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Dr. Murat Ozdemir

Gazi Universitesi Tip Fakultesi, Kardiyoloji Anabilim Dali, Ankara

003 yilinda yaymmlanmis olan ACC/ESC Uz-

man Uzlagt Dokiimam!! bir yana birakilirsa,
Avrupa Kardiyoloji Dernegi’nin Hipertrofik Kardiyo-
miyopati (HKMP) {izerine hazirladigi ilk ve en giincel
kilavuz 2014 yilinda yayimlandi.”) Bu editoryal yazi,
2014 kilavuzunun HKMP tani ve yonetiminde getir-
digi temel farkliliklart vurgulamay1 amaglamaktadir.

Tanim ve genel bilgiler

Hipertrofik kardiyomiyopati tek basima sol vent-
rikiiliin anormal yiiklenmesine baglanamayan artmis
sol ventrikiil duvar kalinlig1 olarak tanimlanir. Genel
eriskin niifusundaki prevalansi %0.02-0.23 arasinda
bildirilmektedir. En yiiksek orami prevalans olarak
kabul edecek olursak neredeyse toplumdaki 425 eris-
kinden birinde HKMP var demektir. Oysa klinik pra-
tikte, HKMP tanist ile bu kadar sik karsilasiimadigi
asikardir. Bunun en temel nedeni HKMP’li olgularin
¢oguna semptomsuz normal yasam siirdiirmiis olma-
lar1 nedeniyle tan1 konulamamasidir. Bunu sdylerken,
kotii klinik seyre sahip HKMP’li olgular ve ailelerine
klinikte atlanmalarina yol agacak bir yersiz algi rahat-
lamasi da yaratmamak gerekir. ileride de deginilecegi
gibi, HKMP, bazi1 olgularda kalp yetersizligi, ani 61im
ve atriyum fibrilasyonuna (AF) yol acarak hayat1 ki-
saltabilir.

Kilavuzun “4. Etiyoloji” basligi altindaki alt bag-
liklar kafa karistirict olup “acaba restriktif kardiyo-
miyopati bu kilavuz ile birlikte tarih mi oluyor?”

sorusu akla geliyor. Kilavuzda, HKMP’li olgularin
%40-60’1nda sebep olarak otozomal dominant gegis-
li bir sarkomerik protein gen mutasyonu bildiriliyor.
Olgularm %25-30’unda higbir nedenin saptanamadi-
&1 belirtilirken, %5-10"unda ise HKMP sebebi olarak
metabolik bozukluklar (Anderson-Fabry Hastalig1 ve
Danon Hastalig1), mitokondriyal kardiyomiyopatiler,
noromuskiiler bozukluklar (Friedereich Ataksisi),
malformasyon sendromlar1 (Noonan sendromu gibi),
endokrin bozukluklar (feokromasitoma ve akromega-
li), ilaclar (anabolik steroidler, takrolimus ve hidok-
siklorokin) ve infiltratif bozukluklar (amiloidozis) si-
ralanmis. Bu yaklasim, klasik kardiyoloji dgretisi ve
2011 yilinda yayimlanmis olan ACCF/AHA HKMP
kilavuzundan®®! biiyiik farklilik gostermesi agisindan
Oonemli goriintiyor.

Tani

Ekokardiyografi, kalbin manyetik rezonans (MR)
veya bilgisayarli tomografi ile goriintiilenmesiyle en
az bir miyokart segmentinde saptanan, sadece sol
ventrikiil yiiklenme durumuyla agiklanamayan, 15
mm ve iizerinde olan sol ventrikiil duvar kalinlagsmasi
HKMP olarak tanimlaniyor. Tani i¢in sol ventrikiil ¢1-
kim yolunda veya sol ventrikiil i¢erisinde herhangi bir
seviyede obstriiksiyon varligi sart olarak kosulmuyor.
Kesin HKMP tanis1 konmus hastalarin birinci derece
akrabalarmda ayni tan kriteri, sol ventrikiil kalinlig
icin esik deger 13 mm kabul edilerek oneriliyor.
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Hipertrofik kardiyomiyopati tanisi sonugta bir go-
rliintiileme isi ve kullanilan yontemin teknik detaylar
¢ok onemli. Kilavuz bu noktada 6zellikle ekokardi-
yografik degerlendirme i¢in dnemli ipuglarinin alti-
n1 ¢iziyor. Tercihen kisa eksen kesitlerinde apeksten
tabana kadar tiim sol ventrikiil segmentlerinin hi-
pertrofi agisindan degerlendirilmesi gerekiyor. An-
terolateral duvar ve apeksin degerlendirilmesi giic
olabileceginden goriintiilemede sorun olursa kontrast
ekokardiyografiye basvurulmasi veya kalbin MR ile
goriintiilemesinin yapilmas1 Oneriliyor. Sol atriyum
boyutlarmin, prognostik dnemi yaninda ani 6liim ag1-
sindan risk katmanlandirmasinda yeri de oldugundan,
itinal1 bir bi¢imde Ol¢iilmesi oneriliyor. Mitral kapa-
gin ¢ok iyi degerlendirilmesi, papiller adele ve mitral
yaprakeiklara ait anormalliklerin kaydedilmesi gere-
kiyor. Mitral yetersizligi varsa, jet akiminin merkezi
veya One yonelimli olmasi halinde, mitral kapagin
yapisal kusurlariin ortaya ¢ikarilmasi i¢in transoze-
fageal ekokardiyografi (TEE) tavsiye ediliyor. Eko-
kardiyografi ile irdelenmesi gereken bir diger 6nemli
nokta da sol ventrikiil i¢erisindeki basing farki. Eger
bir basing farki varsa, yeri (sol ventrikiil ¢ikim yolu,
sol ventrikiil boslugu orta segmenti), nedeni (mitral
kapagin sistolik 6ne hareketi veya subaortik memb-
ran veya mitral kapak anomalileri gibi) ve biytkligi
Doppler ekokardiyografi ile mutlaka degerlendirilme-
li. Istirahatte veya provokasyon sonrasi, Doppler ile
saptanan 30 mmHg ve iizeri, anlik pik basing fark-
lar1 tanisal 6zellik tasiyorken, 50 mmHg ve iizeri ra-
kamlar ise basing farkinin hemodinamik 6nemi igin
siir deger kabul ediliyor. Tiim olgularda istirahatte,
Valsalva manevrasi ile ve olugmadiysa, ayakta durur
pozisyonda sol ventrikiil ¢ikim yolunda basing farki
aranmas1 Oneriliyor. Egzersiz stres ekokardiyografisi
sadece semptomlu olgularda, Valsalva manevrasina
ragmen 50 mmHg altinda ¢ikim yolu basing farki var-
liginda oneriliyor. Provokatif yontem olarak dobuta-
min kesinlikle 6nerilmiyor. TEE, transtorasik goriintii
kalitesi kotii ise, sol ventrikiil ¢ikim yolundaki tika-
nikligin mekanizmasi net anlasilamiyorsa ve mitral
kapagin daha detayli degerlendirilmesinin gerektigi
durumlarda tavsiye olunuyor.

Kilavuza gore, MR ile kalbin goriintiillenmesi
HKMP degerlendirmesinde neredeyse vazgegilmez
bir yontem. Ge¢ Gadolinyum tutulumunun artisina
dayanan MR gorintiilemesi, ekokardiyografi goriintii
pencerelerinin yetersiz kaldigi durumlarda sinif I, di-
ger tiim olgularda ise sinif Ila olarak &neriliyor. Ozel-

likle anterolateral duvar ve apeksteki hipertrofinin
saptanmasi ve bazt HKMP’li olgularda goriilebilen
apikal anevrizmalarin saptanmasinda MR 6nem arz
ediyor. Ge¢ Gadolinyum artisi ile saptanan miyokart
fibrozunun, tedavi segeneklerinin belirlenmesi, ayirici
tani ve prognozu belirlemedeki 6nemi vurgulaniyor.

Hipertrofik kardiyomiyopati tanisinda bilgisayarli
tomografi, ekokardiyografi gortintiilerinin yetersiz ol-
mast ve hastada MR i¢in kontrendikasyon bulunmasi
durumunda smif [la olarak tavsiye ediliyor.

Standart 12-derivasyonlu EKG ve 48-saatlik Hol-
ter EKG ilk degerlendirmede HKMP’li tiim olgularda
smif I olarak 6neriliyor.

Genetik test ve aile taramasi

Hipertrofik kardiyomiyopatili olgularin biiytik kis-
minda otozomal dominant gecisli sarkomerik protein
gen mutasyonlar1 bulundugundan dolayi, genetik test
(sorumlu mutasyonun bulunmasi) ve aile taramasina
kilavuzda biiyiik 6nem veriliyor. Genetik analizde,
HKMP’de en sik rastlanan protein genlerinin deger-
lendirilmesi Oneriliyor. Tanisal HKMP kriterlerini ta-
styan olgularin yaklagik %60’ mnda sorumlu mutasyonu
saptamak miimkiindiir. Boyle olgularda genetik testle-
rin yapilmasi ve ardindan, eger sorumlu bir mutasyon
saptanirsa, birinci derece akrabalarin genetik taran-
mas1 siif I olarak &neriliyor. indeks olguda kesin so-
rumlu bir mutasyon saptanirsa, akrabalarin oncelikle
bu mutasyon varligi agisindan incelenmesi, mutasyon
tagimayan akrabalarin takipten g¢ikarilabilecegi, mu-
tasyon tagtyan akrabalarin ise klinik degerlendirmeye
tabi tutulmalar1 6neriliyor. indeks olguda, genetik tes-
tin yapilamadigi veya yapilan genetik testte kesin so-
rumlu bir mutasyonun saptanamadigi durumlarda ise,
akrabalarin klinik taramaya (EKG ve ekokardiyografi
ile) alimmalar1 neriliyor. Bu sekilde yapilan akraba
taramasinda, ilk klinik degerlendirmenin negatif ol-
mast durumunda, belli araliklarla degerlendirmenin
tekrarlanmasi1 ve zaman igerisinde ortaya cikabilecek
hastalik fenotipinin atlanmamasimin gerekliligi vur-
gulaniyor. Ik degerlendirmede muglak hastalik bul-
gular1 tasiyan akrabalarin baglangigta 6-12 ayda bir,
daha sonra eger bulgularda ilerleme yoksa, daha az
siklikta izlenmesi tavsiye ediliyor. Genetik mutasyon
tastyan ancak hastalik fenotipini tagimayan olgularda
ise prognoz genellikle iyi olmakla birlikte, zaman ige-
risinde ortaya ¢ikabilecek hastalik bulgularini saptaya-
bilmek i¢in uzun siireli klinik takip 6neriliyor.
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Dogum 6ncesi tani i¢in koriyon villus drneklemesi
veya amniyosentez ile yapilabilecek prenatal genetik
test ve fetal ekokardiyografi kilavuz tarafindan tavsi-
ye edilmiyor.

Klinik

Senkop HKMP’de mutlaka iyi sorgulanmasi ve
yonetilmesi gereken bir semptom olarak degerlen-
diriliyor. Sol ventrikiil ¢ikim yolu obstriiksiyonu
(SVCYO), ventrikiil aritmileri ve vazovagal senkop
HKMPIi olgularda senkobun sebebi olabilecek ola-
st durumlar olarak belirtiliyor. Kilavuz, tekrarlayici,
aciklanamamis senkop ataklari olan ve ani 6liim riski
diisik HKMP’li hastalarda implante edilebilir olay
kaydedicileri sinif Ila olarak oneriyor. Diger taraftan,
ani 0liim riski yiiksek olarak degerlendirilen HKMP’1i
olgularda agiklanamamis vazovagal olmayan senko-
bun dogrudan defibrilatér implantasyonunu gerek-
tirebilecegi, boyle bir durumda, senkobun mekaniz-
mast net olarak ortaya konamamis oldugundan, cihaz
yerlestirilmesine ragmen senkop ataklarmin devam
edebilecegini akilda tutmakta fayda oldugu vurgulan-
makta. Senkop olsun olmasin, HKMP’li olgularda ani
6lim riskini saptamak i¢in elektrofizyolojik ¢alisma
onerilmemektedir.

Tedavi

a) Sol ventrikiil ¢gitkim yolu obstriiksiyonu varligin-
da:

Basing farki 50 mmHg ve tizerinde ve olgu semp-
tomlu ise tedavi (tibbi veya girisimsel) endikasyonu
ortaya ¢ikiyor. Basing farkinin 30-50 mmHg diizey-
lerinde oldugu durum gri bolgeyi olusturuyor. Bu du-
rumda se¢ilmis olgularda basing farkini azaltici tedavi
uygulama onerilebilir ancak bununla ilgili veri olma-
digimi da akilda tutmak lazim.

Dehidratasyonun ve asir1 alkol aliminin engellen-
mesi, yarismali sporlardan uzak durulmasi, kuvvetli
vazodilator ve pozitif inotropik ilaglardan kaginilmasi
genel dnlemler olarak dnerilmekte.

Tibbi tedavide vazodilator 6zelligi olmayan beta
blokerler, verapamil, diltiazem ve disopiramid negatif
inotropik 6zellikleri nedeniyle 6ne ¢ikiyorlar. Diiire-
tikler ¢ok dikkatli ve diisiik dozda kullanilmali.

SVCYO’yu azaltmaya yonelik girisimsel yontem-
ler, obstriiksiyonun derecesi ne olursa olsun (basing
farki kag mmHg olursa olsun), olgu semptomsuz ise
onerilmiyor. Sol ventrikiil ¢ikis yolunda 50 mmHg ve

tizerindaki basing farki ve maksimal tibbi tedaviye
diren¢li NYHA sinif [II-IV semptomlari ve/veya tek-
rarlayici egzersiz senkoplart olan HKMP’li olgularda,
girisimsel yontemlerle SVCYQO’yu azaltici tedavi si-
rastyla sinif I ve Ila olarak dneriliyor. Girisimsel yon-
temlerin, HKMP tedavisinde uzmanlagmis bir takimin
bulundugu yerlerde ve yeterli tecriibenin (cerrah i¢in
de kardiyolog i¢in de minimum 10 islem/y1l ve her
ekipte en az iki egitimli islemci) bulunmasi halinde
uygulanmasi gerektiginin alt1 ¢iziliyor.

Ventrikiil septumuna miyektomi (Morrow islemi)
SVCYO’yu azaltmak igin en sik kullanilan girigimsel
yontem. Mutlaka ameliyat sirasinda TEE kilavuzlugu
ile yapilmali. Semptomlar1 diizeltmede fayda sagla-
digma kusku duyulmuyor. ileriye déniik randomize
caligmalarla gosterilmemis olsa da muhtemelen ya-
sam siiresini de uzatiyor. Cerrahi mortalite deneyimli
merkezlerde %1-2 civarinda. En sik komplikasyonlar
AV blok, ventrikiiler septal defekt ve aort yetersizligi.

Septumun alkol ile ablasyonuyla SVCYQO’ya ait
basing farkinin azalmasi bir miktar daha az olabilse
de, semptomlar1 diizeltme konusunda cerrahiye ben-
zer sonuglar saglayabiliyor. Islem 6ncesinde mutlaka
kontrast ekokardiyografi yapilarak hedef septal per-
forator koroner arterin ablasyon yapilmasi diisiiniilen
bolgeyi kanlandirdigindan emin olmak, aksi durum-
da islemi sonlandirmak gerekiyor. Islemin cerrahiye
benzer oranlarda mortalitesi mevcut. En sik komp-
likasyon ise %7-20 arasinda degisen oranlarda goz-
lenen tam AV blok ve bu oran miyektomiye kiyasla
daha fazla.

Kilavuz, mitral kapak veya papiller adeleler ile il-
gili cerrahi girisim gereksinimi de olan olgularda mi-
yektominin septal alkol ablasyonuna tercih edilmesi
gerektigini (sinif I dneri) belirtiyor. Bunun diginda ka-
lan olgularda (yani izole SVCYO azaltilmasi gereken
olgular) iki yontem arasinda bir tercih belirtmiyor ve
bu yonii ile miyektomiyi 6ne ¢ikaran Kuzey Amerika
kilavuzundan® ayriliyor.

Kisa AV aralikli 2-odaciklt kalict pil uygulama-
s1 SVCYO’yu azaltmak i¢in bir zamanlar umut vaat
etmis bir yontemdi. Ancak bu uygulamanin temel
faydasimin biiyiik oranda bir plasebo etkisinden kay-
naklandigini séylemek miimkiindiir. Nitekim 2014
HKMP kilavuzu, sadece miyektomi veya septal alkol
ablasyonuna uygun olmayan ve maksimal tibbi teda-
viye direncli ciddi SVCYO olan HKMP’li olgularda,
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siif IIb olarak bu islemi 6neriyor.

b) Sol ventrikiil boslugu orta segmentinde obstriik-
siyon olan olgularda:

Hipertrofik kardiyomiyopatili olgularin yaklasik
%10’unda obstriiksiyon sol ventrikiiliin orta segmenti
diizeyindedir. Bu olgularin klinik seyri siklikla iler-
leyici ve kottdir. Yaklasik %25’inde apikal sol vent-
rikiil anevrizmasi bulunur. Yukarida anlatilan tibbi
tedaviye direngli semptomlart olan olgularda tek al-
ternatif cerrahi miyektomidir. Apikal anevrizma var-
liginda oral antikoagiilan tedavi degerlendirilmelidir.

¢) Sol ventrikiil igerisinde obsriiksiyon olmayan
HKMP’li olgularda:

Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu %50’nin {ize-
rinde olanlarda, beta bloker, verapamil ve diltiazem
oneriliyor. Diiiretikler dikkatle verilmeli ve digoksin-
den uzak durmak lazim. Sol ventrikiil ejeksiyon frak-
siyonu %50’nin altina inince, sistolik kalp yetersizligi
tedavi prensiplerinin uygulanmasi tavsiye olunuyor.
HKMP’li olgularin sistolik fonksiyonun bozulmaya
basladigini haber veren bu nispeten yiiksek EF esigini
akilda tutmakta fayda var.

Atriyum fibrilasyonu ve HKMP

Atriyum fibrilasyonu, HKMP’li olgularda sik or-
taya cikan ve c¢iktiginda klinik tabloyu agirlastiran
bir aritmidir. Beklentinin tersine, sessiz seyredebilir.
Kilavuzda, siniis ritmindeki HKMP’li olgularda, eger
sol atriyum ¢ap1 45 mm ve lizerinde ise 6-12 ayda
bir 48-saatlik Holter ile AF taranmasi sinif Ila olarak
oOneriliyor. Saptanmasi halinde, HKMP’de herhangi
bir tromboemboli risk skorlamasindan bagimsiz ola-
rak dogrudan hayat boyu oral antikoagiilan tedavi
(varfarin) endikasyonu olusturuyor. Varfarin kullana-
mayan olgularda kilavuz yeni oral antikoagiilanlari
sinif I olarak 6neriyor. Aspirin + klopidogrel sadece
herhangi bir oral antikoagiilan1 alamayan veya almak
istemeyen olgularda sinif Ila olarak tavsiye ediliyor.

Ani 6lum riskinin degerlendirmesi

2014 HKMP kilavuzundaki en temel yeniliklerden
birisi ani oliim riski degerlendirmesine iliskin olan.
Bu zamana kadar 30 mm tizerinde hipertrofi, siirek-
siz ventrikiil tasikardisi (VT), senkop, aile dykiisii,
egzersize hipotansif yanit gibi risk faktorlerinin var-
ligina bakilir, bir ya da ikisi varsa ani 6liim riski yiik-
sek denirdi. Kilavuz bunun yerine, HCM Risk-SCD
calismasi temelli bir puanlama sistemi getiriyor. Bu

sistemde egzersize hipotansif yanit parametresi yok
ve sol ventrikil kalinlig1 35 mm’yi gegince ani 6liim
riski azaliyor. Kilavuzda refere edilen web tabanli bir
puan hesaplama makinesi var. Yas, ailede ani 6liim
Oykiisii, agiklanamamis senkop, sol ventrikiil ¢ikis
yolu basing farki, maksimum sol ventrikiil kalinligi,
sol atriyum ¢ap1 ve siireksiz VT parametreleri girile-
rek hastanin bes-yillik mutlak ani 6liim riski hesapla-
niyor; %4’lin altinda oranlar diisiik, %4-5 orta, %6 ve
tizeri oranlar ise yiiksek ani 6liim riskine isaret ediyor.
Birincil korunma amactyla defibrilatdr yerlestirilme
endikasyonlar1 bu oranlara dayanilarak konuyor. Bu
risk hesap makinesinin kullanilamayacagi durumlar1
not etmekte fayda var; 16 yas alt1 olgular, elit atlet-
ler, metabolik/infiltratif bozukluklar, egzersizle sol
ventrikiil ¢ikis yolunda basing farki olanlar, 6nceden
miyektomi ve/veya septal alkol ablasyonu islemi ge-
¢irmis olanlar ve maksimum sol ventrikiil kalinlig1 35
mm iizerinde olanlarda ani 6liim riskini 6ngoérmek ga-
yesiyle bu hesap makinesini kullanmamak gerekiyor.

Gebelik ve HKMP

Hipertrofik kardiyomiyopatili kadinlarda gebelik
genellikle sorunsuz seyreder. Oncesinde semptomlu
olanlarda, gebelik klinigi bozabilir. Ciddi semptom-
lar, SVCYO veya ciddi sol ventrikiil sistolik fonksi-
yon bozuklugu varsa gebelik 6nerilmiyor. HKMP’nin
tibbi tedavisinde kullanilan tiim ilaglar gebelikte de
kullanilabilir. Asil 6nemli olan husus, gebelik dncesi
kadinlara hastaligin genetik 6zelligi ile ilgili danis-
manlik verilmesi gerekliligidir.

Hipertrofik kardiyomiyopati sandigimiz veya giin-
lik klinik hayatimizda karsilastigimizdan daha sik
rastlanan, ¢ogu zaman semptomsuz seyredebilen,
kotii klinik sonuglara yol agabilen genetik bir kalp
hastaligidir. Kilavuzdan alinan ilk mesaj bu hastaligin
tanis1 ve takibinde tecriibeli ve yeterli egitimi almis
kardiyologlar, kardiyovaskiiler cerrahlar, genetik¢iler
ve hatta radyologlardan olusan takimlarm bulundugu
referans merkezlerin olusturulmas: gerekliligi. ikinci
temel mesaj, artik genetik testlerin bu hastaligin tanisi
ve taranmasinda neredeyse vazgecilmez bir hal almig
oldugu. Bdyle bakinca iilkemizde alinacak ¢ok yol
var gibi duruyor ve 6zellikle uzmanlasmis HKMP ta-
kimlarinin olusturulmasi noktasinda Tiirk Kardiyoloji
Dernegi’ne biiyiik is diisiiyor.

Yazar(lar) ya da yazi ile ilgili bildirilen herhangi bir
ilgi cakismasi (conflict of interest) yoktur.
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