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Kardiyorenal Sendrom

Son yillarda "Kardiyorenal Sendrom’terimi giderek artan
bir bicimde kullanilmaya baslanmistir. Agustos 2004 de
‘National Heart, Lung and Blood Institute’kardiyovaskii-
ler sistem ve bobrek arasindaki etkilesimi incelemek ve
gelecekte buna yonelik arastirmalar dizenlemek amach
bir ¢alisma gurubu olusturdu ve bu gurubun raporu
Subat 2005 de guncelledikten sonra 2007 de NIH in
sitesinde yayinlandi.! Gunumtizde ki KRS kavrami da bu
gurubun calismalar temel alinarak gelistirilmistir ve bu
cogunlukla kalp yetmezligi tedavisinin ilerleyici bobrek
yetmezligine bagl olarak kisitlandigi durumu tanimla-
mak amaciyla kullanilmistir.

Kardiyak hastaliklar bobrek fonksiyonlannda azalma ve
bobrek hastaliklarinda progresyonla iliskilidir.> Aym se-
kilde kronik bobrek hastaligi da kardiyovaskuler olaylar
ve sonuglar icin bagimsiz bir risk faktoridur.’ Hem akut
hem uzun dénemde GFR de kiictik azalmalar bile kotu
sonuglarlara yol acmaktadir.*> Akut dekompanse kalp
yetmezligi (ADKY) olan hastalarda serum kreatininde
0,3 mg/dl'den fazla artis artmis mortalite, uzamis hospi-
talizasyon ve daha sik hastaneye basvuruya yol acmak-
tadir.® Akut dekompanse kalp yetmezligi nedeniyle olan
hospitalizasyonlarin %21-45’inde serum kreatininde artis
gorilmektedir.”'° Azalmis bobrek fonksiyonu kronik kalp
yetmezligi olan hastalarin %50 sinde gorilen komorbid
bir durumdur.” Kalp yetmezligi olan hastalarin klinik
sonuclar daha koti olup, es zamanh GFR <60 ml/dk olan
hastalarda mortalite riski belirgin olarak artmaktadir.!**?

Siniflama

Kardiyorenal Sendrom genel olarak kalp veya bobrekten
birindeki akut veya kronik bozulmanin digerinde akut
veya kronik disfonksiyona yol agcmas ile gelisen durum-
lar olarak tanimlanabilir.

5 tipte incelenmektedir:

KRS Tip I: (Akut Kardiyo Renal Sendrom): Akut kardi-
yak bozulmayla gelisen bobrek fonksiyonlarinda azalma

KRS Tip II: (Kronik Kardiyo Renal Sendrom): Uzun sti-
reli kardiyak fonksiyon bozukluklan ile gelisen bobrek
fonksiyonlarinda azalma
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KRS Tip II: (Akut renokardiyak sendrom): Bobrek
fonksiyonlarinda akut bozulma ile kardiyak disfonksi-
yon gelismesi

KRS Tip IV: (Kronik renokardiyak sendrom): Bobrek
fonksiyonlarindaki uzun sureli anormalliklerle kardiyak
hastalik gelismesi

KRS Tip 5: Sekonder Kardiyorenal Sendromlar:

Kalp ve bobrekte es zamanli olarak disfonksiyona yol
acan sistemik durumlar.”

Tip 1 Kardiyorenal Sendrom

Akut Kardiyorenal Sendrom (Tip 1)'daki sik bir klinik
senaryo hastanin akut dekompanse kalp yetmezligi
(ADKY) ile basvurmasi ve hospitalizasyon esnasinda
bobrek fonksiyonlarinda kotiillesme durumudur. Bobrek
fonksiyonlarinda kotilesme veya akut bobrek hasarinin
tanist serum kreatininde akut artis ve/veya oligiri ge-
lismesine dayanmaktadir.'*”> Akut kalp yetmezliginde
sol ventrikul Ejeksiyon Fraksiyonunun bozuldugu hal-
lerde akut bobrek yetmezligi gelisme olasilign cok daha
fazla olup kardiyojenik sokta bu oran %70'in tzerine
citkmaktadir. Ayrica akut kalp yetmezlikli hastalarda ve
ST segment elevasyonu olan MI hastalarinda renal dis-
fonksiyon 1 yillik mortalite i¢in bagimsiz bir risk faktort
olarak bulunmustur. Akut dekompanse kalp yetmezligi,
kalp yetmezligi bulgu ve belirtilerinde (nefes darhigy,
raller, akciger grafisinde konjesyon, periferal odem)
hizli kottlesme ile karakterizedir ancak klinik olarak
cok degisik sekillerde presente olabilir ve presipite eden
bircok faktor olabilir. Akut dekompanse kalp yetmezlikli
hastalarin cogunda sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu
korunmustur ve bu hastalarm yaklasik 1/3'unde ADKY
akut koroner sendrom ile ortaya ¢tkmaktadir. !4

Ekstraselltler sivi volimi artmis olmasina ragmen ¢ogu
hastada efektif (intravaskuler) sivi volumui azalmistir,
bu durum ozellikle ditretik kullaniminda daha belirgin
hale gelmektedir. Bu degisikleri karsilayabilmek icin
Sempatik Sistem, RAAS ve Vazopressin aktivasyonu
ile sodyum ve su tutulumu arttirilarak renal perfuz-
yon ve renal filtrasyon fraksiyonu korunmaya calisilir.
Artmis Anjiotensin 11 tretimi bobrekte Endotelin-1
(ET-1) ekspresyonunu stimile eder. ET-1 guclu bir pro-
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inflamatuar ve pro-fibrotik vazokonstriuktér peptittir,
akut bobrek hasarindaki patolojik sonuclarin cogunda
onemli bir rol oynadigi disuntlmektedir.'® ET-1 guclii
bir vazokonstruktor olarak konjestif kalp yetmezliginde
gelisen akut bobrek hasarindaki iskemik kaskadda etkin
olup, ayni zamanda renal kan akimi ve glomertler filt-
rasyon hizinda daha fazla azalmaya neden olmaktadir.
Bu hastalarda endotelinden baska adenozin, natritiretik
peptitlere azalmis renal yanit, glomertl filtrasyon hizinin
azalmis otoregulasyonu (6zellikle RAAS blokaji yapildi-
ginda) hepsi kalici renal vazokonstriiksiyona katkida bu-
lunmaktadir.” Bu hastalarda siklikla gozlenen ditretik
direnci de multifaktoriyeldir. Azalmis renal kan akimina
bagh gelisen tubutllere azalmis solut yuku ulasimi, azal-
mis glomerl filtrasyon hizi, hipoalbuminemi, ditiretik
‘braking’fenomeni (artmis sodyum reabsorbsiyonu ve
distal tubiiler hipertrofiye bagli) olarak gelisir.°

Tip 1 KRS'da bobrek fonksiyonlarinda kottlesmenin
geleneksel aciklamasi hipotansiyon, azalmis kardiyak
output ve buna bagh gelisen sempatik sinir sistemi ve
RAAS aktivasyonudur; ancak son kanitlar ytuksek venoz
basing, artmis intraabdominal basing ve renal venoz
konjesyonun en az ilk senaryo kadar hatta daha fazla
renal bozulmaya katkida bulundugu yontndedir.?!?
1931 de Prof. Frank deneysel iyatrojenik hipervolemi
ve renal ven basinci artis modelinde kalp debisi ve renal
kan akimindan bagimsiz olarak bobrek yetmezligi gelis-
tigini géstermistir. Renal ven basincinin dustrilmesi ile
idrar akimi duzelmistir. Yine baska calismalarda gecici
olarak renal ven kompresyonu ile sodyum atilimi aza-
lip renal interstisyel basing artarken glomerl filtrasyon
hizinin azaldigy saptanmistir. Bobregin enkapsule bir
organ olmast dolayisiyla artan venoz basincin tuplerin
distal ucunu cevreleyen ventllerin dilate olarak tip lu-
menini icindeki filtrat basinci ven basincini gecene kadar
tikayabilecegi ongorulmektedir. Bazilarl artan Santral
Venoz Basincin geriye dogru renal venlere iletilerek renal
intestisyel basinci artirip renal iskemiye neden oldugunu
savunur. Bu da bobrekte kalp yetmezligindeki hepatik
konjesyon benzeri iskemik bir durum yaratir. Ayrica
hem intrarenal hem de sistemik ATII artisi da renal venoz
basinci artturir. Bu da glomerul filtrasyon hizinda diists
ve sempatik aktivasyona neden olur. Kalp yetmezliginde
tubuloglomertiler feedback te korelmis olup glomertl
filtrasyon hizinin idamesi gticlesir. Hemodinamik ve
norohumoral mekanizmalarin kombinasyonu ile induk-
lenen venoz konjesyon daha da agirlasir. Bu hastalarin
cogunlugunda belirgin assit olmamasina ragmen karinda
bir siskinlik yakinmasi vardir. Bu daha cok hipervolemi-
ye baglh visseral ddeme baghdir. Cerrahi literaturde de
abdominal kompartman sendromunu bir parcasi olarak
Intra Abdominal Basing artisimiin (IAB, >15-20 mmHg,
normali 5-7 mmHg) renal yetmezlik olusabildigi bilin-
mektedir. Bunun disinda assit, visseral ve interstisyel
odem de abdominal basinai yiikseltmektedir. Artan 1AB
CVP yi artirarak ve direkt olarak bobreklere bask: ya-
parak renal perfiizyonu bozmaktadir. Kalp yetmezlikli
hastalarin %60 1nda IAB artmustir.
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Bobrek fonksiyonlar icin bir diger tehdit ise konjes-
tif kalp yetmezligi hastalarinda siklikla geceklestirilen
radyolojik ve cerrahi islemlerdir. Bunlarin sonucunda
gelisen kontrast nefropatisi ve ek hemodinamik stresler
akut bobrek hasan icin ek riskler olusturmaktadir.?*?*
Ayrica cogu hasta renal fonksiyonu direkt veya indirekt
olarak etkileyen diuretik,> RAS blokerleri* ve carvedilol
(anemi olusturarak) gibi ilaclar almaktadirlar.

Tip 2 Kardiyorenal Sendrom

Kalp yetmezlikli hastalarda es zamanl azalmis bobrek
fonksiyonlan oldukca sikuir, kronik kalp yetmezliginde
GFR <60ml/dk (Evre 3 ve tizeri KBY) %30-40 oraninda
gorulebilmektedir,?”* akut dekompanse kalp yetmezligi
nedeniyle hospitalize edilen hastalarda ise GFR <60 ml/
dk olan hasta oram1 %70 lere ¢ikmaktadir.*** Kronik
kalp yetmezliginde ise diisuk kardiyak debi ve hipoksi,
artmis sempatik sinir sistem aktivitesi, RAAS aktivasyo-
nu, bobrege artmis oksidatif stres ve vasktler endotel
tizerinde nitrik oksidin bozulmus etkisi vardir.>* RAAS
aktivasyonu ve sonrasinda gelisen bobrekte artmis ATII
ve Aldosteron dizeylerinin kalp, damar yapisi ve bob-
reklerdeki uc organ hasarinda kilit rol oynadig1 gosteril-
mistirtir.*> Bobrekte Aldosteron diizeyi artist ile oksidatif
stres belirginlesir, RAAS sistemi ile iliskili bir mitojen
olan Transforming Growth Factor P duzeyleri artar.
Bunu ise Fibronektin artisi ile gelisen renal fibroz ve
glomeriloskleroz izler (36). Ayrica ET-1 in de Transfor-
ming Growth Factor f'nin bobrekteki zararli etkilerine
aracilik ettigi yonunde kanitlar vardir. ET-1 inflamatuar
stire¢ ile iligkilidir. Nukleer Faktor kB'yi aktive edebilir,
inflamasyon ve fibrozisi baglamasi ve devaminda rol oy-
namaktadir.®

Kronik kalp yetmezligi olan bir hastada KRS'un klinik
bulgular1 artmus arteriyel kan basmci, giderek bozulan
bobrek fonksiyonlari ve tedavi komplikasyonlarina art-
mus yatkinlik (GFR de bozulma ve elektrolit bozuklukla-
11), ditiretik direnci ve perifer 6demi olarak sayilabilir.*"=°

Bobrek fonksiyonlarinda azalma kalp yetmezligi hastala-
rindaki en gucli negatif prognostik faktordur. -7

Konjestif kalp yetmezliginde hemodiltisyon, GIS ¢demi-
ne bagl malabsorbsiyon, malnutrisyon, TNF, IL6 artist
ve bobrek yetmezligine bagh olarak anemi gelisir. Ane-
mi ise kardiyomegali, azalmis sol ventrikul sistol sonu
ve diyastolik volum, artmis sol ventrikul kitle indeksi,
bozulmus sol ventrikul ejeksiyon fraksiyonu, artmis
pulmoner kapiller wedge basinci, sag ve sol ventrikul
basinclarinda artis, BNP de arus ile iligkilidir.*

Tip 3: Akut Renokardiyak Sendrom

Bu kategoride ise akut bobrek hasari primer baslatict
faktor, kalp yetmezligi ise akut bobrek yetmezliginin
stk ve bazen olumcul komplikasyonu olarak karsimiza
ctkmaktadir.* Akut gelisen renal fonksiyon kaybinin yol
actig akut kardiyak disfonksiyonu kapsamaktadir. Tip 1
e gore daha az gorilir. ABY hastanelerde ve YBU lerde
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artan siklikla gelismektedir. RIFLE kriterlerine gore yatan
hastalarda %9, YBU lerde %35 oraninda gortlmektedir.

ABY kalbi cesitli sekillerde etkilemektedir. Hipervolemi
pulmoner 6deme katkida bulunur. Hiperkalemi aritmi
ve kardiyak arrest yarabilir. Uremi myokardial depresan
faktorlerin birikimi ile kardiyak kontraktiliteyi bozar,
perikardit gelisimine de yol acabilir. Uremik asidoz ise
pulmoner vazokonstritksiyon yaparak ozellikle sag kalp
yetmezligini tetikler. Asidozun negatif inotropik etkisi de
vardir ve elektrolit inbalanst ile birlikte aritmi olusumu-
nu kolaylastirir. Renal iskeminin kendisi ayrica kardiyak
duzeyde apopitoz ve inflamasyonun aktivasyonunu pre-
sipite edebilmektedir.

Bobrek fonksiyonlarinda bozulma ile gelisen bu hemo-
dinamik ve proaritmik sonugclarin yaninda akut bobrek
hasan sistemik mediatorler tizerinden de u¢ organlarda
belirgin degisikliklere yol acabilir. Ornegin post iskemik
renal hasarlanma modellerinde bobrekte notrofil, mono-
sit/makrofaj ve lenfosit birikimi ve sistemik TNF-a, IL-1,
IL-6 ve IL-8 artist oldugu gosterilmistir.” Bu sitokinlerin
kontraktiliteyi etkileyerek ve kardiyak myosit apoptozi-
sini tetikleyerek kardiyak fonksiyonlar belirgin bicimde
bozduklan gosterilmistir.> Insanlarda bu mekanizmay1
destekleyen kanitlar ise proinflamatuar sitokinlerin akti-
vasyonunun norohormonlardan daha erken gelistiginin
ve artmis dizeylerinin mortalitede artis ile iligkili oldu-
gunun gozlenmesi olmustur.*

Tip 4: Kronik Renokardiyak Sendrom

Kronik bobrek hastaliginin sol ventrikiil hipertrofisi ve
koroner aterosklerozis yaparak kardiyovaskiler hastalik
icin bagimsiz bir risk faktort oldugu giderek daha genis
bir sekilde kabul gérmeye baglanistir.*#* Risk KBY nin
erken evrelerinde de yuksektir. Klirensin azalmas: ile
kardiyovaskuler oltiimler arasinda tersine bir korelesyon
oldugu cesitli calismalarda gosterilmistir. SOLVD (Studi-
es of Left Ventricular Disfunction), TRACE (Trandolapril
Cardiac Evaluation) SAVE (Survival and Ventricular
Enlargement), VALIANT (Valsartan in Acute Myocardial
Infarction) gibi binlerce sayida hasta iceren klinik calis-
malarda kreatinin duzeyleri 2,5 mg/dl'den yuksek olan
hastalar ¢alisma dist birakilmis olmasina ragmen azalmis
renal fonksiyon advers kardiyak olaylar ve mortalite icin
onemli bir risk faktorii olarak saptanmustir.

Azalmus renal fonksiyonla gelisen olumsuz kardiyak so-
nuclarin bazi tremik toksinlerin direkt etkisi mi yoksa
ortak metabolik, selltiler veya hormonal bozukluklarin
sonucu olup olmadig hala arastirma konusudur. Olast
faktorler anemi, ilerlemis glikolizasyon son trtinleri,
anormal kalsiyum fosfat metabolizmasi, nutrisyonel
faktorler, kronik ekstraselluler siv1 volum yuku, kronik
inflamasyon, instlin direnci, hiperhomosisteinemi, ok-
sidatif stres ve lipid metabolizma degisiklikleridir.*##
Bobrek fonksiyonlart bozulup tremi olusunca bilinen
ve bilinmeyen toksinler, baz1 peptitler ve inhibitorler,
parathormon ve pro- inflamatuvar sitokin dizeyleri
artar.*”* Sonugta gelisen zararli cevre artmis oksidatif
stres, inflamasyon ve hizlanmis ateroskleroz ile sonucla-
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nir ve diyaliz hastalarinda gortlen kot kardiyovaskuler
hastalik sonuclarina katkida bulunur.

Tip 5: Sekonder Kardiyorenal Sendromlar
Kalp ve bobregi etkileyen patofizyolojik degisiklikler
kardiyak veya renal kaynakli degil ve her iki organda geri
donusla veya kalici zarar olusturabiliyorsa bu sekonder
kardiyorenal sendrom olarak adlandirilir. Bu kategorinin
ornekleri Diabetes Mellitus, amiloidoz, Sistemik Lupus
Eritematozus, pulmoner hipertansiyon ve sepsis olarak
sayilabilir.

Tanida Kullanilan Erken
Biyobelirtegler

Ideal biyobelirte¢ kolaylikla élgulebilen, spesifik (organ
iligkili), sensitif (hasarin erken doénemlerinde ortaya
cikmaly), kantitatif (hasarin miktarini gosterebilmeli) ve
prognostik (hastaligin ciddiyetini gosterebilmeli) olma-
lidar.

Kardiyak belirtecler bu konuda daha ondedir. Akut
koroner sendromlarda artmis kardiyak troponin ve
myosit spesifik kreatin kinaz diizeyleri renal yetmezlik
varhiginda veya yoklugunda guclu prognostik degere sa-
hiptir. BNP'nin de akut konjestif kalp yetmezliginde tan
ve prognoz tahmininde etkin oldugu gosterilmistir.”
BNPnin kronik bobrek yetmezlikli hastalarda sonuclar
ongormedeki etkinligi cesitli calismalarda degerlendiril-
mis ve ¢cogunda ytiksek serum BNP duzeyleri ile morta-
lite (total ve kardiyovaskiiler) renal hastalik progresyonu
arasinda pozitif bir iliski bulunmustur.*>! Ayrica diyaliz
hastalarinda artmis BNP duzeylerinin sonraki oltimler ile
iligkili oldugu yoniinde de kamitlar vardir.”>>

Bobrek biyobelirteclerinden ise KIM 1, NGAL ve IL-18
ile daha sonra gelisecek bobrek hasari arasinda iyi bir ko-
relasyon oldugu gosterilmistir.>*> Idrarda NGAL fareler-
de renal hasarlanmadan sonra iki saat icinde yiikselir,*®
cocuklarda kalp cerrahisi sonrasi gelisen akut bobrek
hasarinda da serum ve idrarda arttug gosterilmistir.”” Bir
diger erken belirte¢ olan serum sistatin C'nin ise yogun
bakimda akut bobrek hasarini kreatinine dayali kriter-
den daha erken ve mukemmel bir dogrulukta yakaladig
gosterilmistir.”

Tedavi

Akut dekompanse kalp yetmezliginde tedavi konjestif
ve/veya iskemik semptomlar azaltmak icin uygun ilac
kullanim1 ve girisimler, hastanin hemodinamik veya
dolasim durumuna gore ayarlanan sivi tedavisi, tedavi-
ye klinik yanitin izlenmesinden olusmaktadir.”*' Daha
ciddi hastalarda hemodinamik monitorizasyon gerekebi-
lir ancak pulmoner arter kateterizasyonunu Kklinik veya
renal sonuclar iyilestirmedigi gozlemlenmistir.®*

Akut dekompanse kalp yetmezligi kardiyojenik sok
gelistiginde tedavi genel anlamda ampiriktir. Konjestif
ve/veya iskemik semptomlarl azaltmak icin olan gele-
neksel tedavi diuretikler, vazodilatatorler ve morfinden
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olusmaktadir. Kardiyak output veya renal perflizyon
basimcin gelistirmek icin olan stratejiler énemli ancak
yakin zamanda elde edilen ytiksek venoz basing, artmis
intraabdominal basing ve renal konjesyon ile ilgili ka-
nitlar erken evrede diuretik ve vazodilatator tedavisinin
onemine dikkat cekmistir.

Akut dekompanse kalp yetmezliginde yillardir diaretik-
ler hizli duzelmenin saglanmas: icin kullanilmaktadir
ancak tedavi siklikla bobrek fonksiyonlarinda kotiilesme
ile komplike olmaktadir.®* Yiksek doz diuretikler baz
calismalarda kot klinik sonuclarla iliskili bulunmusg.
ancak bazilarinda boyle bir iliski saptanamamustir.
Ditretik kullanimimin hedefi interstisiyumdan intra-
vaskuler kompartmana yeniden dolusa izin verecek bir
hizda ekstraselltler sivi volumunu azaltmak olmalidir.
Diuretikler siklikla elektrolit imbalanslarini kottilestirir,
efektif dolasan voliimde azalmaya yol acar ve istenmeyen
norohormonal yanitlart aktive eder. Loop diuretikleri
(furosemid) tiazidlere tercih edilen ajanlardir, ciinku
tiazidlerin bobrek fonksiyonlar1 azalmis hastalarda et-
kinlikleri sinirhidir.
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Nitrogliserin nitrik oksit donoérudur, siklikla akut de-
kompanse kalp yetmezlikli hastalarinda semptomlarin
geriletilmesi ve hemodinaminin duzeltilmesinde kul-
lamilmaktadir. Diisitk dozlarda veniilleri dilate eder,
kardiyak dolum basmcini azaltr ve miyokard oksijen
ihtiyacin1 azaltir.%® Yiksek dozlarda ise ard yuki azalur,
kardiyak debiyi artirir. Hipotansiyon ve nitrat toleranst
burada smirlayic1 faktorler olmaktadir. Kalp yetmezli-
ginde randomize kontrollu ¢alismast yoktur ancak klinik
tecrubeler kullanimimi destekler niteliktedir.%%°

Sodyum nitroprussid vaskuler diz kas hucrelerinde
siklik guanozin monofosfat tizerinden etkinlik gosterir,
belirgin arteriel ve venoz vazodilatasyon yapar.® Nitrog-
liserin gibi normal veya artmis kan basinct olan, artmis
on yiik ve ard ytiklu, pulmoner ve venoz konjesyonlu
hastalarda kullanilabilir. Nitroprussid azalmis bobrek
fonksiyonlu hastalarda tiyosiyanad toksisitesi nedeniyle
uzun stredir riskli olarak biliniyordu™ ancak bir non-
randomize calismada ADKY ile basvuran hastlarda kulla-
nimi ile iyi sonuclar elde edilmis ve bu hasta gurubunda
bobrek yetmezligi olan hastalar da bulunmaktadir.™

Nesiritid ise rekombinan insan B tipi natritretik peptid
olup, ¢n yuk, ard yuk ve pulmoner vaskiiler direnci
azaltir, akut dekompanse kalp yetmezliginde kardiyak
output u artirir ve etkin ditirez ve kalp yetmezliginde
dispnede duizelme saglar.™

Akut myokardiyal iskemisine baglh olarak dustik output
ve inflamatuar surecler ve sitokin aktivasyonu gelisirse
myokard hasarmi simirlandirmak ve organlarin oksije-
nizasyonunu saglayarak inflamatuar kaskati durdurmak
icin her turlu girisimde bulunmak gerekir. Ekstrem va-
kalarda dustik kardiyak output durumunda Dobutamin
veya Fosfodiesteraz inhibitorleri gerekebilir® ™ ancak
kullanimlart myokard hasarn ve aritmileri artirabilir, so-
nuclar kotiilestirebilir.
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Levosimendan ise lusitropik aktivitesi (Kalsiyum sensiti-
ze edici) olan bir ajan, hemodinami ve renal perfiizyonda
duzelme saglayabilmektedir. Kucuk randomize bir ¢alis-
mada eGFR’i dobutaminle karsilasunldiginda %45,5 vs
%0,1 (p <0,001) duzelttigi gosterilmis™ ancak bu sonuc
daha buyik SURVIVE (Survival of Patients With Acute
Heart Failure in Need of Intravenous Inotropic Support)
calismasinda dogrulanamamistir.”™

Tip 2 KRS da ise RAAS blokaji kalp yetmezligi tedavi-
sinin en temel bileseni. Ancak kronik konjestif kalp
yetmezligi calismalarl belirgin bobrek yetmezligi olan
hastalar1 ya calisma dist birakmis yada RAAS blokajt ile
bobrek fonksiyonlarinda azalma gelisen hastalarn calis-
madan ¢ikarmistir.

Sadece retrospektif analizlerde GFR <60 ml/dk olan has-
talar degerlendirilmis ve bu verilere gore kalp yetmezli-
ginde RAAS blokaji ile elde edilen etkinlik kronik bobrek
yetmezligi olan ve olmayan hastalarda esit saptanmis.*"
Bu ilaclarla ilgili 6nemli bir problem ise bobrek fonksi-
yonlar ve potasyum seviyelerinde belirgin bozulmalara
yol agmalandir. ACE inhibitorleri ve ARB lerin ileri de-
recede azalmis bobrek fonkiyonu olan hastalarda bile re-
noprotektif oldugu yonunde kanitlar vardir.”” 2 ay icinde
stabilize olan kreatinin diizeyinde %30’a kadar artis olan
hastalarda renal fonksiyonlarin uzun vadede korundugu
12 randomize kontrollii calismada gosterilmistir.’”® An-
cak bu calismalar primer bobrek hastaligi olan hastalarla
yapilmis olup kalp yetmezligi hastalar1 ayrica degerlen-
dirilmemistir. Sonuc olarak onerilen ACE Inhibitorleri
ve ARB lerin serum Cr de %30 artis olana ve potasyum
duzeyi >5 mEq/ml olana kadar kullanilmas: yontundedir.

Spironolakton ve Eplerenon EF < %35 olan hastalarda
konvansiyonel tedaviyle karsilastirildiginda mortalite ve
morbiditeyi azaltmakta.” Ancak kalp yetmezligi hastala-
rinda ACE inhibisyonu ile verildiginde hiperkalemi cok
sik gorulmektedir.

Beta bloker tedavi KKY ve/veya iskemik kalp hastalig
olan hastalarda sempatik sinir sistemi etkisinin ke-
silmesinde onemli role sahip ve genel olarak bobrek
fonksiyonlarina notr olduklari kabul edilmektedir. Tip 1
KRS’da hemodinamik stabilizasyon saglanan kadar akut
kullanimlar1 onerilmez. Bobreklerden atilan atenolol,
nadolol ve sotalol un azalmis bobrek fonksiyonu olan
Tip 2 CRS hastalarda kullaniminda ozellikle dikkatli

olunmalidir.®

KKY de ozellikle iskemik kalp hastahgina sekonderse
kullanilan bir diger gurup antiplatellet ilaclardir. Aspirin
siklooksijenaz ve renal prostoglandinler tizerinden glo-
mertil filtrasyon hizini etkileme potansiyeli vardir ancak
dustk dozlarda uzun zamandir bobrek yetmezligi hasta-
larinda guvenli kabul edilmektedir.

Konjestif kalp yetmezligi anemi ile iliskilidir, anemi
sekel olarak kalp yetmezligi ve bobrek fonksiyonlarini
kotilestirebilir, hastalik progresyonu ve semptomlarda
kotulesme gelisebilir.® Ayrica kalpteki Eritropoetin re-
septor aktivasyonu apoptozis, fibrozis ve inflamasyon-
dan koruyucudur.®*# bu da ESA (Eritropoezis Stimula-
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ting Ajanlar) kullanimu icin rasyoneli olusturmaktadir.®!
Bu ajanlarla yapilan ilk klinik calismalarda kronik kalp
yetmezligi, KBY, anemi ve Tip 2 KRS u olan hastalarda
kardiyak fonksiyonlarda iyilesme, sol ventrikiil boyutla-
rinda azalma, B tip Natriuretik peptit diizeylerinde azal-
ma saglanmisdir.®* Gozlemsel calismalarda KBY hastala-
rinda anemi tedavisinde ESA lar acik bir sekilde faydali
iken CHOIR (Correction of Hemoglobin and Outcomes
in Renal Insufficiency), CREATE (Cardiovascular Risk
Reduction by Early Anemia TreatmentWith Epoetin
Beta), TREAT (Trial to Reduce Cardiovascular Events
With Aranesp Therapy) gibi birka¢ calismada olumsuz
sonuglar ¢itkmasi tizerine KBY hastalarinda Hemoglobin
hedefleri tekrar gozden gecirilmisdir.®%7

ESA lar ile ilgili bu endiselerin varliginda konjestif kalp
yetmezligi hastalarinda aneminin diizeltilmesi icin pa-
renteral demir tedavisi kullanimina 6zel bir ilgi vardir.
Birkac calismada kalp yetmezligi semptomlarinda, egzer-
siz esnasinda oksijen kullaniminda, LV ejeksiyon frak-
siyonunda, B tip natritretik peptit seviyeleri ve bobrek
fonksiyonlarinda iyilesmeler gosterilmistir.®°

Statinler kardiyak riski olan tim hastalarda primer ve
sekonder korunmada yaygin olarak kullanilan ilaclardir.
Ancak diyaliz hastalarinda Atorvastatin® ve Rosuvasta-
tin®? tedavisi ile olumlu sonuclar bildirilmemistir.

Non farmakolojik tedavi olarak bir secenek Non Invazif
Pozitif Basin¢ Ventilasyondur. CPAP veya IPAP ile kii-
cik calismalarda oksijenizasyonda ve gaz degisiminde
duzelme, intratorasik basincta artis, kardiyak output ta
gelisme ve hastalarin dispne sikayetinde azalma bildiril-
mistir. Konvansiyonel medikal tedavilerle sivi dengesi
ve konjestif semptomlar kontrol altina alinamazsa inter-
mittan (izole) ultrafiltrasyon veya hemodiafiltrasyon ile
asir1 sivi yuku azaltilabilir veya belirgin azalmis bobrek
fonksiyonu olan hastalarda elektrolit asit baz anormal-
likleri duizeltilebilir.”>** UNLOAD (Ultrafiltration Versus
Intravenous Diuretics for Patients Hospitalized for Acute
Decompensated Congestive Heart Failure)calismasinda
Hipervolemik KKY li 100 hastaya UF, 100 normal tedavi
uygulanmus. Kilo kaybi UF gurubunda 5,0 diger gurupta
3,1 kilo olmus, vazoaktif ila¢ ihtiyact %3,1 vs %12 ora-
ninda azalmis. UF gurubunda daha az rehospitalizasyon
ve acile tekrar basvuru gozlenmis. Ancak mortalitede
fark saptanmamis ve bobrek fonksiyonlarinda bozulma
benzer bulunmustur (%26 vs %20).” Bir diger secenek
de kardiyak resenkronizasyondur. Ciddi kalp yetmezligi
olan hastalarda implantable cihaz ile kardiyak resenkro-
nizasyon saglanilabilmektedir. MIRACLE (Multicenter
Insync Randomized Clinical Evaluation) calismasinda
NYHA Class 3-4 kalp yetmezligi ve bazalde KBY si olan
hastalarda bu tedavi ile sol ventrikul fonksiyonlariyla
birlikte eGFR de duizelmistir.”
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