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Soru: Kalp yetersizliği tüm dünyada nasıl bir gidiş göstermektedir?

 Kalp yetersizliği çok yüksek bir hasta populasyonu olan ve her gün hasta sayısı artan bir halk sağlığı problemidir. Her
geçen gün insidansı, prevalansı, morbidite ve mortalitesi ve ekonomik maliyeti yükselmekte tüm dünya ülkeleri bütçelerini
zorlamaktadır . Kalp yetersizliği tedavisi için yılda yaklaşık 11 milyon $ harcanmaktadır.

Soru: Batı ülkerindeki durumu nasıldır?

 İnsidans ve prevalansı gittikçe artmaktadır. Kalp yetersizliği daha anlaşılabilir ve yeni tedavi seçenekleri olmasına karşın
kronik Kalp yetersizliği (KKY) batı ülkelerinde en yaygın görülen ölüm nedenlerinden biridir .

Soru: Mortalite hızı yüksek midir?

 Teşhis konulduktan sonra 5 yıl içinde %60 civarındadır hatta hastane yatışı olanlarda daha yüksektir . 

Soru: KKY hastalarında ana ölüm nedeni nedir?

 Ana ölüm nedeni, sıklıkla refrakter kalp yetesizliği veya yeni gelişen koroner trombozu sonucu oluşan tıkanıklık veya
aritmik olaya bağlı oluşan ani kardiyak ölümdür. Azalmış sol ventrikül fonksiyonu ve korunmuş sol ventrikül fonksiyonuna
bağlı kalp yetersizliği olan hastaların irdelendiği bir çalışmada 600 civarında ölümün incelenmesinde ani ölüm, azalmış
fonksiyonlu hastalarda %21 korunmuş fonksiyonlu hastalarda %16 olarak bulunmuş. Azalmış sol ventrikül ejeksiyon
fraksiyonu olan grupta akut miyokard infaktüsüne bağlı ölüm ilk 1.5 yılda önce hızla artmış daha sonra yavaşlamıştır. 5 yıl
izlemi olan çalışmada Sol ventrikül fonksiyonu azalmış olan hastalarda hastaların %50’sinde koroner tıkanma olduğu tespit
edilmiştir .

Soru: Kalp yetersizliğinin nispeten yaygın görülen bir komplikasyonu olan tromboembolizm hangi şekillerde
karşımıza çıkar ve önemi nedir?

 Kalp yetersizliği hastasında boşlukların genişlemesi, azalmış duvar hareketi, azalmış stroke volüm kanın stazına neden
olabilmekte, endokardın endotel yüzeyinde değişiklikler oluşması antitrombotik özelliklerini değiştirmekte, fibrinopeptide A,
antitrombin III, dolaşan fibrinojen ve D-dimer düzeyi yükselmekte, nitrik oksid üretimi azalmakta ve vWB factor düzeyi
artmaktadır. Trombositlerin adezyonu ve endotel monosit aktivitesi artmaktadır. Bu trombozu hazırlayan faktörlere ek olarak
atrial fibrilasyon gelişimide kalp yetersizliğinde gelişen trombotik olayların ortaya çıkması ile sonuçlanmaktadır . Hastaların
inme, miyokard infarktüsü ve diğer arteryel ve venöz tromboembolik olayların gelişimi için riskleri artmıştır . Venöz
tromboemboli, inme ve yeni koroner olaya bağlı ani ölüm riski %30’dur . 

Soru: Morbidite ve mortaliteyi azaltmada antitrombotik ve antikoagülan tedavinin faydası var mıdır?

 Antitrombotik ve antikoagülan tedavinin potansiyel faydaları ile ilgili hala tartışma vardır . 

Soru: 580 hastalık kohortunuzu izleme amacınız neydi?

 Amacımız hastaneye dekompanse kalp yetersizliği tanısı ile yatan hastalarda çıkış sonrasında, medikal tedavileri
arasında yer alan aspirin, klopidogrel ve warfarin kullanımının kardiyak mortalite ve tekrar kötüleşen kalp yetersizliği tanısı ile
hastaneye yatışa olan etkisini incelemekti. 

Soru: Bu dekompanse kalp yetersizliği nedeni ile hastaneye yatan ve taburcu olduktan sonra 39±14 ay izlediğiniz
hastalarınızın özellikleri nasıldı?

 Dekompanse kalp yetersizliği nedeni ile ocak 2003 ve haziran 2009 tarihleri arasında kliniğimize yatırılan beş yüz seksen
hasta kohorta dahil edildi. 373’ü erkek, 207’i kadın olan hastaların ortalama yaşları 63±13 yıldı. Fonksiyonel durumları (New
York Heart Association functional class) II-IV dü. Hastaların hepsi koroner arter hastalığı açısından koroner anjiografi ile
değerlendirilmişti. Hastaların %63’ünde koroner arter hastalığı vardı. Ortalama ejeksiyon fraksiyonları %26±9, BNP değerleri
1166±1007pg/mL’ydi. 62 hasta (% 11) çalışmaya alındığında klopidogrel kullanmaktaydı. Orta- ileri aort darlığı ve mitral



darlığı olan hastalar gruba alınmadı. 

Soru: Çalışmanın sonunda hastaların kardiyak nedenli ölüm ve hastaneye yatış oranı neydi, ölen hastaların
özellikleri nasıldı?

 İki yüz yedi (%36) hasta izlem sırasında kaybedildi. Ölen hastalar yaşayanlara kıyasla daha yaşlıydı, NYHA sınıfları daha
yükseti, BNP ve CRP düzeyleri yüksekti, ejeksiyon fraksiyonları ve hemoglobin düzeyleri daha düşüktü. 313 hastanın izlem
dönemi sırasında kalp yetersizliğinin kötüleşmesi nedeni ile tekrar hastaneye yatışı gerçekleşti.

Soru: Aspirin, klopidogrel ve warfarin kullanımının yaşama olan katkısı neydi?

 Aspirin kullanan 515 hastanın %36’sı, aspirin kullanmayan 65 hastanın %37’si izlem sırasında kaybedilmişti (p>0.05).
Klopidogrel alan 101 hastanın %27’si, klopidogrel almayan 479 hastanın %38’i izlem süresi sırasında ölmüştü (p=0.039).
Warfarin kullanan ya da kullanmayanlar arasında anlamlı bir fark bulunmadı. 

Soru: Uzun süreli izlemde bu ilaçların hastaneye yatışa etkisi nasıldı?

 İlaçların kullanımının kötüleşen kalp yetersizliğinden dolayı uzun izlem süresinde hastaneye yatışa her hangi bir etkisi
saptanmamıştır.

Soru: Aspirin, klopidogrel ve warfarin kullanımının kalp yetersizliği hastalarında etkisini irdeleyen önemli çalışmalar
var mıdır varsa sonuçları nasıldır?

 Kronik kalp yetersizliğinde Aspirin, klopidogrel ve warfarinin etkisini karşılaştıran en büyük randomize çalışma
WATCH’dır. Hastaların %73’ünün etyolojisi iskemikti ve ortalama yaşı 63’dü. Hastaların miyokard infarktüsü, hipertansiyonu,
diyabet, inme, periferik arter hastalığı ve kronik obstrüktif akciğer hastalığı gibi eşlik eden ko-morbid durumları vardı.
Hastalar ACEI/ARB, β bloker, diüretik, digoksin, sprinolakton alıyorlardı. Hastalar aspirin, klopidogrel yada warfarin kullanımı
ile 3 koldan birine ayrıldılar. Ortalama 1.9 yıl izlem sırasında 282 (% 18) ölüm ve 13 (%1) kalp transplantasyonu oldu. Primer
son noktası tüm nedenli ölümler, ölümcül olmayan miyokard infarktüsü ve ölümcül olmayan inmeydi. İkincil sonlanım
noktaları; birincil sonlanım noktası ve kalp yetersizliği nedenli hastaneye yatıştı. WATCH çalışmasının sonucunda
antikoagülan kullanımı ile aspirin ve klopidogrel gibi antitrombositer tedavi arasında primer sonlanım noktası açısından
anlamlı büyük bir fark saptanmadı . WATCH çalışması yavaş hasta alımı nedeni ile erken sonlandırılmıştır. Warfarin
grubunda aspirin kullanan gruba göre hastaneye yatışta daha fazla bir risk azalması olmuştur.
Warfarin and Aspirin Study in Heart Failure çalışmasında aspirin kullanımına randomize edilen grupta, özellikle kötüleşen
kalp yetersizliği nedeni ile hastaneye yatış daha fazla olmuştur. 

Soru: Warfarin ve aspirin kullanımının Kardiyak mortaliteye olumlu etkisinin saptanmamasının nedenleri neler
olabilir?

 Hepimizin bildiği gibi coumadin kullanımı ve etkili dozun ayarlanması zor bir ilaçtır. Hastaların tedaviye uyumlarının iyi
olmaması nedeni ile istenen INR değerlerinin sağlanmasında güçlük çekilebilmesi sonuçları etkileyebilir. Kalp yetersizliğinde
furosemidin intravenöz verilmesi sonrasında, verilmeyi izleyen dakikalar içinde venlerde dilatasyon gelişir, aspirin
kullanımının bu etkiyi inhibe ettiği gösterilmiştir .
Aspirin, ACE-inhibitörleri ile etkileşime girebilmekte ve onların yararının ortaya çıkmasına engel olabilmektedir. Aspirin doza
bağlı olarak, renin-anjiotensin sistemi aktive olmuş ya da ACE-inhibitörü kullananlarda böbrek fonksiyonlarını
bozabilmektedir. İdrar akımı, sodyum atılımı ve serbest su klerensi 320 mg aspirin alanlarda 0 ve 80 mg alanlara kıyasla
düşük olduğu saptanmıştır. İdrar akımı, sodyum atılımı, serbest su klerensi ve ozmolarite nin 160 mg aspirin alındığında 0
mg alınmasına göre anlamlı bir şekilde azalmış olduğu gösterilmiştir . 

Soru: Klopidogrelin kardiyak mortalite üzerine olan olumlu etkisini neye bağlıyorsunuz?

 Anti-trombositer ajan olan klopidogrel ACE-inhibitörleri alan kalp yetersizlikli hastalar da aspirinle karşılaştırıldığında
prostaglandin sentezi ile etkileşmez. Klopidogrel, ACE-inhibitörü kullanan hastalar, aspirin-ACE-inhbitörü kullanan hastalar
ile kıyaslandığında ortalama VO2max da anlamlı bir artış saptanmıştır . ACE-inhibitörü kullanan kalp yetersizlikli hastalarda
günlük 325 mg aspirin dozununun 75 mg klopidogrel alanlara göre beyin natriüretik peptid düzeylerine olumsuz etkisi olduğu
görülmüştür . 
Çalışma grubumuzun %63’ünde koroner arter hastalığının bulunması nedeni ile klopidogrelin trombotik olaylara olumlu etkisi
olduğunu ve mortaliteyi azalttığını düşünüyorum.

Soru: Teşekkür ederim
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