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GiRi$ VE AMAC

Kalp yetersizligi, yeterli vendz doniise karsin kalbin, istirahatte ve egzersiz sirasinda dokularin metabolik
gereksinmelerini karsilayacak kadar kan1 pompalayamamasidir. Konjestif kalp yetersizligi de kronik kalp

yetersizligi tablosunda siv1 tutulusu ve 6ddemin birlikte bulunmasidir.

Olduk¢a yaygin, Onemli ve artan bir saglik sorunu olan bu hastaligin 6nemi esas kardiovaskiiler
problemler olarak, iskemik kalp hastaligi ve hipertansiyonun goz Oniine alindigr bir donemde, biiyiik
Olciide fark edilmeden gecilmistir. Baslica etyolojik faktorleri olan bu hastaliklarin tedavilerindeki basarili
gelismelere ragmen, kalp yetersizligi insidans1 azalmamis ve giderek daha cok kaygi duyulan bir sendrom
haline gelmistir. Toplumda yaglhilarin orami arttikca siklik ve yayginligr artmaktadir. Miyokard
infarktiisiindeki sag kalim orami artarken kardiak fonksiyonlarin sinmirliligi nedeniyle kalp yetersizligi olan
insanlarin sayis1 ¢ogalmaktadir. Infarktiisten kurtulan bir cok kisi kronik kalp yetersizligi asamasina

ulasmaktadir.

Giintimiizde KKY’nin etyolojik goriintiisii de degismistir. Evvelce hipertansiyon 6n planda iken,
giiniimiizde miyokard infarktiisii ve anginal sendromlar en énemli nedenleridir. Baz1 arastirmalarda kalp
yetmezligi olgularmin %70’inin bu nedene bagl oldugu bulunmustur. Izleme ve etkin tedavi hipertansif

kalp hastaliklarinda 6nemli bir azalma saglamistir.

Hastaligin toplumda ortaya cikis hizi, predispozan kalp hastaliklarinin nisbi sikligi ile, KKY gelisen
hastalarin prognozu hakkinda degisik veriler mevcuttur. Toplumda kalp yetmezligi prevelansi %0.4-2
arasinda degismektedir. Teshis ve tedavisindeki ilerlemelere ragmen, bu hastalik diinya capinda yaklagik
20 milyon insan1 etkilemektedir. 1990’da 65 yasin iizerindeki hastalar icin hastanede en sik yatis nedeni
kalp yetersizligi olurken, gbzlenen siklik 1970’dekine goére iic kez artis gostermistir. Ayrica 55 yasin
tizerindeki hasta sayisinda da belirgin bir artis olmustur. Kalp yetersizligi yillik yaklasik 500.000 hastane

basvurusu ile 5 milyon hastane yatis giiniiniin baslica nedenidir.

Kalp yetersizligi progresiftir. Altta yatan problem ortadan kaldirilmadik¢a, bozulmus yasam kalitesi ve

yiiksek morbidite-mortalite hiz1 ile prognoz daima kotiidiir. Cesitli ilaclarin surviyi bir dereceye kadar
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diizeltmesine ragmen, agir kalp yetersizliginde mortalite hiz1 hala yiiksektir. Kalp yetersizligi tanisi

koyulan hastalarin yaklasik yaris1 5 yil i¢inde, ilerlemis kalp yetersizligi bulunan hastalarin %60’1ndan

fazlasi ise 1 yil i¢cinde 6lmektedirler. Tedavisi masrafli, is géremezlige neden olan ve sonugta dldiiren bir

hastaliktir. Kalp yetersizligi hem hasta, hem de toplum i¢in agir bir yiik olusturmaktadir.

Karaciger fonksiyon testleri; "karaciger ve safra yollar1 hastaliklarinin teshisi, hastaligin siddeti ve
prognozunun belirlenmesinin yani sira tedaviye cevabin degerlendirilmesinde de kullanilan biyokimyasal
olgiimler” olarak tarif edilebilir. Ideal bir karaciger fonksiyon testinin spesifik olmasi, duyarlihginin ve
tahmini dogruluk oranmin yiiksek olmasi gerekir. Klinisyene karacigerin total fonksiyonel kapasitesi
hakkinda dogru fikir verebilecek ideal ve tek bir karaciger fonksiyon testi yoktur. Karaciger fonksiyon
testleri dendiginde; AST, ALT, albiimin, GGT, alkalen fosfataz, bilirubin, protrombin zamani anlasilir.
Transaminaze yiikseklikleri belirgin yiikseklikler (>300), hafif orta yiikseklikler (normalin iist sinirinin 5
katindan diisiik) olarak ikiye ayrilir. iskemik ve toksik durumlar transaminazlar1 en fazla yiikselten
hastaliklardir. AST>ALT ‘dir. Transaminaz seviyelerinde ¢cok hizli bir yilikselme ve ¢ok hizli bir diisme
olur.Billuribin c¢ok fazla yiikselmez.LDH ¢ok daha yiiksek seviyededir. Akut viral hepatit sonucu
aminotransferazlarda yavas yiikselis ve diisiis gozlenir.Billirubinin 5-10 misli yiikselmistir. Akut bilier
obstriiksiyon sonucu transferazlar AF’den daha once yiikselir. Alkolik hepatitde ise AST<normalin 6
katidir.. ALT>3000 ise iskemik (kardiovaskiiler hastaliklar) ve toksik sebepler (ilag bitkisel iiriinler)

arastirilmalidir.

Transaminazlar egzersiz, gebelik, ates gibi bazi fizyolojik durumlarda da yiikselebilecegi gibi;hemoliz,
kas hastaliklari, miyokard enfarktiisii, pulmoner emboli gibi karaciger dis1 hastaliklarda da yiikselebilir.
Transaminaz yiiksekligine sistemik hastaliklarda sebep olabilmektedir. Kalp yetersizligi, myeloproliferatif
hastaliklar, orak hiicreli anemi, inflamatuar bagirsak hastaligi, kistik fibrozis, sepsis, tiroid
hastaliklart,kollajen doku hastaliklari, pankreatit, diabetes mellitus, hiperlipidemi, sprue gibi. Biz
calismamizda konjestif kalp yetersizligi tanis1 konmus hastalardaki karaciger fonksiyon testlerindeki

degisiklikleri ve mortalite ve hastanede kalis siiresine etkisini inceledik.



GENEL BiLGILER

KALP YETERSIZLIiGi

Kalp yetmezligi hemodinamik anomaliler, bozulmus egzersiz kapasitesi, norohormonal aktivasyon ile
hizli progresyon gosteren ve kalbin, dokularin ihtiyaci olan sistemik perfiizyonu saglayamayacak diizeyde
mekanik yetersizligi sonucu yiiksek mortaliteyle seyreden bir sendromdur. Kalp yetersizligi diinyada
yaklasik 15 milyon insanmi etkileyen yaygin bir hastaliktir. Kalp yetersizligi sikligr yasla birlikte
artmaktadir. 50-60 yas arast grupta sikligi %1-2 iken, 75 yas iizerinde %10’a ulasmaktadir. Tiim kalp
yetersizliklerinin ortalama %801 65 yas ve iizerindeki kisilerde goriilmektedir. Framingham caligsmasina
gore; 50-59 yas arast her 1000 erkekte 3, 1000 kadinda 2, 80-89 yas arast her 1000 erkekte 27, 1000

kadinda 22 hastada kalp yetersizligi saptanmistir ve kadin/erkek oranmi 1/3 olarak bulunmustur.

Genel olarak populasyonda ve kardiyovaskiiler hastaliklara sahip kisilerde sagkalim oranlarinin artmasi
nedeniyle kalp yetersizlikli hastalarin sayisi gittikce artmaktadir. Tedavisindeki onemli ilerlemelere
ragmen kalp yetersizliginin prognozu hala kotiidiir. Bununla birlikte kalp yetersizligi klinik bir
sendromdur ve bu agidan bakildiginda hekimlerin dikkati birincil olarak bu sendroma yol acan
etyolojilerin cok sayida olmasmma ragmen klinik goriiniimleri ¢ok az degisen hastalarin bakimina
yonelmektedir. Kalp yetersizligi icin yillar boyunca bir¢ok tanim ileri siiriilmiistiir. Hicbiri genel olarak
tatmin edici degildir. Bu durum kardiak debide azalma ve vendz doniiste artis ile karakterize olan ve
yetersizlik icindeki kalbin progresif olarak kotiilesmesine ve biiyiik olasilikla prematiir miyosit hiicresi
Oliimiine yol acan molekiiler anormalliklerin eslik ettigi bir sendromun kompleksligini yansitir . Kardiyak
yap1 ve fonksiyonlardaki bozulmanin baslangici ile bundan haftalar, aylar veya yillar sonra goriilen kalp

yetersizliginin klinik bulgular1 arasinda siklikla 6nemli bir zaman siiresi vardir.

Tarihsel olarak kalp yetersligi hacim genislemesi ve 6deme yol agan bir kardiyorenal sorun olarak kabul
edilmistir. Sistolik ve diyastolik kontraksiyonun daha dayanilarak 1960’lar ve 1970’lerde mekanik pompa
yetmezligi karar1 baskilanmig yetmezliginin hastaligin 6nemli bir bileseni oldugunu gostermis ve sonugta
vazodilatator tedavi baglatilmistir. Son 10 y1l boyunca deneysel ve klinik ¢alismalar kalp yetersizliginin
ozellikle sempatik sinir sistemi ve renin-anjiotensin-aldosteron sistemi olmak {izere nodrohumoral
aktivasyonda artisla karakterize oldugunu gostermistir. Norohumoral aktivite artisi, giiniimiizde kalp
yetersizliginin semptomlarina ve progresyonuna katkida bulunan major bir patofizyolojik bilesen olarak

kabul edilmektedir.



Kalp yetersizligi, kalbin dokularin ihtiyaci olan yeterli miktarda kan1 pompalayamamasi veya bunu sadece
yiiksek dolus basinglar1 ile gerceklestirebildigi bir tablodur. Kalbin dokularin ihtiyact olan kani
pompalayamamasi; yapisal anomaliler, yetersiz kardiyak dolus ve/veya kontraktil yetersizlige bagl
meydana gelebilir. Adaptasyon mekanizmalar1 kan voliimiinii, kardiyak dolum basing¢larini, kalp hizin1 ve
kas kitlesini artirarak normal fizyolojiyi saglamaya caligir. Ancak bu adaptif mekanizmalarin da katkisiyla
kalbin kontraksiyon ve relaksasyon kapasitesi daha da bozulmakta ve kalp yetersizligi hizli ilerleme

gostermektedir.

Klinisyene sendromu tanimlatan kardiyomegali, efor dispnesi ve dolasim konjesyonu gibi klinik belirti ve
bulgular olsa da klinisyen, hastadaki rahatsizligin dispne ve dolasim konjesyonu gibi belirti ve bulgularin
gelismesinden ¢ok daha dnce baslayan baz1 temel yapisal ve fonksiyonel bozukluklardan koken aldigini
bilir. Kalp yetersizligi hala biiyiik ol¢iide klinik veya yatakbasi bir tamidir. Dikkatlice alinmig bir hikaye
(nefes darligi, yorgunluk, sivi tutulumu) ile fizik muayenenin (akciger konjesyonu, genislemis boyun
venleri, takipne, galo ritmi ve sivi tutulumu) kombinasyonu taniya ulagsma seklidir. Yapisal kalp
hastaligina iligkin direkt kanitlara da ihtiya¢ vardir. Ve bu konuda en faydali yontem ekokardiografidir.
Tanm dikkatlice yapilan bir yatakbast muayene ile konulmakta ve gogiis rontgeni ve ekokardiografi ile

dogrulanmaktadir .

Cogu hastada konjestif kalp yetersizligi (KKY) ve anormal dolasim konjesyonu hem kalp yetmezliginin
kendisinin, hem de sonradan olusan ve sempatik sinir sisteminin ve renin-anjiotensin sisteminin
aktivasyonunun eglik ettigi periferik dolasim degisikliklerinin sonucu olarak gelisir. Mekanik veya
miyokardiyal bozukluklara bagl klinik KKY olan ¢ogu hastada, kalp (pompa) yetersizliginden once,
kardiyak pompa fonksiyonunun ve kardiyak debinin miyokard hipertrofisi ve ventrikiil dilatasyonundan
olusan kompansatuvar mekanizmalarla en azindan istirahatte korundugu Onemli bir miyokardiyal
disfonksiyon donemi vardir. Bu sebepten dolay1 erken donemlerde hastanin hicbir engeli veya semptomu
olmayabilir veya bunlar ¢cok az diizeyde olur .ve kardiyak kontraktiliteyi arttiric1 farmakolojik yaklasimlari
tesvik etmistir. Sistemik vazokonstriiksiyonun varligi dolasim iyi anlasilmasi ve deneysel ve klinik kalp

yeterszliginde sistolik fonksiyon {izerinde yapilan gézlemlere dayanir.

Kalp Yetersizliginin Patogenezi

Kalp yetersizligi patogenezinde genel olarak gegerli bir mekanizma ortaya koymak zordur.

Patogenezinden once kalp yetersizliginin ne oldugu konusunda bile herkesce kabul edilen ve tiim klinik
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tablolar1 kapsayan bir tanim yapmak kolay degildir. En sik rastlanan kalp yetersizligi tablolart miyokard
kasilma bozuklugunun neden oldugu pompa yetersizligi tablolaridir. Ancak kalp yetersizligi, kalbin
gevseme, genisleyebilme yetersizligine, kapaklarin ve diger yapilarin yapisal, fonksiyonel bozukluklarina,
vaskiiler ve humoral faktorlere de bagl olabilir. Etyolojik, patogenetik ve klinik 6zelliklerinde goriilebilen
farkliliklar kalp yetersizliginin simiflamalaria da yansir. Sistolik-diastolik, sag-sol, yiiksek debili-diisiik

debili, ileri dogru-geri dogru, akut-kronik kalp yetersizligi degisik kriterlere gore yapilan siniflamalardir.

Bu yetersizlik tablolarinin ortak o6zellikleri dikkate alinarak kalp yetersizligi, kalbin organizmanin
gereksindigi miktarda kanmi dokulara pompalayamamasi ya da bunu ancak yiiksek diastolik dolug
basin¢larinda saglayabilmesi olarak tarif edilir. Kalp yetersizliginin en sik rastlanan nedeni myokardial
yetersizlik olmakla birlikte kalp yetersizligi olmasi i¢in miyokardial yetersizligin bulunmasi her zaman
zorunlu degildir. Dolasim yetersizligi olarak tanimlanan ve kalp dis1 nedenler (hizli ve asir1 intravaskiiler
voliim artis1 ve/veya periferik diren¢ degisiklikleri) ile gelisen tablolar da kalp yetersizliginin sebepleri
arasindadir. Hangi etyoloji ve mekanizma ile meydana gelirse gelsin kalp yetersizligi ciddi bir tablodur.

Kardiyak ve ekstra kardiyak kompansasyon mekanizmalari ile diizeltilmeye calisilir.

Voliim yiiklenmesi kalp bosluklarinda diastolik basinglarin artmasina, basin¢ yiiklenmesine, ventrikiiler
bosalmanin zorlagmasina neden olur. Diastolik basin¢larin artis1 konjestif semptomlarin, atim hacimlerinin
azalmasi da ileri dogru yetersizlik tablolarinin ana nedenini olusturur. Bu yiiklerin toleransi, miktarlarina
siirelerine ve miyokardin gevseme, genisleyebilme (relaksasyon, komplians) ve kontraktilite gibi
ozelliklerine bagli olarak degisir. Kardiak adaptasyon mekanizmalar1 ventrikiil i¢i diastol sonu basincini
ve sistol sonu voliimiinii korumaya (normal sinirlar icinde tutmaya) yoneliktir. Myokard akut
yiiklenmelere kontraktilite degisikligi ile cevap verir. Akut ard yiik ve 6n yiik artislarinda myokard
kontraktilitesi artar (Frank Starling mekanizmasi1). Sempatik tonus ve kan katekolamin diizeyleri yiikselir.
Sempatik aktivasyon akut gelisen bir cevap olmakla birlikte yetersizligin siirmesi halinde kronik olarak

devrede kalarak onemli klinik ve prognostik sonuglar dogurur .

Kronik 6n yiik ve ard yiik artiglarina kars1 gelisen major myokardial cevap myokard hipertrofisi, ventrikiil
dilatasyonu veya bunlarin birlikte gelismesidir. Kronik basing yiiklenmeleri 6nce hipertrofi ile kompanse

edilir myokard hipertrofisine ventrikiil dilatasyonu da eklendiginde dekompansasyon baslamistir.

Kronik voliim yiiklenmelerinde ise ventrikiil dilatasyonu kompansatuar bir degisikliktir ve hipertrofiden
once ortaya ¢ikar. Dilatasyon, ventrikiil diastol sonu basincinin agir1 artmasini onler ancak bir siire sonra
ventrikiil capinin ileri diizeylere varmasi ayni aort basinci karsisinda bile lif kisalmasi i¢in iiretilmesi
gereken duvar gerilimini arttirir (Laplace kanunu). Voliim yiiklenmesi atim hacmini ve dolayisiyla aort

sistolik basincini arttirtyorsa duvar gerilimi daha da artar; giderek dilatasyona hipertrofi de eklenir.
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Ventrikiiliin dilate olmas1 nedeniyle myokard kiitlesi belirgin olarak artsa da duvar kalinliginda 6nemli
artis olmayabilir. Hipertrofi ventrikiil kompliansin1 azaltir; konjestif belirtileri arttirir. Her iki tiir
yiiklenmede de ventrikiil dilatasyonunun ve hipertrofinin birlikte bulundugu evreler KY nin ilerledigini
gosterir. Kardiak performans ve ejeksiyon fraksiyonu progressif olarak azaldik¢a ventrikiillerin sistol ve
diastol sonu voliimleri artar. Ventrikiil voliimleri arttik¢ca geometrisinin, koniden kiiresele dogru degistigi
goriiliir (Ventrikiiler Remodeling). Kiire, yiizey/hacim orani en kiiciik sekildir. Yiizey genisligi aym iki
ventrikiilden kiiresel olana daha fazla kan si§ar ve aym1 miktarda attm hacmi icin daha az lif kasilmasi
gerekir. Ancak ventrikiiler remodeling, ileri donemlerde ortaya cikmasi, ventrikiil dilatasyonu ile birlikte
papiller kaslarin pozisyonun degismesi, atrioventrikiiler halkanin genislemesi ve fonksiyonel
atrioventrikiiler kapak yetersizliklerinin artmasiyla birlikte oldugundan kotii prognoza ve ileri derece

azalan kardiak rezerve isaret eder .

Kalp dis1 kronik adaptasyon mekanizmalar1 intravaskiiler voliimii ve vaskiiler direnci degistirerek etkili
olurlar. Katekolaminlerin pozitif inotropik ve kronotropik etkileri oldugu gibi kalp iizerine de etkileri
olabilir. Bu mekanizmalar ve medyatorler arasinda sempato-adrenal sistem, renin anjiotensin aldosteron
mekanizmasi, natriiiretrik peptidler, arginin vasopressin, prostaglandinler, nitrik oksit, endotelin ve

sitokinler 6nemlidir .

Kalp yetersizligi ilerledikce, kapak disfonksiyonu ve sivi retansiyonu miktarindan da etkilenerek kalp
bosluklarinin dolus basinglart yiikselir. Konjestif belirtiler ortaya c¢ikar (geriye dogru yetersizlik).
Konjestif tablolarin kontroliinde oncelikle diliretiklerden yararlanilir. Tiim kalp yetersizligi tablolarinda
ayn1 zamanda ihtiya¢ duyulan miktarda kalp debisinin saglanamamasi da s6z konusu oldugundan degisik
derecelerde mutlak veya nispi debi diisiikliigli sistemik perfiizyon yetersizligi soz konusu olur (ileriye
dogru yetersizlik). Kalp debisini arttirmak i¢in kullanilabilecek ajanlar da teorik olarak pozitif inotroplar
ve vasodilatorlerdir. Pozitif inotroplar akut olarak kalp debisini arttirmakla birlikte uzun dénemde dijital
istisnast disinda mortaliteyi arttirict etki yaparlar. Dijital kullaniminin semptomlarin kontroliinde yarar
sagladigi, ancak mortaliteyi etkilemedigi goOsterilmistir (13). Vasodilatorler yalnizca akut ve kronik

yetersizliklerin kontroliinde yarar saglamakla kalmazlar, hastalarin yasam beklentisini de arttirirlar (14).

Kalp yetersizligi belirtileri uygun tedavi ile kontrol altina alinsa bile tablo progresyon gosterir. Bu nedenle
tedavi yaklasimlarindaki temel amaclardan biri de hastaligin progresyonunu dnlemektir. Myokard hasarina
neden olan baslatici olay tekrarlamasa da myokardial fonksiyon kaybinin giderek artmasi histolojik
incelemelerde miyosit sayisinin azalmasi, bag dokusu artisi, inisial faktorden sonra ortaya g¢ikan ve
stireklilik gosteren sekonder hasar mekanizmalarinin isledigini diisiindiirmektedir (15). Kalp yetersizligi

olan hastalarda, 6zellikle transplantasyon uygulananlardan alinan kalplerde yapilan histolojik incelemeler
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apopitotik miyosit kaybinda c¢ok ileri diizeylere varabilen artmalarin oldugunu géstermistir. Apopitozis
eriskinlerde timusta, dogum sonrasinda uterusta, demansiyal tablolarda beyinde belirgin olarak artan 6zel
bir hiicre 6liimii tipidir. Burada hiicre 6liimii nekrotik hiicre 6liimiinde oldugu gibi hiicrenin sigsmesi ve
membran biitiinliigiinii yitirmesiyle baslamaz. Once DNA fragmantasyonu, kromatin yogunlagmasi gelisir.
Hiicre biiziisiir ve oliir. Etrafindaki hiicreler canlidir. Programli hiicre 6liimii ya da hiicrenin intihar1 da
denilen bu olayda 6zel mekanizmalarin varoldugu ve kalp yetersizligi olan hastalarda miyositlerdeki bu

mekanizmalarin uyarildig anlagilmaktadir (16).

Kalp yetersizliginde artan endokrin ve parakrin (kan yoluyla gelen yada myokard icinde sentez edilen)
norohormonlar (nérepinefrin, anjiotensin II, endotelin, aldosteron ve tiimor nekroz faktoril) apopitozisin
artisindan sorumlu tutulmuslardir. Deneysel c¢alismalar ile bu maddelerin apopitozisi uyarmalari,
antagonistlerinin hangi mekanizma ile ortaya cikmis olursa olsun kalp yetersizligi olan hastalarda klinik
yarar saglamalari bu diisiince lehine degerlendirilmektedir (17). Ancak ndrohormonlarin kalp
yetersizliginin progresyonunu azaltici etkilerinin zamanla zayifladigi ve ortadan kalktigi da dikkati
cekmektedir. Kalp yetersizligi olan hastalarda anjiotensin konverting enzim (ACE) inhibitorii kullanimu,
mortalite veya hospitalizasyon oraninmi plaseboya gore azaltmakta, ancak 1-1,5 yildan sonra gruplara ait
egriler yeniden paralellesmekte ve gruplar arasindaki fark ilk donemde saglanan ile sinirli kalmaktadir (6).
Bu durum, ACE inhibitorlerinin (veya beta blokerlerin) kalp yetersizliginin progresyonunu yavaslatici
etkilerinin (sagladiklar1 yarar kalic1 olsa da) bir siire sonra ortadan kalktigin1 gostermektedir. Beta blokeri
ve ACE inhibitoriinii birlikte alan hastalarda da benzer sonuglar goriilmektedir (18). Kullanilan
ndrohormonal antagonistlerin ya etkileri bir siire sonra ortadan kalkmakta yada bu etkileri dengeleyen
karsit mekanizmalar devreye girmektedir. Son yillarda provastatin ve enalapril ile yapilan iki 6nemli

calismanin sonuglar1 da bunlar1 gostermektedir (19, 20).

Son yirmi yilda kalp yetersizligi olan hastalarda semptomlarin kontroliinde 6nemli asamalar kaydedilmis,
vasodilator ve beta bloker tedavi ile hastalarin yasam beklentilerinin arttirilabilecegi gosterilmistir. Ancak
saglanan kazanimlar yeterlilikten uzaktir. Kalp yetersizligi tedavisinde daha basarilt olmanin yolu miyosit
kaybinit uyaran ve kontrol eden mekanizmalari daha fazla anlamak ve etkileyebilir olmaktan geciyor

goriinmektedir.

Konjestif kalp yetersizligi dispne ve ¢abuk yorulma, tasipne, tasikardi, pulmoner raller, kardiyomegali,
ventrikiiler galo sesleri ve periferik 6demden olusan belirti ve bulgular1 iceren kompleks klinik bir
sendromdur. Konjestif kalp yetersizligi olan hastalarin ¢cogu anormal dolasim konjesyonu gosterir.
Mekanik veya miyokardiyal bozukluklara bagli gelisen konjestif kalp yetersizligi olan hastalarin ¢ogunda,

kalp (pompa) yetersizliginden once belirli bir dénem vardir. Kardiyak pompa fonksiyonunun ve kardiyak
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debinin miyokard hipertrofisi ve ventrikiil dilatasyonundan olusan kompansatuar mekanizmalarla en
azindan istirahatte korundugu 6nemli bir miyokardiyal disfonksiyon donemidir. Bu sebepten dolayi, erken
donemlerde hastanin hi¢cbir engeli veya semptomu olmayabilir. Baglangicta istirahatdeki kardiyak debi
normal sinirlarda olabilir. Egzersiz veya stress esnasinda kardiyak debi yiikselemez ve hatta diiser.
Sonunda, istirahatde bile kardiyak debi diiser. Eslik eden degisiklikler arasinda, artmus istirahat sistemik

vaskiiler rezistans1 (SVR) vardir.

Sol ventrikiil diyastolik basinglarinda ve pulmoner vendz basinglarinda artis mevcuttur. Bdylece, herhangi
bir siire boyunca intravaskiiler dolasim konjesyonu olur ve kapillerlerden interstisyel bogluklara sivi
transiidasyonu artar, diger pulmoner dolagimdaki transiidasyon hizi lenfatik drenaj hizim1 gecerse
pulmoner ddem gelisir. Pulmoner 6dem siklikla ilk olarak rontgen incelemesiyle tespit edilir ve ancak
daha sonralari fizik muayenede raller duyulabilir hale gelir. Sistemik vendz sistemle ilgili olarak,
yiikselmis jugiiler venoz basing siklikla gozle goriilebilir ve buna yercekimine bagimli periferik 6dem ve
hepatomegali de eslik edebilir. Hastalarin ¢ogunlugunda konjestif kalp yetersizligi kronik olarak gelisir ve

buna bobrekler tarafindan tuz ve su tutulmasi eslik eder (21,22,23).

Akut kalp yetersizligi, ventrikiiliin akut iskemisi (yani miyokard infarktiisii) esnasinda, ikincil bir tagikardi
sirasinda veya bir kalp kapaginin ve bir kardiyak yapinin yirtilmasina bagh olarak gelisebilir. Kanin akut
olarak sistemik dolasimdan pulmoner dolasima gecisi anlamli miktarda su veya tuz tutulumundan daha
once gelisebilir. Konjestif kalp yetersizligi terimi, konjesyon kardiyak kokenli degilse kullanilmamalidir.
Pulmoner 6dem veya konjesyonun tam sebebi belli degilse, yanlis olarak kalp yetersizligi teshisi
koymamak gerekir. Bunun i¢in spesifik olmayan bu semptomlar1 ve bulgular1 sadece tarif etmek yoluna

gidilmelidir.
Sik Goriilen Baz1 Kalp Yetersizliklerinin Tanimlar: ve Siniflandirmalari

1. Kalp yetersizligi: Klasik semptomlar1 bozulmus miyokard fonksiyonundan kaynaklanan nefes darligi,

cabuk yorulma ve egzersiz intoleransi olan klinik bir sendromdur.

2. Konjestif kalp yetersizligi: Onceki tanima benzemektedir. Ek olarak jugiiler ven6z distansiyonu, raller,

periferik 6dem ve asit gibi dolagim konjesyonu bulgular1 mevcuttur.

3. Non-kardiyak dolasim konjesyonu: Bu sendromda yapisal kalp hastaligi bulunmamaktadir. Konjestif
kalp yetersizliginden klinik olarak ayirt edilmesi miimkiin degildir. Akut bobrek yetersizligi gibi non-

kardiyak bir sebep bulunmaktadir.

4. Sistolik kalp yetersizligi: Klasik semptomlar1 nefes darligi, cabuk yorulma ve egzersiz intoleransidir.
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Kalp, dilate olmus ve bozulmus sistolik fonksiyonlara sahiptir. Eslik eden kapak hastaligi olabilir veya

olmayabilir.

5. Normal sistolik fonksiyonlu kalp yetersizligi: Bazen diyastolik kalp yetersizligi olarak da adlandirilir.
Bu durum, bozulmus diyastolik fonksiyon (¢ogunlukla ekokardiyografi ile teshis edilir) ve normal veya
normale yakin ejeksiyon fazi endeksleri mevcuttur. Nefes darligi, cabuk yorulma ve egzersiz intoleransi
gibi semptomlar ile karakterizedir. Siklikla, degismis olan sol ventrikiil sertligine bagli olarak kalbin
dolusunda bozulma sol ventrikiil hipertrofisi veya diyastolik disfonksiyon eslik eder. Genellikle siddetli
sistemik hipertansiyon vardir. Mitral yetersizligi gibi bir kapak hastalig1 eslik edebilir veya etmeyebilir.

Bu tip kalp yetersizligi sistolik kalp yetersizligi ile birlikte olabilir.

6. Sag tarafh kalp yetersizligi: Jugiiler ventz distansiyon, periferik 6dem, asit ve abdominal organlarda
sisme gibi doku konjesyonu bulgulart ile karakterize bir klinik sendromdur. Siklikla sag ventrikiil
dilatasyonu ve siddetli trikiispit yetersizligi ile birlikte sag ventrikiiliin sistolik performansinda belirgin
bozulma mevcuttur. Bu sendromun, siddetli sol tarafli kalp yetersizligi, kronik hipoksemi ve pulmoner
hipertansiyon ile birlikte bulunan siddetli akciger hastalifi (cor-pulmonale), sag ventrikiil miyokard

infarktiisii ve primer pulmoner hipertansiyon gibi bir¢ok sebebi olabilir.
Siiflandirma ve Kalp Yetersizliginin Evreleri

New York Kalp Birligi siniflandirma sistemi ¢ok yaygin olarak kullanilmaktadir.
New York Kalp Birligi fonksiyonel siniflandirmast:

Evre 1: Kalp hastaligi olan ancak hastaligin fiziksel aktiviteyi kisitlamadigi hastalar. Olagan fiziksel

aktivite agir1 yorgunluga, carpintiya, dispneye ve anginal agriya yol acmaz.

Evre 2: Fiziksel aktiviteyi hafif olarak kisitlayan kalp hastalifi olan hastalar. Bu hastalar istirahatde

rahattirlar. Siradan fiziksel aktiviteler yorgunluk, carpinti, dispne veya anginal agriya yol acar.

Evre 3: Fiziksel aktiviteyi belirgin olarak kisitlayan kalp hastaligl olan hastalar. Bu hastalar istirahatte
rahattirlar. Olagan fiziksel aktiviteden daha hafif aktiviteler yorgunluk, ¢arpinti, dispne veya anginal

agriya yol acar.

Evre 4: Hicbir fiziksel aktivitenin rahatsizlik duyulmadan gerceklestirilememesine neden olan kalp
hastaligi bulunan hastalar. Kalp yetersizliginin veya anginal sendromun belirtileri istirahatte bile

olabilmektedir. Herhangi bir fiziksel aktiviteye girisildiginde artar.

Kalp yetersizliginin evreleri:
12



Evre A: Kalp yetersizliginin gelisimi ile kuvvetli olarak iliskili komorbid durumlarin olmasindan dolay1,
kalp yetersizligi riski olan hastalar. Boyle hastalarin kalp yetersizligi belirtileri ve bulgular1 yoktur. Kalp
yetersizliginin belirti ve bulgularini hi¢ géstermemislerdir. Kalp kapaklarinin veya ventrikiillerin yapisal
veya fonksiyonel bozukluklar1 yoktur. Ornegin: Sistemik hipertansiyon, koroner arter hastalig1, diyabetes

mellitus.

Evre B: Kalp yetersizligi gelisimi ile kuvvetli olarak iligkili yapisal kalp hastalig1 gelismis olan ancak
kalp yetersizligi belirtisi olmayan ve kalp yetersizliginin bulgu veya belirtilerini hi¢ géstermemis olan
hastalar. Ornegin: Sol ventrikiil hipertrofisi (LVH); asemptomatik valviiler kalp hastaliklarinda dilate

olmus ventrikiiller, gecirilmis miyokard infarktiisii.
Evre C: Altta yatan yapisal kalp hastalig ile iliskili eskiden veya halen belirtileri olan hastalar.

Evre D: Maksimum medikal tedaviye ragmen istirahatte belirgin kalp yetersizligi semptomlart bulunan ve
ozel girisimlere ihtiyac duyan hastalar. Ornegin: Hastaneden giivenle taburcu edilemeyen, tekrar tekrar
hastaneye yatirilan, hastanede kalp transplantasyonu bekleyen, hastane benzeri ortamlarda bulunan
hastalar. Ayrica evde semptomlarin azalmast igin siirekli intravendz destek alan mekanik dolasim destek

cihazi ile tedavi goren hastalar.

Bu yeni evreleme semas:1 biiyiikk Olciide klinige dayalidir. Hekimlerin tedavilerini spesifik hasta alt
gruplarina daha fazla odaklanmis bir bicimde yonlendirmesine izin vermektedir. Hastalar genellikle bu

semada ileriye dogru gelisme gosteriyor olsalar da bazen D'den C'ye de gegebilirler.
Sistolik ve Diyastolik Disfonksiyon:

Ventrikiil yetersizligi varliginda yapilmas: gereken onemli bir ayirim sistolik ve diyastolik disfonksiyon
arasinda olandir (tablo 1). Bununla birlikte, bu terimler en uygun olarak sistemik hemodinamik
degisikliklerden ziyade, ventrikill mimarisindeki degisikliklerle tanimlanir. Sistolik disfonksiyonda,
genislemis, bozulmus ejeksiyondan dolayr debi azalmistir. Diyastolik disfonksiyonda ise kalinlagsmis,
kiiciik kaviteli ve dolumun sinirli oldugu bir ventrikiill mevcuttur. Sistolik disfonksiyon terimini dilate
olmus, genellikle eksantrik hipertrofiye ugramis bir ventrikiil i¢in kullaniriz. Diyastolik disfonksiyon
teriminde, kalin duvarli konsantrik hipertrofiye ugramis, normal veya kiiciik bir ventrikiil mevcuttur. Bu

iki ayr1 durum arasinda 6nemli yapisal farkliliklar mevcuttur (24,25,26,27,28).

Diyastolik kalp yetersizligi, (veya korunmus sol ventrikiil sistolik fonksiyonlu kalp yetersizligi),
bliylimeye devam eden epidemiyolojik bir klinik problem olarak, artik farkina varilmaktadir. Kalp

yetersizligi ile gelen hastalarin %40'n1n korunmus sol ventrikiil sistolik fonksiyonlar: vardir. Bu oran daha
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yaslt ve sehir icinden gelen hastalara bakan hastanelerde daha yiiksek olabilir. Diyastolik kalp yetersizligi
siklikla iyi kontrol altina alinamamus sistemik hipertansiyon ile birliktedir (29,30). Sol ventrikiil diyastolik
fonksiyonun bozulmasina neden olan faktorler miyokard fibrozu, hipertrofi, iskemi ve artmig ard-yiiktiir.

Miyokard iskemisi tespit edilmesi 6nemlidir. Ciinkii o da hipertansiyon gibi tedavi edilebilir (31,32).

Sistolik olaylarin diyastolik fonksiyonu etkileyebilecegini gormek onemlidir. Diyastolik disfonksiyonun
tanis1 zor olabilir, fakat bu amag¢ icin gelistirilmis olan ekokardiyografik teknikler belirgin olarak

ilerlemistir.  Yiikklenme durumlarinda, kalp hizindan ve yastan kaynaklanan sinirlamalarin,

goriintiilenmesinin yeni uygulamalar ile kismen iistesinden gelinmistir.
Tablo 1: Sistolik ve diastolik kalp yetersizligi ayrimi

Sistolik Kalp Yetersizligi Diyastolik Kalp Yetersizligi
Dilate olmus biiyiik kalp Kiiciik LV kavitesi
Normal sistolik kan basinci Sistemik hipertansiyon
Genis bir yas grubu, erkeklerde daha sik Daha sik olarak yaslh kadinlar

S3 galosu S4 galosu

Eko ile sistolik ve diyastolik bozukluklar
Tam oturmus bir tedavi
Prognoz kotii

Miyokard iskemisinin rolii secilmis vakalarda

onemli

Cesitli eko olglimleri ile diyastolik bozukluklar
Tam oturmamus bir tedavi

Prognoz o kadar kétii degil.

Miyokard iskemisi sik.

Konsantrik LV hipertrofisi

Diisiik Debili Kalp Yetersizligi: Pompa yetersizliklerin sebepleri dort ana kategoride siniflanabilir:

1. Is yiikiiniin artmas1 veya mekanik bozukluklara baglh yetersizlik

2. Birincil miyokardiyal bozukluklarla iligkili yetersizlik
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3. Anormal kardiyak ritm veya ileti bozukluklart ile iliskili yetersizlik
4. Miyokard iskemisi / infarktiisii

Kantitatif bir miyokard kaybina yol acan miyokard infarktiisii 6zel bir tip is asiri-yiikiine yol acar. Akut
infarktiis sirasinda, azalmig strok voliimii arttirmak i¢in end diastolik voliim artarken eJeksyon fraksyonu
diiser. EF'deki bu diisiis kaybedilen miyokard ile hemen hemen dogru orantilidir, gecen zaman igerisinde
EF, bu diisiik seviyelerde kalma egilimindedir. Infarktiisiin iyilesmesi ile birlikle, infarktiislii alan nedbe
haline gelir ki, bu alan ventrikiiler bosalmaya katkida bulunamadigi gibi bir de yiikii arttirmaktadir.
Dolayisiyla tiim yiik geride kalan non-iskemik miyokarda diiser. Non-iskemik miyokard kaybedilen
miyokard miktarina orantili bir sekilde hipertrofiye olur. Herhangi bir basing diizeyinde duvar geriliminin
artmasina neden olan artmis diyastolik voliim bu yiikii daha da arttirir. Aylar ve yillar sonra, kalp
yetersizligi, geride kalan non-iskemik miyokardin ventrikiiler yeniden sekillenme (ventrikiiler remodeling)
adi verilen ilerleyici ventrikiil dilatasyonuna ve reaktif ventrikiil hipertrofisine yol acar. Bunun sonucunda

gelisen ve iskemik kardiyomiyopati denilen bir tablo ortaya ¢ikabilir.

Yiiksek Debili KalpYetersizligi: Yiiksek-debili kalp yetersizligi, birincil olarak kalp dist dolasim
yiiklenmesidir. Baz1 hastalarda, toplam kardiyak debi (sistolik veya pompa fonksiyonu) ve sol ventrikiil
EF'si normal veya artmistir. Boyle durumda, ventrikiil diyastol basincinda anormal bir yiikselmeye ikincil
olarak, pulmoner konjesyon ve 6dem gelisebilir. Bu sendrom, tuz tutan steroidlere bagli olarak asir1 su ve
tuz birikmesine, asir1 sivi ve kan verilmesine, akut glomerulonefrite, oligiiri veya aniiriyle birlikte kan
voliimiinde bir artigla beraber olan durumlara bagl gelisebilir. Diger hastalarda da arteriyovenoz fistiiller,
bakteriyemi, sepsis, anemi, hipertiroidi, beriberi, gebelik, paget hastalifi, hiperdinamik kalp sendromu,
arteryel hipertansiyon, fibroz displazi, karaciger hastaligi, cevresel asir1 sicaklar, polisitemi vera, karsinoid
sendrom, dermatolojik bozukluklar, eritrodermi sendromu, kaposi sarkomu gibi anormal derecede artmis
vendz donils ve/veya azalmig periferik direngle birlikte olabilir. Bu durumlarda, ventrikiile uygulanan
kronik voliim ve/veya basing asir1 yiikii, sonunda miyokardiyal ve ventrikiiler sistolik disfonksiyona yol
acabilir. Sonunda, bu hem diyastolik basing¢lart arttirir, hem de kardiyak debiyi anormal diizeyde diisiik
seviyelere ceker. Kardiyak debi halen normal diizeydeyken veya artmisken, artmis diyastolik basinglara,
ikincil olarak pulmoner konjesyon veya pulmoner 6dem semptomlar1 gelisirse, bu semptomlara bagh

tabloya yiiksek debili yetersizlik denir (33).
Kalp Yetersizliginin Mekanizmalari

Kalp yetersizligi siklikla, miyokard kaybi ile sonuglanan tetikleyen bir faktorle (Ornegin, akut miyokard

infarktiisii) veya cok fazla asir1 -yiiklenmeyle (6rnegin valviiler kalp hastaligi, akut miyokard infarktiisii,
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dilate ve hipertrofik kardiyomiyopati ile sonuclanan mutasyon vs. )baslar. Hipertrofi artmus yiikii
kaldiramadiginda ventrikiil dilatasyonu olur. Ventrikiil daha kiiresel bir sekil alir, eksantrik hipertrofi
gelisir. Bu da atim voliimiiniin azalmis bir EF'ye ragmen korunmasini saglar. Bu kisa dénem bir fayda
sunmaktadir. Bir miktar dilatasyonun yoklugu muhtemelen sok ve erken oOliimle sonuclanirdi.
Noroendokrin aktivasyon. muhtemelen perfiizyon basincini koruma ihtiyacinin algilanmasi ile olur. Ancak
norohormonlar, sol ventrikiiliin yeniden sekillenme siirecini hizlandirip, kalp yetersizliginin patogenez ve
progresyonuna neden olurlar. Bu asirt basitlestirilmis On hipotezin varsayilan tutarliliina ragmen,
bilgilerimizdeki 6zellikle her fenotipik degisikligin kalp yetersizliginin progresyonunda yaptig1 niceliksel
katkr ile ilgili bircok bosluk doldurulmayr beklemektedir. Halen &grenecegimiz cok sey vardir
(4,35,36,37,38,39,40).

Kalp yetersizliginin muhtemel mekanizmalar1: Miyosit kaybi, geride kalan miyositlerin hipertrofisi, enerji
iiretimi ve kullanimi (oksijen ve enerjinin temini, substrat kullanimi ve enerji depolanmasi, uygunsuz
mitokondri kitlesi ve fonksiyonu), ventrikiiler yeniden sekillenme, kontraktil proteinler (anormal
miyofibril ve miyozin ATPaz'i, anormal miyokardiyal proteinler, hatali protein sentezi), kontraktil
elemanlarin aktivasyonu (membran Na+,K+-ATPaz'daki hatalar, anormal sarkoplazmik retikulum
fonksiyonu, anormal Ca+ salinimi ve alimi), miyokardiyal reseptorlerin anormal fonksiyonu (beta
adenoreseptorlerin down regiilasyonu, betal reseptorlerinde azalma, Gs proteininde azalma. G1 proteininde
artma), otonom sinir sistemi (anormal miyokardiyal norepinerfin fonksiyonu veya kinetigi, anormal
baroreseptor fonksiyonu), Miyokardiyal fibroblastlarin biiyimelerinde artma, yaslanmaya baglh

degisiklikler, siirekli tagikardi (41,42,43,44,45).

Kalp Yetersizliginde Kompansatuar Mekanizmalar: Otonom sinir sistemi aktivasyonu (Kalpde artmis kalp
hizi, artmis miyokardiyal kontraktil stimiilasyon, artmis relaksasyon hizi, periferik dolasimda, artmis
arteryel vazokonstriksiyon, vendz vazokonstriksiyon). Bébrek (renin -anjiotensin-aldesteron aktivasyonu
ve arteryel, vendz vazokonstriksiyon gelisimi. Na ve su tutulumunun artisi). Sitokinlerin aciga ¢ikmasi,
endotelin-1 (artmis 6n ve ard yiik), arjinin vazopressin (artmis 6n ve ard yiikler), atrial ve beyin natriliretik
peptidler (azalmis ard ylik), prostoglandinler, peptidler. Kalbin Frank-Starling yasas1 (artmis diyastol sonu
voliim, basing ve lif uzunlugu, artmus on yiik). Hipertrofi, perifere oksijen dagiliminda degisimler
(kardiyak debinin redistribiisyonu, oksijen ile hemoglobinin ayrismasinda degisiklikler, dokularin artmis

oksijen ekstrasyonu), aneorobik metabolizmanin geligsmesi (46,47,48,49,50,51,52,53).

Kalp Yetersizliginde Norohiimoral Degisiklikler: Artmis sempatik sinir sistemi aktivasyonu (artmug
epinerfin, norepinerfin), artmis endotelin, arginin,vazopressin, renin ve anjiyotensin II, aldosteron, artmis

noropeptid Y, artmis atriyal ve beyin natriiiretik peptid, artmis insiilin, kortizol, biiylime hormonu, tiimér
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nekrozis faktor-[J, interlokin-6, vazoaktif intestinal peptid, adrenomediilin, lirodilatin, artmis dopamin,

prostoglandinler (PGI2, E2), vazodilator peptidler (bradikinin) (54,55,56,57,58,59,60,61,62,63).
Kalp Yetersizligi Olan Hastalarin Tamisi ve Degerlendirilmesi

Hikaye: Konjestif kalp yetersizliginin en ¢ok fark edilen semptomu nefes darligt olup inspirasyon
sirasinda yeterince hava alamama hissidir. ilk olarak efor sirasinda fark edilir. Kalp yetersizligi ilerledikce
once hafif eforla sonunda istirahatle nefes darligi olusur. Mekanizmasi tam anlagilmamakla birlikte
multifaktoryeldir. Akut kalp yetersizliginde pulmoner ddem gelistiginde, oksijen difiizyon kapasitesinde
azalmaya sebep olabilir. Kronik stabil kalp yetersizliginde ise dispneye, artmis fizyolojik 6lii bosluk,
artmis hava yolu direnci, azalmis akciger kompliyansi ve solunum kaslarinin yorgunlugu sebep olabilir.
Merkezi olarak dispnenin algilanmasinda, pulmoner j reseptorlerinin rolii olacagi sdylenmektedir (64,65).
Kalp yetersizliginin klasik semptom triadinda, dispne, ortopne, paroksismal noktiirnal dispne (PND)
bulunmaktadir. Ortopne, sirtiistii yatar pozisyonda nefes darligi hissedilmesidir. PND, hastayr uykudan

uyandiran ani noktiirnal dispnedir.

Kalp yetersizliginin diger tipik yakinmasi asir1 yorulmadir. Hasta ¢ogunlukla, goriismeden haftalar veya
aylar once hicbir giiclilk ¢cekmeden yaptig1 aktiviteleri yaparken artik yoruldugunu, bitkin diistiiglinii
sOylemektedirler. Asir1 yorulma da multifaktoryeldir. Muhtemelen kismen koétii doku perfiizyonuna,
noroendokrin sistemin asir1 aktivitesine, artmis sitokin seviyelerine, iskelet kaslarinin kondisyonunun
kaybolmasina neden olan diisiilk kardiyak debiye bagl gelismektedir. Diger yakinmalar ise hiriltili
solunum (wheezing), Oksiiriik, dolasim ve organ konjesyonuna bagli semptomlardir. Mide bulantisi,
kusma, sag iist karin agris1 keza bagirsak ddemine ve karaciger kapsiiliiniin gerilmesine bagl semptomlar

olabilir. Periferik 6dem de sikayetler arasindadir.

Ozgecmiste ozellikle kalp yetersizliginin en 6nemli sebebini olusturan iskemik kalp hastaliginin ve bunun
risk faktorlerinin sorgulanmasi dnemlidir (diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi, sigara, aile hikayesi) ve
bunlar agresif olarak tedavi edilmelidir. Kontrolsiiz hipertansiyon iskemik kalp hastalifindan bagimsiz,
kalp yetersizligi yapabilir. Keza diyabetik hastalarda goreceli olarak hafif hipertansiyon spesifik bir

kardiyomiyopatiye sebep olabilir. Asin alkol ve uyusturucu da kardiyomiyopatiye sebep olabilir.

Fizik Muayene: Kalp yetersizliginde tam bir muayene gerekmektedir, tam bir kardiyovaskiiler muayene
hem periferik hem de kardiyak bulgular1 biinyesinde barindirir. Palpasyonla, kalbin maksimal impulsunun
yoklugu noktanin siklikla laterale kaydig:1 ve daha genis alanda hissedildigi goriiliir. Eger pulmoner arter
basinglart artmigsa veya sag kalp yetersizligi baglamigsa sag ventrikiil vurusu da hissedilebilir. Siddetli

aort darliginda tril palpe edilebilir, boyna yayilan iifiirlim, artmis sol ventrikiil vurusu tespit edilebilir.
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Apeksin kardiyak oskiiltasyonunda duyulabilecek bir S3 galo ritmi dekompanse kalp yetersizligine isaret
eder. Koroner arter hastaligi, hipertansiyon veya aort darliginda S4 duyulmas: sertlesmis bir ventrikiiliin
olduguna, dolasim konjesyonu ile perikardiyal vuru konstriktif perikardite isaret eder. Ayrica kalp kapak

hastaliklar1 ve konjenital kalp hastaliklarinin iifiiriimleri, kalp yetersizligi etyolojisi hakkinda bilgi verir.

Vaskiiler muayene o©nemlidir. Nabiz artisi, diizensiz olusu, kalp yetersizliginin etyolojisi (atrial
fibrilasyon) ve dekompansasyon hakkinda bilgi verir. Kalpten yayilan bilateral karotis azalmis ve
gecikmis (pulsus parvus et tardus) nabiz, siddetli aort stenozuna isaret ediyor olabilir. Zayif nabiz diisiik
kardiyak debiyi diisiindiiriir. Kapiller geri-dolusun yetersiz olusu ve soguk ekstermitelerin varlig kardiyak
debideki siddetli azalmaya isaret eder. Jugiiler vendz basincin muayenesi 6zellikle kalp yetersizliginde
ditiretik dozunu ayarlamada 6nemlidir. Belirgin V dalgasi, siddetli trikiispit yetersizliginde goriiliir ve
siklikla pulsatil karaciger eslik eder. Ayrica periferik 6dem, staz dermatit ve iilserleri kalp yetersizliginde
goriilebilir. Kronik kompanse kalp yetersizliginde akciger muayenesi goreceli olarak normal olabilir.
Bununla birlikle hipokseminin eslik ettigi ve alveoler sivi birikimine bagli raller, plevral efiizyon

dekompanse kalp yetersizliginde bulunur.

Tamnisal Testler: Rutin kan testleri kalp yetersizligi ve dekompansasyonu hakkinda bazen degerli bilgiler
verebilir. Anemi, ates gibi kalp yetersizligini dekompanse eden durumlar, diisiikk Na kan diizeyi, prerenal
azotemi, kalp yetersizliginde goriilebilir. Keza kreatinin diizeyinin yiikselmesi kalp yetersizliginden

kaynaklanan renal disfonksiyonuna isaret eder.

Oniki derivasyonlu standart EKG de Q dalgasi, eski miyokard infarktiisiinii, sol ventrikiil hipertrofi
bulgular1 hipertansiyon veya aort stenozunu diislindiiriir. Ayrica atriyal fibrilasyon varlig
dekompansasyon hakkinda bilgi verir. Radyografik gogiis rontgeni, plevral efiizyon, pulmoner 6dem,

kardiyomegali tespitinde énemlidir.

Kalp yetersizligi semptomlart olan hastalar1 degerlendirmede en 6nemli tam1 araci ekokardiyografidir.
Kalbin sistolik, diyastolik fonksiyonlarin1 degerlendirme, odacik biiyiikliigiinii tespit etme, kalp
yetersizligi etyolojisini belirleme, kalp kapak fonksiyonlarini belirlemede ve daha bircok degerlendirme
yapmada rolii bulunmaktadir. Kalp kateterizasyonu iskemik kalp hastalig1 veya siiphesi varliginda ayrica
radyoniiklid ventrikiilografisi, PET gibi etyolojiye gore uygun endikasyon alabilecek diger tetkikler de yer

almaktadir.

Metabolik Egzersiz Testi: Egzersiz testine gaz-degisim Ol¢timlerinin eklenmesi onemli bilgiler saglar ve
bu kalp yetersizlikli hastalarda semptomla sinirli bir sekilde giivenle yapilabilir. Potansiyel bir iskeminin

degerlendirilebilmesini, fonksiyonel kapasitenin objektif olarak degerlendirilebilmesini saglar. Ek olarak
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hastanin zirve egzersiz sirasindaki maksimal oksijen tiiketimi (Vo2-max) ve aneorobik esigi de
degerlendirilebilir. Vo2-max hastanin yas ve viicut boyutlari icin beklenenin %50'sinin altinda (14

ml/kg/dk) ise hasta kalp transplantasyonu adayidir (66,67).

Kalp Yetersizliginde Sonuglar: Kalp yetersizligi niifus yaslandik¢a boyutlar1 artan kompleks klinik bir
sendromdur. Tanimlamasi giictlir, ancak teshisi goreceli olarak kolaydir. Kalp yetersizligi ile klinik
sendroma katkida bulunmakta olan altta yatan yapisal ve islevsel kardiyak degisiklikler kastedilmektedir.
Kalp yetersizligini molekiiler olarak destekleyen unsurlar halen tam olarak anlagilamamistir. Buna ragmen
azalmis On-yiik rezervi ve ard yiike kars1 artmis duyarlilik gibi patofizyolojik ilkelerin farkina varilmistir.
Kalp yetersizlikli hastalarda noroendokrin ve inflamatuar yanitlar siktir ve bunlar O6nemli tedavi
hedefleridir. Kalp yetersizliginin tek bir sebebi veya biitiinlestirici mekanizmasi yoktur. Cogu yatakbasi
olarak degerlendirilebilen bulgu ve belirtilerle cesitlilik gosterebilir. Dikkatli alinan hikaye, fizik

muayene, halen esas tan1 yontemi olan ekokardiografi ve diger laboratuar ile tan1 ve tedaviye yonlendirilir.

KARACIGER FONKSIYON TESTLERi:

Karaciger hastaliklarinin teshisi, seyrinin belirlenmesi ve tedavisinin takibinde bazi biyokimyasal testlere
basvurmak gerekir. Klinikte "karaciger fonksiyon testleri" adi altinda bilinen dl¢iimlerin sadece bir kismi
karacigerin fonksiyonel durumunu yansitirlar. Bu testler ayrica bagka hastaliklarda da anormal sonug

verebilirler. Ornegin serum albiimin diizeyleri inflamatuar barsak hastalifinda ve nefrotik sendromda
diisiik olabilir, aminotransferaz diizeyleri de kas hastaliklar1 ve kardiak hastaliklarda artabilir. Bu testlerin
bir boliimii karaciger ve safra yollan hastaliklarinin serum gostergeleri olup, karaciger fonksiyonlarini iyi
yansitamazlar. Bir boliimii ise bazi karaciger hastaliklarina 6zgii ve tani degeri yiiksek olan testlerdir.
Karaciger fonksiyon testleri; "karaciger ve safra yollar1 hastaliklarinin teshisi, hastaligin siddeti ve
prognozunun belirlenmesinin yani sira tedaviye cevabin degerlendirilmesinde de kullanilan biyokimyasal
olciimler” olarak tarif edilebilir. ideal bir karaciger fonksiyon testinin spesifik olmasi, duyarlihginin ve
tahmini dogruluk oraninin yiiksek olmasi gerekir. Klinisyene karacigerin total fonksiyonel kapasitesi

hakkinda dogru fikir verebilecek ideal ve tek bir karaciger fonksiyon testi yoktur.

Karacigerde binlerce biyokimyasal fonksiyon yiiriitiilmektedir. Bunlarin ¢ogu kan testleri ile dlciilemez.
Laboratuar testleri bunlardan sadece belli sayida fonksiyonu olger. Karaciger hastaliginin ve karacigerin
fonksiyonel durumunun saptanmasinda duyarliligin ve '6zgiilliigiin arttirilmasi icin bu testler birlikte

kullanilmaktadir.
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Laboratuvar testleri sayesinde viral hepatit gibi hepatoseliiler bozukluklar, primer biliyer siroz ve safra
kanali obstriiksiyonu gibi kolestatik sendromlardan ayirt edilebilir. Diger tarafdan protrombin zamani,
serum albiimini gibi karacigerin sentez kapasitesini yansitan testler, etyolojiden bagimsiz olarak prognoz
hakkinda fikir verirler. Laboratuar testleri; karaciger fonksiyon bozuklugunun ciddiyetinin saptanmasina
ve bazen de erken safhada hastaligin nasil seyredeceginin tahminine olanak saglar, hastaligin gidisi takip

edilebilir ve tedaviye cevap degerlendirilebilir.

Karaciger fonksiyon testlerinin hemen tamamu, icinde bulundugumuz yiizyilda ortaya konulmustur. Serum
bilurubinleri, galaktoz tolerans testi, hippurik asit sentez testi ve serum proteinleri ile ilgili tetkikler ilk
orneklerdir. Daha sonra bromsiilfoftalein testinin karaciger fonksiyonlarin1 degerlendirmedeki yararlilig
gosterilmistir. Serum transaminazlarinin akut hepatitlerin tanisindaki degerinin ortaya konmast énemli bir

gelisme olmugtur.

Bugiine dek pek cok karaciger fonksiyon testi gelistirilmistir ve bunlarin ¢ogu terkedilmistir. Duyarli,
spesifik ve kolay yapilabilir testlerin gelistirilmesine ¢alisgilmistir. Karaciger ve safra yollar1 hastaliklarina
yonelik goriintiileme yontemlerindeki gelismelere ragmen, klinik bulgularin 15181 altinda uygun secilmis
ve dogru degerlendirilmis karaciger fonksiyon testlerinin klinik pratikteki Onemi artarak devam

etmektedir.

KARACIGER FONKSIYON TESTLERININ SINIFLANDIRILMASI
Klinik acidan bu testleri li¢ ana grupta toplayabiliriz(102):

A ) Karaciger Fonksiyonlarinin Biyokimyasal Testleri

1) Organik anyon transportu ile ilgili testler

a. Serum bilirubini

b. Serum safra asitleri

c. Boya testleri ("Bromosulfophythalein" -BSP ve "Indocyanine green" -ICG)
2) Karacigerin metabolizma kapasitesi ile ilgili testler

a. lla¢ metabolizmasi

b. Galaktoz eliminasyonu

c. Ure sentezi

d. Kafein tiikriik testi

e. Digerleri
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3) Karacigerde yapilan serum proteinleri

a. Albumin

b. Pihtilagma faktorleri (protrombin zamani)

c. Lipoproteinler

B) Karaciger ve Safra Yollar1 Hastaliklarmin Serum Gostergeleri
1) Hepatoselliiler hasar ile ilgili testler

a. Aspartat aminotransferaz (AST:SGOT)

b. Alanin aminotransferaz (ALT:SGPT)

c. Diger enzimler

2) Kolestaz ile ilgili testler

a. Alkalen fosfatataz (AF)

b. Gamma-glutamil transpeptidaz (GGT)

c. Digerleri (5'Niikleotidaz, Losin aminopeptidaz)

C) Karaciger Hastahg icin Spesifik Testler

1) Viral hepatitin serum gostergeleri

a.. Hepatit A virusu (Anti-HAV 1gM - IgG)

b. Hepatit B virusu (HBsAg, HBeAg, Anti-HBs, Anti-HBe, Anti-HBc IgM ve
HBV DNA)

c. Delta hepatiti (HDAg, IgM ve IgG grubu Delta antikoru, HDV RNA)
d. Hepatit C virusu (Anti HCV, HCV RNA)

e. Hepatit E virusu (Anti-HEV, HEV RNA)

f. Hepatit G virusu (HGV RNA)

g. Diger viruslara bagli hepatit (Epstein-Barr virusu, Herpes virusu ve
Sitomegalovirus antikorlarr)

2) Otoantikorlar

a. Antimitokondrial antikor (AMA)-Primer Bilier Siroz
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b. Antiniikleer antikor (ANA), diiz kas antikoru (DKA), "liver kidney1'
mikrozomal antikor (LKM 1)-Otoimmiin Hepatit

3) Digerleri

a. Alfafetoprotein-yiiksek titrede (Hepatoselliiler kanser)

b. Seruloplazmin, idrarda bakir itrah1 (Wison hastalig)

c. Serum demir saturasyonu ve ferritin (Hemokromatoz)

d. Alfa-1 antitripsin (Alfa-1 antitripsin eksikligi)

Siniflandirmadan da anlasilabilecegi gibi karaciger fonksiyon testleri denildiginde, karaciger
fonksiyonlarinin biyokimyasal Olgiimlerini anlamak daha dogrudur. Bundan sonraki boliimlerde
hepatoselliiler hasar ve kolestaz ile ilgili enzimlere kisaca deginildikten sonra, asil konu olan karaciger

fonksiyon testleri daha ayrintili olarak ele alinacaktir.
KARACIGER ve SAFRA YOLU HASTALIKLARININ SERUM GOSTERGELERI

Karacigerde, bazilar1 ¢ok diisiik konsantrasyonlarda serumda da saptanabilen binlerce enzim vardir.
Bunlarin serumda bilinen bir fonksiyonu yoktur.Katabolizmalar1 ve klirensleri iyi bilinmemektedir. Serum
diizeylerinin artis1 hasara ugramis hepatositten bu enzimlerin dolagima karistigini gosterir. Karacigerin
fonksiyonel durumunu yansitmazlar, daha ¢ok tamida ve tedavinin izlenmesinde kullanilirlar.

Hepatoselliiler hasar ve kolestazla ile ilgili olmak iizere ikiye ayrilirlar:
1) Hepatoselliiler Hasar1 Gosteren Enzimler:

a. Aminotransferazlar: Karaciger hiicre hasarinin duyarli gostergeleri olup akut hepatoselliiler
hastaliklarin tanisinda yararhidirlar. SGPT (ALT, alanin aminotransferaz) ve SGOT (AST, aspartat
aminotransferaz) en cok kullanilanlardir. Bu enzimler sirasiyla alanin ve aspartik asidin alfa-amino
grubunu ketoglutarik asidin keto grubuna aktarirlar. Sonugta piriivik asit ve oksalasetik asit olusur.
Sitoplazmik ve mitokondrial bir enzim olan AST; karaciger, kalb kasi, iskelet kasi, bobrek, beyin,
pankreas, akciger, l6kosit ve eritrositlerde bulunur. Sitoplazmik bir enzim olan ALT ise en ¢ok
karacigerde bulunur. Bu enzimlerin serum diizeylerindeki artig, aminotransferazlardan zengin dokulardaki

hasar veya bu enzimlerin seruma s1izmasina yol acan mambran permeabilitesi degisiklikleri ile ilgilidir .

Aminotransferazlar biitiin karaciger hastaliklarinda artar (akut viral hepatit, siroz, infeksiyoz
mononiikleoz, akut ve kronik kalb yetmezligi, metastatik karsinom ,graniilomatdz ve alkolik karaciger

hastalig1 gibi). Normalin 8 katina kadar olan artislar spesifik degildir. En belirgin artislar ila¢ hepatiti,viral
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hepatit, akut kalb yetersizligi, karbontetraklorid ve "phalloidin" (ikisi de hepatotoksik maddelerdir)
intoksikasyonunda goriiliir. Tikanma sariliginda, viral hepatiti olan Edinsel Immiin Yetmezlik Sendromu
vakalarinda ve sirozda diizeyler nadiren 500 1U/L'yi gecer. Bir istisna olarak ana safra kanali taginin neden
oldugu akut obstriiksiyonda ilk 24-48 saatte aminotransferaz diizeyleri ¢ok ylikselir, sonra hizla diiser.
Hepatoselliiler hastaliklarin ¢ogunda ALT daha belirgin olmak iizere, AST ve ALT aym derecede
yiikselir. Akut hepatoselliiler hasar1 gostermede ALT, AST'den daha duyarlidir (110). Karaciger hiicre
nekrozunun derecesi ile serum aminotransferaz diizeylerindeki artig arasinda zayif bir korelasyon vardir,
prognostik degeri de azdir. Serum diizeylerindeki siiratli diislis iyilesme belirtisidir, ancak fulminan

hepatitte kotii bir prognostik isaret olabilir.

Yiiksek aminotranferaz diizeyleri viral hepatitin erken donemlerinde saptanan ilk laboratuar bulgular
arasindadir. Serum bilirubini aminotransferazlardan bir, hafta kadar sonra yiikselir. Iyilesme déneminde
ise kararli bir aminotransferaz diisiisii olur. Serum diizeylerinin tekrar yiikselmesi veya devamli olarak
yiiksek kalmasi kronik hepatitin gelistigini gosterir. Aminotransferazlar viral hepatitin klinik aktivitesinin
takibinde ve kronik hepatitte tedaviye yanitin degerlendirilmesinde 6nemlidir. Sirozlu hastalarda tani ve
prognoz acisindan degeri yoktur. AST/ALT oraninin 2'den biiyiik olmasi alkolik karaciger hastaligi
lehinedir, 3'ten biiyilk ise bu ihtimal daha da artar. Bu yiiksek oran esas olarak alkolik karaciger
hastaligindaki diisiik serum ALT aktivitesini yansitir. Bu durum alkolik karaciger hastaligindaki piridoksal
5' fosfat eksikligine baghdir. Karacigerde ALT sentezi icin AST'den daha ¢ok piridoksal 5 fosfat
gereklidir . Son zamanlarda mitokondrial AST &l¢iimiiniin kronik alkoliklerde alkol aliminin spesifik bir
gostergesi olarak kullanilabilecegi bildirilmistir. Immunolojik metodla 6lgiilen mitokondrial AST aktif

alkolik karaciger hastaliginda artarken viral etyolojili karaciger nekrozunda artmaz.

Yiiksek serum aminotransferaz diizeyleri hepatobiliyer hastaliklar i¢in spesifik degildir. Obesite, alkol

alimi, kalb ve iskelet kasi hasarinda da yiikselirler .
b. Hepatoselliiler hasar gostergesi olan diger enzimler

-Glutamat dehidrogenaz: Mitokondrial bir enzimdir; kalp, kas ve bobreklerde de bulunur. Karacigerde

santrilobiiler hepatositlerde bulunur. Daha ¢ok bu boélgeyi etkileyen alkolik hepatitde artar .

-Sorbitol dehidrogenaz, izositrat dehidrogenaz ve ornitil karbamil transferazdan karacigere spesifik
enzimler olarak s0z edilmistir, ancak teshisde aminotransferazlardan {stiin degildirler. Laktat
dehidrogenazin karaciger izoenziminin serum diizeyi dzellikle kolestazla seyreden karaciger tiimérlerinde

cok artmaktadir.

2) Kolestaz Enzimleri:
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a. Alkalen fosfataz (AF): AF, alkalen bir pH ortaminda pek cok organik fosfat esterinin hidrolizini
katalize eden bir grup enzime verilen addir. Reaksiyon sonucunda inorganik fosfat ve organik radikaller
ortaya ¢ikar. Degisik dokulardaki AF'ler aynmi reaksiyonu katalize eden izoenzimleridir. AF'nin fonksiyonu
tam olarak bilinmemektedir. Viicutta pek ¢cok dokuda bulunmaktadir; kemik (ostoblastlar), hepatositlerin
kanalikiiler membrani, ince barsak mukoza hiicrelerinin fircams: kenari, bobregin proksimal kivrimli
tubuluslari, plasenta ve lokositler gibi. Normal erigskinin serumundaki enzim aktivitesinin ii¢ kaynagi
vardir: Karaciger, kemik ve bazi durumlarda ince barsak. Ince barsagin katkisi (yaklagik %10-20) O ve B
kan gruplu kisilerde klinik agidan 6nemlidir ve yagli bir yemekten sonra bu oran artar. Cocuklarda serum
AF aktivitesi yiiksektir ve kemik biiyiime hiz1 ile korelasyon gostermektedir. Normal gebeligin gec,
kemik, bobrek, barsak ve plasentadan gelen alkalen fosfatazlar farkli eiektroforetik mobiliteye sahiptir.
Ayrica farkli dokularin Asfksinin 1s1 ile inaktivasyona karsi duyarliliklar1 degisiktir. Plasental AF 1siya
dayaniklidir. Kemik kaynakli AF ise 1siya karaciger ve barsak kokenli AF'den daha duyarhdir.

Parankimal ve/veya kolestatik hepatobiliyer hastaliklarda serum AF diizeyinin artisindan, hasara ugrayan
hepatositlerden donemlerinde de serum enzim aktivitesi iki kat artabilir . Karaciger enzimin kana gecmesi
kadar hepatositlerde AF sentezjnin artist da sorumludur. AF'nin esas 6nemi kolestatik bozukluklarin
saptanmasinda ortaya cikar. Artisin diizeyi ile ekstrahepatik/intrahepatik kolestaz ayrimini yapmak zordur,
ancak ekstrahepatik kolestazda siklikla normalin 3 katindan fazla artis olur. Bunun altindaki artislar
spesifik degildir ve viral hepatit, kronik hepatit, siroz, infiltratif karaciger hastaliklar1 (sarkoidoz,

tiiberkiiloz, hepatik apse, metastatik karsinom) ve konjestif kalb yetersizliginde de goriilebilir .

b. Gamma-Gilutamil Transpeptidaz (GGT): Glutatyon gibi peptidlerin gammaglutamil grubunu diger
peptidlere ve L-aminoasitlere aktarir. Bobrek, pankreas, karaciger, dalak, kalb, beyin ve seminal
kesecikler gibi pek ¢ok dokuda hiicre membraninda bulunur. Gebelikte artmaz. Artmis GGT aktivitesi
esas olarak karaciger, safra yollart ve pankreas hastaliklarinda goriiliir. Kemik hastaliklarinda
artmadigindan AF yiiksekliginin karaciger kaynakli oldugunu gostermekte kullanilabilir. Barbitiirat ve
fenitoin alinmasi, ¢ok miktarda alkol kullanilmasi yiiksek GGT diizeylerine yol agabilir . Miyokard
infarktiisii, bobrek yetesizligi, akciger hastaliklari, diabetes mellitus ve tiroid hastaliklarinda da diizeyleri

artabilir.

c. S'Niikleotidaz:Karaciger, barsak, beyin, kaib, kan damarlar1 ve endokrin pankreasta bulunur.
Karacigerde esas olarak kanalikiiler ve siniizoidal plazma membranlarinda mevcuttur. Hepatobiliyer
hastaliklardaki spesifikligi nedeni ile klinikte 6nem kazanir. Gebelik dist durumlarda 5' Niikleotidaz

diizeyindeki artig, buna eslik eden AF artisinin karaciger kaynakli oldugunu gosterir.
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d. Losin aminopeptidaz (LAP): Tiim viicut dokularinda bulunur, karaciger aktivitesi yiiksektir. Kemik
hastaliklarinda artmaz. Hepatobiliyer hastaliklar disinda arttig1 bilinen tek durum gebeliktir. Klinik acidan
tek onemi karaciger hastalifi icin spesifik olmasidir. Ayrica karaciger ve safra yollarini infiltre eden

pankreas karsinomunda da ¢ok artmaktadir .

KARACIGER FONKSIYONLARININ BIOKIMYASAL TESTLERI

A) Organik Anyon Transportu ile Tlgili Testler

Karaciger lipofilik maddeleri serumdan alip safra ile atma yetenegine sahiptir.

Bunlar bilirubin, eksojen boyalar (BSP, ICG) ve safra asitleridir. Bunlarin kandan alinip safraya gecene
kadar ugradiklari islemler benzerdir: 1) Hepatoseliiler alinma, 2) Sitozolik proteinlerle (Y ve Z proteinleri)

baglanma ve tasinma, 3) Konjugasyon, 4) Ekskresyon.

a. Bilirubin: Bir tetrapirol pigmenti olan bilirubin ferroprotoporfirinirin IX'un(them) bir yikim tiriintidiir.
Her giin iretilen 250-300 mg billurubinin yaklasik %70-80't yaslanmis eritrositlerdeki hemoglobinin
yikimindan gelir. Geri kalam1 kemik iliginde erken destriiksiyona ugrayan eritrositlerden ve viicut
dokularindaki diger = hemoproteinlerin (sitokromlar, katalaz, peroksidaz) yikimindan
olusur.Retikiiloendotelyal hiicrelerde olusan bilirubin, kanda tasinabilmesi i¢in suda c¢oziiniir hale
getirilmelidir. Bu albuminle reversibl, non-kovalan baglanma ile gerceklesir. Tasiyic1 aracilikli membran
transport mekanizmasi ile karacigere alinir, albumin ise alinmaz. Hepatosit i¢indeki bilirubin, ligandin
(eski adiyla Y proteini) adli sitozolik proteine baglanir. Az bir kismi ikinci bir sitozolik proteine, Z
proteinine baglanir, ancak bunun bilirubin metabolizmasindaki rolii stiphelidir. Billurubinin glukuronik
asite baglanmasi hepatositin diiz endoplazmik retikulumundaki glukuronil transferaz sistemi tarafindan
katalize edilir. Olusan monoglukuronid biiirubinin biiyiik kismi (%80) hepatosit membraninda
diglukuronid haline doniistiiriiliir. Bu bilirubin konjugati daha sonra hepatositten safra kanalikiiiiine atilir.
Konjuge bilirubinler safra kanalindan duodenuma akarlar ve barsak boyunca distale dogru tasinirlar.
Distal ileum ve kolona ulasan konjuge billurubin bakteriyel beta-glukuronidaz ile non-konjuge bilirubine
hidrolize olur. Non-konjuge billurubin, barsak bakterileri tarafindan iirobilinojen olarak adlandirilan bir
gnjp tetrapirole indirgenir. Bu iirlinlerin %80-90"1 fegesle atilir. Kalan {iirobilinojenin %10-20'si pasif
olarak emilir ve portal ven ile geldigi karaciger tarafindan tekrar ekstrete edilir (enterohepatik dolasim).
Az bir kismu (genellikle 3 mg/dl'den az) hepatik almimdan kurtulur, renal glomeriillerden siiziilerek idrarla
atilir. Direkt-indirekt bilirubin terimleri, serum biiirubin diizeylerini saptamada kullanilan "Van den Bergh
metodu"na (diazo reaksiyonu) dayanmaktadir. Direkt fraksiyon, alkolsiiz ortamda, diazolize siilfanilik

asitle bir dakikada reaksiyona giren kisimdir. Bu fraksiyon, serumdaki konjuge billurubinin yaklasik
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degerini verir. Total serum bilirubini de alkol ilavesinden sonra 30 dakika icerisinde reaksiyona giren
miktardir. Indirekt fraksiyon totai ve direkt bilirubin arasindaki farktir ve serum nonkonjuge bilirubin

diizeyinin olduk¢a dogru bir sekilde yansitir .

Total serum bilirubin konsantrasyonu normal popiilasyonun %95'inde 0.2-0.9 mg/dL (2-15.4 mmol/L)
arasinda ve %99'unda da 1 mg/dL'nin (18 mmol/L) altindadir.

Van den Bergh metodu ile bulunan normal serum biiirubin degerleri genellikle 1 mg/dL'den (18 Mmol/L)
azdir ve %30'a kadar olan kismu (0.3 mg/dL'ye kadar, 5.1 mmol/L) direkt bilirubindir.

Yapilan son calismalar diazo metodunun 6zellikle diisiik serum bilirubin konsantrasyonlarinda, direkt ve
indirekt reaksiyon veren bilirubin fraksiyonlarini dogru bir sekilde yansitmadigini ortaya koymustur . Yeni
ve daha hassas bir metod olan AMHPLC ("Alkaline Methanolysis and High Performance Liquid
Chromatography") tekniginde serumda direkt bilirubin bulunmas1 anormal kabul edilir. Fotografik film
teknolojisine dayanan bagka bir yontem konjuge ve non-konjuge bilirubinden baska bilirubin deltay1 da
saptayabilmektedir. Bilirubin delta, albiimine kovalan bagla baglanmis olan konjuge bilirubindir Bu yeni
teknikler bilirubin metabolizmasinin daha iyi 6grenilmesini saglamislardir. Birincisi, saglikli veya Gilbert
Sendromu olan insanlarin serum bilirubinlerinin neredeyse % 100'iniin nonkonjuge bilirubinden olustugu
anlasilmistir. Yalnizca %3'den az bir kismu konjuge biiirubindir. ikincisi, hepatobiliyer hastaligi olan
"ikterli hastalarda bu yeni ve daha hassas metodlarla yapilan dl¢iimler, diazo metodu ile bulunanlardan
daha diisiik sonu¢ vermektedirler. Bu durum, hepatobiliyer hastalii olan hastalarin serumunda
diazopozitif baska bilesikler oldugunu diisiindiirmektedir. Ugiinciisii, bu ¢alismalar hepatobilyer ikterli
hastalarin serumunda bilirubin monoglukuronidlerin diglukuronidlerden daha yiiksek konsantrasyonda
bulundugunu goéstermistir. Dordiincii olarak, direkt reaksiyon veren bilirubin fraksiyonunun bir kismu,
albumine kovalan'olarak bagli konjuge bilirubini igermektedir. Bu fraksiyon kolestazli hastalarin

serumundaki total bilirubinin 6nemli bir boliimiinii temsil etmektedir.

Albumine siki baglanmasi nedeniyle serumdan temizlenme hizi albuminin yan Omriine yakindir. Bu
durum ikterli karaciger hastalarinda daha onceleri iyi agiklanamamis olan iki soruya agiklik getirmektedir:
1)Konjuge hiperbilirubinemisi olan her hastada nekahat déoneminde bilirubiniiri goériitmeyebilmektedir,
2)Tatminkar bir sekilde iyilestigi goriilen bazi hastalarda yiiksek bilirubin diizeylerinin normale dénmesi

beklendiginden yavas olmaktadir. Bu yavas diisiislin karacigerin gercek durumu ile ilgisi yoktur.
Serumdaki bilirubin diizeyi artis1 (hiperbilirubinemi) su mekanizmalarla olusur:

1) Asir iiretim 2) Bozuk alinma, konjugasyon ve ekskresyon 3) Konjuge olmus veya olmamis bilirubinin

hasara ugramis hepatosit veya safra kanallarindan kana ge¢gmesi.
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Total serum bilirubini hepatik disfonksiyonun duyarli bir gostergesi degildir ve karaciger hasarinin
derecesini dogru olarak yansitmayabilir. Orta-ciddi karaciger parankim hasarinda ya da kismi veya kisa
stireli safra kanali tikanikliginda hiperbilirubinemi goriilmeyebilir. Yapilan gézlemler insan karacigerinin
serumdan bilirubin alma kapasitesinin bu organin normal olarak karsilastigi giinliilk pigment yiikiiniin
(250-3Q0mg) en az iki kat1 oldugunu gostermektedir.Total serum bilirubin diizeyleri sariligin etyolojisinin
saptanmasinda nadiren yararlidir. Genel olarak viral hepatitlerde serum biliriibin yiiksekligi hepatoseliiler
hasarin belirgin oldugunu gosterir. Bununla beraber orta derecede biliriibin yiiksekligi olan vakalar
seyredebilir. Akut alkolik hepatitde 5 mg/dl iizeri degerler kotii prognoz isaretidir. Sirozlu hastalarda ilave
faktor olmaksizin gelisen hiperbilirubinemi dekompansasyonu gosterir. ikterli hastalarda serum bilirubin
diizeyleri ve fraksiyonlarma gore parankimal ve kolestatik sarilik ayrimi yapilamaz.idrarda bilirubin
varlig1 hepatobiliyer hastalifi yansitir. Serum total bilirubin diizeyi normal ve hasta ikterik degilken bile
akut viral hepatit ve hepatobiliyer hastaliklarin erken déneminde idrarda billuirubin saptanabilir. Tersine

iyilesme doneminde serum konjuge bilirubin diizeyi normale inmeden ¢ok 6nce bilirubiniiri kaybolabilir.

B)Karacigerin Biosentez Kapasitesini Olgen Testler

Serum proteinlerinin cogunun kaynagi karacigerdir. Albumin, fibrinojen, diger koagulasyon faktorleri,
alfa ve beta proteinlerin ¢ogu (alfai 1 antitripsin, haptoglobin, seruloplazmin, transferrin) parankimal
hiicrelerde sentezienir. B lenfositlerdesentezlenen gamma globiilin 6nemli bir istisnadir. Protrombin
zamani ve serum albumini hepatik sentez ve sekresyonu yansitir. Hepatoselliiler ve kolestatik hastaliklarda

plazma lipidlerinde ve karacigerin sentezledigi lipoproteinlerde de baz1 anormallikler ortaya ¢ikar .

a. Albumin: Kantitatif olarak plazmadaki en 6nemli protein olan albumin karacigerde sentezlenir. Normal
serum degerleri 3.2-4.2 gr/dL arasindadir. Eriskinde ortalama 300-500 gr albumin viicut sivilarina

dagilmis haldedir (albumin havuzu).

Yapim hizi yaklagik 12-15 gr/giin'diir (200 mg/kg/giin). Hastalik hallerinde albumin havuzu 2000-3000
gr'a kadar cikabilir ve kayip veya diliisyona (hizli asit gelisimi) bagli olarak kan diizeyinin diistiigii
hallerde sentezi iki kat artabilir. Yar1 omrii 20 giindiir, bu nedenle akut karaciger hastaliklarinda hepatik
protein sentezinin iyi bir gostergesi degildir. Giinde yaklasik %4'ii katabolize olur, kalan1 gastointestinal

sistemden kaybedilir .

Albuminin baslica ti¢ gorevi vardir: 1) Kanda bir¢ok maddenin taginmasi, 2) Kanin onkotik basincinin
saglanmasi, 3) Endojen aminoasit kaynagi olmak. Serum albumin diizeyi olduk¢a kararlidir ve albumin
turnoverini gostermez. Herhangi bir zamandaki serum diizeyi sentez hizina, sekresyona, katabolizma
hizina ve viicut sivilanndaki dagilimina baglidir. Albumin sentezi beslenme, hormonal denge, osmotik
basing ve karacigerin fonksiyonel durumuna gore diizenlenmektedir (112).
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Beslenme ve portal ven ile karacigere ulasan aminoasit miktar1 karacigerde protein sentezini etkileyen en
onemli faktordiir. Insiilin ve bilyiime hormonu da protein sentezini arttirir. Tiroid hormonlari ve
kortikosteroidler albumin sentezini ve katabolizmasini etkiledikleri i¢in plazma konsantrasyonu iizerine
olan etkileri degisiktir. Androjenlerin bir etkisi olmamasina karsilik 6strojenler protein sentezini azaltirlar.
Karacigere ulasan kanin ozmotik basincinin azalmasi albumin yapimimi arttirir. Dekstran ve gamma
globiilin verilerek ozmotik basin¢ arttirildiginda ise sentez azalir. Hipergammaglobiilinemide serum
immiin globiilinlerinin plazma onkotik basincina olan katkilar1 artmis oldugundan albumin sentezi
azalabilir. Alkol polizom olusumunu inhibe ederek, inflamasyon ise interlokin 1 ve tiimor nekroz faktorii

araciligiyla albumin sentezini azaltir .

Serum albumini karacigerin sentez faaliyetini gosteren degerli bir karaciger fonksiyon testidir. Kronik
karaciger hastaliklarinda, ciddi karaciger hasan veazalmis sentez nedeniyle genellikle diisiik bulunur. Akut
viral hepatit, ilaca bagli hepatotoksisite ve tikayici sarilik gibi karaciger hastaliklarinda serum albumini
normal olma egilimindedir. Asidi olmayan karaciger sirozu vakalarinda serum albumin diizeyi ile prognoz
arasinda iliski kurulabilirken, asitli vakalarda olayin daha karmasik oldugu bildirilmistir. Normal sartlarda
sentezlendikten sonra direkt olarak plazmaya verilen albuminin asitli vakalarda torasik kanal aracilifiyla
veya direkt olarak asit sivisina gectigi ve asiti arttirdigr gosterilmistir. Asitli vakalarda serum albumin
diizeyinin diisiik olmasina ragmen total viicut albumini veya albumin sentez hizi normal veya artmis
olabilir. Ancak bu vakalarda viicut sivist ve buna bagl olarak da albuminin dagilim hacmi degistiginden

sonugta hipoalbuminemi gelisir .

Serum albumin diizeyi karaciger hastaliinin tanisi, hastaligin ciddiyetinin ve prognozunun
degerlendirilmesinde degerli bir testtir. Ancak karaciger hastalifi icin spesifik degildir ve protein
malniitrisyonu, bobrek ve sindirim yolundan kayip ve kronik infeksiyon hallerinde de hipoalbuminemi
gelisebilir. Plazma prealbumin diizeyi hepatik fonksiyonel kapasitenin Ol¢iilmesinde duyarlibir indeks
olabilir. Prealbumin karacigerde sentez edilen ve yar1 omrii olduk¢a kisa (2 giin) olan bir proteindir.
Yapimini ve metabolizmasini etkileyen durumlarda serum diizeyi erkenden belirgin 6lciide degismektedir.
Karaciger hastaliklarinda yapiminin azalmasi serum diizeyinin diismesine yol acar. Bu o6zellikle akut
karaciger hastaliklarinda énemlidir. Tan1 ve tarama testi olabilmesinin yani1 sira prognostik degeri de olan

bir testtir .
BIiOKIiMYASAL TESTLERIN KLIiNIiKTEKi KULLANIMI

Diagnostik etkinlik, bir testin hastaligin varligin1 veya yoklugunu gosterebilme yetenegidir. Etkinligin 4
kriteri vardir 1) Duyarlhilik ("sensitivity"):Testin (+) veya anormal sonug¢ verdigi hastalarin oranidir; 2)
Ozgiilliik ("spesificity"): Hasta olmayanlarda testin negatif olma egilimini ifade eder; 3) Pozitif tahmin
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acisindan dogruluk ("accuracy for positive prediction"): Testin sonucu (+) oldugunda o kisinin hasta olma
ihtimalinin yiliksek olmasi; 4) Negatif tahmin agisindan dogruluk ("accuracy for negative prediction");

Test sonucu negatif oldugunda o kisinin hasta olmama ihtimalinin yiiksek olmasidir .

Hepatobiliyer hastaliklarin taranmasinda kullanilan bir¢ok test vardir. Bu testlerinbirlikte kullanilmasi

ozgiilliigii ve duyarlilig: arttirir ve klinik acidan 6nemli bir karaciger hastaliginin atlanmasi ihtimali azalir.

a) Arastirma Testleri: Saglikli insanlar1 taramak icin ya da siiphe edilen spesifikbir karaciger hastaliginin
dogrulanmas1 veya ekarte edilmesi icin kullanilan testlerdir (bilirubin, aminotransferazlar, kolestaz

enzimleri, albumin, pthtilasma faktorleri, serum safra asitleri gibi).

b)Teshise Yonelik Testler: Klinik, biyokimyasal ve/veya histolojik olarak karaciger hastalig1 belgelenmis
olan kisilerde etyolojik taniya varmada kullanilan testlerdir (viral hepatit serolojisi, ferritin, serum demiri,
transferrin satiirasyonu, seruloplasmin, serum bakir diizeyi, idrarla atilan bakir miktari, alfal

antitripsin,alfa fetoprotein gibi).

c)Kantitatif Fonksiyon Testleri: Prognoz tayininde ve tedavinin etkilerinin izlenmesinde kullanilan,
hastaligin ciddiyetini tahmin edecek sekilde planlanmis testlerdir (bilirubin, albumin, protrombin zamant,
serum safra asitleri, aminopirin soluk testi, galaktoz eliminasyonu, BSP ve ICG testleri, MEGX testi gibi)
Klinik uygulamada bu testleri sira ile uygulamak miimkiin olmakla beraber anamnez, semptomlar ve fizik
muayene bulgular gereksiz tetkiklerin yapilmasini Onleyecek bilgiler verebilir. Tarama amaciyla
kullanilacak testin duyarliliginin yiiksek olmasi dnemlidir. Tan1 koydurucu testlerde ise spesifiklik 6n
planda olmalidir. Total bilirubin, ALT, AST, AF, albiimin, protrombin zamani karaciger hastaliginin
saptanmasinda sik kullanilan bir kombinasyondur. Aminotransferazlar ve AF'1n karaciger dist
hastaliklarda da yiiksek olabilmeleri 6nemli bir problemdir. Bilirubin, albiimin, protrombin zamani da
karaciger fonksiyonu digindaki faktorlerden etkilenmektedir. Rutin kullanilan testlerin bu eksikliklerinin

yeni testlerin uygun kullanimu ile azalmas1 miimkiin olabilecektir.
GEREC VE YONTEM

Bu calismada konjestif kalp yetersizligi tanisi ile Saglik Bakanligi Taksim Egitim ve Arastirma Hastanesi
1. Dahiliye Klinigi’'nde 2005-2006 yillar1 arasinda yatarak tedavi goren 140 (ylizkirk) olgu retrospektif
olarak incelendi. Konjestif kalp yetersizligi klinik semptom ve bulgularini gosteren, New York Kalp
Cemiyeti (NYKC) siniflamasina gore fonksiyonel kapasite 2, 3 veya 4 olanlar caligmaya alindi. Hastalarin
yas, cinsiyet, ek hastalik, tam kan sayimi, biyokimya parametreleri incelendi. AST diizeyleri acisindan

olgular 38 mg/dl’nin altinda olanlar; 39-76 mg/dl arasinda olalar, 77-190 mg/dl aras: olanlar ve 190 mg/dl
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‘nin lizerinde olanlar olmak tizere simiflandirildi. ALT diizeyleri 41 mg/dl’nin altinda olanlar, 42-82 mg/dl
arasinda olanlar, 83-410 mg/dl arasinda olanlar ve 411 mg/dl’nin iizerinde olanlar olarak simiflandirilds.
Alkalen fosfataz diizeyleri 129 mg/dl ve alt1 olanlar ile 130 mg/dl ve iizeri olanlar olarak sinifladirilmistir.
GGT diizeyleri 61 mg/dl ve alti olanlar ile 62 mg/dl ve iistii olanlar olarak siiflandirilmistir. LDH
diizeyleri 480 mg/dl ve alt1 olanlar ile 481 mg/dl ve istii olanlar olarak siniflandirilmistir. Albumin
diizeyleri 3.5 mg/dl ve altinda olanlar ile 3.6 mg/dl ve iizerinde olanlar olarak siniflandirilmistir . Tam kan
sayimi, Counter sayaci ile bakildi; AST, ALT, alkalen fosfataz, GGT, albumin 6lciimleri Olympus Au
5223 otoanalizoriinde yapildi. Verilerin degerlendirilmesinde SPSS for Windows 15.0 istatistik paket
programi kullanildi. Karsilagtirilmalarda paired test, student’s t, Mean Whitney U, Ki-kare ve Fisher exact

test uygulandi. p<0.05 anlamli kabul edildi.

BULGULAR VE SONUCLAR

BULGULAR

Calismada Saglik Bakanligi Taksim Egitim ve Arastirma Hastanesi 1. Dahiliye Klinigi’ne konjestif kalp
yetersizligi tanisiyla yatarak tedavi géren 140 (ylizkirk) olgu (72 Erkek, 68 Kadin) retrospektif olarak
incelendi. Olgu yas ortalamasi 68,99, dagilimi 31-95 idi. Standart sapma 11,021 belirlendi.

TABLO 1: Cinsiyet oranlari.

CINSIYET Olgu sayisi Yiizdesi
Erkek 68 48,6
Kadin 72 51,4

140 olgunun 68’1 (% 48,6) erkek, 72’°si (% 51,4) kadindir.

TABLO 2: Yasa gore oranlar.

YAS Olgu say1s1 Yiizdesi
65 yas alt1 53 37,85
65 yas iistil 87 62,14

Calismaya alinan 140 olgunun 53’ii (% 37,85) 65 yas altinda, 87°si (% 62,14) 65 yas iistiinde olgulardi.
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TABLO 3: KKY evrelerine gore oranlar.

KKY EVRESI Olgu sayist Yiizdesi
EVRE 2 9 6,4
EVRE 3 87 62,1
EVRE 4 43 30,7

Calismaya alinan 140 olgunun NewYork Kalp Birligi Siniflandirmasina gére 9’u (%6,4) evre 2, 87’si
(%62,1) evre 3, 43’1 (%30,7) evre 4 KKY olarak tespit edildi.

TABLO 4: Olgularin Diyabetes Mellitus oranlari.

DIYABETES MELLITUS Olgu say1s1 Yiizdesi
Var 58 41,4
Yok 82 58,6
140 olgunun 58’1 (%41,4) diyabetikti.
TABLO 5: Olgularin Kronik Renal Yetersizlik (KBY) oranlari.
KBY Olgu say1s1 Yiizdesi
Var 17 12,1
Yok 123 87,9
Olgularimizin 17’sinde (%12,1) KBY mevcuttu.
TABLO 6: Olgularin iskemik Kalp Hastaligi (IKH) oranlari.
IKH Olgu say1s1 Yiizdesi
Var 65 46,4
Yok 75 53,6
Olgularimizin 65’i (%46,4) IKH nedeniyle tedavi almaktaydi.
TABLO 7: Olgularin hipertansiyon oranlari.
HIPERTANSIYON Olgu say1s1 Yiizdesi
Var 97 69,3
Yok 43 30,7

Olgularimizin 97’sinde (%69,3) hipertansiyon mevcuttu.

TABLO 8: Olgularin Atriyal Fibrilasyon (AF) oranlari.
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ATRIYAL FIBRILASYON Olgu say1s1 Yiizdesi
Var 48 34,3
Yok 92 65,7

Calisma grubundaki olgularin 48’inde (% 34,3) atriyal fibrilasyon mevcuttu.

TABLO 9: Olgularin kardiyomiyopati (KMP) oranlari.

KARDIYOMIYOPATI Olgu say1s1 Yiizdesi
Var 5 3,6
Yok 135 96,4
Olgularimizin 5’inde (% 3,6) kardiyomiyopati vardi.

TABLO 10: Olgularin Kalp Kapak Hastalig1 oranlari.

KALP KAPAK HASTALIGI Olgu say1s1 Yiizdesi
Var 8 5,7

Yok 132 94,3

Olgularimizin 8’inde (% 5,7) kalp kapak hastalig1 mevcuttu.

.TABLO 11: Cinsiyete gore olgularin exitus oranlart.

Exitus olan Exitus olmayan
CINSIYET Olgu say1s1 Yiizdesi Olgu sayisi Yiizdesi
Erkek 5 62,5 63 47,7
Kadmn 3 37,5 69 52,3

Ex olan olgularla hayatta kalan olgular arasinda cinsiyet yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi (p=0,485).

TABLO 12: AST diizeyine gore olgularin exitus oranlari.

Exitus olan Exitus olmayan
AST Olgu sayis1 Yiizdesi Olgu sayisi Yiizdesi
0-38 6 75.0 106 82.6
39-76 1 12.5 15 11.7
77-190 0 0 5 39
191 ve iizeri 1 12.5 2 1.6

Hastalarimizdan ex olan olgularla hayatta kalan olgular arasinda AST gruplarinin dagilimi yoniinden
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istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p=0,431).

TABLO 13: ALT diizeylerine gore olgularin exitus oranlari.

Exitus olan Exitus olmayan
ALT Olgu sayis1 Yiizdesi Olgu sayisi Yiizdesi
0-41 6 75.0 105 85.4
42-82 0 0 11 8.9
83-410 1 12.5 7 5.7
411 ve tizeri 1 12.5 1 0

Ex olan olgularla hayatta kalan olgular arasinda ALT degerlerinin dagilimi yoniinden istatistiksel olarak
anlaml bir fark saptanmadi (p=0.057).

TABLO 14: ALKALEN FOSFATAZ diizeylerine gore hastalarin exitus oranlari.

Exitus olan Exitus olmayan
ALKALEN

Olgu sayis1 Yiizdesi Olgu sayisi Yiizdesi
FOSFATAZ
129 ve alti 1 14.3 12 11.0
130 ve {iistii 6 85.7 97 89.0

Ex olan olgularla hayatta kalan olgular arasinda alkalen fosfataz degerlerinin dagilimi yoniinden
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p=0.575).

TABLO 15: GGT diizeylerine gore hastalarin exitus oranlari.

Exitus olan Exitus olmayan
GGT Olgu say1s1 Yiizdesi Olgu sayisi Yiizdesi
61 ve altinda 4 57.1 76 68.5
62 ve lizerinde 3 42.9 35 31.5

Ex olan olgularla hayatta kalan olgular arasinda GGT degerlerinin dagilimi yoniinden istatistiksel olarak
anlaml1 bir fark saptanmadi (p=0,244).
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TABLO 16: LDH diizeylerine gore hastalarin exitus oranlar1

Exitus olan

Exitus olmayan

LDH Olgu sayis1 Yiizdesi Olgu sayisi Yiizdesi
480 ve alt1 4 50 70 58.8
481 ve iistii 4 50 49 41.2

Ex olan olgularla hayatta kalan olgular arasinda LDH degerlerinin dagilimi yoniinden istatistiksel olarak

anlaml1 bir fark saptanmadi (p=0,718).

TABLO 17: ALBUMIN diizeylerine gore hastalarin exitus oranlari

Exitus olan

Exitus olmayan

ALBUMIN Olgu sayis1 Yiizdesi Olgu sayisi Yiizdesi
3.5 ve alt1 6 85.7 64 52.0
3.6 ve istii 1 14.3 59 48.0

Ex olan olgularla hayatta kalan olgular arasinda albumin degerlerinin dagilimi1 yoniinden istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmadi (p=0,244).

TABLO 18: Diyabetes Mellitus yoniinden olgularin exitus oranlari.

Exitus olan

Exitus olmayan

DM Olgu say1s1 Yiizdesi Olgu sayisi Yiizdesi
Var 3 37,5 4 41,7
Yok 5 62,5 77 58,3

Ex olan olgularla hayatta kalan olgular arasinda DM siklig1 yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi (p=1,000).

TABLO 19: KBY yoniinden olgularin exitus oranlart.

Exitus olan

Exitus olmayan

KBY Olgu say1s1 Yiizdesi Olgu sayisi Yiizdesi
Var 1 12,5 16 12,1
Yok 7 87,5 116 87.9

Ex olan olgularla hayatta kalan olgular arasinda KBY siklig1 yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi (p=1,000).
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TABLO 20: Iskemik Kalp Hastalig1 yoniinden olgularim exitus oranlart.

Exitus olan Exitus olmayan
IKH Olgu say1s1 Yiizdesi Olgu sayisi Yiizdesi
Var 5 62,5 60 45,5
Yok 3 37,5 72 54,5

Ex olan olgularla hayatta kalan olgular arasinda IKH siklig1 yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi (p=0,472).

TABLO 21 Hipertansiyon (HT) yoniinden olgularin exitus oranlari.

Exitus olan Exitus olmayan
HT Olgu sayis1 Yiizdesi Olgu sayisi Yiizdesi
Var 6 75,0 91 68,9
Yok 2 25,0 41 31,1

Ex olan olgularla hayatta kalan olgular arasinda HT siklig1 yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi (p=1,000).

TABLO 22: Kardiyomiyopati (KMP) yoniinden olgularin exitus oranlart.

Exitus olan Exitus olmayan
KMP Olgu sayis1 Yiizdesi Olgu sayisi Yiizdesi
Var 0 0 5 3.8
Yok 8 100,0 127 96,2

Ex olan olgularla hayatta kalan olgular arasinda KMP siklig1 yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi (p=1,000).

TABLQO 23: Atriyal Fibrilasyon (AF) yoniinden olgularin exitus oranlari.

Exitus olan Exitus olmayan
AF Olgu sayis1 Yiizdesi Olgu sayisi Yiizdesi
Var 4 50,0 88 66,7
Yok 4 50,0 33,3 44

Ex olan olgularla hayatta kalan olgular arasinda AF siklig1 yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi (p=0,446).

TABLO 24: Kalp Kapak Hastalig1 (KKH) yoniinden olgularin exitus oranlari.
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Exitus olan

Exitus olmayan

KKH Olgu say1s1 Yiizdesi Olgu sayisi Yiizdesi
Var 0 0 8 6,1
Yok 8 100 124 93,9

Ex olan olgularla hayatta kalan olgular arasinda KKH siklig1 yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmadi (p=1,000).

TABLO 25: Cinsiyete gore olgularin hastanede kalis siireleri ile ilgili belirleyici degerler.

Cinsiyet Olgu sayis1t ~ Minimum Maksimum  Ortalama Median Std. Sapma
Kadin 72 1 35 11,44 10,00 6,956
Erkek 68 2 35 10,82 8 7,874
Toplam 140 1 35 11,14 9 7,396

Cinsiyet gruplar1 arasinda hastanede kalig siiresine iliskin median ve

istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,247).

ortalama degerler yoOniinden

TABLO 26: ALT degerlerine gore olgularin hastanede kalis siireleri ile ilgili belirleyici degerler.

ALT Olgu sayist  Minimum Maksimum  Median Ortalama Std. Sapma
0-41 111 2 35 9.00 11.25 7.353
42-82 11 5 20 6.00 8.18 4.996
83 ve iistii 9 2 30 8.00 11.22 9.576
total 131 2 35 9.00 10.90 7.351

ALT degerlerine gore gruplar arasinda hastanede kalis siiresine iliskin median ve ortalama degerler

yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,383).

TABLO 27: AST degerlerine gore olgularin hastanede kalis siireleri ile ilgili belirleyici degerler.

AST Olgu sayis1  Minimum Maksimum  Median Ortalama Std. Sapma
0-38 112 1 35 9.50 11.52 7.676
39-76 16 4 20 7.00 8.56 4.412
77-190 5 4 12 7.00 7.20 3.114
191ve iizeri 3 2 30 8.00 13.33 14.742
TOTAL 136 1 35 9.00 11.05 7.463

AST degerlerine gore gruplar arasinda hastanede kalis siiresine iliskin median ve ortalama degerler

yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,431).
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TABLO 28: ALKALEN FOSFATAZ degerlerine gore olgularin hastanede kalig siireleri ile ilgili

belirleyici degerler.

ALKALEN

Olgu sayist  Minimum Maksimum  Median Ortalama Std. Sapma
FOSFATAZ
129 ve alti 103 2 35 8.00 10.46 9.288
130 ve istii 13 2 35 8.00 11.17 7.208
TOTAL 116 2 35 8.00 11.09 7.425

Alkalen fosfataz degerlerine gore gruplar arasinda hastanede kalis siiresine iliskin median ve ortalama

degerler yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,388).

TABLO 29: GGT degerlerine gore olgularin hastanede kalis siireleri ile ilgili belirleyici degerler.

GGT Olgu sayis1  Minimum Maksimum  Median Ortalama Std. Sapma
61 ve alt 80 2 35 9.00 11.03 7.42
62 ve lizeri 38 2 35 10.50 12.03 7.76
TOTAL 118 2 35 9.00 11.35 7.51

GGT degerlerine

yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,539).

gore gruplar arasinda hastanede kalis siiresine iliskin median ve ortalama degerler

TABLO 30: LDH degerlerine gore olgularin hastanede kalis siireleri ile ilgili belirleyici degerler.

LDH Olgu sayist  Minimum Maksimum  Median Ortalama Std. Sapma
480 ve alt1 74 2 35 9.50 11.18 7.364
481 ve tizeri 53 2 35 9.00 11.45 7.880
TOTAL 127 2 35 9.00 11.29 7.554

LDH degerlerine

yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,895).

gore gruplar arasinda hastanede kalis siiresine iliskin median ve ortalama degerler

TABLO 31:ALBUMIN degerlerine gore olgularin hastanede kalis siireleri ile ilgili belirleyici degerler.

ALBUMIN Olgu sayist  Minimum Maksimum  Median Ortalama Std. Sapma
3.5 ve alt 70 2 35 9.00 12.44 8.17
3.6 ve Ustii 60 2 35 9.00 10.28 6.38
TOTAL 130 2 35 9.00 11.45 7.44

ALBUMIN degerlerine gore gruplar arasinda hastanede kalis siiresine iliskin median ve ortalama degerler

yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,067).
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TABLO 32: Diyabetes Mellitus (DM) yoniinden hastanede kalis siireleri ile ilgili belirleyici degerler.

DM Olgu sayist  Minimum Maksimum  Ortalama Median Std. Sapma
Yok 82 2 35 10,38 8 7,348
Var 58 1 35 12,22 11 7,391
Toplam 140 1 35 11,14 9 7,396

DM olan ve olmayan olgular arasinda hastaneye yatis siiresine iliskin median ve ortalama degerler

yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,067).

TABLO 33: Kronik Bobrek Yetersizligi (KBY) yoniinden olgularin hastanede kalis siireleri ile ilgili

belirleyici degerler.

KBY Olgu sayist ~ Minimum Maksimum  Ortalama Median Std. Sapma
Yok 123 1 35 10,88 9 7,249
Var 17 3 28 13,06 11 8,370
Toplam 140 1 35 11,14 9 7,396

KBY olan ve olmayan olgular arasinda hastaneye yatis siiresine iliskin median ve ortalama degerler

yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,335).

TABLO 34: iskemik Kalp Hastaligi1 (IKH) yoniinden olgularin hastanede kalis siireleri ile ilgili belirleyici

degerler.
IKH Olgu sayist ~ Minimum Maksimum  Ortalama Median Std. Sapma
Yok 75 2 35 11,40 9 7,667
Var 65 1 30 10,85 9 5,118
Toplam 140 1 35 11,14 9 7,396

IKH olan ve olmayan olgular arasinda hastanede kalis siiresine iliskin median ve ortalama degerler

yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,763).

TABLO 35: Hipertansiyon (HT) yoniinden olgularin hastanede kalis siireleri ile ilgili belirleyici degerler.

HT Olgu sayis1  Minimum Maksimum  Ortalama Median Std. Sapma
Yok 43 2 35 11,98 10 8,470
Var 97 1 35 10,77 9 6,882
Toplam 140 1 35 11,14 9 7,396

HT’nu olan ve

olmayan olgular arasinda hastanede kalis siiresine iliskin median ve ortalama degerler

yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,689).
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TABLO 36: Kardiyomiyopati (KMP) yoniinden olgularin hastanede kalis siireleri ile ilgili belirleyici

degerler.

KMP N Minimum Maximum Ortalama Median Std. Sapma
Yok 135 1 35 10,90 9 7,083

Var 5 4 35 17,60 19 12,896
Toplam 140 1 35 11,14 9 7,396

KMP’si olan ve olmayan olgular arasinda hastanede kalis siiresine iliskin median ve ortalama degerler

yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,285).

TABLO 37: Atriyal Fibrilasyon (AF) yoniinden olgularin hastanede kalis siireleri ile ilgili belirleyici

degerler.

AF Olgu sayist ~ Minimum Maksimum  Ortalama Median Std. Sapma
Yok 92 2 35 11,37 9 7,586

Var 48 1 30 10,71 9 7,074
Toplam 140 1 35 11,14 9 7,396

AF’si olan ve olmayan olgular arasinda hastanede kalis siiresine iliskin median ve ortalama degerler

yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,675).

TABLO 38: Kalp Kapak Hastalig1 (KKH) yoniinden olgularin hastanede kalis siireleri ile ilgili belirleyici

degerler.

KKH Olgu sayist ~ Minimum Maksimum  Ortalama Median Std. Sapma
Yok 132 1 35 11,01 9,00 7,225

Var 8 4 30 13,36 9,50 10,155
Toplam 140 1 35 11,14 9,00 7,396

Kalp Kapak Hastaligi olan ve olmayan olgular arasinda hastanede kalis siiresine iligkin median ve

ortalama degerler yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p=0,637).
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TABLO 39:KKY Evre’si ile AST diizeyi arasindaki iliski. .

AST KKY EVRE

KKYEVRE
evre2 evre3 evre4 Total

AST2 0-38 Olgu sayisi 6 72 33 111
% AST2 5,4% 64,9% 29,7% 100,0%

% KKYEVRE 66,7% 85,7% 78,6% 82,2%

39-76 Olgu sayisi 2 7 7 16
% AST2 12,5% 43,8% 43,8% 100,0%

% KKYEVRE 22,2% 8,3% 16,7% 11,9%

77-190 Olgu NelN! 1 2 2 5
% AST2 20,0% 40,0% 40,0% 100,0%

% KKYEVRE 11,1% 2,4% 4,8% 3,7%

191 ve lzeri  Qlgu sayisi 0 3 0 3
% AST2 ,0% 100,0% ,0% 100,0%

% KKYEVRE ,0% 3,6% ,0% 2,2%

Total O|gu sayisl 9 84 42 135
% AST2 6,7% 62,2% 31,1% 100,0%
% KKYEVRE 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

KKY evresi ile AST diizeyinin arasinda istatiksel olarak anlaml bir iligki saptanmadi (p=0.310)

Tablo 40:KKY evre’si ile ALT diizeyi arasindaki

goriilmedi.(p=0,289)

ALT KKY EVRE

istatistiksel olarak anlaml

bir birliktelik

KKYEVRE
evre2 evre3 evre4 Total

ALT3  0-41 Olgu savyisi 5 71 34 110
% ALT3 4,5% 64,5% 30,9% 100,0%

% KKYEVRE 62,5% 85,5% 87,2% 84,6%

42-82 Olgu sayisii 2 5 4 1

% ALT3 18,2% 45,5% 36,4% 100,0%

% KKYEVRE 25,0% 6,0% 10,3% 8,5%

83 ve Usti O|gu sayisll 1 7 1 9

% ALT3 11,1% 77,8% 11,1% 100,0%

% KKYEVRE 12,5% 8,4% 2,6% 6,9%

Total O|gu sayisli 8 83 39 130
% ALT3 6,2% 63,8% 30,0% 100,0%

% KKYEVRE 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
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TABLO 41:KKY evre’si ile ALP diizeyi arasindaki iliski

ALP KKY EVRE

KKYEVRE
evre2 evre3 evre4 Total

ALP2 129 ve alti O|gu NeliN! 0 11 2 13
% ALP2 ,0% 84,6% 15,4% 100,0%

% KKYEVRE ,0% 14,9% 6,1% 11,3%

130 ve Ustl Olgu sayisi 8 63 31 102

% ALP2 7,8% 61,8% 30,4% 100,0%

% KKYEVRE 100,0% 85,1% 93,9% 88,7%

Total Olgu savisi 8 74 33 115
% ALP2 7,0% 64,3% 28,7% 100,0%

% KKYEVRE 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

KKY evresi ile ALP diizeyi arasinda Istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmadi. (p=0.146)

TABLO 42:KKY evre’Slile GGT diizeyi arasindaki iliski

GGT KKY EVRE
KKYEVRE
evre2 evre3 evre4 Total

GGT2 61 ve altinda Olgu savyis 4 49 27 80
% GGT2 5,0% 61,3% 33,8% 100,0%

% KKYEVRE 57,1% 66,2% 75,0% 68,4%

62 ve Ustiinde O|gu sayisl 3 25 9 37

% GGT2 8,1% 67,6% 24,3% 100,0%

% KKYEVRE 42,9% 33,8% 25,0% 31,6%

Total O|gU sayis 7 74 36 117
% GGT2 6,0% 63,2% 30,8% 100,0%

% KKYEVRE 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

KKY evresi ile GGT diizeyi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmadi. (p=0.520)
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TABLO 43:KKY evre’si ile LDH diizeyi arasindaki iligki.

LDH KKY EVRE

KKYEVRE

evre2 evre3 evre4 Total
LDH2 480 ve altinda O|gu sayisl 4 46 23 73
% LDH2 5,5% 63,0% 31,5% 100,0%
% KKYEVRE 57,1% 58,2% 57,5% 57,9%
481 ve Uzerinde  Qlgu sayisl 3 33 17 53
% LDH2 5,7% 62,3% 32,1% 100,0%
% KKYEVRE 42,9% 41,8% 42,5% 42,1%
Total O|gU sayis 7 79 40 126
% LDH2 5,6% 62,7% 31,7% 100,0%
% KKYEVRE 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

KKY evre’si ile LDH diizeyi arasinda anlamli bir iliski saptanmadi (p0.996).

TABLO 44:KKY evre’si ile alblimin diizeyi arasindaki iligki

ALB KKY EVRE

KKYEVRE

evre2 evre3 evre4 Total
ALB2 3,5 ve altinda Olgu sayisi 1 45 23 69
% ALB2 1,4% 65,2% 33,3% 100,0%
% KKYEVRE 14,3% 53,6% 60,5% 53,5%
3,6 ve Uzerinde Olgu sayisi 6 39 15 60
% ALB2 10,0% 65,0% 25,0% 100,0%
% KKYEVRE 85,7% 46,4% 39,5% 46,5%
Total O|gU sSQyIs 7 84 38 129
% ALB2 5,4% 65,1% 29,5% 100,0%
% KKYEVRE 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

KKY evre’si ile albumin diizeyi arasinda istatistiksel olarak anlaml bir iliski saptanmadi.(p=0.065)
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TARTISMA

Kalp yetersizligi hemodinamik anomaliler, bozulmus egzersiz kapasitesi, nérohormonal aktivasyon ile
hizl1 progresyon gosteren ve kalbin, dokularin ihtiyaci olan sistemik perfiizyonu saglayamayacak diizeyde
mekanik yetersizligi sonucu yiiksek mortaliteyle seyreden bir sendromdur. Kalp yetersizligi diinyada
yaklasitk 15 milyon insani etkileyen yaygin bir hastaliktir.Kalp yetersizligi sikligr yasla birlikte
artmaktadir. 50-60 yas arast grupta sikligi %1-2 iken, 75 yas iizerinde %10’a ulagsmaktadir. Tiim kalp
yetersizliklerinin ortalama %80’i 65 yas ve lizerindeki kisilerde goriilmektedir. Bizim ¢alismamizda yas
ortalamas1 68.99 idi. Yas dagilimi 31-95 idi. 65 yas alt1 53 olgumuz mevcut idi. Bu da olgularimizin
%37.85’ine tekabul ediyordu. 65 yas ve {iistii olan olgumuz toplam olgu sayisinin %62.14’tini
olusturuyordu ve 87 kisiydi. Yaptigimiz ¢aligmada 65 yas alt1 ve iistii gruplarda mortalite ve hastanede
yatis siiresi agisindan anlamli bir farklilik saptanmamustir. Genel olarak popiilasyonda ve kardiyovaskiiler
hastaliklara sahip kisilerde sagkalim oranlarinin artmasi nedeniyle kalp yetersizlikli hastalarin sayisi
gittikge artmaktadir. Tedavisindeki onemli ilerlemelere ragmen kalp yetersizliginin prognozu hala
kotiidiir. Bununla birlikte kalp yetersizligi klinik bir sendromdur ve bu agidan bakildiginda hekimlerin
dikkati birincil olarak bu sendroma yol acan etyolojilerin ¢ok sayida olmasina ragmen klinik goriiniimleri
cok az degisen hastalarin bakimina yonelmektedir. 30 yil 6nce hipertansiyon kalp yetersizliginin en sik
sebebi olarak bilinirdi. Giiniimiizde ise beyaz kadin ve erkekte kalp yetersizliginin en sik sebebi iskemik
kalp hastaligidir. Bununla birlikte kadinda koroner kalp hastaligina bagl kalp yetersizligi erkeklere gore
daha az, valvuler kalp hastaligina bagli olan kalp yetersizligi ise daha siklikla izlenir. Kadin ve erkeklerde

hipertansiyon kalp yetersizliginin en sik sebebidir ve bunu koroner arter hastalig izler.

Kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatirilan hastalarda hastanede kalis siiresi ve mortalite iizerine
primer kalp hastaligi yaninda kardiovaskiiler sistem dis1 diger sistemlerle ilgili ek hastaliklar da sebep
olmaktadir. Ornegin konjestif kalp yetersizligine sekonder karaciger komplikasyonlar1 gelismekte,
hastalarin karaciger fonksiyon testleri etkilenmekte ve de hastalarin hastanede kalis siiresi ve mortalite

tizerine etki etmektedir.

Biz bu calismamizda, konjestif kalp yetersizlikli hastalardaki karaciger fonksiyon testlerindeki

degisiklikleri, eslik eden hastaliklar1 ve konjestif kalp yetersizliginin evreleri ile karaciger fonksiyon
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testleri arasindaki iligkiyi, karaciger fonkisyon testlerindeki degisikliklerin hasta mortalitesine ve

hastanede kalis siiresine etkisini arastirdik.

Karaciger fonksiyon testleri; "karaciger ve safra yollar1 hastaliklarinin teshisi, hastaligin siddeti ve
prognozunun belirlenmesinin yani sira tedaviye cevabin degerlendirilmesinde de kullanilan biyokimyasal
olgiimler” olarak tarif edilebilir. Ideal bir karaciger fonksiyon testinin spesifik olmasi, duyarlihginin ve
tahmini dogruluk oranmnin yiiksek olmasi gerekir. Klinisyene karacigerin total fonksiyonel kapasitesi
hakkinda dogru fikir verebilecek ideal ve tek bir karaciger fonksiyon testi yoktur. Karaciger fonksiyon

testleri dendiginde AST, ALT, albumin, GGT, alkalen fosfataz, billirubin, protrombin zaman1 anlagilir.

Transaminazlar egzersiz, gebelik, ates gibi bazi fizyolojik durumlardada yiikselebilir. Hemoliz, kas
hastaliklart, miyokard enfarktiisii, pulmoner emboli gibi karaciger disi hastaliklardada
yiikselebilir. Transaminaze yiiksekligine sistemik hastaliklarda sebep olabilmektedir. Kalp yetersizligi,
myeloproliferatif hastaliklar, orak hiicreli anemi, inflamatuar bagirsak hastalifi, kistik fibrozis, sepsis,
tiroid hastaliklari, kollojen doku hastaliklari, pankreatit, diabetes mellitus, hiperlipidemi, sprue
gibi.Kardiovaskiiler hastaliklar sonucu olusan iskemi sonucu transaminaz seviyeleri ileri derece yiiksek

bulunabilir.

Konjestif kalp yetersizliginde karaciger fonksiyon testleri etkilenmektedir. Bu etki konjestif kalp
yetersizligine sekonder gelisen karaciger komlikasyonlarina baglanmistir. Bu komplikasyonlar 3 grupta
incelenmektedir:a)Konjestif hepatik fibrozis ve kardiak siroz b) Kardiojenik iskemik hepatit ¢) Kardiak
outputun ileri derecede azalmadig: diisiik evre kalp yetersizligi sonucu olusan hahif-orta dereceli hepatik

hiicresel hasar.

fleri evre kalp yetmezligi sonucu olusan ciddi hepatik hasar sonucu olusan iskemik hepatit gibi
durumlarda karaciger fonksyon testlerinin normalin 10-20 kat artmasi beklenir.Hafif dereceli hepatik

hiicresel hasar sonucu karaciger fonksyon testlerinde hafif-orta derece artis beklenir.

Kardiak siroz ve konjestif hepatik fibrozis lobullerdeki rejenerasyon nodullerinin de eslik edebildigi
kollajen depozitleriyle karakterizedir. Kardiak siroz ve konjestif hepatik fibrozis artan vendz basing

hipoksi ve hepatoselliiler nekroz sonucu olusur.(kaynak no 13)

Kardiak iskemik hepatit akut ve ciddi bir kardiak output diisiisiinden sonraki dramatik serum transaminaz
artistyla karakterizedir. Baslangic semptomlar1 genelde apati ve giigsiizliiktiir. Fakat bazi durumlarda
mental konfiizyon, oliguri, flapping ve hepatik komaya neden olmaktadir. Serum transaminaze
yiiksekliklerine ek olarak yiikselmis LDH, billuribin, protrombin zamani artis1 gézlenir. Kardiac iskemik

hepatitli olgularda karaciger fonksiyon testlerindeki anormallikler 1-3 giin icerisinde pik yapmakta ve 5-
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10 giin icinde normale donmektedir. Kardiak iskemik hepatitte kardiak outputun diismesindeki ana neden
kardiojenik soktur. Kalp yetersizliginin evresinin artmasiyla baglantili olan kardiojenik sok karacigeri
etkilemekte ve karaciger fonksiyon testlerinde yiikselmeye neden olmaktadir. Konjestif kalp yetersizligine
bagli olarak karaciger daha az output almaktadir. Kan akimindaki azalma ve oksijen kullanimindaki artig
anoksik nekroza(centizonal alanda) neden olmakta ve sol ventrikul fonksiyonundaki kiigiik degisiklikler

karaciger enzimlerini etkilemektedir.

Daha az bilgiye sahip oldugumuz konu ise daha diisiik konjestif kalp yetersizligi derecelerinin neden
oldugu orta seviyedeki karaciger fonksiyon testlerinindeki yiiksekliklerdir.Bu konuda bilinen kardiak

yetersizlikle birlikte karaciger enzim anomalilerinde artis kaydedildigidir.

Yapilan calismalar sonucunda konjestif kalp yetersizlikli hastalardaki hepatik labaratuar degisiklikler
hakkinda kesin bir sonuca varilamamistir. Bazi1 calismalar sonucunda konjestif kalp yetersizligine
seconder transaminaz artisinin tipik oldugu iddia edilirken, bazi caligmalar kolestatik modeli, baz1
calismalar da her ikisinin birlikte etkin oldugunu savunmaktadir. Bazi caligmalarda ise spesifik bir

iligkinin olmadig1 savunulmaktadir.

Biz ¢alismamizda retrospektif olarak taradigimiz SB Taksim Egitim ve Arastirma Hastanesi 1. Dahiliye
servisinde yatirilarak izlenmis 140 hastanin AST, ALT, GGT, ALP, ALBUMIN, LDH degerlerindeki
artiglari, karaciger fonksiyon testlerindeki degisikliklerin kalp yetersizligi evresiyle korele olup
olmadigimi, karaciger fonksyon testlerindeki degisikliklerle mortalite arasinda bir baglanti olup
olmadigini, karaciger fonksyon testlerindeki degisikliklerin hastaneye yatis siiresine etkili olup olmadigini
arastirdik. Yaptigimiz ¢alisma sonucunda 20 hastanin (%15.2) ALT degerinde artis oldugunu, 9 hastada
ise (%6) ALT>83 mg/dl oldugu saptandi. 24 hastanin (%17.6) AST degerlerinde artis saptarken 3 (%2.2)
hastada AST degerini>191 mg/dl saptadik. 13 hastada (%11.2) alkalen fosfataz degerlerinde artis saptadik.
38 hastada (%32.2) ise GGT degerlerinde artis saptadik. 53 hastada (%41.7) LDH degerlerinde artig
saptadik 60 hastada ise (%46) Albumin degerinde artis saptadik. Yapilan istatistiksel calisma sonucunda
konjestif kalp yeterliginin evresi ile AST, ALT, ALP, GGT, LDH, ALBUMIN diizeyleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir birliktelik saptanmadi.(Tablo 39-40-41-42-43-44). Hastalarin karaciger
fonksyon testleri ile eksitus oranlar1 karsilastirildi. AST, ALT, ALP, GGT, LDH, ALBUMIN diizeyleri ile
hastane ici mortalite iizerine anlamli bir birliktelik saptanmadi. (Tablo 12-13-14-15-16-17 ). Karaciger
fonksyon testlerinin hastanede kalis siiresi arasindaki baglanti arastirildi ve AST, ALT, ALP, GGT, LDH,
ALBUMIN diizeyleri ile hastanede kalis siireleri arasinda anlaml bir birliktelik saptanmadi(Tablo 26-27-
28-29-30-31). Hastalarimizin ek hastalik sikliklar1 (AF ,Kardiyomyopati, HT, KBY, DM, iskemik kalp
hastalig1) arastirild1 (Tablo 1-2-3-4-5-6-7-8-9-10). Hastalarimizin ek hastaliklar1 ile hastane i¢i mortalite
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oranlar arasinda anlamli bir birliktelik saptanamadi. (Tablo18-19-20-21-22-23-24). Hastalarimizin ek
hastaliklari ile hastanede kalis siireleri arasinda anlamli bir birliktelik saptanamadi.(Tablo 26-27-28-29-30-
31) ve biz calismamizin sonucunda karaciger fonksiyon testlerindeki degisikliklerle konjestif kalp

yetmezligi arasinda spesifik bir iligki olmadigi sonucuna vardik.

Konjestif kalp yetersizligi olan hastalardaki hepatik laboratuvar degisiklikleri ve klinik bulgular1 aragtiran
Lwz Antonio Arruda ve arkadaglart 2002 yilinda konjestif kalp yetersizligi tanili 50 hastadaki alanin
aminotransferase(ALT),aspartat aminotransferaz(AST) ,alkalane fosfatase(ALP), gama glutamil
transpeptidase(GGT), billuribin ve koagulasyon testlerini incelemisler. Hastalar bu calismada kalp
yetmezIligi evresine gore ayrilmis ve herhangi bir etyloji sonucu olusmus hepatopatolojisi olan hastalar bu
calismaya alinmamustir. Bu caligmanin sonucunda tranaminaz serviyelerinde sadece evre 4 Kkalp
yetersizlikli hastalarda anlamli bir artis saptanmistir. Fakat hastalarda iskemik hepatit profilindeki gibi
normalin 10-20 katinda tranaminaz artist saptanmamustir. Evre 1,2,3 kalp yetersizlikli hastalarda
konjesyon ve azalmis hepatic perfiizyon hepatosite hasarina yol acip belirgin transaminaz yiiksekligine
neden olmamistir. Alkalen fosfataz ve gama glutamil transferaz seviyelerinde ise kalp yetersizligi evresi
ile parelel bir artis saptanmistir. Evre 1 ve evre 2 hastalardan hicbirinde eksitus saptanmazken evre 3
hastalarin 2’sinde (%11.11) ve evre 4 hastalarin 4’{inde (%31.35) eksitus saptanmistir(kaynak no 13). Biz
calismamizda retrospektif olarak taradigimiz SB Taksim Egitim ve Arastirma Hastanesi 1. Dabhiliye
Servisine yatirilarak izlenmis 140(yiizkirk) olguda KKY evreleri ile mortalite oranlari arasinda anlamli bir
iligki saptamadik (p=0,342) Hastalarimizin AST, ALT, alkalen fosfataze, GGT, albumin ,LDH degerleri
ile mortalite arasinda anlaml bir iliski saptamadik Hastalarin AST, ALT, ,GGT, Albumin, LDH degerleri

ile hastalarin hastanede kalis siireleri arasinda da anlaml1 bir korelasyon saptanmamustir.

K.sesikala ve arkadaslar1 konjestif kalp yetersizlikli hastalar1 yasa gore grup 1 (45-54) ve grup 2 (>55)
olarak vede cinsiyetleri dikkate alinarak gruplandirmislar. Calismanin sonucunda sadece grup 1 bayan
hastalar disinda serum transaminaze seviyelerinde anlamli bir artis saptanmamistir(kaynak no 11). Bizim
yaptigimiz ¢aligmada 140 olgunun 68’i (% 48,6) erkek, 72°si (% 51,4) kadindir. Calismaya alinan 140
olgunun 53’ (% 37,85) 65 yas altinda, 87’si (% 62,14) 65 yas iistiinde olgulardi. Calisma sonucunda
cinsiyet ile hastane i¢i mortalite arasinda anlamli bir iligki saptanmamustir(tablo11). Cinsiyet ile hastanede

yatis siiresi arasinda herhangi bir korelasyon saptanmamuistir(tablo 25).

Murin J ve arkadaglarinin yaptigr calismada konjestif kalp yetersizligi nedeniyle interne edilen 131
hastadan 17’si ex olmus (eksitus oran1 %12). Ex olan hastalarla ex olmayan hastalar iki gruba ayrilmis ve
bu iki grup arasinda serum transaminazelarinda anlamli bir fark saptanmis(kaynak no 8). Bizim yaptigimiz

calismada eksitus orant %5.7 olarak saptanmistir. AST, ALT, alkalene fosfatase, LDH, GGT, albumin
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degerleri ile mortalite arasinda herhangi bir korelasyon saptanmamisgtir.

Sm Richman ve arkadaslar1 175 konjestif kalp yetersizlikli hastada karaciger fonksiyon anomalilerini
arastirmiglar ve olgularin %42’sinde AST, %10’unda alkalen fosfataz , %38 olguda albumin degerinde
artis saptamislar ve karaciger fonksiyon testlerinde orta derecede artis oldugunu ve de tedavi ile kisa
stirede normal seviyelere indigini gostermiglerdir(kaynak nol2). Bizim yaptigimiz ¢alismada hastalarin
%15.2’sinde yiikselmis ALT seviyeleri %6 hastada >83mg/dl saptanmistir. Hastalarin %17.6’sinde artmis
AST, %2.2 hastada >191mg/dl AST degerleri saptanmistir. Hastalarin %11’inde artmus alkalen fosfatase,
%32.2’sinde artmis GGT seviyeleri saptanmustir. Hastalarin %41.7’inde LDH seviyeleri %46’sinda
albumin seviyeleri artmis olgarak saptanmistir. Karaciger fonksiyon testlerindeki artislar ile konjestif kalp
yetersizligi evresi arasinda herhagi bir korelasyon saptanmamustir. Karaciger fonksyon testlerindeki bu

degisikliklerin mortalite ve hastanede yatis siiresi ile bir korelasyonu saptanmamustir.

Tomas Killip ve arkadaslarinin yaptig1 calismada serum SGOT’si >500 olan kalp yetersizlikli 17 hastay1
incelemisgler. Hicbir hastada primer karaciger ve safra kesesinde patoloji rastlanmamis. (Hastaya yapilan
otopsi sonucu 4’iinde karaciger ve kardiak, 4’iinde ise sadece karaciger nekrozu saptanmis). Sonug¢ olarak
SGOT>500 olan kardiak yetersizlikli hastalarda kardiak outputun ve hepatik kan akiminin diismesine
sekonder akut hepatik santral nekroz gézlenmis. Akut dolasim degisikliklerinin hepatik nekroza sekonder

SGOT seviyesinde artisa neden oldugu saptanmustir.(kaynak no 4)

Loredo ML ve arkadaslarimin yaptigi vaka caligmasinda 20 yasinda hipertrofik kardiomyopati ve
pulmoner hipertansiyonun eslik ettigi konjestif kalp yetersizlikli vaka incelenmistir. Hasta 6 y1l boyunca
izlenmis ve hastanin AST ve ALT seviyelerinde 7 katina varan artis saptanmis. Hasta 2 yil aralarla yapilan
karaciger biopsilerinde konjestif kalp yetersizligine sekonder artan karaciger hasar1 saptamiglar. Bu vaka
artmus AST ve ALT degerleri de konjestif kalp yetersizligine sekonder olusan karaciger hasarinin 6nemini

gostermektedir.(kaynak no 15)

RD Johnson ve arkadaglarinin yaptigi ¢calisma ile yiiksek serum AST degerlerinin etyolojisi ve mortalite
tizerine etkisi arastirilmistir. Calismaya alinan 56 hastanin 29 unda akut hipotansiyon saptanmis ve %76
mortalite orant belirlenmis.. 7 hastada ilacin tetikledigi hepatit saptanmistir.(Mortalite %43). 4 hastada
karaciger travmasi saptanmug (Mortalite %50), 4 hastada viral hepatit saptanmis. 3 hastada metastatik
karaciger ca saptanmig(Mortalite%64). 2 hastada ise rabdomyoliz saptanmis (%0 mortalite), 3 hastada ise
kalp yetersizligi saptanmis (%33 mortalite orani saptanmis)(kaynak no 16). Bizim calismamizda ise
incelenen kalp yetersizligi olan 140 hastadan 8 eksitus saptandi. Mortalite oranit ise %S5.7
saptanmustir.Karaciger fonksyon degerlerindeki degisiklikler ile mortalite arasinda bir korelasyon
saptanmamuistir.
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Hickman ve Potter ve arkadaslarinin yaptig1 ¢calismada AST>100mg/dl olan 52 hastada yapilan ¢alismada
29 hastada iskemik hepatit(%59) saptanmis ve iskemik hepatit saptanan hastalarin mortalitesi %56
saptanmis ve de bu yiiksek mortalite oram karaciger yetersizligi disinda iskemik hepatit yapan diger

etkenlere baglamistir.(kaynak no 18)

Hawkes ND yaptiklar1 ¢caligmada artmis AST nin nedenlerini aragtirmislar ve %50 neden hepatik hipoksi,
%24 pancreatikobilier hastaliklar, %24 ilaca sekonder sebepler oldugunu saptamislardir. Hepatik hipoksi

ve pankreotikobilier hastaliklarda tedavi ile AST degerlerinin normale dondiigiinii géstermislerdir.

Amin A.Nanji ve arkadaslar1 yaptiklari ¢alismada AST>8000 olan konjestif kalp yetersizlikli iki vaka
bildirmisler. Bu iki vakada da billuribin artis1 belirgin imis.ve her iki vakada da artmis enzim aktivitesi
dolagim paterninin diizelmesi ile normal seviyelere gerilememis. Bu iki hastadaki artrms karaciger
enzimlerinin sebebinin daha ¢ok viral veya ilacin tetikledigi hepatit olabilecegi diisiiniilmiistiir. Eger
AST’deki yiikselisin sebebi konjestif kalp yetersizligi ise yiikksek AST degerinin dolasim paterninin
normale donmesinden birka¢ giin sonra normale déonmesini bekleriz. Virus veya ilacin tetikledigi hepatit
sonucu gelisen AST yiikseklikleri dolagim paterninin normale dénmesinden bagimsiz olarak yiiksek
seyretmeye devam eder. Konjestif kalp yeterligindeki AST yiiksekliginin mekanizmasi tam olarak
bilinmemekle beraber AST’deki yiikselisin vendz konjesyon derecesine paralel oldugu ve ileri evre
konjestif kalp yetersizlikli hastalardaki azalmis kan akimi sonucu AST yiiksekliklerinin oldugu

gozlenmistir.(kaynak no 14)

KUBOSSH ve arkadaslarinin karaciger fonksiyonlar1 ve kardiak output arasindaki iliskiyi arastirmislardir.
Hastalar1 kardiak output oranlarina gore 3 gruba ayirmuslardir. AST ve ALT’deki ciddi ve anlamli artig
sadece en diisiik kardiak outputlu grupta saptanmistir(<1.5L/mm/). Kardiak fonksiyon bozuldukca serum
AST, ALT, GGT, alkalen fosfataz degerlerinde artis oldugu gozlenmistir.(kaynak no 17)
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OZET

Son yillarda tan1 ve tedavideki gelismelere ragmen konjestif kalp yetersizliginin prognozu hala kotiidiir.
Konjestif kalp yetersizliginde yasam kalitesi ve siirviyi kotii yonde etkileyecek faktorlerin belirlenmesi
bize sadece prognozu tahmin etmemize yardimci olmakla kalmayacak hatta yeni terapotik stratejilerin
gelistirilmesine de katkida bulunacaktir.Bizim ¢alismamizdaki hastalarin %15.2 ‘sinde ALT, %17.6’sinda
AST, %11.2’sinde ALP, %32.2’sinde GGT, %41.7’sinde LDH, %46’sinda albumin oranlarinda artis
saptadik. Ancak karaciger fonksiyon testlerindeki bu yiiksekliklerle konjestif kalp yetersizligili evresi
arasinda bir korelasyon saptayamadik Yaptigimiz calisma sonucunda karaciger fonksyon testler ile
hastane i¢i mortalite ve hastanede kalis siiresi arasinda da anlamli bir baglanti saptanamadi.Calismamizin
sonucunda konjestif kalp yetersizligi ile karaciger fonksiyon testleri arasinda anlamli bir baglanti
saptamadik. Yapilan calismalar sonucunda konjestif kalp yetersizlikli hastalardaki hepatik laboratuar

degisiklikler konusunda heniiz bir konsensus saglanamamistir
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KISALTMALAR

KKY : Konjestif Kalp Yetmezligi
ALT:Alanine Aminotransferase
AST:Aspartate Aminotransferase
AP:Alkaline Phosphatase
GGT:Gama Glutamil Transpeptidase
LDH:Laktat Dehidrogenase

LV : Left Ventrikiil (sol ventrikiil)
EF : Ejeksiyon Fraksiyonu

KY : Kalp Yetmezligi

LVH : Left Ventrikiil Hipertrofisi
PND : Paroksismal Noktiirnal Dispne
KK : Kirmizi Kiire

Hb : Hemoglobin

Hct : Hematokrit

NYHA: New York Heart Association
KBY : Kronik Bobrek Yetmezligi
MCY : Mean Corpuskiiler Volum
CABG : Koroner Arter By Pass Greft Operasyonu
AF : Atriyal Fibrilasyon

DM : Diyabetes Melitus

IKH : iskemik Kalp Hastalig
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HT : Hipertansiyon
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