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Sol Ventrikiil Asist Device Tedavisinde Trendler ve Sonuglari

Distk ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetersizligi (HFrEF) icin yeni farmakoterapilerin geligtiriimesine ragmen, optimal tibbi
tedaviye ragmen Kkalici ve/veya ilerleyici kalp yetersizligi (KY) belirti ve semptomlari olarak tanimlanan ilerlemis KY
prevalansi artmaya devam etmektedir. ilerlemis KY olan segilmis hastalar igin tedavi, kalp transplantasyonu veya dayanikl
sol ventrikil destek cihazlar (LVAD'ler) ile kardiyak replasman igerir. Dondr kalplerin sayisi artmis olsa da ilerlemis KY
hastalarinin sayisi, mevcut donér organ sayisini agsmaktadir.

Son dbnem bébrek hastali§i icin diyalize benzer sekilde, ileri KY'si olan hastalarda yasam kalitesini iyilestirmek ve
bekleyemeyen veya kalp transplantasyonu igin uygun olmayan hastalarda sagkalimi uzatmak igin dayanikh LVAD tedavisi
distndlmelidir. Yakin zamanda HeartMate 3 (HM3) (Abbott) LVAD klinik uygulamaya girdi, United Network for Organ
Sharing (UNOS) dondr kalp tahsis sistemi énemli bir revizyona ugradi ve LVAD ile ilgili komplikasyonlarin yénetiminde bir
gelisme yasandi.

Bu derleme, LVAD implantasyon stratejilerindeki son egilimleri tartismak ve klinik sonuglardaki énemli gelismeleri
vurgulamak, okuyuculara giinimiz LVAD'leri tarafindan desteklenen hastalarin yasadi§i morbidite ve mortalite hakkinda
¢agdas bir anlayis saglamak ve gelecekte dayanakli mekanik dolasim destegi alani ilgili ilerlemeler icin firsatlar sunmayi
amaglamistir.

implantasyon Stratejileri ve Cihazlardaki Gelisme

Hedef tedavi olarak LVAD implantasyonu, geleneksel olarak yas, komorbiditeler (6rn., sabit pulmoner hipertansiyon) veya
psikososyal durumlar nedeniyle kalp transplantasyonu icin uygun olmayan hastalarda izlenmigti. Amerika Birlesik
Devletlerinde LVAD implantasyonlarinin yaklagik yarisinin hedef tedavi i¢cin ve neredeyse dortte birinin transplantasyona
kdpri olarak yapildigi 6nceki yillarin aksine, 2019 yilinda LVAD implantasyonlarinin  >%70'i hedef tedavi ve <%10'u
kdprileme tedavisi igin yapilmistir. Bu degisime, kalp transplatasyonu programlari olmayan merkezlerde artan sayida hedef
tedavi LVAD implantasyonu eslik etmis ve transplant merkezlerinde gergeklestirilen hedef tedavi implantasyonlarina kiyasla
benzer sonuglar elde edilmistir.

Hedef tedavi LVAD implante edilen hastalar, képrileme tedavisi olarak implante edilen hastalara kiyasla muhtemelen daha
fazla komorbidite yiki ve daha eski cihazlarla implante edilen hastalarin Intermacs Registry'ye dahil edilmesi nedeniyle
daha diisik 2 yillik sagkalhma sahipti (%70,6'ya karsi %78,3; P <0.01). Bununla birlikte, MOMENTUM 3'ln bir analizi, HM3
alicilarinin, implantasyonun hedef tedavi veya kdprileme tedavisi olarak gerceklestirilip gerceklestiriimedigine bakilmaksizin,
2 yilda benzer sonuglara sahip oldugunu géstermistir.

Bu bulgular, hedef tedavi LVAD implante edilen bazi hastalarin nakil igin uygun hale gelmek igin yeterli saglik iyilestirmeleri
(6r. kilo kaybr) elde edebilmesi, buna karsin kdprlleme tedavisi olarak implante edilen digerlerinin kalp transplantasyonu igin
kontrendikasyonlar (6rn.engelleyici felg) gelistirebilmesi birlikte ele alindiginda, hedef tedavi ve kdprileme tedavisinin
endikasyonlarin ayrimi gagdas ¢agda o kadar anlamli olmayabilir.

LVAD implantasyonu Sonrasi Sonuglar

implant dncesi hastalik siddetinin artmasina ragmen, 2015-2019 yillari arasinda dayanikli LVAD sonrasi 1 yillik sagkalim
orani %82,3, 2 yillik sagkalim orani %73,1 ve ortalama sagkalim >4,5 yil ile dnceki dénemlere gére daha yUksekti. Ek olarak,
HMS alicilarinin kayitlar, o zamanki HT sonrasi sagkalim ile karsilastirilabilir olan, yaklasik %80'lik 2 yillik sagkalm orani
gOsterir. Kiiglik boyutlu bir Avrupa kohortunda, HM3 implantasyonu sonrasi 5 yillik sagkalim orani %61 idi (%95 GA:
%44~%74). Bu ilerlemeler muhtemelen cihaz teknolojisinde, hasta se¢iminde ve periimplantasyon dénemlerde tibbi ve
cerrahi ydnetimde devam eden gelismelerden kaynaklanmigtir.

LVAD desteginde hasta sagkalimi iyilesmis olsa da ¢addas LVAD hastalari, enfeksiyon ve majér kanamanin en yaygin
oldugu yan etkilerle yasamaya devam etmektedirler. 2020 Intermacs Registry raporunda implantasyondan 1 yil sonra
hastalarin %41'inde enfeksiyon, %33'linde majér kanama (yaklasik %50'si gastrointestinal [Gl] kaynakli olmustur), %13'0



felc ve %72'si yeniden hastaneye kaldirima advers olaylari gézlenmistir. Advers olay oranlari genellikle implantasyon
sonrasi erken dénemde (<90 glin) en yuksektir ve daha sonra sabit bir insidansi olan cihaza 6zgl enfeksiyonlar disinda
6nemli 6lgiide diser. Destegin kesilmesinin yani sira, LVAD alicilarinda énde gelen 6lim nedenleri arasinda ¢oklu organ
yetmezligi (%16), ndrolojik islev bozuklugu (%16) ve KY (%13) yer alir.

Donér Kalp Tahsis Sistemi Revizyonu Sonrasi LVAD Kullanimi

UNOS dondr kalp tahsis sistemi, bekleme listesi mortalitesini azaltmak ve organ dagihminin cografi esitligini iyilestirmek
amaciyla Ekim 2018'de revize edildi. G6zden gegcirilmis sistem, dayanikl LVAD'ler ile ydnetilen stabil hastalarla onlara gére
Oncelikli olan taburcu edilemeyen gegici mekanik yasam destedi (6rn., ekstrakorporeal membran oksijenasyonu) ile
ybnetilen hastalar gibi siniflari olan, hastalik siddetine dayali hasta siniflandirmasi ile karakterize edilir.

3 sinifi (1A, 1B ve 2) olan énceki sistemin aksine, revize edilen sistemin 6 sinifi vardir (Sinif 1 ila Sinif 6). Onceki sistemde,
LVAD hastalari, yasami tehdit eden cihazla ilgili bir komplikasyon yasiyorsa veya istege bagdl 30 giin boyunca Sinif 1A (en
acil durum) olarak listelenebilirken, stabil LVAD hastalari Sinif 1B olarak listelenmigstir. Revize edilen sistemde, yasami tehdit
eden ventrikiler aritmileri olan LVAD hastalan Sinif 1 (en acil), cihaz arizasi olanlar Sinif 2 ve diger komplikasyonlar (érn.
cihaz enfeksiyonu) olanlar Sinif 3 olarak listelenir. Stabil, ayaktan LVAD hastalari Sinif 4 olarak listelenir.

Nisan 2020'ye kadar kalp transplantasyonu igin listelenen veya alinan LVAD hastalarina, énceki sisteme kiyasla revize
edilmis sistem kapsaminda listeleme sirasinda ve nakil sirasinda nispeten daha dusik keskinlik durumlari atanmisgtir.
Ornegin, 6nceki sistemde, LVAD hastalarinin >%75'i kalp transplantasyonu sirasinda Durum 1A iken, revize edilmis
sistemde LVAD hastalarinin <%25'i kalp transplantasyonu sirasinda Durum 1 veya 2 idi. Sonu¢ olarak, kalp
transplantasyonu sirasinda kalici bir LVAD'si olan hastalarin orani 2017'de %47'den 2020'de %14'e &nemli dlglide
dismustar. Ancak, LVAD hastalarinda son listeleme durumundan transplantasyona kadar gecen sire revizyon sonrasi
dénemde daha kisadir (65 giin vs 82 giin) ve UNOS Kayit Defterindeki tahsis sistemi revizyonundan énce ve sonra LVAD
destekli hastalar arasinda bekleme listesi sagkaliminda hicbir fark tespit edilmemistir.

Kalp transplantasyonu uygulanan LVAD hastalarinda transplantasyon sonrasi bir yillik sagkalim, énceki sisteme kiyasla
revize edilmis sistemde daha disik gdérinmektedir (%83.4'e karsi %91.7; P <0.001).17 Bu bulgular, artan donér greft
iskemik sirelerine (Durum 1 veya 2 hastalan i¢in daha genis cografi paylasim nedeniyle) veya LVAD destekli hastalarin
daha sik olarak, ayaktan ve stabil iken degil, cihazlailgili komplikasyon olmasi durumunda kalp transplantasyonu
gecirmesine bagh olabilir.

Yeniden sternotomi, enfeksiyon, pompa disfonksiyonu ve sag KY ile iligkili artan cerrahi riske ek olarak, LVAD hastalar
kararsiz kardiyopulmoner hemodinamik, vaskiler tonus ve pihtilasma basamaklarini ortaya gikarma potansiyeline sahiptir.
Bu sebeple, dayanikli LVAD ile desteklenen kalp transplantasyonu alicilarinda vazopleji ve kanama daha sik goralir.

2018 UNOS dondr kalp tahsis sistemi revizyonundan bu yana Amerika Birlesik Devletleri'ndeki ¢cogu LVAD implanti, kalp
transplantasyonu icin aday olmayan (6rn. yas nedeniyle) veya acil kontrendikasyonlari (6rn. obezite) olan hastalar igin
kullaniimaktadir. Bununla birlikte, organlarin sinirli kullanilabilirligi géz énline alindiyinda, en uygun kalp transplantasyonu
adaylari olan birgok hasta, dayanikli LVAD tedavisi ile destede ihtiyac duyacaktir. Onemli olarak, coklu organ yetmezligi ile
hemodinamik olarak stabil olmayan hastalarda kalp transplantasyonu sonuglari daha kétidar. Dayanikli mekanik yasam
destegini destekleyen diger hususlar, hastaneden taburcu olmanin kolaylastiriimasi, hastanin fonksiyonel ve beslenme
durumunun iyilestiriimesi ve kalp transplantasyonundan dnce kardiyak olmayan organ fonksiyonunun stabilizasyonu veya
iyilestirilmesini igerir. Bakim yolundaki bir diger dnemli nokta, toplam hasta sagkalim silresidir. Kalp transplantasyonundan
sonra hayatta kalma, ortalama 10-13 yilda nispeten sabittir ve yaygin 6lim nedenleri (6rn., kardiyak allogreft vaskilopatisi)
kolayca hafifletiimez. Kalp transplantasyonu sonrasi bir LVAD destegdi periyodu ile toplam sagkalimin daha iyi olup olmadigi
belirlemek icin ek ¢alisma gerekmektedir.

Dayanikli LVAD Desteginde Olan Hasta Y6énetimi
Cerrahi Yaklasim: Sternotomi vs Torakotomi

Guncel cihazlarin daha kiguk boyutu ve birgok hastanin reoperatif durumunun daha iyi olmasi gibi minimal invaziv kardiyak
cerrahi tekniklerindeki gelismeler,LVAD implantasyonunda dauygulandi. LVAD'ler tarihsel olarak tam bir medyan
sternotomi yoluyla implante edilmis olsa da bazi merkezler tarafindan asendan aort ¢ikis greft anastomozu igin tst mini
sternotomi veya (st sag torakotomi ile kombine bir sol lateral torakotomi stratejisi, umut verici sonuglarla benimsenmistir.

Lateral torakotomi yaklasimlari ayrica konvansiyonel sternotomi ile karsilastirildijinda kisa sireli sagkalimda iyilesme ve
postimplantasyon sag ventrikul (RV) yetmezligi ve perioperatif transflizyon oranlarinda azalma ile iligkili oldugu bulunmustur.

Hemouyumluluk ile ilgili Advers Olaylar

Pompa trombozu, iskemik ve hemorajik inme ve spontan cerrahi olmayan kanama dahil olmak tGzere hemouyumlulukla iligkili
advers olaylar (HRAE'ler), LVAD tedavisinin énemli advers olaylari olmaya devam etmektedir. Bu olaylar énemli dlglide
kaynak kullanimi, hastalik ve 6lim orani ile iligkilidir. HRAE'lerin, nonpulsatil kan akisina bagli hematolojik ve inflamatuar
yolaklardaki diizensizliklerin, ylksek shear stresinden kaynaklanan kan elementi hasarinin ve tromboembolik riski azaltmak
icin kullanilan antitrombotik tedavinin olumsuz etkilerinin bir sonucu oldudu disiniimektedir.



Mevcut LVAD'lerde, hastalar tipik olarak 2.0-3.0 uluslararasi normallestirilmis bir orana (INR) ulagmak igin varfarin ve glinlik
81-325 mg asetil salisilik asit ile tedavi edilir. Ozellikle hem hasta hem de cihazla ilgili faktérler HRAE riskine katkida bulunur
ve bu faktdrler arasindaki karmagsik etkilesimin yani sira LVAD ile ilgili diger komplikasyonlarin varhgir HRAE'leri
hizlandirabilir.

Nérolojik Olaylar

iskemik ve hemorajik inme, cagdas LVAD alicilari arasinda yaygin olmaya devam etmektedir ve cihaz implantasyonundan
sonraki ilk yilda risk en yUksek dizeydedir. Ayrica, ilerlemis KY hastalari, LVAD destegini dikkate almaya istekli olup
olmadig! sorgulandiginda, inme riskini en énemli endise olarak tanimlar. Hastaya 6zgU faktérlere (6rnegin, atriyal fibrilasyon
[AF], 6énceki inme ve diyabet) ek olarak, LVAD ile ilgili birkag komplikasyon iskemik veya hemorajik inme riskini artirabilir. Gl
kanamasi ile antitrombotik tedavi yogunlugu siklikla azalir ve tromboembolik inme riski kat kat artar. LVAD destegindeyken
enfeksiyon, muhtemelen mikotik anevrizma olusumu ve/veya antibiyotik uygulamasiyla INR degiskenligi nedeniyle artmis
hemorajik inme riski verir. Hipertansiyon (ortalama arter basinci 90 mm Hg), ézellikle HVAD alicilarinda artan inme ve
pompa trombozu riski ile iligkilendiriimistir. Pompa trombozu meydana geldijinde, muhtemelen antitrombotik tedavinin
yogunlastiriimasi nedeniyle hemorajik inme riski artar.

Eszamanh AF, HeartMate Il tarafindan desteklenen hastalarda inme riskini artirir. AF'si olan hastalarda inme sirasinda ve
inmeye giden ayda daha ylksek INR'ye sahip olmasi, AF'nin LVAD hastalarinda oral antikoagilasyon ile tamamen
degistiriimeyen inme riski tagidigini disindirir. Ek olarak, LVAD'li kadinlarin erkeklere kiyasla inme riskleri daha yiksektir.
Ozellikle, HM3, implantasyondan sonraki ilk 6 ayda HeartMate Il ile karsilastirildiginda benzer bir inme riski ile iliskili
bulunmustur.

Kanama

LVAD alicilari arasinda en sik gértilen HRAE'ler kanama komplikasyonlaridir. Uzak organ yataklarinda azalmis pulsatilite ile
VWF eksikligi ve bozulmus trombosit fonksiyonu, 6zellikle Gl yolu ve nazofarenks gibi mukozal yizeylerden kanama riskini
artirir. Gl kanama olaylarinin yaklasik Ugte biri arteriyoven6z malformasyonlari igerir. GI kanama igin risk faktorleri arasinda
ileri yas, siddetli RV disfonksiyonu, kronik bébrek hastaligi ve koroner arter hastaligi yer alir. Birgogu icin endoskopik
midahale gecicidir ve hastalarin yaklasik %25'inde kanama tekrari meydana gelir. Anjiyotensin dénUsturiici enzim
inhibitérleri, oktreotid, talidomid ve digoksin dahil olmak Uzere farmakolojik tedavilerle Gl kanamasinin énlenmesi, karisik
sonuglarla karsilanmistir.

Azaltilmis Yogunluklu Antitrombotik Tedavi

HMS3 destekli hastalarda gézlemlenen ylksek kanama komplikasyonlari prevalansi ve daha dusuk trombotik komplikasyon
oranlari g6z 6ntne alindiinda, arastirmacilar son zamanlarda disik yogunluklu antitrombotik tedavinin glvenligini
degerlendirdi. MOMENTUM 3'ten elde edilen veriler, ginlik 81 mg aspirinin, terapétik antikoagilasyon zemininde (INR
hedefi 2.0-3.0) glnliikk 325 mg aspirinden daha disik olmadi§ini gdstermektedir.

Ek olarak, MAGENTUM 1 (Minimal Antikoagilasyon Degerlendirmesini Hemouyumlulugu Artirmak igin) ¢alismasi, disik
yogunluklu antikoagilasyonun (INR hedef 1.5 1.9) 15 HM3 alicisinda guvenli oldugunu gdstermistir; implantasyondan 6 ay
sonra higbir trombotik olay gézlenmemigtir. LVAD hastalarinin terapétik INR aralijinda nispeten disiik slreye sahip oldugu
g6z 6nune alindiinda, bu populasyonda ev tabanli INR izleme yaklagimlari da degerlendiriimektedir. Son olarak, disik
molekiler agirhkh heparin ile implantasyon sonrasi kdprileme heparine gére noninferior olabilir ve intravendz fraksiyone
olmayan heparin ile karsilastirildiginda daha kisa hastanede yatis ile iligkili olabilir. Bu tir stratejileri degerlendiren
gelecekteki ¢alismalar, 6nerilen antitrombotik rejimlerde ve izlemede 6nemli degisikliklere yol agabilir, bu da LVAD desteqgi
alan hastalarda kanama oranlarinin digsmesine neden olabilir.

Tromboembolik olaylar olmaksizin >1 yil slireyle antikoagilasyonu kesen HM3 hastalarinin vaka raporlari olmasina ragmen,
bu sadece yasami tehdit eden kanama durumunda tavsiye edilir. Su anda, LVAD popllasyonunda dogrudan etkili oral
antikoagulanlarin etkinligini ve glvenligini degerlendiren ¢alismalar bulunmamaktadir.

SAG VENTRIKUL YETMEZLIGi

Siddetli RV disfonksiyonu olan hastalar genellikle kalici LVAD icin aday olmasalar da LVAD igin sevk edilen birgok ileri KY
hastasinda hafif veya subklinik RV disfonksiyonu vardir ve bu onlari LVAD implantasyonundan sonra ciddi RV yetmezligine
yatkin hale getirir. LV yikinin bosaltiimasi, RV kontraktilitesine septal katkiyr ortadan kaldiran, RV boyutunu buydten ve
kiresel RV geometrisine yol agan interventrikiiler septumun sola kaymasina neden olabilir. Ek olarak, artirilmis sistemik
kardiyak debi, RV 6n yUkinu artirarak sag taraftaki dolum basinglarini, hacimlerini ve duvar stresini daha da artirir. LVAD
implantasyonundan sonraki akut (2 hafta iginde) RV yetmezlidi, kullanilan RV yetmezIi§di tanimina ve hangi hastalarin
muayene edildigine bagli olarak %10 ila %40 arasinda bir prevalansa sahiptir. implantasyon sonrasi akut RV mekanik
destegi gerektiginde, hastanede mortalite %50'ye yaklasir ve ge¢ baslangich RV yetmezligi de artmis morbidite ve mortalite
ile iligkilidir. Bu gibi durumlarda gecici RV mekanik yagsam destedinin zamaninda yerlestiriimesi ¢ok dnemlidir ve erken
deneyimler, perkitan RV yardim cihazlarinin cerrahi olarak implante edilmis sistemlere uygulanabilir bir alternatif
olabilecegini distindiirmektedir.

Ekstrakorporeal membran oksijenasyonu ihtiyacina veya diger klinik, hemodinamik, ekokardiyografik veya biyokimyasal
Onlemlere bagh olarak LVAD implantasyonundan énce RV iglevi bozulmus hastalar, postoperatif RV yetmezligi igin yiksek



risk altindadir.

Bu parametrelerin sinirli klinik kullaniminin bir nedeni, RV geometrisi ve 6n ylkteki olumsuz degisiklikleri dengeleyebilen
pulmoner kapiller kama basinci ve RV ard yudkindeki azalmalar nedeniyle LVAD yerlestiriimesinden sonra RV
fonksiyonunun iyilesebilmesidir. Son zamanlarda, RV rezervi élgimlerinin, LVAD alicilarinda akut RV yetmezIi§i icin artan
risk siniflandirmasi sagladigi gésterilmistir. Bu nedenle, LVAD implantasyonundan 6nce RV islevini dilretikler, inotroplar
ve/veya ultrafiltrasyon ile optimize etme yetenegi, postoperatif RV basarisizligi riskini azaltabilir.

implantasyondan sonra, rampa testi ile hemodinamik optimizasyonu basarabilen hastalarda, azalan KY bagvurulari
nedeniyle azalmis hastaneye yatis oranlari gdzlenmistir. Milrinon, inhale nitrik oksit veya epoprostenol dahil olmak Uzere
pulmoner vazodilatér kullanimi, ortalama pulmoner arter basincinda azalma ile iligkilidir ve postoperatif olarak RV destek
cihazlarindan ve/veya inotroplardan ayrilmayi kolaylastirabilir. Kronik pulmoner vazodilatér kullaniminin - semptomlar
iyilestirip iyilestirmedigi, ge¢ baslangich RV yetmezligi riskini azaltip azaltmadigi, trombotik AE'leri énleyip énlemedidi veya
nihai kalp transplantasyonu listesini kolaylastirip kolaylastirmadigi ek arastirma gerektirir.

AORT YETMEZLIGi

LVAD implantasyonundan sonraki ilk yil icinde hastalarin yaklagsik %10-15'inde en az orta derecede aort yetersizligi (AY)
gelisir ve artan morbidite ve mortalite ile iligkilidir. AY, aort kapak agikhginin azalmasi ve ardindan komissural flzyon ve
artmig transvalviiler basing gradyanlarina neden olan yiksek proksimal aortik ardyik nedeniyle geligir. AY, zaman icinde
tekrarlayan sol ve sag HF gelisimi ile etkisiz LVAD c¢ikisina yol agar. Kilavuzlar, LVAD implantasyonu sirasinda kismi
merkezi veya tam kapak kapanmasi ile dnceden var olan orta veya siddetli AY'nin cerrahi olarak dizeltiimesini veya bir
biyoprostetik kapakla degistiriimesini énerir.

Aralikl aort kapagi agiimasina izin vermek igin LVAD hizinin implantasyon sonrasi ayarlanmasi 6nleyici olabilir. Intermacs
Registry'de AY'nin kétllesmesinin tahmin edicileri arasinda ileri yas, kadin cinsiyet, daha kuguk vicut kitle indeksi ve hafif
AY preimplantasyonu yer aldi. Medikal tedaviye yanit vermeyen AY gelisen hastalarda, cerrahi replasman igin yeniden
sternotomi teknik olarak zordur ve dnemli operatif risk ile iligkilidir. Bu nedenle, son zamanlarda transkateter aort kapak
replasmani (TAVR) degerlendiriimistir. Calismalarin boyutu ve tek merkezli sinirli olmasina ragmen, erken sonuglar,
komplikasyon riski (6rn. giris yeri kanamasi, protez migrasyonu) ile birlikte semptomatik AY'li dikkatle secilmis hastalarda
TAVR'nin uygulanabilir oldugunu géstermektedir. LVAD alicilarinda TAVR sonrasi sonuglari iyilestirmek igin 6zel olarak hafif
kalsifiye kapaklarda (LVAD sonrasi siklikla karsilagilan) AY tedavisi i¢in tasarlanmis TAVR protezlerinin gelistiriimesi ve
daha biyUk kohortlarla gelecekteki arastirmalara ihtiyag vardir.

Cihaz iligkili Enfeksiyon

Kalici LVAD destegi alan hastalar, LVAD'ye 6zgl enfeksiyonlar (LVAD aktarma organlari, cep, kanul veya pompa dahil),
LVAD ile ilgili enfeksiyonlar (cihazi olmayan hastalarda meydana gelebilen ancak mediastinit veya LVAD alicilarinda daha
sik gorilen enfeksiyonlar) yasayabilir. Toplu olarak, enfeksiyonlar LVAD alicilarinda en sik gérilen AE sinifini olusturur ve
¢ogu gu¢ aktarma organindan kaynaklanir. Enfeksiyon icin risk faktorleri ileri yas, diyabet, kronik bébrek hastaligi, obezite ve
uzun sireli LVAD destegini icerir. En yaygin neden olan organizmalar arasinda deri florasi (6rnegin, Staphylococcus aureus
veya koagllaz negatif stafilokoklar); daha az yaygin organizmalar arasinda Pseudomonas spp., mantar ve polimikrobiyal
kaynaklar bulunur. LVAD enfeksiyonlari, aktarma organlari bélgesi kaltirleri ve kan kultdrleri yoluyla teshis edilir. Ek olarak,
enfeksiyonun kapsamini degerlendirmek igin tipik olarak ultrason, kontrasth bilgisayarli tomografi (BT) ve 18
florodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi-BT kullanilir.

LVAD enfeksiyonunun tedavisi, siddetine ve etken organizmaya baghdir. Tipik olarak, ylzeysel enfeksiyonlari olan hastalar,
yakin Klinik izleme ile 7 ila 10 gin oral antibiyotik alirlar. Bakteriyemi veya apsesi olanlar, apse veya daha derin enfeksiyon
tedavisi icin belirtilen cerrahi yardimli veya vakum destekli drenaj ve aktarma organlarinin yeniden konumlandiriimasi ile
uzun sireli antibiyotik tedavisi alirlar.

Cerrahi bélgenin su kontaminasyonuna bagli gram negatif enfeksiyonlarin tedavisi 6zellikle zordur. Uygun antibiyotik
ve/veya cerrahi tedaviye ragmen kalici bakteriyemi veya tekrarlayan enfeksiyonu olan hastalarda, cihazin tamamen
¢tkariimasi veya degistiriimesi gerekebilir. Ne yazik ki, cihaz degisimini takiben enfeksiyon tekrarlama oranlari ylUksektir.
Nakil icin képri kuran hastalar igin aciliyet durumundaki artis, bekleme listesi siresini kisaltabilir ve ameliyat ihtiyacini
ortadan kaldirabilir. Ozellikle, preoperatif LVAD enfeksiyonu olan hastalarda transplantasyon sonrasi ciddi enfeksiyonlar
daha yaygin olmasina ragmen, transplantasyon sonrasi sagkalim etkilenmemis gibi gérinmektedir. Enfeksiyonlarin ¢gogunun
aktarma organlari alanindan kaynaklandigi géz éniine alindiginda, hastane personeli ve evde bakim gdrevlileri tarafindan
yapllan titiz aktarma organlari bakimi, enfeksiyonu énlemek igin blyik 6nem tasimaktadir.

Myokaridiyal iyilesme ve Cihaz Aciklamasi

LVAD destegi alan hastalarda, hemodinamik bosaltma tersine kardiyak yeniden sekillenmeyi ve gelismis LV fonksiyonunu
destekleyebilir ve rutin bakimda implantasyondan 3 yil sonra hastalarin %3'linde pompa eksplantasyonu meydana gelir.
Yakin zamanda, c¢ok merkezli, prospektif RESTAGE-HF (Evre D Kalp Yetmezliginden Remisyonu) calismasi, optimize
edilmis mekanik bosaltma ile tedavi edildiinde (LV diyastol sonu boyutu <6 cm ve <2 derece mitral yetersizlik elde etmek
icin), revers remodeling i¢in énerilen tedaviyi aldiginda (gtinde iki kez 20 mg lisinopril, giinde iki kez 50 mg karvedilol, glinde
25 mg spironolakton ve ginde 150 mg losartan) ve ekokardiyografi ve invaziv hemodinamik yoluyla dogal kardiyak
fonksiyonun dlzenli olarak degerlendiriimesi durumunda 18 ay icinde hastalarin %50'sinde LVAD eksplantasyonu



bildirmigtir.

Avrupa Mekanik Dolagim Deste@i Olan Hastalar Kayit Defterinde, miyokardiyal iyilesmesi olan vakalarin %1,4'0G, 2 yilda
%88'lik 6lum, kalp transplantasyonu, LVAD reimplantasyonu veya KY relapsi olmaksizin basarili LVAD eksplantasyonu ile
sonuclanmistir.

Genel olarak, bu sonuglar LVAD implantasyonundan sonra iyilesmenin nadir bir olay oldugu fikrine meydan okumakta ve
yiksek dozlarda ters yeniden sekillendirme farmakoterapilerini kolaylastirmak igcin LVAD desteginin kullanilabilecegi
kavramini gelistirmektedir. Daha da &nemlisi, ayirma protokolleri merkeze gére degisse de eksplantasyondan &nce
miyokardiyal  iyilesmenin  standart degerlendirmesinin glvenli ve dodru oldugu g0sterilmistir. Ayrica, cihaz
eksplantasyonundan sonraki optimal antitrombotik rejim heniiz tanimlanmamistir ve hastalar degisken sureler icin eksplant
Oncesi rejimlere devam etmektedir.

Hasta Merkezli Sonuglar ve Ortak Karar Almanin Rolii

LVAD implantasyonu dustnulirken, uzun sireli sagkalim ve iyilestiriimis yasam kalitesi potansiyeli, AE'lerin risklerine ve
hastalara ve bakicilara yiklenen yiiklere karsi dikkatli bir sekilde tartiimalidir.

Ortak karar vermenin bir diger 6nemli yoni, LVAD hastalari ve bakicilari igin yeterli psikososyal destegin dederlendiriimesi
ve saglanmasi ile ilgilidir. Psikososyal risk faktérleri (6rnegin, sinirli destekler, madde kullanim bozuklugu) olan hastalarda
LVAD implantasyonundan sonra advers olay riski artmistir ve kalp transplantasyonu olma olasiliklari daha disdktir. Daha
da énemlisi, psikososyal risk faktérlerinin varhigi, LVAD sonrasi mortalite artigi ile iligkili degildir ve bu nedenle kalici mekanik
yasam destedi i¢cin mutlak bir kontrendikasyon olmamalidir. Bununla birlikte, riskler belirlenirse, hastalara ve/veya
bakicilarina ruh saghgi ve bagimlilik tibbi kaynaklari da dahil olmak Gzere artirilmis destek sistemleri sunulmalidir.

Tartisma

HFrEF farmakoterapisi son yillarda iyilesmis olsa da ileri KY'nin yUki artmaya devam etmektedir. Giincel ¢agda, LVAD
sonuglari 2 yilda kalp transplantasyonuna esdegerdir ve dayanikli HM3 destegi alan hastalarda ortalama LVAD sagkaliminin
5 yili gegmesi beklenmektedir. Bu kazanimlara ragmen, alani ileriye tasimak icin optimize edilmis tibbi bakim ve yeni nesil
cihaz gelistirme yoluyla iyilestirme icin sayisiz firsat vardir.

Nihai hedef, uzun vadede kalp transplantasyonuyla karsilastirilabilir (veya onu asan) cihaz tedavisi sunmaktir. Tim hastalar
dayanikli LVAD istemeyecek ve bazilari aday olmayacak olsa da terapi birgoklari igin yagsami degistirici olacaktir. Gelismis
KY tedavileri icin hasta seciminin karmasikligi g6z 6niine alindiginda, hastanin hastalik seyrinin baslarinda gelismis bir kalp
hastali§i ekibiyle bulusturulmasi, ortak karar vermeyi kolaylastiracak, uzman saglayicilarla gliven tesis edecek ve LVAD
veya HT tedavilerine yénelik bakim yollarini hizlandirabilir.



