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Kısaltmalar ve akronimler

AF  Atriyal fibrilasyon
AV  Atriyoventriküler
CPG  Uygulama Kılavuzları Kurulu
CRT  Kardiyak resenkronizasyon tedavisi
CRT-P  Kalp pili fonksiyonlu CRT 
CRT-D  Defibrilatör fonksiyonlu CRT
CTX  Kalp transplantasyonu
KV  Kardiyovasküler
EHRA  Avrupa Kalp Ritmi Birliği
ESC  Avrupa Kardiyoloji Derneği
KY  Kalp yetersizliği
KYD  Kalp Yetersizliği Derneği
Hast  Hospitalizasyon (hastaneye yatış)
ICD  İmplante edilebilir kardiyoverter defibrilatör
LBBB  Sol dal bloğu
LV  Sol ventriküler
LVAD  Sol ventrikül yardımcı cihazı
LVEDD  Sol ventrikül diyastol sonu çapı
LVEF  Sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu
LVESi  Sol ventrikül atım hacmi indeksi
LVESV  Sol ventrikül sistol sonu hacmi
6DYT  6 dakikalık yürüme testi
NA  Uygulanabilir değil
NIH  Ulusal Sağlık Enstitüsü
AD  Anlamlı değil
NYHA  New York Kalp Cemiyeti
OMT  Optimal tıbbi tedavi

pVO2  Tepe oksijen tüketimi

1. Giriş
Avrupa Kardiyoloji Derneği Uygulama Kılavuzları Kurulu (CPG), 

klinik araştırma çalışmalarından elde edilen yeni kanıtların güncel 

tavsiyeleri etkileyebileceğini kabul etmektedir. Güncel kalp yetersiz-

liği (KY) kılavuzları1 2008 yılında, kalp pili kılavuzları 2007 yılında 

yayınlanmıştır.2 Bu kılavuzların güncel tutulabilmesi için, tavsiyele-

rin ve kanıt düzeylerinin en son klinik çalışma kanıtlarına göre de-

ğiştirilmesi uygun olacaktır. Kalp yetersizliğinde cihazların kullanımı 

ile ilgili bu Odaklı Güncelleme, CPG’nin bu türdeki ilk yayınıdır. 

 Uygulama Kılavuzlarında yer alan tavsiyeler kanıta dayalı tıb-

ba dayanmalıdır. Geleneksel olarak bu tavsiyeler, randomize klinik 

çalışmaların (RKÇ’ler) protokollerindeki dahil edilme kriterleri ile ta-

nımlanan hasta gruplarındaki sonuçlara dayanır. Günümüzde ise, 

bir çalışmaya dahil edilen hastaların özelliklerini uygunluk kriterle-

rinden önemli derecede farklı olabilmesini dikkate alan Kılavuz Gö-

rev Grubu Üyeleri, çalışma bulgularının sağladığı kanıtların daha 

doğru bir yorumu olarak, çoğunlukla bu tavsiyelerin uygulanabilirli-

ğini çalışmaya alınan grubun klinik profili ve sonuçlarıyla sınırlama-

yı tercih etmektedir.

 Daha önceki kılavuzların aksine, bu odaklı güncellemede, ça-

lışmalara dahil edilen hastaların özellikleri göz önünde bulundu-

rulmakta ve bazı örnekler sunulmaktadır. MADIT-CRT’de, her ne 

kadar protokol, hem New York Kalp Cemiyeti (NYHA) I hem de II 

fonksiyonel sınıfı olan hastaların dahil edilmesine izin verse de, ça-

lışmaya dahil edilen ve çoğu daha önce semptomatik olan hastala-

rın sadece %15’i NYHA I olarak sınıflandırılmıştır. Benzer şekilde, 

çalışmaya dahil edilme kriterleri QRS genişliği ≥130 ms olan hasta-

ların randomizasyonuna izin veriyor olsa da, birincil sonlanım nok-

tası üzerindeki olumlu etki QRS genişliği ≥150 ms (önceden belir-

tilmiş bir prospektif kestirim değeri) olan hastalarla sınırlı kalmıştır. 

Bu tavsiyelerle birlikte sunulan metinde, protokoldeki dahil edilme 

kriterlerine sıkı sıkıya dayalı olan geleneksel tavsiyelerden sapma 

kararları açıklanmakta ve haklı çıkarıcı gerekçeler belirtilmektedir. 

Görev Grubu, bu düzenlemenin çalışma kanıtlarının klinik pratiğe 

daha gerçekçi bir uygulaması olduğunun kılavuz kullanıcıları tara-

fından takdir edileceğini umuyor.

2. NYHA fonksiyonel sınıfı III/IV olan 
kalp yetersizliği hastalarında kalp 
pili/defibrilatör işlevli kardiyak 
resenkronizasyon tedavisi

New York Kalp Cemiyeti fonksiyonel sınıfı III/IV 
hastalarda kardiyak resenkronizasyon 
tedavisinin kanıta dayalı etkililiği
Kalp yetersizliği (KY) olan hastaların tedavisi önemli bir ekonomik 

yük oluşturmakta ve bu yükün % 50’sinden fazlası hastane yatış-

larından kaynaklanmaktadır.3 Cihaz implantasyonunun başlangıç 

maliyeti; sağkalım, morbidite ve yaşam kalitesi ile ilgili kısa ve uzun 

vadeli etkililik ölçütleri ile karşılaştırılmalıdır.4 Kısıtlı sağlık kaynak-

larının etkili bir şekilde kullanımı için, kardiyak resenkronizasyon 

(CRT) tedavisinden en fazla yarar görebilecek hasta gruplarının 

özelliklerinin tanımlanması gerekli olup, tedavi stratejisinde cihaz 

implantasyonu için bu hastalar hedeflenmelidir.

 Uzun süreli CRT’nin klinik etkileri, kalp pili işlevli CRT (CRT-P) 

veya implante edilebilir defibrilatör (İCD) işlevli CRT (CRT-D) cihaz-

ları ile yapılan, çapraz geçişli (crossover) veya paralel tedavi kolu 

olan bir dizi randomize, çok merkezli çalışmada değerlendirilmiştir.5-

11 CRT cihazının seçimi bakımından uygulama, ülkeler arasında 
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geniş ölçüde farklılık göstermektedir.4 KY ve düşük sol ventriküler 

ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) olan hastalarda en etkili seçeneğin 

CRT-D olacağını öne süren meta-analizler de yayınlanmıştır.12-15 

Çalışmaya dahil edilmek için olağan kriterler şunlar olmuştur: opti-

mal farmakolojik tedaviye rağmen NYHA fonksiyonel sınıf III veya 

IV, LVEF≤%35, sinüs ritmi (SR), sol ventrikül (LV) dilatasyonu (farklı 

tanımlarla) ve QRS süresinin ≥120/≥130 ms olması.

Kardiyak resenkronizasyonun semptomlar ve 
egzersiz toleransı üzerindeki etkisi 
Bütün RKÇ’ler, CRT ile semptomlarda önemli düzeyde azalma 

ve egzersiz kapasitesinde artış olduğunu doğrulamıştır. Ortalama 

olarak NYHA fonksiyonel sınıf 0.5-0.8 puan azalmış, 6 dakikalık 

yürüyüş mesafesi %20 artmış ve tepe oksijen tüketimi %10-15 ora-

nında artmıştır. Fonksiyonel yararlar ve yaşam kalitesinde düzelme 

sürekli olmuştur.11,16,17

Kardiyak resenkronizasyon tedavisinin morbidite 
üzerindeki etkisi
COMPANION çalışmasında ICD ile birlikte veya tek başına CRT 

birleşik tüm nedenlere bağlı ölüm ve KY nedeni ile terrar hasta-

neye yatış sonlanım noktasında, çoğu hastaneye yatış oranların-

daki %76’lık azalmadan kaynaklanan %35-40 oranında bir azalma 

sağlanmıştır.10 CARE-HF çalışmasında CRT-P, ağırlaşan KY’ne 

bağlı planlanmamış hastaneye yatışları %52, majör kardiyovaskü-

ler olaylara bağlı planlanmamış hastaneye yatışları ise %39 ora-

nında azaltmıştır.11

Kardiyak resenkronizasyon tedavisinin mortalite 
üzerindeki etkisi
CARE-HF ve COMPANION çalışmaları, CRT’nin birleşik birincil 

mortalite ve morbidite sonlanım noktaları üzerindeki etkilerini araş-

tıracak güce sahip çalışmalardır.10,11 COMPANION çalışmasında, 

CRT-D tüm nedenlere bağlı mortalitede anlamlı bir azalma ile ilişkili 

bulunurken (görece risk azalması: %36; P=0.003), CRT-P’ye bağlı 

mortalitedeki %24’lük görece risk azalması istatistiksel anlamlılık 

düzeyine yakın (P=0.059) çıkmıştır. COMPANION çalışmasının bir 

kısıtlılığı; CRT-D ve CRT-P’nin karşılaştırılması için önceden belir-

lenmiş analizin bulunmamasıdır; bu durum bir CRT stratejisinin di-

ğerine göre üstün olduğunun gösterilmesini engellemektedir. Sade-

ce CRT-P’nin değerlendirildiği CARE-HF çalışmasında, ölümle ilgili 

görece riskte %36 oranındaki azalma (P<0.002) ortalama 29 aylık 

takip süresinden sonra gözlenmiştir. CARE-HF uzatma çalışmasın-

da, esas olarak KY ile ilişkili ölümlerdeki belirgin düşüşten kaynak-

lanan %404lük bir görece risk azalması (p<0.0001) gözlenmiştir.17

Kardiyak resenkronizasyon tedavisinin kalp işlevi 
ve yapısı üzerindeki etkisi
Altı aya kadar takip süresi olacak şekilde tasarlanmış randomize 

çalışmaların tümünde, tutarlı bir şekilde CRT’yi takiben LV diyastol 

sonu çapta %15’e kadar varan mutlak azalma ve LVEF’de %6’ya 

kadar varan artış gözlenmiştir.16,18 CARE-HF çalışmasında, LV sis-

tol sonu hacmindeki ortalama azalma, CRT’den 3 ay sonra %18 ve 

18 ay sonra %26 olmuştur. Benzer şekilde, ortalama LVEF artışı 3 

ay sonra %3.7 olmuş, bu artış 18 ay sonra %6.9’a yükselmiştir.11 

Etki, non-iskemik kalp hastalığı olanlarda iskemik kalp hastalığı 

olanlara göre anlamlı derecede yüksek bulunmuştur. Bu gözlemler, 

CRT’ye bağlı önemli derecede, ilerleyici ve sürekli bir ters yeniden 

şekillenme olduğunun tutarlı kanıtlarıdır. 

New York Kalp Cemiyeti fonksiyonel sınıf IV 
ambulatuar hastalar 
COMPANION çalışmasına 217 NYHA sınıf IV hastası 

kaydedilmiştir.19 Hastaların son bir ay içinde KY nedeni ile planlı 

veya plansız olarak hastaneye kabul edilmemiş olması şart koşul-

muş ve bu hastalar beklenen yaşam süresi >6 ay olan ‘ambulatuar’ 

sınıf IV hastalar olarak adlandırılmıştır. Post hoc analiz ile, hem 

CRT-P hemde CRT-D’nin tüm nedenlere bağlı mortalite veya ilk 

hastaneye yatışa kadar geçen süreyi optimal tıbbi tedaviye kıyas-

la anlamlı derecede uzattığını saptamıştır. Tüm nedenlere bağlı 

mortalitede anlamlı yarar gözlenmemiştir. 2 yıllık mortalite oranla-

rı CRT-P ve CRT-D’de sırası ile %55 ve %45 olarak bulunurken, 

kontrol grubunda %62 olarak bulunmuştur. Anlamlı bir fonksiyonel 

iyileşme de gösterilmiştir. Bu veriler, morbiditede (mortalitede değil) 

iyileşme sağlamak amacıyla ambulatuar sınıf IV hastalarında CRT 

kullanımını desteklemektedir. 

New York Kalp Cemiyeti fonksiyonel sınıfı III/IV olan kalp yetersizliği hastalarında tavsiye.

Tavsiye 

Morbidite ve mortaliteyi 
azaltmak için CRT-P/CRT-D 
tavsiye edilird

Hasta popülasyonu 

NYHA fonksiyon sınıfı III/IV
LVEF≤%35, QRS≥120 ms, SR 
Optimal tıbbi tedavi
Sınıf IV hastalar ambulatuar olmalıdıre

Sınıf a Düzey b

I A

aTavsiye sınıfı
bKanıt düzeyi.
cKaynaklar.
dCRT-D için, iyi fonksiyonel durumla birlikte 1 yıldan uzun süreli makul sağkalım beklentisi. ICD için ikincil koruma endikasyonu olan hastalara CRT-D tedavisi 
uygulanmalıdır. 
eSon bir ay içinde KY nedeni ile hastaneye kabul olmaması ve 6 aydan uzun süreli sağkalım beklentisi.
CRT= kardiyak resenkronizasyon tedavisi; CRT-P= kalp pili işlevli CRT; CRT-D= defibrilatör işlevli CRT; ICD= implante edilebilir kardiyoverter defibrilatör.
LVEF= sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu; NYHA= New York Kalp Cemiyeti; SR= sinüs ritmi.
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QRS morfolojisi: sol dal bloğuna karşı sağ dal 
bloğu
CARE-HF çalışmasında olumlu sonuç, ölüm veya majör kardiyovas-

küler olay olmaması olarak tanımlanmıştır.18 Başlangıçta tipik sol 

dal bloğu (LBBB) paterninin olması, olumlu bir sonucun meydana 

gelmesini öngörmüştür. Çok değişkenli analizde sadece uzamış PR 

intervali ve sağ dal bloğu (RBBB) olumsuz sonuçlar için öngördürü-

cü (veya öngörücü veya belirteç) olarak bulunmuştur. Sağ dal bloğu 

olan hastaların %5’inde özellikle yüksek olay oranı görülmüştür.

İmplante edilebilir kardioverter defibrilatör için 
bilinen bir endikasyonu bulunan hastalarda 
defibrilatör işlevli kardiyak resenkronizasyon 
tedavisi
Büyük bir çalışma (MIRACLE ICD9) ve büyük bir meta-analiz15 

NYHA sınıf III/IV olup klasik bir ICD endikasyonu, LVEF ≤%35 ve 

QRS genişliği ≥120 ms olan hastalarda bir CRT-D’nin seçilmesini 

desteklemektedir. 

Temel noktalar
• Yeni: Tavsiyede artık LV dilatasyonu gerekli değildir.

• Yeni: sınıf IV hastaların ambulatuar olmaları gereklidir.

• Yeni: CRT-D için fonksiyonel durumun iyi olması ve beklenen 

sağkalım süresinin 1 yıldan uzun olması.

• En güçlü kanıtlar, tipik LBBB’li hastalar için geçerlidir.

• CRT-P ve CRT-D için benzer kanıt düzeyi. 

3. New York Kalp Cemiyeti 
fonksiyonel sınıfı I/II olan hastalarda 
defibrilatör işlevli kardiyak 
resenkronizasyon tedavisi

Hafif semptomatik veya asemptomatik hastalarda 
klinik kanıtlar
Hafif KY belirtileri olan veya belirtisi olmayan, deprese LVEF ve ge-

niş bir QRS kompleksi olan hastalarda CRT’nin oynadığı rol, üç ça-

lışmada ele alınmıştır. MIRACLE ICD II9 çalışmasına, NYHA fonk-

siyon sınıfı II ve SR’de olan ve LVEF≤%35, QRS süresi ≥130ms 

ve LV diyastol sonu çapı≥55 mm olan 186 ICD adayı alınmıştır. 

Bütün hastalara CRT-D uygulanmış ve 85 hastada randomize ola-

rak CRT aktivasyonu yapılmıştır. Belirgin düzeyde ters LV yeniden 

şekillenme gelişimine rağmen, bu hastaların egzersiz kapasiteleri 

artmamıştır. Büyük MADIT-CRT ve REVERSE randomize çalışma-

ları optimal tıbbi tedavi almış hastalarda CRT ile sağlanan inkre-

mental yararı değerlendirmiştir. MADIT CRT çalışmasına, iskemik 

etiyolojili NYHA fonksiyonel sınıf I (%15) veya herhangi bir etiyoloji 

ve SR’de olan sınıf II (%84), LVEF ≤%30 ve QRS süresi ≥130 ms 

olan 1820 hasta alınmıştır.20 2:3 randomizasyon düzeni kullanılarak 

731 hasta ICD uygulanmak üzere ve 1089 hasta CRT-D uygulan-

mak üzere ayrılmıştır. Birincil sonlanım noktası olarak, KY ile ilişkili 

ölümcül olmayan advers olaylar ve herhangi bir nedene bağlı ölüm-

den oluşan birleşik sonlanım noktası alınmıştır. Ortalama 2.4 yıl 

takip süresi esnasında, birincil sonlanım noktasının devam etmesi 

ile ilgili görece risk, CRT-D ile tedavi edilen grupta %34 azalmış-

tır; bu yarar esas olarak, KY ile ilişkili advers olaylardaki %41’lik 

azalmaya atfedilebilecek bir yarardır. Yaklaşık %3’lük yıllık mortalite 

oranı her iki çalışma grubunda benzer bulunmuştur. MADIT-CRT 

çalışması, önceden belirlenmiş kesin durdurma sınırı p<0.001 dü-

zeyinde geçildiğinde, Veri Güvenliği İzleme Kurulu tarafından erken 

durdurulmuştur. 

 REVERSE çalışmasına, optimal tıbbi tedavi rejimi ile tedavi 

edilen, NYHA fonksiyonel sınıfı I veya II olan ve SR’de olan, LVEF 

≤%40, QRS süresi≥120 ms ve LV diyastol sonu çapı≥55 mm olan 

610 hasta alınmıştır.21 Bütün hastalarda KY semptomları öyküsü 

saptanmıştır. Bu hastalara araştırıcıların tavsiyelerine göre CRT-D 

veya CRT-P implantasyonu uygulanmıştır; ancak, sonuçta hasta-

ların sadece %15’ine CRT-P uygulanmıştır. Hastalar, randomize 

olarak aktif CRT veya kapalı CRT gruplarına ayrılmıştır. Birincil 

sonlanım noktası olarak birleşik bir sonlanım noktasına göre klinik 

durumları ağırlaşan hasta yüzdesi, güçlendirilmiş ikincil sonlanım 

noktası olarak da LV sistol sonu hacim indeksindeki ekokardiyogra-

fik değişim alınmıştır. 12 ay sonra birincil sonlanım noktasında an-

lamlı fark gözlenmemiştir. Ancak, CRT grubuna ayrılan hastalarda 

LV sistol ve diyastol sonu hacimlerindeki azalma ve LVEF’deki artış 

ile karakterize, belirgin bir ters yeniden şekillenme gözlenmiştir.

 REVERSE çalışmasının Avrupa örneklemi, takip süresi 24 

aya kadar uzatılan 262 hastadan oluşmuştur.22 Bu popülasyonda, 

CRT grusunda klinik olarak kötüleşen hasta sayısı belirgin derece-

de azalmıştır. Benzer şekilde, KY tedavisi için ilk hastaneye yatış 

veya herhangi bir nedene bağlı ölüme kadar geçen süre anlamlı 

derecede uzamıştır. Ortalama LV sistol sonu hacim indeksi, CRT 

grubunda anlamlı derecede daha düşük olmuştur.

 MADIT-CRT çalışmasında elde edilen veriler, LBBB varlığına 

veya yokluğuna bağlı olarak sonuçlarda anlamlı farkların bulundu-

ğunu ortaya koymaktadır. MADIT CRT20 ve REVERSE23 çalışma-

larında toplanan verilerin önceden belirlenmiş alt grup analizlerin-

de QRS süresi ≥150 ms olan hastaların CRT’den en fazla yararı 

elde etmesi de dikkat çekicidir. MADIT-CRT çalışmasında, özellikle 

LBBB’li kadınlarda olumlu bir yanıt gözlenmiştir. Sınırlı kaynaklar 

göz önünde bulundurulduğunda, en olumlu şekilde yanıt verecek 

olan gruplarının hedeflenmesi akılcı bir yaklaşım olacaktır. Klinis-

yenler, hafif semptomları olan ve QRS genişliği 120-150 ms olan 

hastalarda olumlu bir sonuçla ilişkili ekokardiyografik dissenkroni, 

LV dilatasyonu, LBBB, non-iskemik kardiyomiyopati veya yakın za-

manda NYHA sınıf III semptomlar gibi diğer kriterleri değerlendir-

mek isteyebilir. 

 

LV remodeling ve klinik sonuçlar
Eşleştirilmiş ekokardiyografi incelemeleri, MADIT CRT çalışmasın-

da hemen hemen bütün hastalarda gerçekleştirilmiş (n=1809/1820) 

ve bir merkez laboratuarda analiz edilmiştir. Hastaların %84’ü 

NYHA fonksiyonel sınıfı II içinde bulunmaktaydı.24 Hastalar optimal 

tıbbi tedavi almaktaydı. CARE-HF ve REVERSE çalışmalarının 

ekokardiyografik sonuçları ile uyumlu olarak, CRT ile tedavi edilen 

hastalarda, sadece İCD alan hastalara göre LV boyut ve işlevin-

de, LVEF’de, RV işlevinde, sol atriyum boyutu ve mitral yetmezliğin 

şiddetinde önemli derecede iyileşmeler gözlenmiştir. Bu bulgular 

bütün alt gruplarda gözlense de, hacimlerdeki iyileşmeler en faz-
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la QRS genişliği ≥150 ms olan hastalarda, LBBB olan hastalarda, 

non-iskemik etiyolojisi bulunan hastalarda ve kadın hastalarda ol-

muştur. Bu bulguların birincil sonlanım noktası olan ölüm veya KT 

olayları ile güçlü bir uyum içinde ve birincil sonlanım noktası için 

öngördürücü olması, CRT tedavisinin bir kardiyak yapısal ve fonksi-

yonel mekanizma ile sonuçları iyileştirildiğini düşündürmektedir.

 Bu bulgular, CRT’nin uzun vadede KY ile ilişkili advers klinik 

olayların riskini azalttığını ve ters LV yeniden şekillenme ile hasta-

lığın ilerlemesini önlediğini veya yavaşlattığını düşündürmektedir. 

Ancak, ters LV remodeling’in uzun vadede daha iyi klinik sonuç-

lar sağlayıp sağlamadığının ve hafif semptomları olan hastalarda 

sağkalımın CRT-D ile uzayıp uzamadığının belirlenmesi için başka 

çalışmalar da yapılmalıdır. 

New York Kalp Cemiyeti sınıf I
MADIT-CRT20 ve REVERSE21,22 çalışmalarına kaydedilen asempto-

matik hastaların oranı düşük olmuştur (sırasıyla %15 ve %18). Kaç 

hastada daha önce KY’e bağlı hastaneye yatış öyküsünün olduğu 

tam olarak belli değildir. MADIT-CRT çalışmasında CRT, NYHA sı-

nıf I hastalarında tüm nedenlere bağlı mortalite veya KY olaylarında 

ICD tedavisine kıyasla anlamlı bir azalma sağlamamıştır. REVER-

SE çalışmasında; sınıf II hastalarla karşılaştırıldığında sınıf I hasta-

larda CRT ile daha düşük klinik etkinliğe doğru bir eğilimin olduğu 

gözlenmiştir. Semptomsuz olan veya geçici hafif semptomları olan 

hastalarda, CRT’nin endike olduğunu gösteren ikna edici kanıt bu-

lunmamakta ve tavsiye NYHA II olan hastalarla sınırlandırılmıştır. 

Cihaz seçimi

Görüşler, hastalık şiddetinin daha düşük olduğu bu popülasyonda 

CRT-D implantasyonunun tercih edilmesi gerektiğini desteklemek-

tedir. Birincisi; randomize çalışmalarda, CRT-P25 yerine daha çok 

CRT-D veya sadece CRT-D implante edilmiştir (Tablo 1 ve 2). So-

nuç olarak, günümüzde bu popülasyonda CRT-P kullanımını des-

tekleyen kesin kanıtlar mevcut değildir. İkincisi; NYHA sınıf I ve II 

olan hastaların sınıf III veya IV’e göre anlamlı düzeyde olmak üzere 

yaşlarının daha genç, komorbiditelerinin daha az ve beklenen ya-

New York Kalp Cemiyeti fonksiyonel sınıfı II olan kalp yetersizliği hastalarında tavsiyeler.

Sınıf a Düzey b

aTavsiye sınıfı.
bKanıt düzeyi.
cKaynaklar.
dKılavuz endikasyonu, QRS genişliği ≥150ms ve NYHA fonksiyonel sınıfı II olan KY hastaları ile sınırlandırılmıştır; bu hasta popülasyonunda olumlu yanıt alınma 
olasılığı yüksektir.
CRT= kardiyak resenkronizasyon tedavisi; CRT-D= defibrilatör işlevli CRT; KY= kalp yetersizliği; LVEF= sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu; NYHA= New York Kalp 
Cemiyeti; SR= sinüs ritmi.

Kalp yetersizliği ve kalıcı atriyal fibrilasyonu olan hastalarda tavsiyeler

Morbiditeyi azaltmak için 
CRT-P/CRT-Dd 
düşünülmelidir

Morbiditeyi azaltmak için 
CRT-P/CRT-Dd 
düşünülmelidir

NYHA fonksiyon sınıfı III/IV
LVEF≤%35, QRS≥130ms
AV nod ablasyonu ile sağlanan kalp pili 
bağımlılığı

NYHA fonksiyon sınıfı III/IV
LVEF≤%35, QRS≥130ms
Yavaş ventriküler hız ve sık kalp pili 
uygulamasıe

Sınıf a Düzey b

27-40

__

IIa B

aTavsiye sınıfı.
bKanıt düzeyi.
cKaynaklar.
dCRT-D için, iyi fonksiyonel durumla birlikte 1 yıldan uzun süreli makul sağkalım beklentisi. ICD için ikincil koruma endikasyonu olan hastalara CRT-D uygulanma-
lıdır.
CRT= kardiyak resenkronizasyon tedavisi; CRT-P= kalp pili işlevli CRT; CRT-D= defibrilatör işlevli CRT; LVEF= sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu; NYHA= New 
York Kalp Cemiyeti; SR= sinüs ritmi.

Tavsiye 

Morbiditeyi azaltmak ya da 
hastalığın ilerlemesini önlemek 
için CRT ve tercihen de CRT-D 
tavsiye edilmektedird

Hasta popülasyonu 

NYHA fonksiyonel sınıf II
LVEF≤%35, QRS≥150ms, SR
Optimal tıbbi tedavi

Kay. c

9, 20-22I A

Tavsiyeler Hasta popülasyonu Kay. c

IIa C
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şam sürelerinin daha uzun olması CRT-D kullanımını destekleyebi-

lir. Fakat CRT-P’nin bu konuda dışlanmaması gerektiğini savunan 

görüşler de olabilir. Birincisi; bir sağkalım avantajı gösterilmemiş 

olduğundan,19,20 NYHA sınıf I/II hastalarda cihaz tedavisi ile sağla-

nan klinik yarar muhtemelen ters LV yeniden şekillenme vasıtası ile 

kardiyak resenkronizasyona atfedilebilir. Bu yarar, NYHA sınıf III/

IV’te CRT-P ve CRT-D10,11 için eşit bulunmuştur. İkincisi; yeniden şe-

killenme süreci nedeniyle birçok sınıf I/II hastası, CRT’den 6-12 ay 

sonra LVEF değerlerinin >%35’e (KY’de ICD endikasyonu için eşik 

değer) yükseldiğini görebilir. Üçüncüsü ise; CRT-D’de cihazla ilişkili 

komplikasyon riski CRT-P’ye kıyasla daha yüksek görünmektedir.26 

CRT-D’nin CRT-P’ye göre görece risk-yarar avantajı, özellikle daha 

hafif semptomları olan bu popülasyonda belirsiz kalmaktadır.

Temel noktalar
• Hafif KY hastalarında yakın zamanda yapılan iki randomize, 

prospektif, çok merkezli çalışma (MADIT-CRT ve REVERSE) dü-

şük morbiditeyi göstermiştir.

• REVERSE çalışmasındaki hastaların %18’i ve MADIT-CRT ça-

lışmasındaki hastaların %15’i, daha önce çoğu semptomatik ol-

masına karşın, başlangıçta NYHA sınıf I’de bulunmaktaydı.

• Düzelme özellikle QRS≥150 ms ve/veya tipik LBBB olan hasta-

larda görülmüştür.

• MADIT-CRT’de LBBB olan kadınlar özellikle olumlu yanıt göster-

miştir.

• Sağkalım avantajı belirlenmemiştir.

• MADIT-CRT’de, ters yeniden şekillenme derecesinin klinik so-

nuçlardaki iyileşme ile uyumlu olduğu ve klinik sonuçlardaki iyi-

leşmeyi öngördüğü gözlenmiştir.

4. Kalp yetersizliği ve kalıcı atriyal 
fibrilasyonu olan hastalarda kalp 
pili/defibrilatör işlevli kardiyak 
resenkronizasyon tedavisi
Bugüne kadar CRT ile ilgili olarak yapılan randomize çalışmalar, 

hemen hemen tamamen SR’de olan hastalarla sınırlanmıştır. Bu 

durum, yakın zamanda yapılan anketinde çıkan rutin uygulamada-

ki yüksek CRT kullanım prevalansı ile bağdaşmamakta ve pros-

pektif kontrollü çalışmalara ihtiyaç duyulduğunu göstermektedir. 

Avrupa’da, CRT uygulanan hastaların yaklaşık olarak 1/5’inde ka-

Kalp yetersizliği ve eş zamanlı sınıf I kalp pili endikasyonu olan hastalarda tavsiyeler

Morbiditeyi azaltmak için 
CRT-P/CRT-Dd tavsiye 
edilir

Morbiditeyi azaltmak için 
CRT-P/CRT-Dd 
düşünülmelidir

Morbiditeyi azaltmak için 
CRT-P/CRT-Dd 
düşünülebilir

NYHA fonksiyonel sınıf III/IV
LVEF≤%35, QRS≥120ms

NYHA fonksiyonel sınıf III/IV
LVEF≤%35, QRS<120ms

NYHA fonksiyonel sınıf III/IV
LVEF≤%35, QRS<120ms

Sınıf a Düzey b

41-48

__

__

I B

aTavsiye sınıfı.
bKanıt düzeyi.
cReferanslar.
dCRT-D için, iyi fonksiyonel durumla birlikte 1 yıldan uzun süreli makul sağkalım beklentisi. ICD için ikincil korunma endikasyonu olan hastalara CRT-D uygulanma-
lıdır.
CRT= kardiyak resenkronizasyon tedavisi; CRT-P= kalp pili işlevli olan CRT; CRT-D= defibrilatör işlevli olan CRT; LVEF= sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu; NYHA= 
New York Kalp Cemiyeti; SR= sinüs ritmi.

Tavsiyeler Hasta popülasyonu Kay. c

IIa C

IIb C

Transplantasyon için uygun olmayan şiddetli kalp yetersizliği hastalarında tavsiye

Sınıf a Düzey b

aTavsiye sınıfı.
bKanıt düzeyi.
cKaynaklar.
dElde edilebilirse.
LVAD= sol ventrikül mekanik destek cihazı; LVEF= sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu; NYHA= New York Kalp Cemiyeti.

Tavsiye 

Mortaliteyi azaltmak için 
hedef tedavi olarak LVAD 
düşünülebilir

Hasta popülasyonu 

NYHA fonksiyon sınıfı IIIB/IV
LVEF≤%25
Tepe VO2<14 mL/kg/dkd

Kay. c

49-53IIb B
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lıcı atriyal fibrilasyon (AF) bulunmaktadır. KY olan hastalarda AF 

prevalansı hastalığın şiddeti ile bağlantılıdır: NYHA I hastalarında 

%5;NYHA III/IV hastalarında %25-50.28,29 AF ve ventriküler dis-

senkronisi olan hastalar tipik olarak daha yaşlı, SR’deki hastalara 

göre komorbidite prevalansları daha yüksek ve prognozları daha 

kötüdür.27,30-32 Semptomatik KY, AF’u ve LVEF ≤%35 olan hasta-

ların ICD implantasyon kriterlerini karşılayabileceği vurgulanmalı-

dır. QRS uzamasının varlığı, bu hastalarda bir CRT-D’nin implan-

te edilmesini destekler. AF’de kanıtların sınırlı düzeyde olması ve 

çalışmalara dahil edilen hastaların çoğunda QRS genişliğinin çok 

yüksek düzeyde olması nedeni ile CRT-P/CRT-D için tavsiyemizi 

QRS≥130 ms ile sınırlamaktayız. 

 Kalıcı AF olan bazı hastalar, uzun süreli tedavi esnasında veya 

başarılı sol atriyal ablasyon sonrasında SR’e dönebilir.33,34 Parok-

sismal/persistan veya kalıcı AF, KY ve QRS süresi ≥120 ms olan 

hastalarda hız kontrolüne karşı ritm kontrolünün etkinliği ile ilgili 

karşılaştırmalı veriler bulunmamaktadır. Mevcut bilgiler, bizleri hız 

kontrol stratejisini kalıcı AF’u olan hasta alt gruplarında kullanma ile 

sınırlamaktadır. Bu hasta grubunda hem kalp hızı kontrolü, hem de 

CRT, klinik durumda gözlenen değişikliklere katkıda bulunabilece-

ği için sonuçların değerlendirilmesi daha zordur.35 Hız kontrolünün 

farmakolojik olarak indüklendiği uygun bir çalışma tavsiye edilebilir. 

Ancak, klinik yararı maksimum düzeye çıkarmak ve kalıcı AF olan 

hastalarda prognozu iyileştirmek için esas olarak noksansız vent-

riküler “capture” olması gerektiği konusunda görüş birliği vardır.36 

Egzersizde ve istirahatte, farmakolojik tedavi ile ventriküler hız 

kontrolünü sağlamanın sıklıkla yetersiz olduğu göz önüne alındı-

ğında, bunun için çoğunlukla AV bileşkenin ablasyonu ile tam kalp 

bloğunun oluşturulması gerekmektedir. Sık kalp pili uygulaması 

≥%95 kalp pili bağımlılığı olarak tanımlanmaktadır.37

 CRT kılavuzunun daha önceki sürümlerinin yayınlanmasından 

bu yana, bir metaanalize ek olarak, AF hastalarını içeren prospek-

tif olarak tasarlanmış geniş kayıtların (registry) mortalite verileri ve 

birçok küçük gözlemsel çalışma yayınlanmıştır. Bu metaanalizdeki 

hastaların çoğunda AV nod ablasyonu gerçekleştirilmiştir. Geniş, 

prospektif, gözlemsel bir kayıt sisteminde,33 uzun süreli takip es-

nasında, CRT ile AV ablasyonu birleştiren hibrit tedavinin (%100 

etkili biventriküler uyarı sağlar), LV işlev ve egzersiz kapasitesinde 

SR’de olan hastalardakine benzer bir düzelme sağladığı gösteril-

miştir. Aynı kohortta,28 yazarlar KY ve AF’u olup CRT ile tedavi edi-

len hastaların, sadece AV ablasyonu implantasyondan kısa bir süre 

sonra yapılmışsa, SR’de olan hastalardakine benzer bir sağkalım 

yararı gördüklerine dair kanıtları ortaya koymuştur. Bu gözlemsel 

verilerin, KY ve kalıcı AF’u olan hasta gruplarında yapılacak rando-

mize kontrollü çalışmalarda doğrulanması gerekmektedir. 

Temel noktalar 
• Avrupa’da CRT implantasyonlarının yaklaşık olarak 1/5’i kalıcı 

AF’u olan hastalarda gerçekleştirilmektedir.

• NYHA sınıf III/IV semptomlar ve LVEF ≤%35 olması ICD için iyi 

belirlenmiş endikasyonlardır.

• Sık kalp pili uygulaması ≥%95 kalp pili bağımlılığı olarak 

tanımlanmaktadır.37

• Yeterli oranda pil uygulamasını (pacing) sağlamak için AV nod 

ablasyonu gerekebilir. 

• En güçlü kanıtlar LBBB hastalarında saptanmıştır.

• Mortalite tavsiyesi için kanıtlar yetersizdir.

5. Kalp yetersizliği ve konvansiyonel 
kalp pili endikasyonu olan hastalarda 
kalp pili/defibrilatör işlevli kardiyak 
resenkronizasyon tedavisi
Günümüzde, dar bir QRS kompleksi olan hastalarda CRT konu-

sunu özel olarak ele alan prospektif, randomize, kontrollü çalışma-

lar eksik olmasına karşın, QRS süresinden bağımsız olarak, uzun 

Tablo I Kalp yetersizliğinde kardiyak resenkronizasyon tedavisini değerlendiren randomize klinik çalışmalarda çalışmaya dahil edilme kriterleri

Çalışma

MUSTIC-SR16

MIRACLE5

MUSTIC AF35

PATH CHF6

MIRACLE ICD8

CONTAK CD54

MIRACLE ICD II9

PATH CHF II55

COMPANION10

CARE HF11

CARE HF17

REVERSE21,22

MADIT CRT20

RAFT56

aAF’lu hastalar.
AF = atriyal fibrilasyon; KY = kalp yetersizliği; ICD = implante edilebilir kardiyoverter defibrilatör; LVEDD = sol ventrikül diyastol sonu çapı; LVEF = sol ventrikül 
ejeksiyon fraksiyonu; NA=uygulanabilir değil; NYHA= New York Kalp Cemiyeti; SR=sinüs ritmi

Hastalar

58
453
43
41
369
227
186
89
1520
814
813
610
1800
1800 Kanada

NYHA sınıfı

III
III, IV
III
III, IV
III,IV
II, IV
II
III, IV
III, IV
III, IV
III, IV
I, II
I, II
II, III

LVEF (%)

≤35
≤35
≤35
≤35
≤35
≤35
≤35
≤35
≤35
≤35
≤35
≤40
≤30
≤30

LVEDD (mm)

≥60
≥55
≥60
NA
≥55
NA
≥55
NA
NA
≥30
≥30
≥55
NA
60

SR/AF

SR
SR
AF
SR
SR
SR
SR
SR
SR
SR
SR
SR
SR
SR/AF

QRS (ms)

≥150
≥130
≥200
≥120
≥130
≥120
≥130
≥120
≥120
≥120
≥120
≥120
≥130
≥130
≥200a

ICD

Yok
Yok
Yok
Yok
Var
Var
Var
Var/yok
Var/yok
Yok
Yok
Var/yok
Var
Var
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süreli sağ ventriküler kalp pili uygulaması, ciddi ventrikül disfonk-

siyonu, ve NYHA fonksiyonel sınıf III semptomları olan bireylerde 

biventriküler kalp pili uygulamasına geçişin klinik yararını gösteren 

birçok retrospektif gözlemsel seri veya küçük prospektif çalışmalar 

vardır.41-46 Bu durum, ritimden bağımsız olarak biventriküler kalp 

pili uygulaması ile intrinsik, normale yakın bir aktivasyon dizisinin 

korunması ve/veya yeniden sağlanması gerektiğine dolaylı olarak 

işaret edebilir. 

 Klinik tablonun hangi parçasının, LV disfonksiyondan ziyade 

altta yatan bradiaritmiye ikincil olabileceğinin ayırt edilmesi önem-

lidir. LV disfonksiyonu ile birlikte fonksiyonel kapasitede ağır bir 

düşüş olduğu doğrulandığında, semptomların düzelmesi için bi-

ventriküler kalp pili uygulamasının düşünülmesi mantıklı olacaktır. 

Diğer taraftan, iskemik KY olan ve LVEF korunmuş hastalarda sağ 

ventriküler pil uygulamasının semptomlar ve LV işlevi üzerinde 

olumsuz etkilerinin olduğu gösterilmiştir.47 Bu nedenle, biventriküler 

kalp pili uygulamasını önermenin altta yatan mantığı, halihazırda 

LV disfonksiyonu olan KY hastalarında kronik sağ ventriküler kalp 

pili uygulamasından kaçınmaktır.48

 Semptomatik KY hastalarında endike olan beta-bloker tedavi-

nin başlatılması ve dozun yükseltilmesi, kalp hızını azaltabilir ve 

kalp pili bağımlılığını artırabilir. CRT-P/CRT-D alan hastalar artan 

kalp pili uygulaması süresini daha iyi tolere edecektir. Bu durum, 

halihazırda tedavi uygulanmakta olan hastalarda, beta-bloker teda-

vinin başlatılmasına veya dozun artırılmasına olanak sağlayabilir; 

bu da CRT ile tedavi edilen KY hastalarında dozun yükseltilmesi ile 

ilgili sık bildirilen klinik bir gözlemi doğrulamaktadır.

Temel noktalar 
• Kalp pili için konvansiyonel bir endikasyonu, NYHA II/IV semp-

tomları, LVEF≤%35 ve QRS genişliği≥120 ms olan hastalarda bir 

CRT-P/CRT-D endikedir.

• RV kalp pili uygulaması dissenkroniyi uyaracaktır.

• LV disfonksiyonu olan hastalarda kronik RV kalp pili uygulama-

sından kaçınılmalıdır.

• CRT beta-bloker tedavi dozunun uygun şekilde yükseltilmesine 

izin verebilir.

6. Kalp transplantasyonu için uygun 
olmayan ağır kalp yetersizliği 
hastaları için son tedavi seçeneği 
olarak sol ventrikül yardımcı cihazı
Son evre KY olan hastalarda yaşam kalitesi kötüdür, mortalite oranı 

çok yüksektir ve bu hastalar sol ventrikül yardımcı cihazı (LVAD) 

implantasyonu için potansiyel adaylardır. Kalp transplantasyonu 

(CTX), yüksek 1 ve 10 yıllık sağkalım oranları ile ilişkili olmasına 

karşın, organ desteği sınırlıdır. Teknik ilerlemeler ve implante edile-

bilir LVAD’lerin kanıtlanmış başarısı, bu yöntemi ister CTX’e geçiş 

tedavisi, isterse hedef tedavi olarak, bu hastalar için mantıklı bir 

tedavi seçeneği durumuna getirmiştir. LVAD için hasta seçimi çok 

önemlidir. Hastaların çoğu sürekli inotropik destek almaktadır. Şid-

detli renal, pulmoner veya hepatik disfonksiyonu olan hastalar ve 

aktif enfeksiyonu olan veya kardiyojenik şokta hastalar, aday olarak 

düşünülmemelidir.49

 Yakın zamanlarda hedef tedavi olarak 200 hastada yürütülen 

bir çalışmada, hastalar 2:1 oranında sürekli akım cihazı (Heartma-

te II) veya pulsatil cihaz gruplarına randomize edilmiştir.50 Hasta-

ların NYHA fonksiyonel sınıfı IIIb/IV ve LVEF değerleri ≤%25 idi. 

Tepe VO2 değerinin ≤ 14 mL/kg/dk olması HeartMate II’de çalış-

maya dahil edilme kriteri olarak belirlenmiştir; ancak egzersiz es-

nasında gaz değişim verileri, klinik uygulamada rutin olarak elde 

edilebilir değildir ve kesin bir sonuç vermeyebilir. Birincil birleşik 

sonlanım noktası olarak 2. yılda sakatlık oluşturan felç olmaması 

veya cihazı değiştirmek veya onarmak için tekrar ameliyata ihtiyaç 

duyulmaması olarak alınmıştır. İkincil sonlanım noktası aktüeryal 

sağkalım, hastaların ortalama yaşı 64 ve ortalama LVEF %17 idi. 

Sürekli akım cihazı ile daha fazla sayıda hastada birincil sonlanım 

noktasına ulaşılmış (%11’e karşı %46, P<0.001) ve 2. yılda aktüer-

yal sağkalım daha yüksek olmuştur (%24’e karşı %58, P=0.008). 

Yakın zamanlarda yapılan diğer bir çalışmada (kontrolsüz), CTX 

yapılmasına, kardiyak iyileşme nedeniyle LVAD’nin çıkarılmasına 

veya LVAD desteğinin devamına gerek duyulmuştur.52 Ulusal Sağ-

lık Enstitüsü (NIH) destekli bir girişim olan INTER-MACS kayıt sis-

temi, uygulamada LVAD alan hastaların yaklaşık olarak %10’unun 

implantasyon esnasında CTX adayı olarak kabul edilmediklerini 

göstermektedir.53 

Temel noktalar 
• NIH tarafından desteklenen INTERMACS kaydının verileri, klinik 

uygulamada hastaların yaklaşık olarak %10’unun bir LVAD teda-

visini son tedavi seçeneği olarak aldıklarını göstermektedir.

• Hasta popülasyonu, esas olarak LVAD implantasyonundan önce 

inotropik (ve/veya mekanik) destek almakta olan hastalardan 

oluşmaktadır.

• Hasta seçimi çok önemlidir ve adaylarda belirgin bir renal, pul-

moner veya hepatik disfonksiyon veya enfeksiyon olmamalıdır.

• Mevcut kanıtlar, sürekli akım cihazının pulsatil akım cihazından 

daha üstün olduğunu düşündürmektedir.

• CTX’e geçiş tedavisi olarak kontrollü veriler mevcut değildir. 

7. Kanıt tabloları
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