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Özet 

Kardiyak resenkronizasyon tedavisi (CRT) atriyoventriküler, interventriküler ve intraventriküler ileti gecikmesi
ne bağli sol ventrikül (SV) fonksiyonlarındaki bozulmanın kardiyak st imülasyon yöntemi ile düzeltilmesidir. 
Kalp yetersizliği olan hastalarda optimal medikal tedaviye CRT uygulamasının ilavesi ile semptomlarcia azal
ma, yaşam kalitesinde arttş, egzersiz kapasitesinde artış, hastaneye yatışta azalma, SV strüktür ve fonksiyonla
rında iyileşme sağlanmaktadır. Aynca mortalite üzerine olumlu etkilerinin olduğunu bildiren çalışmalar da 
mevcuttur. Ancak kılavuzlarda belirtilen bütün kriteriere uygun olmasına rağmen hastaların o/o30-50'si uygula
nan tedaviye cevap vermemektedir. Hangi hastanın CRT'ye cevap vereceğinin çok iyi tespit edilmesi ve hasta 
seçiminde mutlaka kişisel değerlendirme yapilması gerekmektedir. Günümüzde CRT sonrası hemodinamik iyi
leşme ve tedaviye cevap için intraventriküler asenkronizasyon varlığt ve miktarının en önemli öngördürücü ol
duğu kabul edilmektedir. CRT öncesi mutlaka doku Doppler görüntüleme gibi yöntemlerle SV segmentlerinde 
haritalama yapılmalı ve septum ile hangi SV duvarı arasında en fazla gecikme olduğu tespit edilmelidir. Müm
künse SV elektrodu bu bölgeye implante edilmelidir. Ayrıca dar QRS kompleksine sahip hastaların yaklaşık ya
rısında intraventriküler asenkronizasyon tespit edilmiştir. Önümüzdeki günlerde hasta seçiminde günümüzde 
önemli bir kriter olan QRS genişliğinin dikkate alınmayıp özellikle intraventriküler asenkronizasyon varllğı ve 
miktarının ön plana çıkması beklenmektedir. (Türk Kardiyol Dern Arş 2004; 32: 376-389) 

Anahtar kelime/er: İntraventriküler asenkronizasyon, kalp yetersizliği, resenkronizasyon tedavisi 

Su m mary 

Resynchronization Therapy in Heart Failure 

Cardiac resynchronization therapy (CRT) is the correction of disturbed left ventricular (LV) function due to at
rioventricular, interventricular and intraventricular conduction de/ay by cardiac stimulation. The addition of 
CRT to optimal medical therapy in patients w ith he art failure improves symptoms, quality of life, functiona/ ca
pacity, and decreases ra/e of hospitalization anda/so improves LV function and structure. Furthermore, studies 
reporting decrease in mortality are present. However, despite appropriate application of guideline criteria, 
30% to 50% of patients do not respond to therapy. The precise determination of patients that will respanel to 
CRT is crucial and individual evaluation is required in patient selection. Currently, presence and quantity of 
intraventricular asynchrony is accepted as the most inıportant predictor of henıodynamic improvement and res
ponse to therapy after CRT. Before CRT, LV segments should be mapped by such methods as tissue Doppler 
imaging and the LV wall that has the longest de/ay relative to the septum should be determined. If possible, LV 
electrode should be implanted to this wa/1. In addition, intraventricular asynchrony was detected in 
approximately half of the patients with narrow QRS complexes. lnfuture, it is expected that QRS width which 
was until recently an important eriterian in patient selection wi/1 not be taken into consideration and the pre
sence and quantity of intraventricular asynchrony will become more important. (Türk Kardiyol Dern Arş 2004; 
32: 376-389) 
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Kalp yetersizliği (KY) günümüzde insidansı ve 
prevalansı giderek artan önemli bir sendromdur. 
65 yaş üzerinde prevalansı %6 civarındadır. 

Ani kardiyak ölüm ve KY'nin ilerlemesine bağlı 
5 yıllık mortalite %50 düzeyindedir. Amerika 
Birleşik Devletleri'nde (ABD) 5 milyon KY 
hastası bulunmaktadır. Bu ülkede yılda 550 bin 
kişiye yeni KY tanısı konulmaktadır. KY yal
nızca ABD'de yılda yaklaşık 300 bin ölümden 
ve 900 bin hastaneye yatıştan sorumlu tutul
maktadır. Ayrıca bu ülkede KY için yılda 56 
milyar dolar harcanmaktadır (1-3). 

KY'de optimal farmakolojik ve nonfarmakolo
jik tedaviye rağmen yüksek morbidite ve morta
lite nedeniyle çeşitli alternatif yöntemler gelişti

rilmiştir. Uygun hastalarda kalp transplantasyo
nu, dinamik kardiyomiyoplasti operasyonu, sol 
ventrikül (SV) destek cihazları, ultrafiltrasyon 
ve kalıcı kalp pili (pacemaker = PM) uygulama
ları KY kılavuzlarında önerilmektedir <4). Kar
diyak resenkronizasyon tedavisi (cardiac resyn
chronization therapy = CRT) KY için yeni, an
cak oldukça umut vadeden bir stratejidir. CRT 
atriyoventriküler (AV) , interventriküler ve int
raventriküler ileti gecikmesine bağlı SV fonksi
yonlarındaki bozulmanın kardiyak stimülasyon 
yöntemi ile düzeltilmesidir. İleri derecede KY 
olan hastalarda biventriküler PM implantasyonu 
sonucunda sağlanan resenkronizasyon ile semp
tomlar, SV fonksiyonları ve mortalite üzerine 
olumlu etkiler gösterilmiştir (5-13). 

Kalp Yetersizliği Tedavisinde 
Resenkronizasyon U ygulamaları 

KY olan hastalarda ilk CRT uygulamaları PR 
mesafesi uzun hastalara standart iki odacıklı 

PM implantasyonu sonucunda sağlanan AV 
senkronizasyon ile başlamıştır (14,15). Sol atri

yum ve SV kontraksiyonları arasındaki zama
nın uzaması diyastolik (presistolik) mitral ye7 
tersizliğine (MY) ve diyastolik doluş süresinin 
kısalmasına yol açmaktadır. 1 o derece AV blok
lu hastalara implante edilen çift odacıklı PM ile 
sağlanan AV senkronizasyon sonucunda di yas-
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tolik doluşta düzetme ve diyastolik MY'de azal
ma sağlanmıştır (l6, l7). Ancak, iki odacıklı PM 
tedavisi ile sağlanan AV optimizasyonun uzun 
dönemde yararı bulunmamıştır (18,19). 

Tüm KY'li hastaların %15, New York Heart 
Association (NHYA) evre III-IV olanların ise 
%30-50'sinin geniş QRS kompleksine sahip ol
duğu bildirilmiştir (20,21). Çalışmalarda KY olan 
kişilerde sol dal bloku olması bağımsız mortali
te belirleyici olarak saptanmıştır. QRS süresi ile 
ejeksiyon fraksiyonu (EF) arasında ters ilişki 
olduğu ve QRS süresi arttıkça bu ters ilişkinin 
kuvvetlendiği gösterilmiştir <22·23). KY'de bi
ventriküler PM uygulaması ve yararları 1994 
yılında Cazeau ve ark. tarafından gündeme geti
rilmiştir (24). İleri derecede KY ve geniş QRS 
morfolojisine sahip hastalarda biventriküler PM 
implantasyonu sonras ı klinik ve hemodinamik 
i yileşme oluğunu bildirmişlerdir. Ancak KY'de 
biventriküler PM uygulamalarında dönüm nok
tası 1998'de Daubert ve ark. tarafından tüm sis
temin transvenöz yolla takılınası olmuştur. SV 
elektrodu ilk kez koroner sinüs yoluyla implan
te edilmiştir (şekil 1) (25). Tekrar gözden geçiri
len PM jenerik kodlaması ile biventriküler 
PM'nin kodu DDDRV olarak düzenlenmiştir 
(26). 

Kalp Yetersizliğinde Resenkronizasyon 
Çalışmaları 

PATH-CHF (Pacing Therapies for Congestive 
Heart Failure) çalışması: Çalışmaya NYHA 
evre III-IV, QRS 2::120 msn ve PR 2::150 msn 
olan 53 hasta alınmıştır. Primer sonlanım 6 da
kika yürüme testi olarak planlanmıştır. Çalışma 
sonucunda CRT ile 6 dakika yürüme testinde 
%23 artı ş sağlanmıştır. Ayrıca dP/dtmax gibi he

modinamik verilerde iyileşme, NHY A evresin
de düzelme, yaşam kalitesinde artış ve KY'e 
bağlı hastaneye yatışta azalma tespit edilmiştir. 

CRT ile sağlanan yararlı etkiler 1 yıl takipte de 
devam etmiştir <27,28) . 

MUSTIC (Multisite Stimulation in Cardiomyo
pathy) çalışması : Cihaziarın tamamı transve-
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Şekil 1. Standart çift odacıklı kalıc ı kalp piline ilave olarak 
koroner sinüsün lateral dalına yerleştirilmi ş sol ventrikül 
elektrodunun şematik görünümü (Shea JB et al. Circulati
on 2003; 108:e64-6'dan modifiye edilmiştir). 

nöz yolla implante edilen ilk randamize çalış
madır. PM endikasyonu olmayan NYHA evre 
III, QRS ;::ıso msn, EF :s;%3S, SV diyastol sonu 
iç çapı (SVDİÇ) ;::::60 mm ve egzersiz mesafesi 
::;4SO m olan S8 hasta çalışmaya alınmıştır. Oni
ki ayın sonunda 6 dakika yürüme testi bazale 
göre %23 (ortalama 70 m) oranında artmıştır (p 
<0.00 ı ). Minnesota yaşam kalite skorlaması 

%36 (ortalama ı 7 puan) ve NYHA 0.7 evre 
azalmıştır (5,6). 

MIRACLE (Multicenter lnSync Randomized 
Clinical Evaluation) çalışması: Çalışmaya PM 
endikasyonu olmayan NYHA evre III-IV, QRS 
;:::: 130 msn, EF :s;%3S ve SVDİÇ ;::ss mm 4S3 
hasta alınmıştır. 22S hasta optimal medikal te
davi (kontrol) grubuna ve 228 hasta optimal 
medikal tedavi + CRT (tedavi) grubuna randa
mize edilmiştir. Çalışmanın primer sonlanım 
noktaları; NHY A evresi, yaşam kalite skorla
ması ve 6 dakika yürüme testi, sekonder sonla
mm noktaları; klinik düzelme, QRS süresi, kar-
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diyak fonksiyonlar, nörohormonal aktivite, 
KY'de kötüleşme, morbidite ve mortalite şek

linde planlanmıştır. Hastalar 6 ay takip edilmiş
lerdir. Altı ay sonunda CRT grubunda NHY A 
evresi ve yaşam kalite skoru azalmış (p 
<0.001), 6 dakika yürüme testi ve treadınili eg
zersiz süresi artış göstermiştir (p <O.OOS). Total 
egzersiz süresinde kontrol grubuna göre 72 sn 
artış saptanmıştır. MIRACLE'de 6 ayın sonun
da; SV volümleri , SVDİÇ (ortalama 3.S mm) 
ve MY azalmıştır, EF (ortalama %4.7) ve miyo
kardiyal performans indeksi artmıştır (her biri 
için p <O.OOı ). KY'de kötüşıneye bağlı hastane
ye yatı ş, İV pozitif inotropik ajan ihtiyacı ve 
hastanede yatış süresi (ortalama 3.6 gün) azal
mıştır. Bu çalışmada 6 ay sonunda mortalitede 
azalma olmamıştır. MIRACLE'de %33 hastanın 
klinik veya hemodinamik durumu değişınemiş 

ya da kötüleşmiştir (şekil 2). Olumlu etkiler 1. 
yılın sonunda da devam etmiştir <7>. 
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Şekil 2. MIRACLE çalışmasına alınan hasta ların resenkro
nizasyon tedav isine verdikleri yanıt görülmektedir. 

YENTAK-CHF 1 CONTAK-CD çalı şmas ı : 

Standart implantabl kardiyoverter defibril atör 
(implantable cardioverter defibrillator = ICD) 
endikasyonu olan NYHA evre I-IV, QRS ;::::120 
ınsn ve EF :s;%3S olan hastalar çalışmaya alın
mıştır. Randamizasyon çift kör, 3'er aylık 6 ay 
çapraz ve 6 ay paralel kontrollü olacak şekilde 
iki faz lı planlanmıştır. 490 hasta randamize 
edilmiştir. Çalışına sonucunda NHY A evre III
IV hasta grubu dikkate alındığında CRT ile 6 



dakika yurume testi , yaşam kalitesi, SV vo
lüm ve fonksiyonlarının iyileştiği gösteril
miştir <29). 

MIRACLE-ICD (Multicenter lnSync Randomi
zed Clinical Evaluation - /CD) çalışması: Pros
pektif, çok merkezli, çift kör, randamize çalış

madır. Standart !CD endikasyonu olan ancak 
PM endikasyonu olmayan NYHA evre II-IV, 
QRS ~130 msn, EF ~%35 olan 369 hasta çalış
maya alınmıştır. Hastalara ICD fonksiyonlu bi
ventriküler PM (CRT/ICD) implante edilmiştir. 
182 hasta CRT inaktif, 187 hasta CRT aktif ve 
tüm hastalar !CD fonksiyonları aktif olacak şe
kilde 6 ay takip edilmiştir. Çalışmanın sonucun
da CRT ile KY nedeniyle hastaneye yatı şta 

azalma, yaşam kalite skorlamasında iyileşme, 

treadınili egzersiz süresinde artı ş (ortalama 56 
sn) , SV çaplarında azalma ve EF'de artış sap
tanmıştır <ı ı ) . 

COMPANION (Comparison of Medical The
rapy, Pacing, and Defibrillation in Chronic 
Heart Failure) çalı şması : PM ve ICD endikas
yonu olmayan NYHA evre III-IV, QRS ~120 
msn, EF ~%35, SVDİÇ ~60 mm olan hastalar 
alınmıştır. Yaklaşık 2500 kişinin alınması plan
lanan çalışma erken sonlandırılmıştır. Çalışma
ya alınan hastalar (n = 1520) üç tedavi koluna 
ayrılmış ve ortalama 16 ay takip edilmiş l erdir. 

Hastalar optimal medikal tedavi (n = 308), me
dikal tedavi + CRT (n = 617) ve medikal tedavi 
+ CRT/ICD (n = 595) gruplarına randamize 
edilmişlerdir. Medikal tedavi ile CRT, medikal 
tedavi ile CRT/ICD grupları 12 aylık tedavi 
sonrası karşılaştırıldığında; 1- Kombine tüm ne
denlere bağlı mortalite ve tüm nedenlere bağlı 

hospitalizasyon %18.6 ve %19.3 azalmıştır (p 
=0.015 ve p =0.011). 2- Kombine kardiyevas
küler nedenlere bağlı mortalite ve hospitalizas
yon %25 ve %28 azalmıştır (p =0.002 ve p 
<0.001). 3- Kalp yetersizliğine bağlı ölüm ve 
hospitalizasyon %34 ve %40 azalmıştır (p 
=0.002 ve p <0.001). 4- Tüm nedenlere bağlı 

mortalite %24 ve %36 azalmıştır (p =0.06 ve p 
=0.004) (şekil 3). İlk defa bu çalışmada CRT te-
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Şekil 3. COMP ANI ON çalışmasının sonuçları görülmekte
dir. 

davisinin mortalite üzerine olumlu etkileri oldu
ğu gösterilmiştir (12). 

CARE-HF (Cardiac Resynchronization in He
art Failure) çalışması : Çalışmaya PM ve ICD 
endikasyonu olmayan NYHA evre III-IV, EF 
~%35, SVDİÇ ~30 mm/m2, QRS ~150 msn ve 
1 20~ QRS <150 msn olanlarda ekokardiyografi 
ile asenkronizasyon varlığı gösterilen (inter
ventriküler gecikme süresi ~40 msn) hastalar 
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alınmıştır. Hastalar optimal medikal tedavi gru
bu (kontrol) ve optimal medikal tedavi + CRT 
grubu (tedavi) olacak şekilde randami ze edil
miştir. Çalışmaya 800 kişinin alınması ve en az 
18 ay takibi planlanmıştır. Total mortalite, KY'e 
bağlı hastaneye yatış, yaşam kalitesi, ekokardi
yografik veriler ve nörohümoral etkilerin ince
lenmesi tasarlanmıştır. Mart 2003'te hasta alımı 
tamamlanan çalışmanın 2004 yılında açıklan

ması beklenmektedir (30). 

Kalp Yetersizliğinde Resenkronizasyon 
Tedavisi ve Sağlanan Yararlı Etkiler 

Tüm CRT çalışmalarında ortak sonuç egzersiz 
kapasitesindeki artış ve yaşam kalitesindeki dü
zelmedir (şekil 4). Genelde 6 aylık tedavi so
nunda SV'de fonksiyonel ve anatomik yararlı 
etkiler ortaya çıkmaktadır. CRT sonrası KY 
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Şekil 4. MIRACLE, MUSTIC ve CONT AK/CD çalışma
ları sonucunda elde edilen 6 dakika yürüme testi ve yaşam 
kalite skorlaması değişiklikleri görülmektedir. 
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semptomları azalmakta, yaşam kalitesi, SV 
fonksiyonları, egzersiz kapasitesi düzelmekte
dir. Çalışmalarda 6 dakika yürüme testinde or
talama 20-40 m ve egzersiz süresinde 30-60 sn 
civarında artış gösterilmiştir. Minnesota yaşam 
kalite skorlamasında belirgin azalma saptanmış

tır. KY'e bağlı hastaneye yatışta ve yatış süre
sinde azalma tespit edilmiştir. CRT ile maksi
mal oksijen tüketiminde ortalama I -2 
ml/kg/dak olumlu değişiklik görülmüştür (5-IO). 

CRT ile kardiyak strüktür ve fonksiyonlarda be
lirgin iyileşme sağlanmıştır. Ekokardiyografik 
ve hemodinamik incelemelerde CRT sonrası 
SV çapları ve volümlerinde azalma, EF'de art
ma, miyokardiyal performans indeksinde artma, 
dP/dtmax'de düzelme, SV diyastolik doluşunda 
artma, kalp debisinde artma, periferik vasküler 
dirençte azalma, MY'de azalma olduğu gösteril
miştir (5- 1 1,13) _ Optimal medikal tedaviye ekle
nen CRT ile KY'li hastalarda nörohümoral akti
vitenin azaldığı tespit edilmiştir. Nörepinefrin, 
epinefrin, beyin natriüretik peptid, kalp hızı de
ğişkenliği parametrelerine olumlu etki saptan
mıştır (28,3 1-33). 

2000 yılı ve sonrası dizayn edilen CRT çalış

malarında mortaliteye olan etkisi incelenmiştir. 
Dört CRT çalışmasının (MIRACLE, MUSTIC, 
CONTAK-CD, InSync ICD) metaanalizinde, 
KY progresyonuna bağlı mortalitede %51 azal
ma sağlandığı saptanmıştır (34). Yeni yayınlanan 

COMPANION çalışmasında CRT ile mortalite 
azalması sağlanmıştır (şekil 3) <12). Yine bir 
mortalite çalışması olan CARE-RF'nin de 2004 
yılı içerisinde açıklanması beklenmektedir (30) . 

Kalp Yetersizliğinde Resenkronizasyon 
Tedavisi ve Atriyal Fibrilasyon 

KY'li hastaların yaklaşık %15-30'unda atriyal 
fibrilasyon (AF) görülmektedir. Bu hasta gru
bunda biventriküler PM uygulamaları birçok 
çalışmada incelenmiştir. Hastalara önce AV no
dal abiasyon işlemi, ardından biventriküler PM 
implantasyonu yapılmıştır. AF'Ii hastalarda da 



sinüs ritminde olduğu gibi 6 dakika yürüme tes
tinde ve yaşam kalitesinde artış, KY'e bağlı 
hospitalizasyonda azalma, SV volürolerinde 
azalma ve EF'de artış gözlenmiştir (6,35). 

İlk sonuçları yeni açıklanan PAVE (Left Vent
ricular-Based Cardiac Stimulation Post AV 
Nodal Ablation Evaluation Study) çalışmasında 
da CRT'nin AF'li hastalarda etkinliği incelen
miştir. Kronik AF'li, NHY A I-III ve 6 dakika 
yürüme testi <450 m olan hastalar çalışmaya 
alınmıştır. Primer sonlanım noktaları egzersiz 
kapasitesi ve 6 dakika yürüme testi olarak plan
lanmıştır. Tüm hastalara AV nodal abiasyon 
uygulandıktan sonra 146 hastaya biventriküler, 
106 hastaya tek odacıklı PM implante edilmiş
tir. Altı ayın sonunda 6 dakika yürüme testinde 
25.5 m (p =0.03) ve maksirnal egzersiz süresin
de 41.6 sn (p <0.01) ilave düzelme, yaşam kali
tesinde ve EF'de artış (p =0.03) tespit edilmiştir 
(36) 

Kalp Yetersizliğinde Resenkronizasyon 
Tedavisi ve Fizyopatoloji 

a) AV asenkronizasyon 

Uzun AV in tervali diyastolik MY gelişmesine 

ve diyastolik doluş süresinin kısalmasına yol 
açmaktadır. Bu hastalara implante edilen çift 
odacıklı PM ile sağlanan AV senkronizasyon 
sonucunda diyastolik doluşta düzelme, diyasto
lik MY ve sol atriyum basıncında azalma 
sağlanmıştır (şekil 5) ( 16, l7). Ancak AV interva
linin çok kısa olması da bir takım sorunlar do
ğurmaktadır. KY'de biatriyal dilatasyon dolayı

s ı ile interatriyal ileti zamanı uzamaktad ır. Ay
rıca atriyal stimülasyona bağlı da interatriyal 
ileti uzayabilmektedir. İnteratriyal iletinin uza
ması sol atriyum kontraksiyonunun gecikmesi
ne neden olmaktadır. Bu durum SV'in sol atri
yumdan daha erken uyarılmasına ve sol atriyum 
kontraksiyonunun kapalı mitral kapağa karşı ol
masına neden olmaktadır. Atriyal stimülasyon 
ile oluşan sol atriyum gecikmesinin miktarı ön
görülememektedir. Ancak yapılan çalışmalarda 
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Ao 

Ao 

Şekil 5. A. Atriyoventriküler (AV) ileti gecikmesinin mit
ral inflow akımiarına etkisi ve diyastolik mitral yetersizliğ i 

(MY) görülmektedir. B. AV optimizasyon sonrasında di
yastolik doluş süresi artmakta ve diyastolik MY ortadan 
kalkmaktadır (M: mitral kapanma, Ao: aort sistolik akımı, 

MY: mitral yeters izliğ i) . 

sağ atriyal stimülasyonun 20-30 msn interatri
yal gecikmeye neden olduğu tespit edilmiştir 
(37,38), 

Optimal AV interval için özellikle SV di yasto
lik doluş parametreleri ve aort kapağın hız-za
man integrali kullanılmaktadır (39.40). PATH
CHF çalışmasında optimal AV interval değer

lendirmesi dP/dt ile yapılmıştır (27,28,39) . MI

RACLE çalışmasında da AV interval için Ritter 
eşitliği kullanılmıştır. m. Ancak bu çalışmalar

da kabul edilebilir standart bir AV intervali sap
tanamamıştır. Muhtemelen optimal AV interval 
bazal PQ mesafesiyle ilişkilidir <4 1). Sonuç ola
rak AV interval için yapılan çalışmalarda hem 
erken dönemde, hem de geç dönemde herkes 
için geçerli bir yöntem henüz bulunamamıştır. 

Her hasta için SV doluş ve çıkışını en iyi 
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arttıran değer optimal AV intervali olarak ayar
lanmalıdır. Ayrıca implantasyon sonrası 3. ayda 
tekrar AV interval değerlendirilmesi önerilmek
tedir. 

b) İnterventriküler asenkronizasyon 

izole sol dal bloklu hastalar incelendiğinde 
global EF ve diyastolik doluş süresinde azal
ma, izovolümetrik kontraksiyon ve relaksasyon 
zamanlarında uzama saptanmıştır. Normal kişi
lerde her iki ventrikülün kasılınas ı eşzamanlı

dır. Sol dal blokunda SV aktivasyonu gecik
mektedir. Sağ ventrikül sola oranla daha erken 
aktive olmakta ve kontraksiyana başlamaktadır. 

Böylece iki ventrikül arasında mekanik asenk
ronizasyon gelişmektedir. İnterventriküler 
asenkronizasyon, kalp siklusu boyunca her iki 
ventrikül arasında basınç-volüm değişiklerine 

ve sonuçta buna bağlı anormal interventriküler 
septal harekete (septal paradoksal hareket) ne
den olmaktadır. izole sol dal bloklu hastalarda 
anormal septal hareket nedeniy le septumun 
bölgesel EF'de %40, global EF'de %10-15 ve 
kalp debisinde %20 azalma, diyastolik doluş 
süresinde azalma, izovolümetrik kontraksiyon 
ve relaksasyon zamanlarında uzama saptan
mıştır (42,43). 

İnterventriküler asenkronizasyon aort ve pul
moner kapakların açılma zamanları arasındaki 
fark olarak tanımlanmaktadır. Çalışmalarda in
terventriküler asenkronizasyon varlığı için 20-
40 msn'lik farklar alınmıştır (şekil 6). Biventri
küler PM ile KY'li hastalarda interventriküler 
asenkronizasyon düzeltilmektedir. Ayrıca inter
ventriküler asenkronizasyon varlığı ve miktarı

nın (~45 msn) CRT'ye cevapta önemli bir para
metre olduğu bildirilmiştir (30,44-47). 

c) İntraventriküler asenkronizasyon 

Normal kişilerde SV 40 msn'nin altında kont
raksiyon varyasyonları içermektedir. Diğer bir 
ifade ile tüm segmentlerin kontraksiyonu 40 
msn içerisinde gerçekleşmektedir. Bu durum 
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Şekil 6. Normalde elektriksel uyarı sonrası her iki ventri
kül kasılınası eşzamanlıdır. Ancak sol dal bloklu hastalar
da sol ventrikül kontraksiyonu gecikmektedir. Aort ve pul
moner kapaklann açılması arasındaki süre farkı intervent
riküler asenkronizasyon miktarını göstermektedir. 

çok kuvvetli senkron ventrikül kontraksiyonu 
sağlamaktadır <48). Yapılan manyetik rezonans 
ve doku Doppler görüntüleme (tissue Doppler 
imaging = TDI) çalışmalarında, KY'li hastalar
da bazı SV segmentlerinin daha geç aktive ol
duğu ve heterojen depolarizasyon gösterdiği 

tespit edilmiştir (10,49-5 1). Hastalarda en fazla 

posterior ve/veya lateral duvarların depolarizas
yonu gecikmektedir. Ancak tüm hastalar için bu 
durum geçerli değildir. Çalışmalarda SV sep
tum-posteriyor/lateral duvarları arasında 100 
msn'i aşan gecikmeler olduğu gösteri lmiştir 

(10,47,52). Bazı SV segmentlerinin aktivasyonu
nun daha fazla gecikmesi inefektif asenkron ka
sılma (intraventriküler asenkronizasyon) ile so
nuçlanmaktadır. SV segmentleri arasındaki bu 
asenkron kontraksiyon SV sistolik fonksiyonla
rında azalma ve fonksiyonel MY'de artış ile so
nuçlanan kaotik bir çalkalanma hareketine ne
den olmaktadır. CRT ile sağlanan en önemli et-



ki septum-posteriyor/lateral duvarlar arasındaki 
gecikme miktarını azaltarak intraventriküler 
asenkronizasyonun düzeltilmesidir. Önemli bir 
nokta geciken segmentler daha erken aktive ol
mamaktadır, sadece SV segmentleri arasındaki 
gecikme miktarı azalmaktadır. CRT, SV seg
mentleri arasındaki heterojen aktivasyonu azal
tıp, kontraksiyon koordinasyonunu arttırmakta 
ve böylece senkron kasılma sağlamaktadır (şe
kil 7). Bunun sonucunda SV doluşunda ve atım 
hacminde artış, senkron papiller adale kontrak
siyonuna bağlı MY'de azalma olmaktadır 
(46,49,53) 

Son yıllarda yapılan çalışmalarda KY'li hasta
larda intraventriküler asenkronizasyonun önemi 
üzerinde durulmaktadır. Biventriküler PM imp
lante edilen KY'li hastalarda tüm fizyopatolojik 
mekanizmalar değerlendirildiğinde en fazla he
modinamik düzelme intraventriküler asenkroni
zasyonun azaltılması ile sağlandığı bildirilmiştir 
(45,46,50,54) . 

CRT uygulanan hastaların yaklaşık yarısı teda
viye cevap vermemektedir. Çalışmalarda 

intraventriküler asenkronizasyon varlığı ve de
recesi ile CRT'ye yanıt arasında kuvvetli bir 
ilişki olduğu bulunmuştur (10,46,47,54-56)_ İntra-

ventriküler asenkronizasyon varlığı için ~40 
msn'den fazla gecikme süresi aranmış ve özel
likle ~60 msn'den fazla dissenkronizasyonu 
olanların tedaviye iyi cevap verdiği saptanmış
tır (46,55)_ 

QRS'i geniş olan KY'li hastalarda daha fazla ol
makla beraber, dar QRS'li hastalarında yaklaşık 
yarısında intraventriküler asenkronizasyon tes
pit edilmiştir. Çalışmalarda KY +:QRS ~120 
msn olanlarda %46-73, KY + QRS <120 msn 
olanlarda ise %27-51 oranında intraventriküler 
asenkronizasyon bulunduğu gösterilmiştir (46,56-

59)_ 

İntraventriküler asenkronizasyon saptanan 
KY'li hastalarda, olmayanlara oranla mortalite 
daha yüksek saptanmıştır. KY hastalarında int
raventriküler asenkronizasyon varlığının , 
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Şekil 7. Resenkronizasyon çalışmalarında intraventriküler 
asenkronizasyon tespiti için en sık doku Doppler yöntemi 
kullanılmaktadır. A. Şekildeki şematik doku Doppler kay
dında, T süresi olarak QRS başlangıcı ile maksimum sisto
lik miyokardiyal hız (Sm) arasındaki zamanı ölçülmekte
dir. B. Normal kişilerde sol ventrikül (SV) 40 msn'nin al
tında kontraksiyon varyasyonları içermektedir. Şekilde re
senkronizasyon tedavisi uygulanan bir hastamızın tedavi 
öncesi ve 4 ay sonraki bazı SV segmentlerine ait T değer
leri görülmektedir. Resenkronizasyon tedavisi ile SV seg
mentleri arasındaki heterojen aktİvasyon azalmaktadır. 

KY'nin kötüleşmesi ve mortalite için bağımsız 

risk faktörü olduğu gösterilmiştir (46) . 

Resenkronizasyon Tedavisinde İşlem ve 

Komplikasyonlar 

Biventriküler PM işleminde standart çift 
odacıklı PM'e ilave olarak koroner sinüs yoluy
la SV elektrodu yerleştirilmektedir. İşlem sıra
sında koroner sinüs anatomisinin görüntüleu
rnesi için koroner sinüs venografisi yapılmakta
dır. 

Kalbin venöz drenajını sağlayan 4 tane önemli 
damar bulunmaktadır; (60) 
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ı. Anteriyor kardiyak ven (V. interventricularis 
anterior): Apeksten başlar ve anteriyor inter
ventriküler olukta seyreder. Sol atriyum ve her 
iki ventrikülün anteriyor bölgelerinin venöz ka
nını toplar. 

2. Orta kardiyak ven (V. cardiaca media): Kal
bin apeksinden başlar ve posteriyor interventri
küler oluk boyunca uzanır. Her iki ventrikülün 
posteriyor bölgelerinin venöz kanını toplar. 

3. Posterior 1 sol marjinal (lateral) venler (V. 
posterior ventriculi sinistri 1 r. marginalis sinist
ra): Bu venler anteriyor ve orta kardiyak venler 
arasında yer almaktadır. Posteriyor ve lateral 
duvarların venöz drenajını sağlarlar. Büyük kar
diyak ven ya da koroner sinüse dökülürler. Bu 
iki ven dışında ilaveten küçük anterolateral ve 
posterolatera1 venlerde bulunabilir. CRT tedavi
si için en önemli yerler anteriyor ve orta kardi
yak venlerin arasındaki bu venlerdir. 

4. Sağ atriyum 1 ventrikül veni (V. cardiaca par
va): Sağ tarafta AV oluk boyunca seyreder. Sağ 
atriyum ve ventrikülün venöz dönüşünü sağlar 
(şeki l 8). 

Venografi ile koroner s inüs anatamisini incele
yen bir çalışmada anteriyor ve orta kardiyak 
venler hastaların tümünde, posteriyor ven %55 
ve sol marjinal ven %82 oranında görüntülen
miştir. Bir hastada sol marjinal ven ya da poste
riyor venden herhangi birinin o lma ihtimali 
%99, her ikisinin birlikte olma olasılığının ise 
%38 oranında olduğu tespit edilmiştir (61). 

Günümüzde SV elektrodunun koroner s inüse 
implantasyon başarıs ı %90'lar düzey indedir 
(5,7,12) . İmplant yetersizlik nedenleri sağ atriyum 

ve koroner sinüs dilatasyonu, venöz yapıların 

anatomik varyasyonları, istenilen koroner sinüs 
dalına yerleşememe, koroner sinüste stabil yer 
bulunamaması, makul bir eşik değerinin elde 
edilernemesi ve frenik sinir stimulasyonudur. 
MUSTIC çalışmasında koroner sinüse elektrot 
implantasyon süresi 42±35, tüm cihazın takılına 
süresi 126±45 dakika tespit edilmiştir (5). 
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ı - Koroner sinüs (sin us coronarius) 
2- Sağ atriyum 1 ventrikü1 veni (v. cardiaca parva) 
3- Orta kardiyak ven (v. cardiaca media) 
4- Posteriyor kardiyak ven (v. posterior ventricu1i sinistri) 
5 - Postero1ateral kardiyak ven (r. posterolateralis sinistra) 
6 - Anteriyor kardiyak ven (v. interventricularis anterior) 
7- Anterolateral kardiyak ven (r. anterolateralis sinistra) 
8 - Lateral kardiyak ven (r. margina !is sinistra) 

Şekil 8. Ön-arka pozisyonda koroner s inüs anatomisi şe
malik olarak görülmektedir (Kaynak 61 'den modifiye ed il
miştir) . 

Biventriküler PM işlemi standart çift odacık lı 

PM ve ICD sistemlerine oranla daha fazla preo
peratif, intraoperatif ve postoperatif riske sahip
tir. Çalışmalarda standart PM i şlem komplikas
yonlarına ilaveten o/o 1-2 düzeyinde koroner si
nüs diseksiyonu, perforasyonu ve tamponad gi
bi komplikasyonlar bildirilmiştir. MIRACLE 
çalışmasında i şlem sırasında koroner sinüste 
%4 diseksiyon ve %2 perforasyon gelişmiştir 
(7), Geç dönem elektrot komplikasyonu MUS
TIC çalışmasında %13, CONTAK-CD çalışma

sında o/o ı 0.2 olarak saptanmıştır (5,29). Koro
ner sinüse implante edilen elektrotların infeksi
yon ve infektif endokardit gibi nedenlerden do
layı çıkanlması konusunda fazla bilgi yoktur. 
Ancak venöz yapıya implantasyonun getirdiği 



perforasyon ve tamponad gibi riskler dolayı

sıyla elektrodun cerrahi yoldan çıkarılma

sının daha uygun olabileceği bildirilmekte
dir (62) . 

Resenkronizasyon Tedavisinde 
Hasta Seçimi ve Tedaviye Cevapsızhk 

AHA/ACC/NASPE tarafından 2002 yılında ya
yınlanan PM ve ICD kılavuzunda medikal teda
viye dirençli, NHYA evre III-IV, EF ~%35, 
QRS 2::130 msn ve SVDİÇ 2::55 mm olan KY'li 
hastalara biventriküler PM sınıf Ila olacak şe
kilde (kanıt düzeyi A) önerilmiştir (63). Ancak 
bu kurallara uygun olmasına rağmen hastaların 

%30-50'si uygulanan tedaviye cevap verme
mektedir (şekil 2) (7.44,5 1,55,64) . CRT'nin hastaya 

ve sağlık personeline getirdiği riskler ve mali 
yük dikkate alındığında bu durum daha da 
önem kazanmaktadır. Hangi hastanın CRT'ye 
cevap vereceğinin çok iyi tespit edilmesi gerek
mektedir. 

Günümüzde CRT sonrası hemodinamik iyileş
me ve cevap için intraventriküler asenkronizas
yon varlığı ve miktarının en önemli öngördürü
cü olduğu kabul edilmektedir. CRT ile sağlanan 
major fayda intraventriküler asenkronizasyonun 
azaltılmasıdır. En fazla gecikme septum-poste
riyor/lateral duvarlar arasında olmaktadır. Bazal 
gecikme miktarı ile hastalarda sağlanan hemo
dinamik/fonksiyonel iyileşmenin doğru orantılı 
olduğu tespit edilmiştir (10.46.47,54-56) . Yapılan 

iki ayrı çalışmada intraventriküler asenkroni
zasyon miktarı 2::60 msn (septal-posteriyor/late
ral gecikme) olan hastaların CRT'den belirgin 
fayda gördüğü gösterilmiştir (47,55). 

İnterventriküler asenkronizasyon sol dal bloklu 
KY'li hastaların fizyopatolojisinde önemli bir 
yere sahiptir. CRT ile interventriküler asenkro
nizasyon miktarı azaltılmaktadır. İnterventrikü
ler asenkronizasyon miktarı InSync Italian Re
gistry'de 2::45 msn ve CARE-RF'de 2::40 msn 
alınmıştır (30.44>. Penicka ve ark. yaptığı çalış

mada 56 msn ve üzeri interventriküler asenkro-
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nizasyanun CRT'ye cevap için iyi bir öngördü
rücü olduğu gösterilmiştir <47>. 

SV elektrodunun yerleştirileceği venin seçimi 
çok önemlidir. Butter ve ark. yaptığı çalışmada 

hastaların SV elektrodu sol lateral serbest bölge 
ve anteriyor bölgelere implante edilmiştir. Bu 
iki yaklaşım arasındaki farklar incelendiğinde 
SV elektrodu lateral bölgeye yerleştirilen hasta
ların tedaviden belirgin fayda sağladığı gösteril
miştir (65). B urada önemli nokta, her hasta için 
işlem öncesi en fazla geciken segmentin tespiti 
ve mümkünse SV elektrodunun bu bölgeye 
implante edilmesidir. 

Kılavuzlarda biventriküler PM tedavisi hem is
kemik, hem de idiyopatik dilate kardiyomiyo
patilere önerilmektedir <4>. Molhoek ve ark. te
daviye cevap konusunda etyolojİnin önemli ol
madığını bildirmişlerdir (66) . Ancak, Reuter ve 
ark. yaptığı çalışmada eski infarktüslü hastalar
da ve az MY olanlarda (20 derece ve altı) 
CRT'ye cevapsızlığın daha fazla olduğu saptan
mıştır (67) . 

Çalışmalarda CRT'ye cevap konusunda dal blo
ku morfolojisinin çok önemli olmadığı gösteril
miştir. CONTAK-CD ve MIRACLE çalışmal a

rında sağ dal bloklularda da sol dal bloklu has
talar kadar iyi sonuç alınmıştır (7,29>. Bader ve 
ark. yaptığı çalışmada komplet sol dal blokunda 
%55, komplet sağ dal blokunda %56 oranında 
intraventriküler asenkronizasyon olduğu göste
rilmiştir. Dal bloku çeşidi, intraventriküler 
asenkronizasyon derecesi ve geciken duvar lo
kalizasyonunu öngörmemektedir (46). 

CRT için hasta seçiminde tüm büyük çalışm.a

larda (QRS 2:: 120-150 msn) ve kılavuzlarda 
(QRS 2::130 msn) geniş QRS'li hastalara bivent
riküler PM önerilmektedir (5,7,1 1,12,29.30,63) . QRS 

süresi önemli bir kriter olmasına rağmen, geniş 
QRS kompleksine sahip hastaların yaklaşık ya
rısında CRT'ye cevapsızlık gösterilmiştir 

(7,44,5 1,55,64). Yapılan çalışmalarda geniş QRS 

kompleksine sahip KY'li hastaların üçte birinde 
intraventriküler asenkronizasyon olmadığı, bu-
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nunla birlikte normal QRS süresine sahip hasta
ların da yaklaşık yarısında intrave ntriküler 
asenkronizasyon olduğu gösterilmiştir (46,57-59). 

Ayrıca Achilli ve ark yaptığı çalışmada, intra
ventriküler asenkronizasyon tespit edilen dar 
QRS kompleksine sahip hastaların biventriküler 
PM tedavisinden fayda gördüğü tespit edilmiş
tir (45). Bu veriler ışığında önümüzdeki günlerde 

hasta seçiminde günümüzde önemli bir kriter 
olan QRS genişliğinin dikkate alınınayıp özel
likle intraventriküler asenkronizasyon varlığı ve 
miktarının ön plana çıkması beklenmektedir. 

Sonuç olarak, CRT için hasta seçiminde mutla
ka kişisel değerlendirme gerekmektedir. CRT 
sonras ı fayda için; intraventriküler asenkroni
zasyon, interventriküler asenkronizasyon, opti

mal AV interval, iskemik segmentlerin varlığı , 

geciken SV duvarının iyi tespit edilmes i buna 
uygun yere elektrot implantasyonu gerekmekte
dir. CRT öncesi mutlaka TDI gibi yöntemlerle 
SV segmentlerinde haritalama yapılmalı ve sep
tum ile hangi SV duvarı arasında en fazla ge

cikme olduğu tespit ed ilmelidir. Mümkünse SV 
elektrodu bu bölgeye implante edilmelidir. 

Kalp Yetersizliğinde Resenkronizasyon 
Tedavisi ve Geleceği 

2002 yılında AHA/ACC/NASPE tarafından ya
yınlanan kılavuzda medikal tedaviye direnç li , 
NHYA evre III-IV, EF $%35, QRS :2:: 130 msn 
ve SVDİÇ :2::55 mm olan KY'li hastalara bivent
riküler PM kullanımı önerilmektedir (63). Yal

nızca ABD'de 1 milyon civarında NHYA evre 
III-IV KY hastas ı bulunmaktadır. Dolayıs ı ile 
sadece bu ülkede 300-400 bin kişi CRT için 
adaydır. 

NHY A evre III ve IV hastaların ölüm nedeni 
KY ve ani ölümdür. MUSTIC çalışmasında gö
rülen ölüınierin %75'inin ani ölüm şeklinde ol
duğu bildirilmiştir (5). Günümüzde MADIT II 

(M u/tic enter Automatic Defibrillator lmplanta
ıion Trial) çalışmas ı ICD implantasyon endi

kasyonları için önemli bir yere sahiptir. MA-
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DIT II'de iskemik kökenli EF $%30 olan 1232 
hasta ortalama 20 ay takip edilmiştir. Sonuçta 
ICD kolunda %3 1 mortalite azalması sağlan
mıştır. Çalışmaya alınan hastaların %50'si geniş 
QRS kompleksine, %30'u NHYA evre III-IV 
KY semptomlarına sahipti. Çalışma sonucunda 
QRS süresi arttıkça ICD tedavisinin faydasının 
arttığı ve QRS'i geniş hastalarda %49 mortalite 
azalması sağladığı tespit edilmiştir (68) . İlk so
nuçl arı yeni açıklanan SCD-HeFT (Sudden 
Cardiac Death in Hem·t Failure Trial) çalış

mas ı da MADIT II verilerini desteklemiştir. EF 
$ %35 olan ve NYHA evre II-III 2521 hasta 
plasebo, amiodaron ve ICD kollarına randamize 
edilip ortalama 45 ay takip edilmişlerdir. Sonuç 
olarak ICD kolunda %23 mortalite azalması 
sağ lanmıştır. Bu çalışmaya alınan vakalarında 

%40'ından fazlası geniş QRS kompleksine sa
hip hastalardan oluşmaktadır (69). MADIT II ve 

SCD-HeFT çalışmaları ı ş ığında CRT için aday 
hastaların hepsi ICD için de aday konumdadır. 
Ayrıca MADIT II kriterlerine uyan hastaların 

da yak l aşık yarısı CRT için aday durumdadı r. 

Yakın gelecekte MADIT II kriterlerine uyan ve 

intraventriküler asenkronizasyon tespit edi le n 
hastalara CRT/ICD implantasyonu önerilmesi 

muhtemeldir. 

CRT iç in hasta seçimi en önemli konu duru
mundadır. Hangi hastanın tedaviye cevap vere
ceğinin çok iyi tespiti gerekmektedir. Hasta se

ç iminde mutlaka kişisel değerlendirme yapıl

mas ı önerilmektedir. Bu konuda özellikle intra
ventriküler asenkronizasyon varlığı ve miktarı

nın TDI iie tespiti ön plana ç ıkmaktad ı r. Dar 
QRS kompleksine sahip KY'li hastaların yakla

şık yarı sında intraventrikü ler asenkronizasyon 
gösterilmiştir ve bu hastalarda CRT'den fayda 
görmektedir. Bu nedenle önümüzdeki günlerde 
dar QRS kompleksli hastalara da biventriküler 

PM takılınası gündeme gelecektir. Ayrıca CRT 
için uygun hastaların hemen hepsi ICD endikas
yonuna da sahiptir. Acaba hastalara d irek 
CRT/ICD kombinasyonu mu takılmalıdır? An
cak uygulanması düşünülen medikal tedavi, 



CRT ve CRT/ICD tercihlerinin mali yönü de 
özellikle ülkemiz şartlarında mutlaka dikkate 
alınmalıdır. KY'li hastalarda biventriküler PM 
tedavisinin morbidite ve mortalite üzerine 
olan yararlı etkileri, intraventriküler asenkroni
zasyon varlığının tespiti, önümüzdeki günlerde 
KY tedavisi ve PM/ICD endikasyon kılavuzla
rında değişikliklere yol açacak gibi görünmek
tedir. 
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