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Editoryal Yorum

Editorial Comment

Ezber bozan yeni yontem: Transkateter aort kapak yerlestirme

Going behind the ordinary: transcatheter aortic valve implantation

Dr. E. Murat Tuzcu

Cleveland Kilinigi Kardiyoloji Bélimi, Cleveland, OH, ABD

Transkateter aort kapak yerlestirme (TAKY) i¢in
son 10 yilin kardiyoloji ve kalp cerrahisi alanlarinda-
ki en heyecan verici gelismesi demek pek yanlig ol-
maz. Bircogumuzu saran bu cosku sadece ameliyat
riski ¢ok yiiksek olan yasli hastalara yeni bir tedavi
olanag1 sunabilmemizden kaynaklanmiyor. Bu yiizy1-
lin bagina kadar, kalp kapaklarinin yapay bir kapak-
la degistirilmesinin gogiis acilmadan ve kalp akciger
makinasi kullanilmadan yapilabilecegini pek az kisi
diisiinebilirdi. 2002 yilinin Nisan ayinda yapilan ilk
TAKY islemi, degismez gibi goriinen bu inanci ko-
kiinden sarstig1 icin tiim diinyada giiclii bir bicimde
yankiland1."! Perkiitan koroner girisime benzer tarzda
bir paradigma degisikliginin kapisini acan bu ilk is-
lem yapildiginda kardiyovaskiiler disiplinlerin i¢inde
bulundugu iklim 30 y1l 6ncesinden c¢ok farkliydi. Cok
gelismis bir uzmanlik haline gelmis olan girisimci
kardiyolojinin mensuplariyla uzun siiredir olgun bir
disiplin olan kalp cerrahisinin uzmanlari, hasta odak-
I1 pratik ve akademik iligkilerini gelistirmeye ¢oktan
baglamiglardi. Transkateter aort kapak yerlestirme is-
leminin ortaya ¢ikmasiyla bu iligski daha da yakinlagt1.
Iki uzmanlik alaninin mensuplari da, sayilar1 giderek
artan yiiksek riskli agir aort darlig1 hastalarina yeni
bir ¢6ziim gerektiginin bilincinde idiler.”’ Yaratici
miihendis ve arastirmacilarin ve kiiresel olgekte bir
talebin oldugunu goéren endiistrinin de ortak cabaya
katilmasiyla TAKY teknolojisi hizla gelisti. Simdi
elimizde, diinyanin bircok iilkesinde klinik amaglarla
kullanilabilen iki cesit TAKY sistemi var: Edwards
Sapien™ (Edwards Life Sciences, Irvine, CA, ABD)
ve CoreValve™ (Medtronic Inc, Minneapolis, MN,
ABD). Bunlarin yani sira bir dizi orijinal tasarimli
TAKY sistemi de klinik ¢alismalarda inceleniyor.

Tiirkiye’deki uzmanlar da diinyadaki bu gelismeye
katildilar. Bu makale yazildig: sirada iilkemizde dort
merkezde TAKY uygulanmaktaydi. Derginin bu sa-
yisindaki makalelerinde Yiicel ve ark.”! bu ¢abanin
ilk 6rneginin raporunu sunuyorlar. Edwards Sapien
sistemini kullandiklar1 sekiz hastanin sonuglari, diger
ilkelerde daha genis serilerde bildirilen sonuglara pa-
rallel bir bagar1 gosteriyor.

Kayit sisteminin yararlari ve kisithliklar

Tiim diinyada coskuyla benimsenip giderek artan sa-
yilarda uygulanan TAKY hakkinda elimizde olan kanit-
lar oldukga sinirli. Buna ragmen, boylesine yaygin olarak
kullanilmasimin 6nemli bir nedeni, tedavi secenekleri
siurlt olan yiiksek riskli hastalarin yarar gordiigiini
diisiindiiren klinik gozlemlerdir. Bu goézlemlerimizin
cogu cokmerkezli veri bankalarindan (registry) kaynak-
lanmaktadir. Hasta secimi, ne tiir bir kapagin ve hangi
yaklagimin kullanilacaginda hi¢ bir standardizasyon
olmadigindan, bu veri bankalarina génderilen bilgilerin
toplanis tarzi ¢cok degiskenlik gostermektedir. Kimisinde
ileriye doniik veri toplama ve bildirme yontemleri kul-
lanilmis olsa da, ¢cogunda geriye doniik yontemler kul-
lanilmigtir. Gerek iglemle ilgili bilgiler gerekse olumsuz
olaylar ve hasta izleme kayitlar1 bagimsiz komitelerce
dogrulanmamis, hemen hicbirinde merkezi eko laboratu-
varlar1 gibi bagimsiz analiz yapan uzman laboratuvarlar
kullanilmamigtir. Bu kisitliliklar listesi daha da uzatila-
bilir. Biitiin bu yetersizliklere ragmen elde edilen bilgile-
rin fikir verici oldugu kabul edilmelidir.

Eldeki veriler

Transkateter aort kapak yerlestirme isleminin ba-
sarist, ki basar1 tanimi ¢aligmadan caligmaya degis-
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mektedir, hastanin kateter laboratuvarini veya ameli-
yathaneyi, caligan bir kapakla agir bir komplikasyona
maruz kalmadan terk edebilmesi olarak tanimlanabi-
lir. Avrupa ve ABD’deki fizibilite ¢alismalarinda bu
oran %80’lerdeyken, kisa siire 6nce yayimlanan Avru-
pali merkezlerin verilerini iceren SOURCE caligsma-
sinda (Edwards Sapien Aortic Bioprosthesis European
Outcome) ve birkac ay once yayimlanan ¢cokmerkezli
Kanada c¢alismasinda %94 olarak bildirilmigtir./*
Web ve ark.!” tekmerkezli ¢alismalarinda deneyim
arttikca bagarinin da arttigini1 ve mortalitenin diigtii-
giinili de gostermiglerdir.

Islem mortalitesinden ¢ok 30 giinliik 6liim oranla-
rinin bildirildigi raporlarin ¢ogunda, transapikal (TA)
yaklagimdan sonraki mortalite transfemoral (TF) yak-
lasima gore biraz daha yiiksektir. Hemen her seride
TA hastalarinin daha yiiksek risk 6zelliklerinin olma-
st olasilikla bu farkin en 6nemli nedenidir. ABD’deki
REVIVAL adl fizibilite ¢alismasinda 30 giinliik
mortalite TA grubunda %17, TF grubunda %7.2 iken,
SOURCE c¢aligmasinda bu oranlar sirasiyla %11.9 ve
%6.6’ya diigmiistiir.*>' Kanada ¢okmerkezli ¢aligma-
sinda, gerek TA ve gerek TF olgularinda esit bagari
orant bildirilmistir.®! Bu yi1l yayimlanan ¢aligmalarda
bildirilen iyiye gidiste, artan deneyimin ve daha dik-
katli hasta seciminin rolii inkar edilemez. Bunlarin
yaninda, hasta 6zelliklerinin farkli oldugunu gézden
kacirmamak gerekir. Ornegin, REVIVAL fizibilite
calismasindaki hastalarin risk skorlarinin SOURCE
veri bankasindaki hastalardan daha yiiksek olmasinin
sonuglara katkisini kabul etmek gerekir. Yiicel ve ark.
nin®! makalesinde TF yaklagim uygulanan yedi olguda
30 giinliik mortalite %0 olarak bildirilmektedir. Hasta
say1st sinirli olsa da, ilk tecriibelerindeki basar1 takdir
edilmelidir. Islemden bir giin sonra TA yaklagim uy-
gulanan bir hastanin kaybedilmesi ise, bu yontemin
dik 6grenme egrisine bir 6rnek olarak gosterilebilir.

Artan deneyime parallel olarak, komplikasyon sik-
Iiginda da iglem basarist ve mortalite oranlarindakine
benzer ciddi bir iyiye gidis saglanmigtir. Buna ragmen,
arteryel yaralanmalara bagli olumsuz olaylar hala ol-
dukca sik goriilmektedir. Ciddi vaskiiler komplikas-
yonlarin kisa ve uzun vadede 6liim riskini artirdigi
diisiiniilecek olursa, hasta secimine ve iglem sirasinda
damara girig yerine azami dikkat gostermek gerek-
tigi aciktir. Kullanilan kateterlerin ¢ap1 kiiciildiikce
damar yaralanma riski azalsa da, operatoriin dikkati
ve mahareti sorunsuz bir iglem i¢in olmazsa olmazdur.

Transapikal yaklasimda damar komplikasyonlari
cok daha azdir. Lakin, sol ventrikiil apeksinde ortaya
cikabilecek sorunlarin ¢ok yiiksek oranda 6liime yol

actig1 unutulmamalidir. Kalp cerrahlari, TAKY nin
bagarisinda apeksin saglam ve sorunsuz bir bicimde
onarilmasinin en az kapak yerlestirme kadar dnemli
oldugunu vurgulamaktadirlar.

PARTNER Calismasi

Cokmerkezli randomize PARTNER c¢aligmasinin
(Placement of AoRtic Transcatheter Valve) TAKY 'nin
aort darlifinin c¢agdas tedavisindeki yeri konusunda
giivenilir yanitlar verecegini iimit etmekteyiz. Bu yil
icinde ilk sonuglarinin agiklanmasi beklenen bu aras-
tirmanin iki hipotezi vardir. Standart cerrahi ile aort
kapak replasmani yapilabilecek, ancak riski ¢ok yiik-
sek olan hastalarin bulundugu A kohortunda irdelenen
hipotez, TAKY 'nin cerrahi tedavi kadar basarili (non-
inferiority) ve daha giivenli oldugudur. Ameliyat ola-
maz (inoperabl) karar1 verilmis olan hastalarin alindi-
&1 B kohortunda ise hipotez, TAKY ’nin tibbi tedaviye
gore daha {istiin oldugudur (superiority). PARTNER
caligmasinda kardiyolog ve kalp cerrahi isgbirligi, sa-
dece bir merkezde degil, merkezler arasinda da haya-
ta gecirildi. Hasta se¢imi ve diger alanlarda ¢aligsma
protokoliiniin maddelerine ve 6ziine sadik kalmak icin
kollektif bir anlay1s ve iistiin bir disiplin sergilendi.

Tirkiye’de ne yapilmali?

Randomize c¢alismalarin yeni tedavi yontemleri-
nin kabuliindeki olmazsa olmaz rolleri herkesce kabul
edilmektedir. Bunun yaninda, bir iilkede veya bir¢cok
iilke isbirligiyle toplanan verilerin de, yeni tedavi
yontemlerinin yaygin olarak uygulanmasi ve miikem-
mellestirilmesinde yeri oldugu inkar edilemez. Bu
baglamda, Tiirkiye’de yapilacak TAKY islemlerinin
verilerinin titizlikle toplanip degerlendirilmesinin
de ne kadar 6nemli oldugunun altin1 ¢izmek isterim.
Nicelik olarak ¢ok olmasa da, nitelik olarak cok de-
gerli olabilecek Tiirkiye TAKY veri bankasinin hem
iilkemizdeki hastalara yararli olabilmesi, hem tiim
diinyadaki anlayisa ve bilimsel kanit biitiiniine kat-
kida bulunabilmesi i¢in bazi konularin ilk olgulardan
baglayarak dikkate alinmasi gerekiyor.

Hangi yontem ve hangi kapak kullanilirsa kulla-
nilsin, TAKY uygulayan tiim merkezlerin uzun do-
nemli igbirligi yapmalarini saglayacak kosullarda or-
giitlenmeleri gerekir. Merkezler ve uzmanlar arasinda
yarismadan ¢ok isbirliginin 6ne ¢ikmast igin, Orgiit-
lenmenin hiyerarsik ve merkeziyetci olmamasi yararli
olacaktir. Kararlarin uzlagsma (consensus) ile alinaca-
&1, yiikkiimliiliiklerin paylagilacagi, akademik {iriinle-
rin katkiya gore sahiplenilecegi bir orgiitlenme mode-
li, devam ettirilebilecek bir isbirliginin 6nkosullaridir.
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Bu genel kogullar saglanabilirse, diinyada par-
makla gosterilen 6rnek bir ulusal “registry” yaratmak
miimkiin olacaktir. Tiim merkezlerden ileriye doniik
olarak, tek bir olgu rapor formuna gore ve diizenli ara-
liklarla toplanan hasta takip bilgilerinin olugturacagi
ortak veri bankasi, sistemin iskeletini olusturacaktir.
Veri bankasina konan bilgilerin her noktada gerce-
&1 yansittigin1 kanitlayacak sistematik denetimler de
“registry” projesinin bir parcasi olmalidir. Bir diger
onemli nokta da, gerek hastanede yatis sirasinda gerek
sonraki donemlerde hastalarin bagina gelen olumsuz
olaylarin “registry” protokoliindeki tanimlara uyup
uymadiginin kararini verecek bir bagimsiz degerlen-
dirme komitesi (adjudication committee) kurulmasi-
dir. Boyle bir komite, 6zellikle komplikasyonlarin ve
istenmeyen olaylarin ne oldugunun ve nedenlerinin
saptanmasinda giiven verici bir hakem gorevini {ist-
lenecektir.

Transkateter aort kapak yerlestirme igleminin ba-
sarisinin  degerlendirilmesinde ekokardiyografik ol-
climlerin kritik rolii diigiiniiliirse, bu dlclimlerin tek
bir tanim ve kural sistematigine gore bagimsiz bir la-
boratuvar tarafindan yapilmasinin yarari aciktir. Bir-
cok aragtirmada kullanilan merkezi laboratuvar (echo
core lab) kavraminin altinda yatan gercek budur. Kii-
resel Olgekte basarilt bir ulusal “registry”ye sahip ol-
mamiz, merkezi eko laboratuvar: olmadan miimkiin
degildir.

Veri bankasinin kurulabilmesi ve yiiriitiilebilme-
si i¢in cogkulu bir sahip ¢ikis ve goniillii enerji yani
sira 6nemli dlciide mali kaynaga ihtiyag olacaktir. En-
diistrinin tlimiiyle kosulsuz olarak saglayacagi destek,
seffaf bir bicimde kullanilip kapsamli bir veri bankasi
yaratildiginda, sonugtan en ¢ok yararlananlar arasinda
endiistri de olacaktir. Urettigi bilimsel arastirmalara,
sagladig1 verilere giivenilip saygi duyulan bir ulusal
“registry”’nin daha bir¢ok kisiye ve kuruma yarari ola-
caktir. En bagta hastalarin daha iyi bir hizmet almala-
rin1 saglayacak bu girisim, hastanelerin siirekli olarak
kalitelerini artirmalarina yardim edecektir. Kardiyo-
vaskiiler saglik alaninda caligan bircok kisinin, aka-

demisyenlerin, Saglik Bakanligi’nin, Sosyal Giivenlik
Kurumu’nun giivenilir ve tiim iilkedeki verileri temsil
eden bilgilere ulagsmalar1 miimkiin olacaktir.

Kanita dayali hekimlik icin el ele vermemizin
zamanudir.

KAYNAKLAR

1. Cribier A, Eltchaninoff H, Tron C, Bauer F, Agatiello
C, Sebagh L, et al. Early experience with percutaneous
transcatheter implantation of heart valve prosthesis for
the treatment of end-stage inoperable patients with cal-
cific aortic stenosis. J Am Coll Cardiol 2004:;43:698-703.

2. Kapadia SR, Goel SS, Svensson L, Roselli E, Savage
RM, Wallace L, et al. Characterization and outcome
of patients with severe symptomatic aortic stenosis
referred for percutaneous aortic valve replacement. J
Thorac Cardiovasc Surg 2009;137:1430-5.

3. Yicel G, Paker T, Ak¢evin A, Sezer A, Eryillmaz A,
Ozyigit T, et al. Transcatheter aortic valve implantation:
the first applications and early results in Turkey. [Article
in Turkish] Tiirk Kardiyol Dern Ars 2010;38:258-63.

4. Svensson LG, Dewey T, Kapadia S, Roselli EE, Stewart
A, Williams M, et al. United States feasibility study of
transcatheter insertion of a stented aortic valve by the
left ventricular apex. Ann Thorac Surg 2008;86:46-54.

5. Thomas M, Schymik G, Walther T, Himbert D, Lefevre
T, Treede H, et al. Thirty-day results of the SAPIEN
aortic Bioprosthesis European Outcome (SOURCE)
Registry: A European registry of transcatheter aortic
valve implantation using the Edwards SAPIEN valve.
Circulation 2010;122:62-9.

6. Rodés-Cabau J, Webb JG, Cheung A, Ye J, Dumont E,
Feindel CM, et al. Transcatheter aortic valve implanta-
tion for the treatment of severe symptomatic aortic ste-
nosis in patients at very high or prohibitive surgical risk:
acute and late outcomes of the multicenter Canadian
experience. ] Am Coll Cardiol 2010;55:1080-90.

7. Webb JG, Pasupati S, Humphries K, Thompson C,
Altwegg L, Moss R, et al. Percutaneous transarterial
aortic valve replacement in selected high-risk patients
with aortic stenosis. Circulation 2007;116:755-63.

8. The PARTNER Trial: Placement of AoRTic
TraNscathetER Valve Trial. Available from: http:/
clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT00530894.



