. Bendopne tarifleyen kalp yetersizligi hastalarinin sag atriyal, sag ventrikiil
sistolik, ortalama pulmoner arter basinci ve pulmoner kapiller u¢ basincinin daha yiiksek ve
pulmoner arter oksijenizasyonunun daha diisiik oldugu bulunmustur(3).

Sol kalp yetmezligine baglh olarak gelisen akut akciger 6demi dispnenin en kotii
formudur. Hastalar huzursuz, terli, takipneik, tagikardik, hipoksemiktirler ve periferik dolagim
bozuklugu ile pembe kopiikli balgamin eslik ettigi Oksiirige sahiplerdir(21). Hastalarda
gorlilen halsizlik, giligstizliik gibi semptomlar kalp yetmezligi sonucu iskelet kaslarina
yeterince kan gidememesi sonucu gelisir. Nokturi erken donemde goriiliirken oliglirii geg
donemde goriiliir. Gecelert uykuda supin pozisyonua bagli kanin kalbe doniisiin artmasi
sonucu kardiyak outputu artmasi ile glomeriiler filtrasyon hizlanir ve noktiiri gelisir. Kardiyak

debinin azalmasia bagli olarak bobrek perflizyonu azalir ve bobrek yetmezligi gelisebilir.
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Idrar akiminda azalma olusur. Hastalarda kalp debisinin azalmasi sonucu beyin
perflizyonununda azalma olmasina bagli olarak serebral semptomlar olusabilir.  Ayni
zamanda hastalarda sag KY’ ne bagl olarak karin i¢i asit, karacigerde konjesyona bagh
karinda sislik, epigastrik ya da sag st kadran agrisi, istahsizlik ve bulant1 goriilebilir.(21).
Kronik kalp yetmezligi olan bir hastadekompanze hale gelebilir. Dekompanzasyon
nedenlerinin basinda hastanin diyetine uymamasi ve ilaglarinin diizenli kullanmamasi
sayilabilir. Stabil giden bir hasta dekompanze hale gelirse iskemik olay, yeni gelisen aritmi,
kan basinct regilasyonunda bozukluk, enfeksiyoz durumlar, pulmoner tromboemboli,
beslenme bozukluklari, anemi, stvinin agirt alimi, voliim yiiklenmesi, bobrek fonksiyonlarinda

kotiilesme gibi durumlar akla getirip, altta yatan sebebe yoneli tedavi verilmelidir

TABLO 6. KALP YETMEZLIGINDE BELIRTI VE BULGULAR(3)

BELIRTILER BULGULAR

Tipik Daha 6zgiil

Nefes darlig1 Jugiilerven basincinda artig
Ortopne Hepatojiigiiler reflii

Paroksismal noktiirnal dispne S3 gallo

Egzersiz toleransinda azalma Kalp tepe vurusunun sola kaymasi
Halsizlik, yorgunluk, egzersiz sonrasi Kalp seslerinde tifiiriim

toparlanma siiresinin uzamast
Ayak bilegi sisligi

Daha az tipik Daha az 6zgiil

Gece Okstrigii Periferik 6dem (ayak bilegi, sakral, skrotal)

Hiriltili solunum Akcigerlerde krepitasyon

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

Kilo kaybr ( ileri kalp yetersizliginde) Perkiisyonda  matite alinmasi1  (plevral
effiizyon)

Siskinlik hissi Tasikardi

Istahsizlik Diizensiz nabiz

Konfiizyon (6zellikle yaglilarda) Tasipne (>16 solunum/dk)

Depresyon Hepatomegali

Carpint1 Asit

Senkop Zayiflama (kaseksi

Bendopne

ESC 2016 KALP YETMEZLIGI KILAVUZUNDAN ALINMISTIR.

Acil servise basvuru sebepleri arasinda en kotii prognozlu olani hipotansif kalp
yetmezligidir. Hastalarda dispne, akcige 6demi, nabiz basincinda azalma, siyanoz, mental
durum degisikligi, idrar ¢ikisinda azalma olur ve sistolik kan basinc1 90 mm/Hg dandiistiktiir.
En sik sebep hipertansif kalp yetmezligidir. Belirtiler hizli baslar. Sistolik kan basinci 140
mm/Hg {izerindedir. Orta yada siddetli nefes darlig1 olur.Beraberinde akcigerde bazallerinde

raller,pulmoner 6dem gortilebilir.
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Kalp yetmezligi ile diger klinik durumlart arasinda ayirici tani yapmak zordur.
Bundan dolay1 kalp yetmezligi tanist i¢in bazi kriterler kullanilmaktadir. Kalp yetmezligi
tanisinda en sik Framingham kriterleri kullanilir. Bu Kriterlerde semptom ve bulgular 6n

plandadir.KY tanis1 koymak i¢in 2 major veya 1major ve 2 mindr kriter olmalidir.

Tablo 7. Kalp Yetmezligi Tanisinda Framingham Kriterleri (21)

Major kriterler Minér kriterler

1. Aralikli (paroksismal) gece dispnesi veya | 1. Cift tarafli ayak bilegi 6demi

ortopnesi 2. Gece okstiriigi

2. Boyun venoz dolgunlugu 3. Olagan islerde dispne

3. Akcigerlerde raller 4. Hepatomegali

4. Kardiyomegali 5. Plevral eflizyon

5. Akut pulmoner 6dem 6. Vital kapasite azalmasi
6. S3 gallop 7. Tagikardi (>120 atim/dk)

7. Venoz basingta artma (>16 cm H20)
8. Hepatojugiiler reflii

9. Tedavi ile 5 giinde > 4,5 kg kaybetme
10.Dolagim zamani>25 sn

2 major veya 1 major ve 2 minor kriter varsa, kalp yetmezligi tanisi konulur. Alinacak mindr

kriterin diger kriterlerle ayn1 durumu(6rnegin konjesyonu gostermemesine) dikkat edilmelidir.

2.7.2 FIZIK MUAYENE

Kalp yetmezligi hastalarinda ana semptom dispnedir. KY ilerledik¢e hastalar
istirahatte bile dispneik hale gelir. Akciger muayenesinde her iki akciger bazalinde baslayan
ve bazen daha {ist loblara kadar uzanabilen krepitan raller duyulabilir. Akciger 6demine dogru
ilerlemisse hiriltili solunum ve pembe renkli balgam olabilir. Sag kalp yetmezligine bagl
juguler venéz dolgunluk, hepatomegali, plevral efiizyon, pretibial 6dem, karinda asit
goriilebilir. Plevral efiizyon c¢ift taraflidir. Pretibial 6dem gode birakir. Kronik kalp
yetmezliginde kardiyomegali goriilebilir. Oskultasyonda S3 ve S4 gallop ritmi duyulabilir.
Sistolik KY ‘de S3,diastolik KY’de S4 duyulur.S3 gallopde kompanze kalp yetmezlikli
hastalarda erken goriilen fizik muayene bulgularindandir. S3 gallop, cocuklarda ve geng
eriskinlerde fizyolojik olarak duyulabilir. Trikiispit ve mitral yetmezlikte, konstriktif
perikarditte duyulmasi patolojiktir. KY hastalarinin kan basinglari mutlaka olgiilmelidir.
Diisiik kan basic1 kotii prognozla iligkilidir. Tagikardide kompanse kalp yetmezlikli hastalarda
erken bulgulardandir. Hastalarda pulsus pardus ve pulsus alternans vardir. Normotansif akut
dekompanze kalp yetmezligi tipik olarak giinler veya haftalar icerisinde ortaya ¢ikar. Agirlik

artis1 ve periferal 6dem yaygindir. Dispne daha az belirgindir ve gogiis radyografisinde ¢ok az
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ya da 6dem olmamasi ile iligkili olarak raller duyulmayabilir. Akut kalp yetmezliginin bu
formu prezentasyonlarin yaklasik olarak yarisini olusturur (7). Akut akciger 6dem; siddetli
nefes darligi, hipertansiyon ve soguk, nemli deri ile karakterizedir. Akciger bazallerinde raller
duyulabilir, jugulervendz dolgunluk belirgindir, periferal 6dem goriilebilir ancak kesin kural
degildir. Bu sendrom en sik hipertansif kalp yetmezligi ile iliskilidir. Fakat ayn1 zamanda
normotansif ve hipotansif prezentasyonlar ile de karsimiza ¢ikabilir(7).

2.7.3 KALP YETMEZLiGI TANI ALGORITMASI

KY, semptom ve bulgularmn hizli baslangigh kétiilesmesi durumudur. ilk defa akut
yetmezlikle bagvuru (denovo)olabilecegi gibi kronik KY’nin akut dekompanzasyonu
seklindede olabilir.

KY’nin en sik nedenleri kapak yetmezlikleri, miyokard enfarktiisi(MI) ve kardiyak
tamponadir. Kronik KY enfeksiyon, kontrolsiiz hipertansiyon, ritm bozuklar1 ve diyet-ilag
uyumsuzlugu gibi presipite edici faktorlerde bagl olarak dekompanze hale gelebilir. Pek ¢ok
siiflama yapilmis olsa da en kullanisli olani hastaneye basvurusundaki Kklinik durumu ile
yapilan siniflandirmadir. Hastalar1 siniflandirmada diger bir yaklasim ise prespite edici,
hemen diizeltilmesi, miidahale edilmesi gereken (AKS, hizli aritmiler, hipertansif aciller,
ciddi bradikardi ve ileti bozukluklari, KY’ nin akut mekanik nedenleri, pulmoneremboli)
faktorlere gore siniflamaktir. Klinik siniflamasi hastanin bagvurusundan konjesyon (yas, kuru)
ya da hipoperfiizyon ( soguk, sicak) bulgularina gére yapilir(3).

-Sicak-yas(iyi perfiize ve konjesyone) - Soguk-yas( en sik - kotii perfiizyon -
konjesyone)

-Sicak-kuru( 1y1 perfiize-konjesyone degil) -Soguk-kuru( kotii perflizyon-
konjesyone degil)
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Akut Kalp Yetmezligi Olan Hasta

Yatak basi Hemodinamik Durum Degerlendirmesi

|

[ Konjesyon Varligi ]
EVET HAYIR
(AKY Hastalarinim %35 1] {ABY Mastalarinin %5 0
“Yas" Hasta “Kuru” Hasta
[ Periferik Perfiizyon Yeterli Mi? ]
Evet / \wr
Evet Hayir
“Kuru ve Sicak" "Kuru ve Soguk”
Yeterli Perflizyon Hipoperfize
= Kompanse Hipovolemik
“¥as ve Sicak” Hasta 1 1
[Tipik olarak artmus
yvada normal sistolik Oral Tedavi Sivi Tedavisi

kan basinci) Duzenle Hala hipoperfﬂze
ise Inotropik
/ \ dustnalebilir
-Vaskuler Tip- -Kardiyak Tip- "Yas ve Soguk” Hasta
Sivi dagilimi S Toplanmas)
Hipertansiyon Kanjesyon o
. .o Sistolik Kan Basinc < S0mmHg
&n planda On planda
/ \,‘ y wylr
Varodilatatér e -inotropik Ajanlar Vazodilatatérler
. -Didretik o .
-Didretik Varodilatatér -Secilmis —Dlu_ret|_lcler
Hastalarda -Secilmis
-Ultrafiltrasyon
(didretik Vazopressorler hastalarda
di I ise) -Ditretik Inotropik ajanlar
irencll ise -Medikal tedaviye
direncliise
Mekanik Dolagim
Destedi

Tablo 9: ESC 2016 Kalp yetmezligi Kilavuzundan Alinmistir(3)


http://www.acilci.net/wp-content/uploads/2016/06/Ekran-Resmi-2016-06-08-23.20.18.png

2.7.4 KALP YETMEZLIGINDE TANISAL TESTLER
2.7.4.1 ELEKTROKARDIYOGRAM(EKG)

Kalp yetmezligi olan hastalarda EKG rutin bir sekilde kullanilmaktadir. Normal bir
EKG sol ventrkiil(SV) sistolik islev bozuklugunu %90 oraninda dislar(22). EKG, sinoatriyal

hastalik, atriyoventrikiiler (AV) blok veya anormal intraventrikiiler ileti gibi, kalp ritmini ve

elektriksel iletiyi gosterir. Bu bulgular tedavi ile ilgili kararlar i¢in de Onemlidir

(6rn. AF i¢in hiz kontrolii ve antikoagiilasyon, bradikardi i¢in pacing).EKG ayn1 zamanda, SV

hipertrofisinin kanitlarin1 ya da Q dalgalarini (canli miyokart kaybina isaret eder) gostererek

KY etiyolojisine yonelik bilgi saglayabilir(3,23). Anormal EKG’ nin KY tanisinda degeri

disiiktiir ancak normal EKG’ye sahip bir hastada ozellikle sistolik KY tanisindan
uzaklasilabilinir. EKG, KY hastalarinda prognoz hakkinda bilgi verebilir(20). KY

hastalarinda; AF, atriyal veya ventrikiiler tasikardi veya LBBB olmas1 koétii prognoz

gostergeleridir(24).

Anormallik

Nedenler

Siniis tasikardisi

Dekompanse KY, anemi, ates, hipertiroidi

Sints bradikardisi

Beta-blokerler, ivabradin, verapamil, diltiazem
Antiaritmikler

Hipotiroidi

Hasta siniis sendromu

Atriyal
tagikardi/flatter/fibrilasyon

Hipertiroidi, enfeksiyon, mitral kapak hastaliklar
Dekompanse KY, enfarktiis

Ventrikiiler aritmiler

Iskemi, enfarktiis, kardiyomiyopati, miyokardit,
Hipokalemi,

Hipomagnezemi

Dijital agir1 dozu

Miyokart iskemisi/enfarktiis

Koroner arter hastalig

Q dalgalari

Enfarktiis, hipertrofikkardiyomiyopati
LBBB, pre-eksitasyon

SV hipertrofisi

Hipertansiyon, aort kapak hastaliklari, hipertrofik
kardiyomiyopati

AV blok

Enfarktiis,

Ilag toksisitesi,

Miyokardit, sarkoidoz,

Genetikkardiyomiyopati (laminopati, desminopati),

QRS siiresi >120 ms ve
LBBB morfolojisi

Elektriksel ve mekanik dissenkroni

TABLO 10: Kalp Yetmezliginde Goriilen En Stk EKG Anormallikleri(3)
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2.7.4.2 TELEKARDIYOGRAFI
Telekardiyografi; akciger konjesyonunu, akciger hastaliklarini, kardiyomegali ve

plevral eflizyon varligin1 degerlendirmede kullanilan yardimci bir tetkiktir(20).

2.7.4.3 EKOKARDIYOGRAFI (EKO)

EKO non-invazif, hizli ve giivenilir, kolayca ulasilabilen bir yontemdir. Kalp
anatomisi, duvar hareketleri ve kapak islevleri hakkinda bilgi saglar(1). Kalp yetmezligi
diistiniilen hastalarda tanin1 dogrulugu i¢in EKO yapilmasi bir gerekliliktir. EKO, sadece KY
etiyolojisini aydinlatmada degil; kalbin sag ve sol ventrikiillerin degerlendirilmesinde,
tedaviyi yonlendirmede ve prognoz hakkinda da yol gosterici olarak kullanilmaktadir
(25).SVEF, hacimlere, dnyuke, art yiike, kalp hizina ve kapak islevlerine bagli oldugu icin bir
kasilma gostergesi degildir ve atim hacmi ile ayni1 anlama gelmez. Atim hacmi, KEF-KY
hastalarinda ve SV konsantrik hipertrofisinde azalabilirken, DEF-KY hastalarinda
SVgenislemesine bagli olarak korunabilir(26).

2.7.4.4 TRANSOZOFAJIYAL EKOKARDIYOGRAFI

TOE, karmasik kapak hastaliklar1 (6zellikle mitral kapak hastaliklar1 ve protez
kapaklar), siipheli endokardit ve se¢ilmis dogumsal kalp hastalig1 olan hastalarda kiymetlidir.
Aym zamanda, TOE, AF hastalarinda sol atriyal apendikste trombiis varliginin kontrolii i¢in

de kullanilmaktadir(26).

2.7.4.5 STRES EKOKARDIYOGRAFI

Egzersiz veya farmakolojik stres ekokardiyografi, tetiklenebilen iskeminin varligin
ve yayginligini belirlemede ve kasilmayan miyokart dokusunun canlilifint degerlendirmede
kullanilabilir(27).Diyastolik stres testi, fiziksel etkinlik sirasinda KY belirtileri olan, EF’si
normal ve istirahatte diyastolik islev parametreleri tan1 koydurucu olmayan hastalarda KEF-

KY tanisinda gelismekte olan bir islemdir(28).

2.7.4.6 KARDIYAK MANYETIK REZONANS

KMR, hacimlerin, kiitlenin ve duvar hareketlerinin degerlendirilmesinde dogruluk ve
tekrar edilebilirlik agilarindan altin standart olarak kabul edilmektedir. KMR, pek ¢ok hastada
Iyl goriintii kalitesi sagladigindan, ekokardiyografik ¢alismalarda tan1 konamayan hastalarda
en iyi alternatif goriintiilleme segenegidir(26). Siipheli kardiyomiyopati, aritmiler, stipheli kalp

tiimorleri (veya tiimor tarafindan kalp tutulumu) veya perikardiyal hastaliklar1 olan hastalarin
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degerlendirilmesinde ve kompleks dogumsal kalp hastaliklari olan hastalarda segilecek

goriintiileme yontemidir(29).

2.74.7 TEK FOTON EMISYONLU BILGISAYARLITOMOGRAFi VE
RADYONUKLIT VENTRIKULOGRAFI

Tek foton emisyonlu bilgisayarli tomografi koroner arter hastalifi(KAH)
distiniildiigii durumlarda iskemi ve canliligin degerlendirilmesinde kullanighi olabilir ve

tanisal oldugu kadar prognostik bilgi de saglar(30).

2.7.4.8 POZITRON EMISYON TOMOGRAFI GORUNTULEME
Iskemi ve canlihigin degerlendirilmesinde tek basina veya bilgisayarli tomografi ile
beraber kullanilabilir, Ancak radyasyon maruziyeti ve ulagiminin zor olmasi nedeniyle

kullanimi kisithdir(31).

2.7.4.9 KORONER ANJIOGRAFi

Daha 6nceden gecirilmis kardiyak arrest veya anjinapektoris Oykiisii olan hastalarda
kontraendikasyon yoksa koroner anjiografi planlanmalidir. Bununla beraber hastanin EF’si
diisiikse ve noninvaziv testlerde myokard iskemisine ait bulgular gézlenen hastalara da
koroner anjiografi diigiiniilmelidir . Kapak hastalig1 olan ve daha 6nceden cerrahi planlanamis
ise anjiografi yapilabilir. Akut kalp yetmezligi akut koroner sendromla iligkili ise koroner

anjio planlanabilir.

2.7.4.10 EGZERSIZ TESTI

Egzersiz testi, egzersiz kapasitesinin ve eforla gelen nefes darligi ve yorgunluk gibi
belirtilerin nesnel olarak degerlendirilmesine olanak tanir(32). Etkin tedavi almayan bir
hastada normal egzersiz kapasitesi semptomatik KY tanisin1 diglar, ancak egzersiz kapasitesi
ile, EF’de dahil, istirahat hemodinamik oOlgiimleri arasinda zayif bir bagintt oldugu

unutulmamalidir(26).

2.7.4.11 GENETIK TESTLER
Son zamanlarda, dilatekardiyomiyopati ve AV blok veya prematiir beklenmeyen ani
olim icin aile Oykiisii olan hastalarda, profilaktik bir implante edilebilir kardiyoverter-

defibrilator (ICD) endike olabilecegi i¢in, onerilmektedir(26).
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2.7.4.12 KARDIYAK BILGISAYARLI TOMOGRAFI
Bu yontem ile invaziv yapilamayan hastalarda kalbin koroner anatomisi gosterilmis

olur.

2.7.4.13 KALP KATETERIZASYONU VE ENDOMIYOKARDIYAL BiYOPSI
Konstriktif veya restriktif kardiyomiyopati siiphesi olan hastalarda, diger invaziv
olmayan goriintiileme yontemleri ile birlestirilerek kullanilacak kalp kateterizasyonu dogru
taninin konmasinda yararhidir Miyokardit ve infiltratif hastalik (6rn. Amiloidoz ) siiphesi olan

hastalarda endomiyokardiyal biyopsi taniy1 dogrulamak i¢in gerekebilir(26).

2.7.5 RUTIN LABORATUVAR TESTLERI

Rutin biyokimyasal ve hematolojik tetkikler, 6zellikle renin-anjiyotensin-aldosteron
blokajinin giivenle baslanabileceginin belirlenmesi (bobrek islevleri ve potasyum) ve
aneminin dislanmas1 (KY’yi taklit edebilir veya siddetlendirebilir) ve saglayacaklari diger
faydali bilgiler agisindan mutlakan gereklidir(26). Standart olarak hemoglobin, hematokrit,
ferritin, 16kositler, ferritin, iire, kreatin, sodyum, potasyum istenebilir(3). Bunlara ek olarak
tiroid hormanlart da istenebilir. Lipid profili goriillmelidir. Ayn1 zamanda tanis1 konulmamig
diyabet hastalig1 hastalig1 acisindan kan glukoz diizeyi 6l¢iimii de 6nemlidir. Bu testler tedavi

stiresince de takip edilmelidir(26).

2.7.5.1 NATRIURETIK PEPTIDLER

KY hastasinda ekokardiyografiye ulasilamadigi durumlarda kalbin is yiikiiniin
artmast sonucu artan natriliretiik seviyesi Olciilerek tan1 konabilmektedir. Bu hormonlarin
seviyesi yasla birlikte artar. Viiciit kitle indeksi diisiik kisilerde diizeyi azabilir. Eger hasta
kalp yetmezligi tedavisi almamis ve natriiiretiikpeptid seviyesi normalse o hastada KY tanist
dislanabilir. Saglikli bireyde ¢ok az miktarda salinan bir protein olan BNP, ventrikiil duvar
gerilimine yanit olarak {dretilir ve salinir. Ventrikiil duvarinin gerilmesi sonrasi
kardiyomiyosit dnce pre proBNP iiretir. Bu molekiilden, sitoplazma iginde proBNP olusur.
transmembran gegis sirasinda 1:1 oranda C-terminal BNP (32 aminoasit) ve N-terminal
fragmana (NTproBNP, 76 aminoasit) ayrilir. Sonunda biyolojik aktif BNP ve ve NT-proBNP
dolastma salinmis olur. BNP’nin  yar1 o6mrii 20 dakika, NT-proBNP’nin ise
120dakikadir.(preproBNP—proBNP—BNP ve NTproBNP)

Bu hormonlar ailesinde en ¢ok BNP ve NT-proBNP calisilmistir. Sinir degerler
olarak B-tip natiriiretikpeptid (BNP)< 35 pg/mL, N-terminal pro-BNP (NT-proBNP)< 125
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pg/mL almir. Akut baglangicta BNP >100 pg/mL, NT-proBNP>300 pg/ mLolarak kabul
edilir. Negatif prediktif degeri HFpEf ve HFrEF i¢in daha yiiksektir, dislamak igin
kullanilmalidir(3).

BNP, KY tanisinda ve prognozda kullanilan dénemli bir biyomarkerdir. Ilk olarak
beyin hiicrelerinde tesbit edildigi i¢in Beyin Natriliretik peptit olarak isimlendirilmistir.
Aldosteron ve renin sekresyonunu azaltir. Vazodilasyonu uyarir. KY siddeti artinca BNP
diizeyi de artar.

NT-proBNP bir 6n hormon olan proBNP’nin ikiye ayrilmasi sonucu sentezlenen
inaktif yapida 76 aminoasitten olusan bir polipeptittir. Salgilanmasindaki temel uyar1 kardiyak
miyositler lizerinde mekanik gerilimin artmasidir(33). BNP’ye gore daha uzun yarilanma
stiresine sahiptir. Normal kisilerde NT-proBNP ve BNP seviyeleri birbirine yakindir, ancak
sol ventrikiil disfonksiyonu durumunda NT-proBNP seviyesi daha yiiksektir. NT-proBNP
seviyesi yash kisilerde ve kadinlarda daha yiiksektir. Viicuttan atiliminin bir kisminin renal
yolla olmast nedeniyle bdbrek yetersizliginde diizeyi artis gosterir. BNP ile
karsilastirildiginda NT-proBNP daha stabildir ve biyolojik ve sirkadiyan varyasyondan daha
az etkilenir. Bir kismi1 renal yolla oldugundan bobrek yetmezligi durumlarinda plazma diizeyi
artmaktadir. NT-proBNP,akutdispne ile bagvuran hastalarin ayirici tanisinda BNP ile benzer
sekilde kullanilir.Akut koroner sendromlu hastalarda artmis NT-proBNP ve BNP diizeyleri
mortalite ile iligkilidir. Toplum tabanli yapilan bir ¢alismada artmig NT-proBNP (>655 pg/ml)
seviyesinin 5 yillik takipte ciddi mortalite ile iliskili oldugu saptanmistir(34). Acil servislerde
ve polikliniklerde NT-proBNP o&lgiimii KY tanisinin dogrulugunu arttirmak veya taniyi
dislamak amaciyla kullanilmaktadir. 2013 AHA KY kilavuzuna gore NT-proBNP’nin akut
KY’nin diglanmasi veya tanisi i¢in smif 1 Oneri ve kanit diizeyi A olarak kullanilmasi
onerilmektedir(16). Akut ya da kronik KY mortalitesi ile Plazma NT-proBNP seviyesi ile
arasinda iliski bulunmaktadir. COPERNICUS c¢alismasinda NT-proBNP seviyesi ortanca
(ortanca deger: 1767 pg/ml)) degerin iizerinde bulunan hastalarin 1 yillik mortalitesi diger

gruba gore 2.7 kat arttig1 goriilmiistiir(35).

2.7.5.2 GALEKTIN-3

B-galaktozidaz baglayici lektin ailesinin bir {iyesi olarak, 130 amino asitlik
karbonhidrat tanima bolgesi iceren bir glikoproteindir. Galectin-3 makrofaj tiirevi olup
kardiyak fibroblast proliferasyonuna ve kollajen birikintisine neden olur. Galektin 3 sentezi
hipertrofiye ugramis yada yetersizlige girmis kalplerde artis gosterir.Galektin 3’iin normal

plazma degeri <11 ng/ml’dir(36). Gal-3’iin, genel niifus i¢erisinde KY’deki artista bir belirteg
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olarak kullanim1 halen arastirilmaktadir(5). 10 yasin lizerindeki 8000 hastay1 kapsayan niifusa
dayali bir arastirmada, Gal-3’{in tiim nedenlere bagli mortalitenin tahmin edilmesinde yararli
oldugu, ancak ozel olarak kardiyovaskiiler oliimlerle iligkili olmadigi gorilmistiir(5). Van
Kimmenade ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada nefes darligi ile acil servise basvuran 599
hastanin NT-proBNP ve Galektin 3 seviyeleri 6l¢iilmiistiir. Galektin 3 seviyesi KY bulunan
hastalarda bulunmayanlara gore daha yiiksek saptanmistir(36). Kanda yiikselmis galectin-3
seviyeleri, stabil kronik fazda olanlarla birlikte, akut dekompanse KY tanisi konmus
hastalarda yiiksek 6liim ve hastaneye tekrar gelme riski ile iliskilidir. Acil servise akut KY ile
basvuran 205 hastanin ortalama 18 ay takip edildigi bir ¢alismada Galektin 3 degeri 6liim ve
tekrar hastane yatist olan hasta grubunda daha yiiksek saptanmistir (Galektin 3 degeri
37,1+2,81°e karsilik. 26,1+13,6, p<0,001)(37).Galektin 3’iin 6liim ve tekrar hastane yatis i¢cin
uluslararas1 kestirim degeri 17,3 ng/ml’dir(38). Galektin 3’lin tedavi kilavuzlugu agisindan
kullanimi ile ilgili veri yoktur(39). Gal-3 diizeylerinin, New York Kalp Dernegi’nce
simiflandirilan kalp yetmezliginde efor kapasitesi ile iliskisi bulunmamakta ve dolayisiyla
tanisal degeri daha sinirli kalmaktadir(5).Yapilan bir ¢calismada Gal-3 diizeylerindeki artisin,
gerek akut gerekse kronik KY hastalarinda mortaliteyle iliskili oldugu belirtilmistir. Bununla
birlikte, mevcut bulgular, KY hastalarinda prognozun degerlendirilmesi agisindan sadece Gal-
3’tin kullanilmasini desteklememektedir(40).

Gal-3 kanser, kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet, bobrek yetmezligi, kronik hepatit
inflamasyon ve fibrosise bagli yiikselir. Gal-3, pndmoni ve sepsis dahil olmak tizere sistemik

enflamatuvar yanita ek olarak karaciger, akciger ve bobrek fibrozunda artis gosterir(41).

2.8 KALP YETMEZLIGI’NDE TEDAVI

Tedavi yaklagimi belirlenirken voliim yiikii, hastanin klinik durumu, hemodinamisi
g0z Oniine alinir. Hayati tehlikesi olan hastalarda 6celikle havayolu giivene alinmali ve yeterli
seviyede oksijenezasyon ve ventilasyon saglanmalidir. Hastalarin vital bulgular1 yakindan
takip edilmeli, 1v yol agilmali, kardiyak monitorizasyon saglanmalidir. Non Invaziv mekanik
ventilasyon akciger 6demi semptomlarinin gerilemesinde Onemli bir yere sahiptir.
Hipotansiyon ile birlikte olan kalp yetmezligi hastalarinda akut koroner sendrom ve
kardiyojenik sok acgisindan dikkatli olmak gerekir. Akut kalp yetmezligi tedavisinde

ditiretikler ve vazodilatorler ana tedavi se¢enekleridir.
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TABLO 11:AKUT KALP YETMEZLiGi TEDAViI SEMASI (2016 ESC KALP
YETMEZLIGI KILAVUZUNDAN ALINMISTIR)

KONJESYON

YOK

VAR

HIPO |Oral tedaviyi gozden

Y | gecir.

O

SICAK-KURU

SICAK-YAS

DIURETIK
VAZODILATOR

Hipovolemi: Sivi yiikle

> <

Hipoperfiizyon:inotrop

m N c T| T m T

)

SOGUK-KURU

SOGUK-YAS

SKB<90 mmHg
inotrop
SKB>90 mmHg
Ditiretik

Vazodilatator

29 AKY HASTASININ HASTANE

HEDEFLERI(3)

-Hemodinamik diizelme ve organ perfiizyonu

-Yeterli oksijenasyon

-Semptomlarda gerileme

-Kardiyak ve renal hasarin sinirlandirmasi

-Trombo-embolik olaylarin 6nlenmesi

-YB’de kalis siiresinin en aza indirgemesi

ici

-Etiyoloji ve eslik eden hastaliklarin belirlenmesi

-Semptom ve konjesyonun kontrol altina alinmasi

-Kan Basinci optimizasyonu

-Ilag tedavisinin baglanmasi ve titrasyonu

-Hasta takip takviminin belirlenmesi

-Erken tekrar yatislarin 6nlenmesi

-Semptomlarin iyilestirmesi, hayat kalitesi ve survi

YOLCULUGU:

TEDAVI

2.10 SERVIS — YOGUN BAKIM — KORONER YOGUN BAKIM UNITESINE

YATIS KRITERLERI

Kalp yetmezliginde tedaviye yanitsiz, hemodinamik insitabilite , takipne, aritmi,akut

koroner sendrom varsa hastanin mekanik ventilator olan bir merkezde takibi uygundur.
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Koroner yogun bakim ya da yogun bakima yatis kriterleri:

Entiibasyon ihtiyaci,

Hipoperfiizyon bulgulari,

02 destegine ragmen sO2< %90 olmasi,

Solunum sayis1 >25/dk ve yardimei solunum kaslarinin kullanilmast,

Nabiz <40/dk, Nabiz>130/dk ve Sistolik kan basinci (SKB)<90 mmHg olan

hastalar,

Kronik KY’nin kotiilesmesi ile basvuran ve konjesyon bulgulart olmayan hastalar,

kiiciik dozlarda ditiretik alip oral tedavilerinin diizenlemesiyle taburcu edilebilir. Klinik

stabilizasyon ve morbid durumlarin gerilemesiyle hastalar yogun bakimdan servise

devredilebilir.
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3. MATERYAL ve METOT

3.1 Olgularin se¢ilmesi ve degerlendirilmesi

Bu ¢alisma prospektif gozlemsel bir ¢alismadir. 01.07.2015 - 01.07.2016 tarihleri
arasinda Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi hastanesi acil servisine efor
dispnesi, gece nefes darligi, gogiis agrisi, halsizlik, yorgunluk, istahsizlik, bulanti, ayaklarda
ve bacaklarda sislik, oksiiriik yakinmalar1 ile miiracaat eden ve daha 6nceden kalp yetmezligi
tanis1 alan hastalar ile yapilan fizik muayene, EKG, tele radyogram, EKO incelemeleri
sonucunda kalp yetmezligi tanis1 konan ve ejeksiyon fraksiyonu %50 altinda olan hastalar
calismaya dahil edildi. Calismaya alinan hastalarin bilgileri hastanin kendisinden ya da hasta
yakinindan alindi.

Kronik kalp yetmezligi ve akut kalp yetmezligi tanis1 olup ve EKO’da ejeksiyon
fraksiyonu (EF) degeri <%50 olan hastalardan rutin tetkikler (hemogram, glukoz, fire,
kreatinin, sodyum, potasyum, ast, alt, troponin-l, CK-MB) i¢in alinin kan numunelerinden
arta kalan serum, gal-3 ve NT- proBNP c¢alisilmasi i¢in -80 derecede saklandi.

Calismaya alman tiim hastalarin EKO’lar1 kardiyoloji uzmani tarafindan yapildi.
Transtorasik ekokardiyografi Necmettin Erbakakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi
Hastanesi acil servisinde rutin de kullanimda olan Philips ultrasound 22100 bothell Everest
cihaz1 ile sol dekiibit pozisyonunda yapildi. Olgiimlerde 2,5 Mhz (S-4-2) probu kullanildu.

Calismaya alinan hastalarindan takip ve tedavisi esnasinda yapilan rutin tetkiklerin
(EKG, radyolojik goriintiileri, hemogram, glukoz, tire, kreatinin, sodyum, potasyum, ast, alt,
troponin-I, CK-MB ) sonuglari, demografik verileri, kan basinci, nabiz, ates, solunum sayisi
ve fizik muayene bulgulart kaydedildi. Caligmaya alinan hastalardan, rutin tetkikler i¢in
alman kan numunesinden arta kalan numune kullanildi. Kan 6rnekleri sodium EDTA igeren
vakum tiiplerine alindi ve buza konuldu. Her hastadan alinmig olan plazma 5 dakika 4
derecede 3,000 rpm de santrifiijle ayrildi. Hemoliz olmus plazma c¢alisma dis1 birakildi.
Islenmis 6rnekler laboratuvara getirilmeden &nce ¢oklu 0,5-mL parcalar halinde -80 derecede
depolandi. Orneklerden elde edilen 0,5 mL lik pargalar iireticinin kilavuzuna uygun sekilde
Necmettin Erbakan {iniversitesi meram tip fakiiltesi biyokimya anabilimdali aragtirma
laboratuarinda kor bir calismaci tarafindan Gal-3 ve NT-proBNP 6l¢iimii yapildi. Ornek
pargasi eritilip kullanildiktan sonra kalan miktar atildi. Gal-3 ve NT-proBNP’nin prognozu
gostermedeki etkinlikleri karsilastirildi. Sonuglarin istatiksel degerlendirmesi SPSS(Statistical
Package for the Social Sciences) programi kullanilarak yapildi. Gruplara ait verilerin

dagilim ozelliklerine gbre parametrik yada non-parametrik testlerden uygun olan testler
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kullanildi. Parametreler arasinda korelasyon olup olmadig: tespit edildi. Onemlilik degeri
olarak p <0,05 olarak alind1.

Hastalara gelisinde NYHA (New York Heart Association) Siniflamasi uygulandi.

Hastalarinin 28 giinliilk mortalite ve morbiditeleri ( Hastanede yatis siiresi, hastaneye
tekrar basvuru) degerlendirildi.

Dislanma Kriterleri:

-Ejeksiyon fraksiyonu >%50

-18 yas alt1,

-Gebe,

-Caligsmaya katilmay1 kabul etmeyenler,

-Travma vakalari dahil edilmedi.

Calisma siiresince hastalar icin, klinisyenin karar verecegi tedavi ve tetkik siirecine
kesinlikle miidahale edilmedi.Calismaya alinan hastalardan veya eger hasta onam

veremeyecek durumda ise birinci derece yakinlarindan yazili onam alindu.

3.2 Istatistiksel Analiz

Calismanin istatistiksel analizleri i¢in SPSS 19.0 paket programi kullamldi. Isimsel
ve oransal Olgekli tiim degiskenler i¢in tanimlayici &lgiiler hesaplandi. Isimsel o6lgekli
degiskenler frekans ve ylizde oranlari, oransal dlgekli degiskenler ise ortalama+tss (medyan,
min, maks) seklinde tablolar yardimiyla sunuldu. Siirekli sayisal degiskenlerin normal
dagilima uyup uymadigi Kolmogorov-Smirnov testi ile analiz edildi. hi¢ birisinin normal
dagilmadig goriildi. Bu nedenle grup karsilastirmalari igin parametrik olmayan test
yontemlerinin kullanilmasina karar verildi. 1ki bagimsiz grup durumunda Mann-Whitney U,
coklu gruplar i¢in Kruskal-Wallis analizleri tercih edildi. Ek hastaliklarin etkilerini incelemek
icin ¢ok degiskenli (multivariate) lojistik regresyon analizi uygulandi. Sayisal degiskenler
arasindaki iligkinin tespit edilmesi icin Spearman’sRhokorelasyon, iki kategorik degisken
arasindaki iliskinin tespit edilmesi i¢in Monte Carlo diizeltmeli ki-kare analiz kullanildi.
Anlamli bulunan sonuglar ilgili grafikler ile gorsellestirildi. Tablolarda ¢oklu gruplara ait ikili
karsilagtirmalarda anlamli gruplar i¢in ayni {istel harfler kullanildi. Calismanin tamaminda

tip-I hata degeri i¢in %5 alinarak p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya acil servise ¢aligma Kriterlerine uyan semptomlar ile basvuran toplam 114 hasta
alindi. Bunlarin %64,9’u (n=74), %35,1’1 (n=40) kadindi(Sekil 4.1).Biiyiik oranda (%93)
dispne ve (%61,4) gogiis agris1 goriildi. Kalp yetmezligi yani sira goriilen ek hastaliklar
icerisinde en yiiksek oran HT (%67,5; n=77) ve KAH (%64; n=73) idi. Bunlarin haricinde
%42,1 oraninda DM, %25,4 oraninda KBY, %29,1 oraninda ise KOAH vardi. Malignite olan
8 hasta vardi. Az oranda goriilen diger ek hastaliklar ise %9,6 oraninda diger grubu seklinde
toplandi. Biling durumu %86 (n=98) oraninda alert, %12,3 (n=14) oraninda ise verbal suur
durumlan tespit edildi. Yalnizca birer hastada pain ve unresponsile durumlart vardi. NHY A
siiflamasina gore en fazla hastanin 2.sinifta (%47,4; n=54) oldugu goriildii. Sonra sirasiyla
%29,8 oraninda 3.smif ve %17,5 oraninda 4. Siif ve %5,3 oraninda 1.simifta hastalarin
bulundugu gozlendi (Sekil 4.2). Kapak ile ilgili sorunlar incelendiginde %21,9 oraninda aort
yetersizligi, %10,5 oraninda aort darligi vardi. Mitral (%71,1) ve trikiispid (%61,4) yetmezlik
oranlar1 oldukca yiiksekti. Mitral darlik yalnizca sekiz hastada goriildii. TD, PY ve PD ise
hicbir hastada goriilmedi.

Caligmaya alinan hastalarin genel yas ortalamasi 66,6 yil idi. Kadimnlarin yas ortalamasi 72 yil

olurken bu deger erkeklerde 68 yil idi. Calismaya konu olan Gal-3 ortalamasi yaklagik 280
ng/mL, NT-proBNP ortalamasi ise 322 pg/mL olarak hesaplandi.

= Erkek = Kadin

Sekil 4.1 Hastalarin cinsiyet oranlari
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6; 5%

® SiniIfl = Sinif2 = Sinif3 = Sinif4

Sekil 4.2 Hastalarin NYHA siniflamalar1

2; 2%

= Taburcu = Servis yatis = YB yatis = Dis merkeze sevk

Sekil 4.3Hastalarin ilk basvuruda acil servis sonlanimi

= Yenitani = Kompanze = Dekompanze

Sekil 4.4 Hastalarin kompansasyon durumlari
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Tablo 12. Hastalarin genel 6zellikleri

Degiskenler Kategoriler n (%) Degiskenler Kategoriler n (%)
Cinsiyet Erkek 74 (64,9) Takipne Var 96 (84,2)
Kadin 40 (35,1) Yok 18 (15,8)
Dispne Var 106 (93) Ortopne Var 40 (35,1)
Yok 8(6,1) Yok 74 (64,9)
Gogiis agrist Var 70 (61,4) Pretibial 6dem Var 70 (61,4)
Yok 44 (38,6) Yok 44 (38,6)
Odem Var 79 (74,2) Juguler VD Var 24 (21,1)
Yok 35 (25,8) Yok 90 (78,9)
Halsizlik Var 37 (32,5) Bazal RAL Var 55 (48,2)
Yok 77 (67,5) Yok 59 (51,8)
Oksiiriik Var 17 (14,9) NYHA Siniflama Suif 1 6 (5,3)
Yok 97 (85,1) Simif 2 54 (47,4)
Carpinti Var 11 (9,6) Sinif 3 34 (29,8)
Yok 103 (90,4) Sinif 4 20 (17,5)
Diyabet Var 48 (42,1) AD Var 12 (10,5)
Yok 66 (57,9) Yok 102 (89,5)
HT Var 77 (67,5) MY Var 81(71,1)
Yok 37 (32,5) Yok 33(28,9)
KBY Var 29 (25,4) MD Var 8 (7)
Yok 85 (74,6) Yok 106 (93)
KOAH Var 32 (28,1) TY Var 70 (61,4)
Yok 82 (71,9) Yok 44 (38,6)
KAH Var 73 (64) TD Yok 114 (100)
Yok 41 (36) PY Yok 114 (100)
Kapak operasyonu  Var 4 (3,5) PD Yok 114 (100)
Yok 109 (96,5)) Perikardiyaleffiizyon ~ Var 14 (12,3)
Malignite Var 8 (7) Yok 100 (87,7)
Orta 78 (68,4) AF Var 28 (24,6)
Kot 7(6,1) Yok 86 (75,4)
Suur Alert 98 (86) Akut iskemi Var 12 (10,5)
Verbal 14 (12,3) Yok 102 (89,5)
Pain 1(0,9 VT Var 3(2,6)
Unresponsible 1 (0,9) Yok 111 (97,4)
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Tablo 12: Hastalarin genel 6zellikleri (Devam)

Degiskenler Kategoriler n (%) Degiskenler Birim Ortalama+SS
Acil sonlanimi Taburcu 26 (22,8) Yas Yil 66,65+14,25
Servis yatis 28 (24,6) Sistolik KB mmHg 127,43+29,75
Yogunbakim 58 (50,9) Diastolik KB mmHg 71,62+14,04
yatis
Dus merkeze 2 (1,8) Nabiz Atim/dk 93,114+24,72
sevk
Servis yatis 11 (9,6) Solunum Sayi/dk 22,49+8,67
Yok 71 (62,3) EF % 32,43+10,49
Poliklinik 18 (15,8) PAB mmHg 30,58+13,91
Exitus 16 (14) Hgb 1073/UI 11,9742,39
Pace Var 12 (8,9) Ure mg/dl 1,17+4,01
Yok 102 (91,1) Kreatin mg/dI 1,57£1,03
Kompanzasyon Kompanze 58 (52) Na mmol/L 136,35+5,92
Dekompanze 56 (48) K mmol/L 4,88+0,66
NT-proBNP Yok 38 (33,3) GAL3 ng/ml 279,50+394,89
Kronik kalp 42 (36,8) NT-proBNP pg/mL 321,75+373,78
yetmezligi
Akut kalp 34 (29,8)
yetmezligi

Kalp yetmezligi sikayeti ile gelen hastalar ile NT-proBNP degerlerine gore

simiflandirilan kalp yetmezligi gruplari arasindaki iliski incelendi. NT-proBNP degerleri 125

pg/mL alt1 (kalp yetmezligi yok); 125-300 pg/mL aras1 kronik KY ve 300 pg/mL’nin {izeri

akut KY seklinde gruplandirildi. Anlamlilik degeri yiiksek oldugundan her iki siniflandirma

arasinda fark olmadigi anlasildi. NT-proBNP degerlerinin hastalar1 kalp yetmezligine gore

siiflandirmada basarili oldugu goriildii (Tablo 13).

Tablo 13:Kalp yetmezligi ile gelen hastalarin akut ve kronik oranlari

Kalp Yetmezligi
Eski tam  Yeni Tam Toplam p
NT-proBNP Yok 25(34,2) 13(31,7) 38(33,3)
Kronik KY  25(34,2) 17 (415) 42(36,8) 0,891
Akut KY 23(315) 11(26,8) 34(29,8)
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Kalp yetmezligi olan hastalarda kompanzasyon durumlarina goére GAL3 ve NT-
proBNP degerleri incelendi (Tablo14). Kompanze hastalarda GAL3 degerleri arasinda 6nemli
diizeyde fark bulundu (p<0,001). NT-proBNP degeri 125 pg/ml altinda olan hastalarda GAL3
degeri 61,58+83,67ng/mL olurken kronik kalp yetmezligi olan hastalarda 120ng/mL nin, akut
kalp yetmezligi olan hastalarda ise 600 ng/mL’nin iizerine ¢ikiyordu. Gruplarin birbirinden
farki anlamli bulundu (Sekil 4.5). Dekompanze hastalarda GAL3 degerleri ayni sekilde kalp
yetmezligi olmayan ve kronik kalp yetmezligi olan gruplarda anlamli diizeyde farkliydi
(p=0,014). Akut kalp yetmezligi olan hastalarda GAL3 degeri 600 ng/mL’ye yaklasiyordu
(Sekil 4.6). Yeni tan1 alan hastalarda yine GAL3 degerleri gruplar arasinda farkli bulundu.
NT-proBNP degerleri ise dogal olarak gruplar arasinda farkliydi. Ciinkii gruplar zaten bu

degerlere gore belirlenmisti.

Tablo 14: Kalp yetmezligi hastalarinda kompanzasyon durumlarina goére gal-3 ve NT-proBNP

degerleri

Kompanzasyon GAL3 NT-proBNP
NT-proBNP Ortalama=SS

Kompanze Yok n=16  61,58+83,67° 61,36+48,13%°
Kronik KY n=20  128,41+104,25" 207,74449,20*
Akut KY n=22  618,37+471,62%" 770,81+435,23 P
p <0,001* <0,001*

Dekompanze Yok n=13  60,70+57,40° 54,12+41,25%°
Kronik KY n=7 272,14+543,28 185,0430,58¢
Akut KY n=4 596,19+531,10° 562,23+377,71°°
p 0,014* <0,001*

Yeni tani Yok n=9 101,92+219,352 49,32+48,00%"
Kronik KY n=15  210,57+329,34°" 209,36+41,87*
Akut KY n=8 694,59+476,92*  834,50+490,34°°
p 0,002* <0,001*
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kalpyetm: var
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Sekil 4.5 Dekompanze hastalarda NT-proBNP gruplarina gore Gal-3 degerleri

kalpyetm: var

13500,004
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500,00 28619
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Yok Fronik kalp yetmezligi Akt kalp yetmezhigi

proBNP_grup

Sekil 4.6 Kompanze hastalarda NT-proBNP gruplarina gére Gal-3 degerleri

Kronik ve akut kalp yetmezligi olan hastalarda kompanze grupta olanlarin acil servis
sonlanim1 durumlarina gére Gal-3 ve NT-proBNP degerleri arasinda fark bulunmadi. Servis

yatis1 yapilan hastalarda Gal-3 ve NT-proBNP degerleri yiikselmisti, yogun bakim yatisi
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yapilan hastalarda ise degerler daha yiiksekdi. .Dekompanze hastalarda da Gal-3 ve NT-
proBNP degerleri arasinda fark bulunmadi. NT-proBNP degeri yogun bakim yatis1 yapilan
hastalarda en yiiksek degere ulasmisti. Yeni tani alan hastalarin acil servis sonlanimina
bakildiginda Gal-3 ve NT-proBNP degerlerinin kronik kalp yetmezligi olan hastalarin
degerine gore daha diislik oldugu goriildii.(Tablo 15). Yogun bakim yatis1 yapilan hastalarda

degerler servis yatisi yapilan hastalara gore daha yiikselmisdi.

Tablo 15 Kalp yetmezligi hastalarinda kompanzasyon durumlarina gore acil servis sonlanimi

Kompanzasyon GAL3 NT-proBNP
Acil  servis Ortalama+SS
sonlanimi

Kompanze Servis yatis n=14  242,90+270,87  324,08+275,52
YB yatig n=28 418,25+483,96  490,01+485,16
Dis merkeze n=1 282,00 57,00
sevk
p 0,104 0,276

Dekompanze Servis yatis n=8 201,30+496,81 122,72+102,35
YB yatis n=10  282,59+405,62 231,74+323,06
Dis merkeze n=1 165,00 166,00
sevk
p 0,348 0,923

Yeni Tam Servis yatis n=6 166,82+136,36  178,13+89,05
YB yatis n=20 322,98+455,07 344,56+447,42
p 0,712 0,420

Hastalarin kompanze ve dekompanze durumlarina goére GAL3 ve NT-proBNP

degerlerinin sagkalim tizerindeki etkisi incelendi. Her iki degiskene ait hem kompanze hem
de dekompanze grupta taburcu olan hastalara gore ex olan hastalarda gal-3 ve NT-proBNP

degerleri daha yiiksekdi. Ancak artig diizeyi anlamli bulunmadi (Tablo 16).
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Tablo 16: Kalp yetmezligi hastalarinda kompanzasyon durumuna gore sag kalim durumu

Kompanzasyon GAL3 NT-proBNP
Sagkalim Ortalama=SS

Kompanze Taburcu n=76 278,43+406,24  325,29+394,66
Exitus n=12 438,45+477,03  444,63+431,46
p 0,224 0,372

Dekompanze Taburcu n=22 180,52+253,10 234,07+£227,57
Exitus n=4 412,02+559,46  380,32+503,05
p 0,471 0,864

Kalp yetmezIigi ile gelen hastalarda ek hastaliklarin Gal-3 ve NT-proBNP iizerindeki
etkileri Coklu Lojistik Regresyon ile arastirildi. Gal-3 gruplari bagimli degisken olarak
almarak modele DM, HT, KAH, KBY; KOAH ve malignite faktor olarak eklendi.
ConditionalForwardStepwise yontemi ile olusturulan modellerde higbir faktor anlamli
bulunmadi (p>0,900). Yalnizca yiiksek risk grubunda (>25,9 ng/mL) NT-proBNPcovaryet
olarak anlamli etkiye sahipti (p=0,023; OR=1,004(1,001;1,008)). Ayn1 model kapak
hastaliklar1 olan AY, AD, MY, MD, PY, PD, TY, TD ile olusturuldu. Yine yiiksek risk
grubunda NT-proBNP’nincovaryet olarak etkisi vardi (p=0,020; OR= 1,004(1,001;1,008)).
Yalnizca MY nin etkisi anlamliliga yakindi. Yalnmizca kalp yetmezligi olan grup igin ayni
model kurgulandiginda yiiksek risk grubu i¢in MY’nin etkisi tespit edildi (p=0,013;
OR(%95Cl)=2,386 (0,637; 8,938)).

Hastalardan aliman c¢esitli yakinma, ek hastalik ve kapak hastaliklar1 durumlarina
gore GAL3 ve NT-proBNP degerlerinin karsilastirmalart yapildi (Tablo 17). Cinsiyetin
anlamli etkisi yoktu ancak erkek hastalarda degerler daha yiiksekti (Sekil 4.7 ve 4.8). Acil
servis sonlaniminin ve tekrar gelme durumunun degiskenler lizerinde etkili olmadig goriildii.
Kompanzasyonun, NHYA siiflarinin ve ek hastaliklarin da etkisi anlamli bulunmadi.
Yalnizca akut iskemi goriilen hastalarda Gal-3 degerinin anlamli diizeyde yiiksek oldugu

goriildii (Sekil 4.9).
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Tablo 17: Ek hastaliklar, kapak sorunlar1 ve hastalarin sikayetlerine gore Gal-3 ve
NT-proBNP karsilastirmasi

Gal-3 NT-proBNP
P
Cinsiyet 0,368 0,460
Acil servis sonlanimi 0,307 0,577
Tekrar gelme 0,812 0,498
Takip 0,152 0,408
Kompanzasyon 0,535 0,571
Sag ventrikiiler 0,144 0,675
NYHA simif 0,633 0,930
Perikardiyalefiizyon 0,758 0,759
Atriyal yetmezlik 0,873 0,492
Solda blok 0,774 0,491
Sagda blok 0,575 0,439
Akut iskemi 0,029* 0,602
Bazal RAL 0,422 0,772
Pretibiyal 6dem 0,393 0,598
Takipne 0,095 0,244
Ortopne 0,745 0,760
Juguler VD 0,164 0,449
Dispne 0,720 0,957
Gogls agrisi 0,944 0,594
Odem 0,216 0,774
Halsizlik 0,718 0,966
Oksiiriik 0,854 0,930
Carpinti 0,729 0,939
Kalp yetmezligi 0,983 0,864
DM 0,804 0,381
HT 0,983 0,935
KBY 0,531 0,199
KOAH 0,382 0,234
KAH 0,894 0,516
Kapak 0,063 0,324

Malignite 0,261 0,154




500,00

400,00

300,00

95% Cl gal3

200,00

100,00—

T T
erkek kacin

cinsiyet

Sekil 4.7 Cinsiyetlere gore Gal -3 degerleri
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Sekil 4.9 Akut iskemi gruplarina gére Gal-3 degerleri

Gal-3 ve NT-proBNP arasinda pozitif yonlii ve yliksek diizeyde anlamli korelasyon
hesaplandi (R=0,651; p<0,001)(Sekil 4.10). Ancak Gal-3 ve NT-proBNP ile diger tiim klinik
ve laboratuvar Ol¢limleri arasinda anlamli korelasyon bulunmadi. Yatis siiresi ile degerler
arasindaki iliski pozitif yonlii idi fakat korelasyon diizeyi iliskisiz seviyedeydi (Tablo 18 ve
19).

R Linear = 0,521
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Sekil 4.10 NT-proBNP ile Gal-3 arasindaki dogrusal korelasyon
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Tablo 18: Gal-3 ile diger 6l¢timler arasindaki korelasyonlar

GAL3 Sistolik  Diastolik
Yas Nabiz SO2 Solunum GKS EF
KB KB
R 0,145 0,143 -0,107 -0,010 -0,083 0,012 -0,002 0,101
p 0,122 0,129 0,257 0,920 0,380 0,898 0,983 0,284
.. . ~ Yatis
PAB  WBC  Hgb Ure Kreatin CK-mb  Troponin
siiresi
R -0,001 0,051 0,074 -0,031 0,161 -0,065 -0,031 0,096
p 0,99 0591 0,435 0,747 0,087 0,494 0,747 0,311

Tablo 19: NT-proBNP ile diger 6lgtimler arasindaki korelasyonlar

NT-proBNP Sistolik Diastolik
Yas Nabiz SO2 Solunum GKS EF
KB KB

0,136  -0,031 0,013 -0,030 -0,094 0,098 -0,089 0,019
0,150 0,745 0,890 0,752 0,320 0,299 0,348 0,844
.. . . Yatis
PAB  WBC  Hgb Ure Kreatin CK-mb  Troponin
suresi
0,059 0,059 0,152 0,046 0,078 0,038 0,046 0,164
0,533 0,530 0,106 0,633 0,410 0,692 0,633 0,080

NYHA siniflamasina gore hastalarin taburculuk durumlari incelendi (Tablo 20).

Dagilimlar arasindaki iliski anlamli degildi (p=0,645). Taburcu olan hastalarin 2. ve 3. sinifta

yogunlastig1 izlendi. Dis merkeze sevk edilen hastalarin yalmizca ikinci sinifta oldugu

gozlendi (Sekil 4.11).

Tablo 20: NYHA siniflar ile taburculuk durumlari arasindaki dagilim

0=0,645 Taburculuk  Taburcu  Servis Yatis YB yatis Dis Merkeze
Sevk
N (%) N (%) N (%) N (%)
NYHA Snif 1 3(11,5) 0 (0) 3(5,2) 0 (0)
Sinif 2 10 (38,5) 14 (50,0) 28 (48,3) 2 (100)
Sinif 3 8 (30,8) 8 (28,6) 18 (31,0) 0 (0)
Simif 4 5(19,2) 6 (21,4) 9 (15,5) 0(0)
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Sekil4.11 NYHA smiflarinin taburculuk durumlarina gore dagilimi

NT-proBNP degerleri kalp yetmezligi yok,kronik ve akut kalp yetmezligi seklinde ii¢
gruba ayrilmisti.Gal-3 ve bu gruplar lizerinde hastalardan alinan 6l¢iim degerlerinin etkileri
incelendi. GAL3 ve NT-proBNP arasinda yiiksek diizeyde korelasyon oldugundan gruplar
arasinda birbirlerine gore etkili bulundu (Sekil 4.12).Diger hemogram ve biyokimya 6l¢timleri
farkli bulunmadi. Yalnizca CK-MB ortalamalariin Gal-3 gruplari icerisinde anlamli diizeyde

farkli oldugu anlasildi (p=0,045).
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Tablo 21:Gal-3 ve NT-proBNP gruplarina gore laboratuvar 6l¢timlerinin karsilastiriimasi

Gal-3 NT-proBNP Gruplar1
o Yok
o Kronik KY
o Akut KY
p p
WBC 1073/Ul 0,811 0,584
Hgb 1073/UI 0,425 0,079
Ure mg/dI 0,412 0,728
Kreatin mg/dl 0,281 0,715
Na mmol/L 0,656 0,733
K mmol/L 0,497 0,557
CK-MB ng/ml 0,045* 0,124
Troponin ng/ml 0,296 0,596
GAL3 ng/ml ... <0,001*
NT-proBNP pg/ml <0,001* ...
500,007 Yok-Kronik KY: p=0,033 =X

Yok-Akut KY: p=0,001
Akut KXY -Kronik KY: p<0,001

£00,00

400,00

95% Cl gal3

200,00

00—

T T T
ok Kronik kalp yetmezlidi Akut kalp yetmezlidgi
proBNP_grup

Sekil 4.12 NT-proBNP gruplarina gore Gal-3 degerleri (¥, O ve X sembolleri farkli gruplari
gostermektedir)

Gal-3 ve NT-proBNP degerleri ile tabuculuk durumlar1 arasindaki iliski incelendi.
Kompanze ve dekompanze grupta taburculuk durumlar ile Gal-3 ve NT-proBNP degerleri
iliskili bulunmadi1 (p>0,05). Taburcu olan hastalarda her iki 6l¢iim degeri de diisiik ve yatis

yapilan hastalarda oldukca yiikselmesine ragmen anlamli artis hesaplanmadi.
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Takip edilen hastalar taburcu olanlar ve ex olanlar seklinde gruplandirilip
kompanzasyon durumuna gore incelendi. Kompanze grupta taburcu ve ex olan hastalar
arasinda GAL3 degerleri farkli bulundu (p=0,025). Taburcu olan grupta Gal-33 ortalamasi
237 ng/mL iken ex olan hastalarda 444 ng/mL’ye ¢ikt1 (Sekil.4.13). Dekompanze hastalarda
Gal-3 degerleri farkli degildi. NT-proBNP ortalamalart ise hem kompanze hem de
dekompanze grupta farkli bulunmadi. Hem akut ve kronik kalp yetmezligi hastalar1 hem de
yeni tan1 hastalarinin tamami dahil edildiginde (n=114) kompanzasyon gruplarina gore Gal-3
degerleri farkli bulunmazken (p=0,290) NT-proBNP olclimleri dekompanze grupta daha
yiiksek bulundu (p=0,012). Kompanze grupta 286 pg/mL olan ortalama deger dekompanze
grupta 531 pg/mL’ye kadar yiikseliyordu (Sekil.4.14).
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Sekil.4.13 Kalp yetmezligi takip edilen kompanze hastalarda Gal-3 degerleri
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Sekil.4.14 Kompanzasyon gruplarina gére NT-proBNP ortalamalari
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Kalp yetmezligi olan ve yeni tani1 alan hastalar kompanzasyon durumlarina gore
ayrilarak NT-proBNP gruplamasina gore karsilastirmalar yapildi (Tablo.22). Hem eski hem
de yeni tani alan hastalarda dekompanze gruplarda Gal-3 degerleri akut ve kronik kalp
yetmezligi olan hastalar arasinda farkli bulundu. NT-proBNP belirtecine gore kalp yetmezligi
olmayan hastalarda Gal-3 degerleri 60 ng/mL civarinda, kronik kalp yetmezligi olan grupta
ise artarak 120 ng/mL’nin iizerine ¢ikiyordu. Akut kalp yetmezligi olan hastalarda Gal-3
ortalamalar1 oldukg¢a yiikselerek 600 ng/mL’nin {izerine ¢ikiyordu. Eski tan1 alan dekompanze
hastalarda benzer atis durumu goriilmesine ragmen aradaki farklar anlamli bulunmadi. NT-
proBNP degerleri her iki grupta da farkliydi. Benzer sekilde kronik kalp yetmezligi ve akut
kalp yetmezligi hastalarinda hem kompanze hem de dekompanze grupta siirekli artig gortildi.
Yeni tan1 alan hastalarda hem Gal-3 (p=0,012) hem de NT-proBNP (p<0,001) degerleri
anlamli diizeyde farklilik gosterdi. Gal-3 ortalamalari kronik KY hastalarinda 165 ng/mL iken
akut KY hastalarinda 596 ng/mL’ye kadar ¢ikiyordu. Kalp yetmezligi olmayan hastalarda bu
deger 61 ng/mL civarinda kalmist1 ve aradaki farklar anlamliydi. NT-porBNP degerleri de her
ic grup arasinda farkli bulundu. Kalp yetmezligi olmayan hastalarda 50 ng/mL civarinda iken
kronik KY hastalarinda 209 ng/mL’ye, akut KY hastalarinda ise 834 mg/mL’ye kadar
yiikseliyordu.

Tablo.22 Kalp yetmezligi hastalarinda kompanzasyon ayriminda NT-proBNP gruplarina gore
Gal-3 ve NT-proBNP degerleri

Yok Kronik KY Akut KY p
GAL3 Eski Kompanze 61,58+83,6  128,41+£104,2  618,10+471,09  <0,001*
tani
Dekompanze  60,77+57,4  272,14+543,4  596,18+531,10 0,343
Yeni Kompanze  ........ ... .
tani
Dekompanze  61,19+71,8 165,67+283,2  614,73+469,40  0,002*
NT-proBNP Eski Kompanze 61,36+48,1  207,74+49,20  773,90+404,62  <0,001*
tani
Dekompanze  54,95+41,2  185,04+30,58  562,87+377,86  0,012*
Yeni Kompanze  ........ ... ..
tani
Dekompanze  49,32+48,0  209,36+41,87  834,05+490,34  <0,001*
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Ayni sekilde eski ve yeni tani alan hastalarin kompanzasyon durumlarina gore NT-
proBNP gruplamasma gore akut ve kronik kalp yetmezlikleri degerlendirildi. Eski tani
hastalarda kompanzasyon ile kalp yetmezligi durumu arasinda diisiik diizeyde anlamli iliski
bulundu (p=0,049). Farklilik kalp yetmezligi olmayan grup ile akut ve kronik gruplarin
oranlarin kaynaklandi. Kompanze hastalarda kronik kalp yetmezligi oran1 %74,1 ve akut kalp
yetmezligi orant %84,6 olurken dekompanze hastalarda bu oranlar KKY i¢in %25,9, AKY
icin %]15,4 oldu. Yeni tan1 hastalarda kompanze durum olmadigindan analiz sonucu

iiretilmedi (Tablo.23).

Tablo.23 Tan1 durumuna gore NT-proBNP gruplari ile kompanzasyon karsilastirmasi

Yok Kronik KY Akut KY p
Eski tant Kompanze 16 (55,2) 20 (74,1) 22 (84,6)
Dekompanz 13 (44,8) 7 (25,9) 4 (15,4) 0,049*
e
Yeni tant Dekompanz 9 (100) 15 (100) 8 (100)
e

Kalp yetmezligi olan ve daha 6nceden tan1 almis olan hasta grubunda ek hastaliklarin
dagilimlar1 incelendi. Toplam 24 hastanin %41,7’sinde DM, %58,3’linde HT, %20,8’inde
KBY, %33,3’iinde KOAH ve %79,2’sinde KAH oldugu bilgisi alind1. Yalnizca birer hastada
kapak problemi ve malignite (%4,2) goriildii. Toplam 3 (%12,5) hastada ise diger tanilar
vardi.

GAL3 ve NT-proBNP igin ayirict tani bilgisi arastirildi. Hastalarin tamami
diistiniildiigiinde eski ve yeni tan1 arasinda anlamli ROC egrisi elde edilmedi. Ancak
kompanzasyon durumuna gére ROC egrileri altinda kalan alanlar anlamhiydi. Gal-3
(AUC=0,622; p=0,025) ve NT-proBNP (AUC=0,589; p=0,102) degerlerine ait egri grafigi
Sekil.4.15’te verildi. GAL3 igin 183,50 ng/mLve NT-proBNP i¢in 308,50 pg/mLcut-off
degerleri i¢in;GAL3 igin Duyarlik=%62,5, Ozgiilliik=%60,34 ve Dogruluk=%61,4NT-
proBNP i¢cin Duyarlik=%46,42, Ozgiilliik=%74,13 ve Dogruluk=%60,520larak hesaplandi.

Yalnizca eski tam1 alan hastalarda kompanze durumu belirlemede hem Gal-3
(AUC=0,602; p=0,149) hem de NT-proBNP (AUC=0,696; p=0,005) degerleri anlamli ROC
egrilerine sahipti (Sekil.4.16). NT-proBNP i¢in egri altinda kalan alanin daha biiyiikk olmas1
ve p degerinin anlamli olmasi nedeniyle bu belirtecin daha dogru sonuglar verecegi anlasildi.

Her iki belirte¢ igin cut-off belirlenerek ayirici tani oranlari hesaplandi. Gal-3 igin 180,75
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ng/mL, NT-proBNP i¢in 195,75 pg/mL. cut-off degerlerine gore;Gal-3 i¢in Duyarlik=%16,6,
Ozgiilliik=%56,8 ve Dogruluk=%45,INT-proBNP i¢in Duyarlik=%20,8, Ozgiilliik=%39,6 ve
Dogruluk=%234,1seklinde bulundu.
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Sekil.4.15 Hastalarin tamamina ait Gal-3 ve NT-proBNP ROC egrileri
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Sekil.4.16: Eski tan1 hastalarda Gal-3 ve NT-proBNP ROC egrileri
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5. TARTISMA

Kalp yetmezligi yasami tehdit eden bir saglik problemidir. KY hastalarinda taninin
zamaninda konmasi, hastalik gidisatin1 yavaglatarak, ilerleyen olgularda yiiksek maliyetli
tedavilerin azalmasimna ve hastaneye yatiglar1 ve mortaliteyi azaltacaktir. Ancak KY
belirtilerinin ¢ogu tan1 koydurucu olmadigindan ve sinirh tanisal deger sinirli oldugundan
KY tanis1 koymak zorlagsmaktadir..Gelismis iilkelerde birinci basamak merkezlerde risk
faktorleri olan ya da KY semptomlar1 bulunan kisilere tarama amacl olarak biyobelirtecler
kullanilabilmektedir.Natritiretik peptidler ve gal 3 bu amacla kullanilan biyomarkirlardir.
Natritiretik peptidler, negatif ongordiiriicii yani taniy1 diglayict 6zellikleri ile KY tanisinda
kullanilan 6nemli biyomarkerlerdir. Natriiiretikpeptidler kalpte miyositlerde iiretilen ve
salinan vazoaktif hormonlardir. Prohormon olarak pro-BNP seklinde sentezlenir ve enzimatik
yolla BNP ve N terminal (NT)-proBNP olmak iizere ikiye ayrilir. Acil servislerde kalp
yetersizligi tanisinda kullanilmasi onerilmektedir(42). Bir B-galaktozid baglayici lektin olan
Galektin-3(Gal-3),makrofajlar ~ tarafindan  salinmakta  olup  kardiyak  fibroblast
proliferasyonuna, kollajen birikimine ve ventrikiil fonksiyon bozukluguna neden
olabilmektedir(43).Yiiksek seviyedeki galektin-3 seviyeleri, zayiflamis RV sistolik
fonksiyonlari, yiiksek RV sistolik basinglar1 ve ciddi mitral-trikiispid yetersizligi ile iligkili
bulunmustur(44). Galektin 3’{in 6liim ve tekrar hastane yatis i¢in uluslararasi kestirim degeri
17,3 ng/ml’dir.(45). Ancak ¢alismamizda ¢ikan degerlerin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.

ESC 2016 kalp yetmezligi kilavuzunda tanida NT-proBNP degerinin
kullanilabilecegi belirtilmistir. Kilavuza gore 125 pg/mL degerinin altindaki degerlere gore
kalp yetmezliginin diglanilabilecegi, kronik kalp yetmezligi hastalarinda bu degerin iistiinde
oldugu, akut kalp yetmezligi hastalarinda ise 300pg/mL {iizerine c¢iktig1 belirtilmistir.
Calismamizda NT-proBNP degerlerini bu degerlere gore siiflandirdigimizda kronik
vakalarda 125pg/ml iizerinde oldugu, akut kalp yetmezligi vakalarinda ise 300 pg/ml {izerinde
oldugu goriilmiistiir. Aynmi sekilde Gal-3 degerlerinin NT-proBNP ile korele bir sekilde
yiikseldigi goriilmiistiir. Dekompanze hastalarda Gal-3 degerleri akut ve kronik kalp
yetmezligi olan gruplarda anlamli diizeyde farkliydi (p=0,014). Akut kalp yetmezligi olan
hastalarda Gal-3 degeri 600 ng/mL’ye yaklasiyordu. Yapilan bir ¢alismada, Gal-3’iin, klasik
risk faktorleri ve natriiiretik peptidlerle birlikte kullanildiginda akut dekompanse KY hastalari
igin riskin simiflandirmasinda etkili oldugunu bulmuslardir(46). Gal-3’tin NT-proBNP ile
kombinasyonu kalp yetmezligi hastalarinda prognozu gostermede en iyi belirleyicidir. Gal-3

kalp yetmezIligi hastalarinda saglikli bireylere gore akut kalp yetmezlikli hastalarinda daha
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yiiksek bulunmustur(47).Ayn1 zamanda arastirmacilar, prognostik degerler bakimindan Gal-
3’ln natriiiretik peptidlere kiyasla daha iyi oldugunu da tespit etmislerdir(43).Yapilan baska
bir bir ¢alismada akut dispne nedeniyle acil servise gelen hastalarda Gal-3’iin prognostik
degeri incelenmistir. Gal-3 konsantrasyonunun, AKY hastalarinin plazmasinda anlamli 6l¢iide
yiiksek oldugu ve NT-proBNP’ye gore 60 giinlilk mortalitenin tahmininde daha iyi sonuglar
verdigi goriilmiistiir. Cok degiskenli analizde, Gal-3’lin bir prognostik biyolojik belirteg
olarak NT-proBNP’den daha {iistiin oldugu dogrulanmistir(48). Van Kimmenade ve ark.
yaptiklar ¢aligmada Gal-3’lin, KY olmayan hastalara kiyasla KY goriilen hastalarda anlamli
olarak yiiksek oldugunu gostermislerdir. Ancak, akut KY tanisinda Gal-3, N-terminal
proBNP’ye gore (NT-proBNP) ikinci sirada oldugunu belirtmiglerdir. KY nedeniyle
hastaneye kaldirilan hastalarda mortatilite takibinde Gal-3’tin, NT-proBNP’ye kiyasla daha
tstiin oldugunu agiklamiglardir(49). Calismamizda hastalarin taburculuk ve ex durumu
acisindan degerlendirildiginde ex olan hastalarda hem gal-3 hem de NT-proBNP diizeylerinin
daha yiiksek oldugu goriilmiistir. Kompanze hastalarda bu degerler daha yiiksek
bulunmustur. Her iki parametre arasinda ise NT-proBNP degeri daha yiliksek bulunmustur.
Acil servis sonlanimi agisindan bakildiginda her iki paremetre ile acil servisi sonlanimi
arasinda iliski bulunamamigstr. Hastalarin acil servis sonlanimlarina bakildiginda literatiirle
parelel sekilde yogun bakim yatisi yapilan hastalarda her iki paremetrenin servis yatisi yapilan
ve taburcu olan hastalara gore daha yiiksek degerlere ulagtigi gorilmiistiir. Gal-3 ile ilgili
yapilan bir ¢aligmada Gal-3’lin akut dekompanse kalp yetersizligi(ADKY) ile bagvuran
hastalarda uzun donem mortalitenin bagimsiz gostergesi oldugu bulunmustur.(44).PRIDE
calismasina alinan 599 ADKY hastasi arasinda, acil servise bagvuru sirasinda Gal-3 seviyeleri
bakilan ve ekokardiyografik incelemeleri yapilan 115 hasta calismaya dahil edilmistir.
Dispneik kalp yetersizlikli hastalarda Gal-3 ortalama degerden yiiksekse mortalite %63,
ortalama degerden diisiikse mortalite %37 tespit edilmistir. Calismamizda ex olan hastalarin
hem Gal-3 hem de NTpro BNP ‘nin hesaplanan cut-off degerinden yiiksek oldugu
gorilmiistiir. Son yapilan bir ¢alismada, Gal-3’teki artisin, Akut koroner sendrom(ACS)
sonrasi hastalarda KY riskinin ve kardiyovaskiiler nedenli 6liimlerin artmasiyla iliskili oldugu
tespit edilmistir. Bu sonug, ACS sonrasi hastalarin izlenmesinde Gal-3’iin potansiyel bir role
sahip olduguna isaret etmektedir(50).Calismamizda literatiir ile uyumlu bicimde akut iskemi
goriilen hastalarda Gal-3 degerlerinin anlamli diizeyde yiiksek oldugu goriilmiistiir.
Yaptigimiz ¢aligmada 75 yas ve istii hastada akut kalp yetmezligi hastalarinda hem
Gal- 3 hem de NT-proBNP degerleri yiikselmisti. Kronik kalp yetmezligi hastalarinda ise NT-
pro BNP degerleri daha yiiksekti. Susan Stienen ve ark. yaptiklar1 calismada 75 yas ve {istl
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hastalarda NT-proBNP diizeylerini daha yiiksek bulmuslardir( 5414 (2745-10429) 8041
(3675-15505)(51).Erdal Durmus ve ark. NT-proBNP seviyesinin yash kisilerde ve kadinlarda
daha yiiksek oldugunu belirtmistir(39).

Gal 3 ve NT-proBNP igin ayiric1 tani bilgisi arastirildi. Ancak kompanzasyon
durumuna goére ROC egrileri altinda kalan alanlar anlamliydi. Gal-3 (AUC=0,622; p=0,025)
ve NT-proBNP (AUC=0,589; p=0,102) degerlerine ait egri grafigi Sekil.5’te verildi. Gal3 igin
183,50 ng/mLve NT-proBNP i¢in 308,50 pg/mLcut-off degerleri i¢in Gal 3 i¢in
duyarlik=%62,5, 6zgiilliik=%60,34 ve dogruluk=%61,4, NT-proBNP icin duyarlik=%46,42,
0zgillik=%74,13 ve dogruluk=%60,52 olarak hesaplandi.

Yalnizca eski tani alan hastalarda kompanze durumu belirlemede hem Gal-3
(AUC=0,602; p=0,149) hem de NT-proBNP (AUC=0,696; p=0,005) degerleri anlamli ROC
egrilerine sahipti (Sekil.6). NT-proBNP i¢in egri altinda kalan alanin daha biiyiik olmasi1 ve p
degerinin anlamli olmas1 nedeniyle bu belirtecin daha dogru sonuglar verecegi anlasildi. Her
iki belirte¢ icin cut-off belirlenerek ayirici tant oranlar hesaplandi. Gal-3 i¢in 180,75 ng/mL,
NT-proBNP i¢in 195,75 pg/mL. cut-off degerlerine gore; Gal-3 icin duyarlik=%16,6,
0zgiillik=%56,8 ve Dogruluk=%45,1 NT-proBNP i¢in duyarlik=%20,8, 6zgiilliik=%39,6 ve
dogruluk=%34,1 seklinde bulundu. Bu sonu¢ bize kalp yetmezliginin tanisinda NT-pro BNP
yerine Gal-3 kullanmanin ayni sonuglar verecegini gostermistir.

Gal-3 viicuttan atilimmin bir kisminin renal yolla olmasi nedeniyle bdbrek
yetersizliginde diizeyi artig gosterir(52). Calismamizda kreatin degeri ile hem gal-3 hem de
NT-proBNP degerleri arasinda iliski bulunamamistir. Literatiirde NT-proBNP ve gal-3
degerleri ile ejeksiyon fraksiyonu arasinda ters iliski olduguna dair yapilan caligmalar
mevcuttur. Ancak bizim calismamizda her iki parametre ile ejeksiyon fraksiyonu arasinda
iliski bulunamamastir.

Kalp yetmezligi, iilkemizdeki morbidite ve mortalitenin baslica sebeplerindendir.
Toplumun yas ortalamasmin artmast ve giincel tedavi yaklagimlart neticesinde kalp
yetmezligi olan hastalarin yasam siireleri uzamaktadir. Bu nedenle kalp yetmezligi prevalansi
artmaktadir. Toplumun ortalama yasam siiresinin artmasi saglik giderlerinin de artmasina
sebep olmaktadir. Yiiksek Gal-3 seviyeleri kalp yetmezligi hastalarinda artmis mortalite ve

morbidite ile iligkili bulunmustur.
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6.SONUC

Biz bu ¢alismamizda kalp yetmezligi hastalarinda yiiksek gal-3 seviyelerinin tani ile
prognozu gostermedeki etkinligini ve NT-proBNP ile korelasyonunu arastirmay1 amagladik.
Yaptigimiz calismada gorildigl lizere, ESC 2016 kalp yetmezligi kilavuzuna gore kalp
yetmezligi tanisinda kullanilmasi Onerilen NT-proBNP ile korelasyon gosteren Gal-3
diizeyinin acil servisde calisilan biyomarkerlar arasinda bulunmasi kalp yetmezligi tanisi ve
prognozunu gostermede degerli olabilir. Bunun sonucu kalp yetmezligi hastalarinda erken
tan1 , tedavi ve prognozun tahmini mortalite ve morbidite oranlarini azaltabilecegi gibi saglik
harcamalarinin azalmasina da katkis1 olabilir. Ancak Gal-3 diizeylerini etkileyen faktorlerini
coklugu nedeniyle bu konuda daha biiylik calisma grubu ile yapilacak calismalara ihtiyac

vardir.
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