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Retrospective Analysis of Factors Predicting Mortality in Heart Failure Patients with

Preserved Ejection Fraction

Korunmus Ejeksiyon Fraksiyonlu Kalp Yetmezligi Hastalarinda Mortaliteyi Belirleyen Faktérlerin Retrospektif

Analizi

Fulya Odabas ™, Siikriye Miray Kilinger Bozgiil >, Devrim Bozkurt ?

ABSTRACT

Aim: Heart failure with preserved ejection fraction
(HFpEF) is an important health problem with high morbidity
and mortality rates in clinical practice. This study aims to
retrospectively analyze the factors affecting mortality in
patients with HFpEF.

Material and Methods: In this retrospective study, 105
patients with HFpEF were analyzed. Demographic
characteristics, clinical data and laboratory results of the
patients were evaluated and factors that may have an effect
on mortality were analyzed by univariate and multivariate
logistic regression analyses. Statistical significance level was
accepted as p<0.05.

Results: As a result of the analysis, the need for
vasopressor support(p=0.004) and the need for hemodialysis
(p=0.007) were significantly associated with mortality. In
addition, laboratory markers such as high levels of N-
terminal-pro-brain natriuretic peptide, C-Reactive Protein
and Lactate dehydrogenase were also found to be associated
with mortality risk. Multivariate logistic regression analysis
showed that changes in A% Creatinine and A% Hemoglobin
levels independently affected mortality risk ( p=0.042 and
p=0.023, respectively).

Conclusion: Our study provides a comprehensive
analysis of factors that increase the risk of mortality in
patients with HFpEF. It reveals that the need for vasopressor
support and hemodialysis, as well as certain laboratory
markers, should be considered in the management of these
patients. The findings emphasize that future research should
examine these factors in more depth and tailor treatment
strategies for patients with HFpEF accordingly.
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oz

Amag: Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmeazligi,
klinik pratiginde yliksek morbidite ve mortalite oranlarina
sahip olmasiyla 6nemli bir saglik sorunudur. Bu ¢alisma,
korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi tanih
hastalarda mortaliteyi etkileyen faktérleri retrospektif olarak
analiz etmeyi amaglamaktadir.

Gereg ve Yontem: Bu retrospektif calismada 105 hasta
incelenmistir. Hastalarin demografik 6zellikleri, klinik verileri
ve laboratuvar sonuglari degerlendirilmis; mortalite tGzerinde
etkili olabilecek faktorler tek ve ¢ok degiskenli lojistik
regresyon analizleri ile analiz edilmistir. Istatistiksel
anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edilmistir.

Bulgular: Analiz sonucunda, vazopressor destek
gereksinimi (p=0.004) ve hemodiyaliz ihtiyaci ( p=0.007)
mortalite ile anlamli olarak iliskili bulunmustur. Ayrica,
yuksek N-terminal-pro-brain natriuretik peptit, C-Reaktif
Protein ve Laktat dehidrogenaz dizeyleri gibi laboratuvar
belirteglerinin de mortalite riski ile iliskili oldugu tespit
edilmistir. Cok degiskenli lojistik regresyon analizi, A%
Kreatinin ve A% Hemoglobin duzeylerindeki degisikliklerin
mortalite riskini bagimsiz olarak etkiledigini gdstermistir
(sirasiyla p=0.042 ve p=0.023).

Sonug: Calismamiz, korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp
yetmezligi tanili hastalarda mortalite riskini artiran
faktorlerin kapsamh bir analizini sunmaktadir. Vasopressor
destegi ve hemodiyaliz ihtiyacinin yani sira belirli laboratuvar
belirteclerinin de bu hastalarin yénetiminde dikkate alinmasi
gerektigini ortaya koymaktadir. Bulgular, gelecekteki
arastirmalarda bu faktorlerin  daha  derinlemesine
incelenmesi ve korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp
yetmezligi hastalarinin tedavi stratejilerinin buna gore
diizenlenmesi gerektigini vurgulamaktadir.

Anahtar kelimeler: Mortalite, vazopressor, kalp
yetmezligi, korunmus ejeksiyon fraksiyonu
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Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi ve mortalite

Giris

Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi, 65 yas ve
Uzeri hastalarda kalp yetmezligi (KY)'nin en sik gorilen
formudur (1). Tani konulmasi zordur ve klinik oyki, fizik
muayene, natriliretik peptid testi, ekokardiyografi ile
objektif kanitlarinin gosterilmesini gerektirir (2). Korunmus
ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezIligi hastalari azalmisg
ejeksiyon fraksiyonlu hastalar ile karsilastirildiginda bu
hastalarin daha yasl, daha siklikla kadin, tipik olarak ¢ok
sayida non-kardiyak komorbiditeleri oldugu ve daha az
sikhkla koroner arter hastaligi oldugu gorialmustar (3).
Patofizyolojisi net aydinlatilamamistir ancak daha 6nceki
bircok calisma, hastalarinin periferik dolasiminda ve kalbinde
yuksek diizeyde pro-inflamatuar durum  oldugunu
gostermistir. Ayrica bu calismalar, tekrarlayan ve ilerleyici bir
immin-inflamatuar aktivasyon durumunun varliginin,
ventrikiler diyastolik disfonksiyonun ve korunmus ejeksiyon
fraksiyonlu kalp yetmezligi'nin ilerlemesi ile glicli bir sekilde
iliskili oldugunu vurgulamistir (4,5). Korunmus ejeksiyon
fraksiyonlu kalp yetmezligi gelisimine ileri yas, sistemik
hipertansiyon (HT), obezite, hareketsiz yasam tarzi,
miyokard iskemisi, diyabetes mellitus (DM) gibi birgok
etiyoloji katkida bulunur ve bu da tedaviyi zorlastirir. Altta
yatan risk faktorlerinin, etiyolojinin ve eslik eden
komorbiditelerin tanimlanarak tedavi edilmesi daha iyi klinik
sonuglara yol agmaktadir (6).

Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi tanih
hastalarda yillik mortalite orani yaklasik %15 iken hastane
yatisi gereken hastalarda 5 yillik sag kalim %35 gibi bir
seviyededir (7). Bu durum bircok kanserden daha kot
prognozu ifade etmektedir (8).

Bu calismada i¢c Hastaliklari Yogun Bakim {nitesine yatan ve
korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi tanisi alan
hastalarda yogun bakim mortalitesi ve mortaliteye etki eden
faktorlerin aragtiriimasini amagladik.

Gereg ve Yontemler

Bu retrospektif calisma 2010-2017 vyillari arasinda Ege
Universitesi I¢c Hastaliklari Yogun Bakim initesine yatan
hastalar ile gergeklestirilmistir. 18 yas Uzerinde olan
hastalarin asagidaki 4 kriterin tamamini karsilamasi
durumunda c¢alismaya dahil edilmistir: 1) kalp yetmezligi
semptom ve bulgulari olmasi, 2) sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu (EF) = % 50 olmasi, 3) N-terminal probrain
natritiretik peptit (NT-proBNP) > 125 pg/mL olmasi, 4) sol
ventrikll hipertrofisi ve/veya sol atrial dilatasyon, diyastolik
disfonksiyondan en az birinin ekokardiyografi ile saptanmasi
(2). Dislama kriterleri: 1) verilerin eksik olmasi veya
ulagilamamasi 2) yatis siiresinin 3 ginden kisa olmasi 3)
malignite oykusi olmasi 4) yatis sirasinda
elektrokardiyografisinde aritmi saptanmasi 5) konvansiyonel
ekokardiyografi (EKO)’'de kapak patolojisi olmasi olarak
belirlenmistir. Hasta dahil edilme ve dislama kriterleri ve
sayilari akis semasinda 6zetlenmistir (Figlr 1).

Amerikan Ekokardiyografi Dernegi'nin Onerilerine gore
kardiyoloji uzmani tarafindan yapilan transtorasik EKO (9)
raporlari geriye donik olarak toplanmigtir. Hastalarin
kardiyotorasik orani (KTO) akciger grafisinde kalbin
maksimum yatay genisliginin gogus kafesinin i¢ kenarlarinin
yatay capina boéliinmesiyle hesaplanmistir.

Odabas ve ark.

2010-2017 yillari arasi
toplam hasta yatisi

N=3493

Kalp yetmezligi
semptom ve bulgularn
olan hasta sayisi

n=385

Kalp yetmezligi
semptom ve bulgulan

olan hasta sayisi

n=385 Eksik veri n=21

3 gilinden kisa yatig n=14
Dislk ejeksiyon

fraksiyonu Malignite dykisi n=42

Aritmi saptanan hasta
n=13

n=176

Korunmus ejeksiyon
fraksiyonlu kalp
yetmezligi n=105

Kapak patolojisi n=14

Figlir 1. Hasta dahil edilme kriterleri akis semasi

Akut bobrek hasari siniflamasi igin KDIGO kriterleri (10) ve
sepsis tanisi icin Sepsis-3 kriterleri kullanilmistir (11). Ege
Universitesi Hastanesi Etik Kurulu calismayr onaylamistir (
18-2/28 karar numarasit). Calisma iyi klinik uygulama
kilavuzlarina uygun olarak vyiritilmias ve Helsinki
Deklarasyonu ilkelerine bagh kalinmistir. Hastalar veya
yakinlari yazil bilgilendirilmis onam vermistir.

Istatiksel Analiz

Calismadan elde edilen verilerin 6zetlenmesinde, surekli
(sayisal) degiskenler igin dagihma bagl olarak ortalama +
standart sapma veya medyan, minimum ve maksimum
degerler tablo halinde sunuldu. Kategorik degiskenler, sayi
ve ylzde olarak 6zetlendi. Sayisal degiskenlerin normallik
durumlari; Shapiro-Wilk, Kolmogorov-Smirnov ve Anderson-
Darling testleriile degerlendirildi. Gruplar arasinda kategorik
degiskenlerin farkliliklarini karsilastirmak icin, beklenen
gozlem sayilari bes ve lizeri olan 2x2 tablolarinda Pearson Ki-
Kare testi, besin altinda oldugu durumlarda ise Fisher'in
Kesin Testi kullanildi. Beklenen gozlem sayilari besin altinda
olan RxC tablolarinda Fisher Freeman Halton testi tercih
edildi. Bagimsiz iki grup arasindaki sayisal degiskenlerin
karsilastirlmasinda, sayisal degiskenler normal dagihm
gostermediginde Mann Whitney U testi uygulandi. Bu
¢alismada, mortaliteyi ©6ngdérmek amaciyla hem tek
degiskenli hem de ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizleri
yapildi. ilk kaydedilen ®&lcimler yatis, ikinci kaydedilen
olciimler ise sonlanim (6liim veya taburculuk) degerlerinden
alindi. ilk kaydedilen degerler tabloda “1”, ikinci kaydedilen
sonlanim degerleri “2” olarak ifade edilmistir. Degisim
yuzdesi (sonlanim degeri-yatis degeri)/yatis degeri *100
olarak hesaplandi. Her degisken igin Odds Ratios (OR), %95
Given Araliklari (Cl) ve p degerleri hesaplandi. istatistiksel
analizler, Jamovi (Strim 2.3.28) ve JASP (Surim 0.17.3)
programlari kullanilarak yapildi ve istatistiksel analizlerde
anlamlilik dlizeyi olarak 0.05 (p-degeri) kabul edildi.
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Bulgular

Calismamiza, korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi
tanisi konulmus 105 hasta dahil edildi. Hastalarin yas
ortalamasi,  cinsiyet  dagihmi,  etiyolojik  dagilim,
komorbiditeler ve klinik 6zellikler Tablo 1 de 6zetlenmistir.

Odabas ve ark.
ortalama arter basinci ile ilgili bulgular arasinda, dlen ile sag
kalan gruplar arasinda anlaml bir fark bulunmadi (her biri
icin p>0.05) (Tablo 1). Etiyolojik dagihm Figir 2‘de
gosterilmistir.

Mortalite orani % 9.5 (n=10) olarak saptandi. Mortalite Etiyolojik dagilim 105 hasta
grubunda, vasopressor ihtiyaci olan (%50, p=0.004) ve e “\"f’;i“'z
hemodiyalize alinmasi gereken hasta orani (%80, p=0.007) A~ A A e =
. . . v iskemik durumlar . Romatolojik/otoimmiin  Renal patolojiler Diger nedenler
anlamli olarak daha yiiksek gozlemlendi. Diger yandan, yas, %276 Sepsis %21.9 hastalidar %208 %719 g
. . . . ol . . N S S S~ S~ S~
cinsiyet, etiyoloji, sol ventrikil EF, yatis stresi, HT, DM, kalp- Figiir 2. Etiyolojik Dagilim
damar hastaliklari, sistolik ve diyastolik kan basinglari ve
Mortalite
Degiskenler Tiim Hastalar (n=105) Sag (n=95) Exitus (n=10) p
Yas (Yil) 63.5[17.0 - 93.0] 64.0 [17.0 — 93.0] 63.0 [31.0 - 87.0] 0.860
Cinsiyet
Erkek 38(36.2) 33(34.7) 5 (50) 0.518
Kadin 67 (63.8) 62 (65.2) 5 (50)
Etiyoloji
iskemik 29 (27.6) 25 (26.3) 4 (40)
Sepsis 23 (21.9) 21(22.1) 2(20)
Romatolojik/Otoimmun 22 (20.8) 19 (20.0) 3(30) 0.502
Renal 23 (21.9) 22 (23.15) 1(10)
Diger 8(7.6) 8(8.42) 0(0.0)
Sol Ventrikiil EF (%) 55.0 [50.0 - 68.0] 55.0 [50.0 — 68.0] 55.0 [50.0 — 60.0] 0.844
Yatig Siiresi (Giin) 9.0 [3.0 - 41.0] 9.0 [3.0-40.0] 8.0[3.0-41.0] 0.929
Hipertansiyon, evet 62 (59) 58 (61.1) 4 (40) 0.194
Diyabetes Mellitus, evet 52 (49.5) 48 (50.5) 4 (40) 0.568
Kalp-Damar Hastaliklari, evet 60 (57.1) 54 (56.8) 6 (60) 0.999
Vasopressor Kullanimi, evet 18 (17.1) 13 (13.68) 5 (50) 0.004
OAB-1 (mmHg) 88.0 [50.0 — 146.0] 90.0 [50.0 - 146.0] 76.0 [51.0 - 111.0] 0.153
Akut Bobrek Yetmezligi Evreleri
0 46 (43.8) 43 (45.2) 3(30)
1 24 (22.9) 20 (21.05) 4 (40)
0.382
2 10 (9.5) 10 (10.5) 0(0.0)
3 25 (23.8) 22(23.1) 3(30)
Hemodiyaliz, evet 42 (40) 34 (35.7) 8 (80) 0.007
Son Evre Bobrek Hastaligi, evet 45 (42.8) 39 (41.4) 6 (54.5) 0.522

Tablo 1. Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi hastalarinda demografik ve klinik parametreler

EF: ejeksiyon fraksiyonu, OAB: ortalama arter basinci

izlemde sag kalan ve vefat eden hasta gruplari arasinda
yapilan biyokimyasal ve hemogram parametrelerin ikili
karsilastirmalari Tablo 2'de 6zetlenmistir.

Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi olgularinda
biyokimyasal parametrelerdeki zaman igindeki degisim
ayrica degerlendirilmis olup, tek bir 6lgim ile degil izlemde
degisen parametreler de sonuglarla karsilastiriimis olup
Tablo 3’de sunulmustur.

Tek degiskenli lojistik regresyon analizi sonuglarina gore,
vasopressor kullanimi (p=0.003) ve hemodiyaliz ihtiyacinin
gelismesi (p=0.010) mortalite riskini anlamh bir sekilde
arttirmistir.  Hastalarin  tedavisi sirasinda vasopressor
kullaniminin gerektigi durumlarda, mortalite riski yaklasik
7.57 kat artarken, hemodiyaliz ihtiyaci olan hastalarda bu
risk yaklasik 8.07 kat artmustir. Ayrica, plazma sodyum
(p=0.018), laktat dehidrogenaz (LDH) (p=0.002), A%
Kreatinin  (p=0.002) ve A% Hemoglobin (p=0.005)
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Mortalite
Degiskenler Tiim Hastalar (n=105) Sag (n=95) Exitus (n=10) p
NT-proBNP-1 (pg/ml) 8811.0 [394.0 — 70000.0] 8546.5 [394.0 — 70000.0] 14583.0 [1172.0 — 70000.0] 0.408
NT-proBNP-2 (pg/ml) 2799.0 [42.0 - 70000.0] 2541.5 [42.0 - 70000.0] 41145.0 [459.0 —70000.0] 0.024
Kardiyak Troponin T (ng/ml) 50.8 [13.0-914.0] 50.0 [13.0-914.0] 60.0 [13.0 —807.0] 0.640
Prokalsitonin-1 (ng/ml) 1.2 [0.0~-100.0] 1.1[0.0-100.0] 6.0 [0.3-76.0] 0.179
Prokalsitonin-2 (ng/ml) 0.6 [0.1—-100.0] 0.5[0.1-12.0] 10.8 [0.3 - 100.0] 0.002
C-Reaktif Protein-1 (mg/L) 7.7[0.1-56.3] 7.6 [0.1-46.0] 7.8[0.8-56.3] 0.844
C-Reaktif Protein-2 (mg/L) 3.1[0.1-49.1] 2.7[0.1-25.5] 11.7 [0.4 —49.1] 0.001
Plazma Sodyum-1 (mEq/L) 135.0[111.0 - 148.0] 136.0[111.0 - 148.0] 130.0 [116.0 - 137.0] 0.014
Plazma Sodyum-2 (mEq/L) 137.0[125.0-161.0] 137.0[125.0-161.0] 138.0[127.0 — 146.0] 0.996
LDH-1 (U/L) 310.0 [120.0 - 8894.0] 299.0 [120.0 - 1558.0] 589.5[212.0 — 8894.0] 0.004
LDH-2 (U/L) 266.0 [140.0 — 2212.0] 236.0 [140.0 — 596.0] 595.5 [284.0 — 2212.0] <0.001
Lenfosit-1 1045.0 [160.0 — 3650.0] 1040.0 [160.0 — 3650.0] 1070.0 [410.0 — 2050.0] 0.946
Lenfosit-2 1485.0 [270.0 — 9290.0] 1530.0 [280.0 — 9290.0] 920.0[270.0 — 1890.0] 0.003
NLR-1 8.5[2.2-66.6] 7.4[2.4-66.6] 11.1[2.2-25.5] 0.134
NLR-2 4.7[0.1-59.0] 4.3[0.2-59.0] 10.6 [0.1 - 52.5] 0.007
Hemoglobin (g/dL) 9.8[6.4-16.9] 9.8[6.4—-16.9] 10.3[6.8-15.9] 0.794
Hemoglobin-2 (g/dL) 10.3 [6.2 - 18.5] 10.4 [7.4 - 18.5] 9.0[6.2-11.6] 0.003
Trombosit sayisi-1 (x10%/pL) 231.0[26.0 - 598.0] 236.0[26.0 - 575.0] 149.0 [28.0 - 598.0] 0.320
Trombosit sayisi-2 (x103/pL) 253.0 [6.0 — 665.0] 260.0 [49.0 - 599.0] 198.0 [6.0 — 665.0] 0.030
Tablo 2. Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi hastalarinda laboratuvar parametreler
!\IT-proBNP: N-terminal probrain natrilretik peptit, LDH: laktat dehidrogenaz, NLR: nétrofil/lenfosit orani
Ik kaydedilen degerler tabloda “1”, ikinci kaydedilen sonlanim degerleri “2” olarak ifade edilmistir
Mortalite

Degiskenler Tiim Hastalar (n=105) Sag (n=95) Exitus (n=10) p

A% NT-proBNP -54.9[-98.3 -1305.7] -59.8 [-98.3 - 789.1] -7.1[-60.8 — 1305.7] 0.043
A% C-Reaktif Protein -52.6 [-98.6 — 4800.0] -60.3 [-98.6 — 4800.0] 22.8[-64.1-991.4] 0.011
A% Kreatinin -10.2 [-86.9 - 174.0] -13.8 [-86.9 — 153.6] 35.0[-30.1-174.0] 0.002
A% Lenfosit 31.6 [-73.3 — 4789.5] 47.5 [-49.0 — 4789.5] -7.8[-73.3-82.0] 0.003
A% Hemoglobin 1.1[-46.5-71.7] 2.1[-25.0-71.7] -13.9 [-46.5 — 41.1] 0.001
A% Platelet 11.2 [-91.4 - 607.5] 14.7 [-81.6 — 607.5] -24.7 [-91.4-219.7] 0.044

Tablo 3. Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi hastalarinda izlem boyunca laboratuvar parametrelerdeki degisim

LDH: laktat dehidrogenaz, NLR: nétrofil/lenfosit orani

diizeylerinin mortalite riskinde anlamli etkileri oldugu
belirlenmistir. Plazma sodyum seviyelerindeki her birim
azalma, LDH seviyelerindeki her birim artis ve A% Kreatinin
oranlarindaki her birim artis, mortalite riskini sirasiyla %11,
%1 ve %2 arttirmistir; Hemoglobin dislis oranlarindaki her
birim azalma ise mortalite riskini %7 azaltmistir.

Cok degiskenli lojistik regresyon analizinde, A% Kreatinin
(p=0.042) ve A% Hemoglobin (p=0.023) degiskenlerinin
mortalite riski Gzerinde anlamli etkileri oldugu tespit
edilmistir. Buna gore, A% Kreatinin oranlarindaki her birim
artis mortalite riskini %3 arttirrken, A% Hemoglobin

oranlarindaki her birim azalma mortalite riskini %16
azaltmistir (Tablo 4).

Tartisma

CGalismamiz, korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezIigi
tanisi almis hastalarda mortalite belirteglerinin retrospektif
olarak incelenmesine  odaklanmistir.  Arastirmamizin
sonuclari, mortaliteyi 6ngoren cesitli klinik ve laboratuvar
parametrelerinin 6nemini ortaya koymustur. Bu bulgular,
mevcut literatiirle karsilastirildiginda, alanimizdaki bilgi
birikimine dnemli katkilar saglamaktadir. Demografik veriler
literatlr ile karsilastirildiginda cinsiyet dagilimi ve vyas
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Yas

Cinsiyet: Kadin /Erkek
HT: Var / Yok

DM: Var /Yok

Etiyoloji: ref.=iskemik
Sepsis
Romatolojik/Otoimmun
Renal

Diger

Vasopressor Kullanimi: Evet /Hayir
Hemodiyaliz: Evet /Hayir
Plazma Sodyum-1

LDH-1

A% C-Reaktif Protein

A% Kreatinin

A% Platelet

A% Hemoglobin

Tek Degiskenli Lojistik Regresyon

Odabas ve ark.

Cok Degiskenli Lojistik Regresyon

OR [%95 GA] p-degerleri OR [%95 GA] p-degerleri
0.99 [0.96 — 1.04] 0.999 - -
0.64 [0.18 — 2.25] 0.485 - -
0.36 [0.09-1.33] 0.127 - -
0.56 [0.15—-2.04] 0.379 - -
0.46 [0.08 —2.61] 0.378 - -
0.76 [0.16 — 3.58] 0.726 - -
0.22 [0.02 -2.02] 0.180 - -
0.01 [0.01-0.02] 0.994 - -
7.57 [2.02 - 28.43] 0.003 3.07 [0.19-50.79] 0.433
8.07 [1.65 —39.53] 0.010 8.54 [0.36 —200.95] 0.183
0.89[0.82-0.98] 0.018 0.87[0.74-1.04] 0.118
1.01[0.99-1.01] 0.002 1.01[0.99-1.01] 0.104
1.01[0.99-1.01] 0.639 - -
1.02 [1.01-1.03] 0.002 1.03 [1.01-1.06] 0.042
0.99 [0.98 -1.01] 0.242 - -
0.93 [0.88-0.98] 0.005 0.84[0.72-0.98] 0.023

Tablo 4. Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi hastalarinda mortalite riskine etki eden olasi faktorler igin lojistik regresyon analizi sonuglari

LDH: laktat dehidrogenaz
OR: Odds orani, GA: Glven aralig

ortalamasi literatir ile uyumlu saptanmistir. Yancy ve
arkadaslarinin  ADHERE veri tabanini kullanarak, 26322
korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi tanih
hastada yaptiklari ¢ok merkezli retrospektif calismada
ortalama yas 73,9+13,2 bulunmustur. Hastalarin %62’sinin
kadin oldugu gortlmustir (12). I-PRESERVE c¢alismasinda
yapilan subgrup analizlerinde %60 kadin ve ortalama yas 72
17 bulunmustur (13). DIG-PEF c¢alismasinda hastalarda
ortalama yas 67 ve % 41 kadin cinsiyette bulunmustur (14).
Bir diger korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi
tanili hastalar igeren galisma olan CHARM-PRESERVE'de
ortalama yas 67 iken kadin cinsiyet %40 bulunmustur (15).
Eslik eden komorbiditelere bakildiginda ise calismamizda HT,
DM, kalp-damar hastaliklari sirasiyla %59, %49.5 ve %57,1
oranlarinda goézlemlendi. ADHERE c¢alismasinda hastalarin
%77'sinde HT, %45’inde diyabet, %50’sinde koroner arter
hastaligi gézlenmistir. Birgok ¢alismada HT %60’in lzerinde
bulunmustur. DM oranlarinda ise ¢alismalar arasinda
farkhhklar mevcuttur (12-15).

Etiyolojiler agisindan galismamiz ele alindiginda %27,6 oran
ile 6nde gelen etiyoloji iskemik kalp hastaligi idi. Avrupa
Kardiyoloji Dernegi Heart Failure Long-Term Registry
calismasinda korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi
grubunda olan 1462 hastanin %24 (inde etiyolojinin iskemik
sebeplere bagh oldugu saptanmistir (16). Calismamizin
literatirden farkli olarak 6ne c¢ikan bir tarafi ise otoimmun
hastaliklari icermesidir. Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp
yetmezligi patogenezinde olan inflamasyon, otoimmun
hastaliklar seyrinde de benzer kardiyak -etkilenmeyle

sonuglanabilir ve klinik bulgular dikkatle
degerlendirilmelidir.

Mortalite orani g¢alismamizda %9.5 olup yogun bakim
Unitesinde izlenen hastalardaki mortalite ile benzer
saptanmistir (17,18). Mortalite analizlerinde calismamizda
yas, cinsiyet, komorbiditeler agisindan istatistiksel anlaml
fark saptanmamistir. Literatiir verileri incelendiginde DIG-
PEF calismasinin 3 yillik takipte mortalite analiz sonuglarina
bakildiginda cinsiyetin mortalite ile baglantisi
saptanmamistir  (18). Ayni  sekilde JASPER ve kore
¢alismasinda da anlamh farkhhk bulunamamistir (19,20).
Avusturalya kaynakli cinsiyet ve korunmus ejeksiyon
fraksiyonlu kalp yetmezligi iliskisini inceleyen bir calismada
tim sebepli mortalitede anlamh farklihk izlenmezken,
nonkardiyak 6limlerde kadin cinsiyetin istatiksel anlamhhk
saglayacak ¢ogunlukta oldugu, kardiyak 6limlerde ise erkek
cinsiyetin istatiksel anlamhlik saglayacak ¢ogunlukta oldugu
gorilmistir (21). Ulkemizde ise Mansur ve arkadaslarinin
calismasi cinsiyetin korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp
yetmezligi hastalarinin mortalitesi (izerinde 6nemli bir etkiye
sahip  oldugunu vurgulamaktadir. Bu, gelecekteki
arastirmalarda cinsiyetin rolinin daha da derinlemesine
incelenmesi gerektigini ve cinsiyete 6zgl faktorlerin kalp
yetmezligi yonetimi ve tedavisinde daha fazla dikkate
alinmasi gerektigini gostermektedir.

Calismamizin ~ sonuglari,  vasopressor  kullanimi  ve
hemodiyaliz gereksinimi olan hastalarin mortalite riskinin
anlamli olarak daha yiksek oldugunu gostermistir. Ayrica,
plazma sodyum, LDH, A% Kreatinin ve A% Hemoglobin
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diizeyleri gibi biyokimyasal parametrelerin de mortalite riski
Uzerinde 6nemli etkileri oldugu belirlenmistir. Bu bulgular,
korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi hastalarinin
yonetiminde ve tedavisinde dikkate alinmasi gereken 6nemli
parametrelerdir. Bu c¢alisma ayrica, mortalite ile iligkili
oldugu belirlenen  parametrelerin  zaman icindeki
degisimlerini de incelemistir. A% C-Reaktif Protein ve A%
Kreatinin oranlarinin izlemde hayatta kalan hastalarda
azalirken, vefat eden hastalarda arttigi gozlemlenmistir. Bu
degisimlerin mortalite riski Uzerindeki etkisi, 6zellikle ¢ok
degiskenli lojistik regresyon analizinde daha da
belirginlesmistir. ADHERE c¢alismasinda korunmus ejeksiyon
fraksiyonlu kalp yetmezligi hasta grubunda hastane igi
mortalite orani %2,8 iken, daha da artmis serum
kreatinininde (serum kreatinin > 2,0 mg/dl) daha yiksek
mortalite orani %4,8 bulunmustur. Renal yetmezlik LVEF
bagimsiz hastane ici mortalitede net bir risk faktord olarak
bulunmustur (12). DIG-PEF mortalite analizinde ise
glomeruler filtrasyon hizi azaldikga mortalitede artis oldugu
gosterilmistir (19). Kore’de yapilan korunmus ve diistk
ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi gruplarinda mortalite
belirteci tanimlama g¢alismasinin multivariate analizinde
korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi grubunda
vasopressor kullanimi kot prognoz ile iliskilendirilmistir
(20). Bu bulgular, hasta takibinde ve tedavi yanitlarinin
degerlendirilmesinde dikkate alinmasi gereken ©6nemli
gostergelerdir.

Biyokimyasal parametrelerin ikili kargilastirmalarinda NT-
proBNP-1 ile farklilik gérilmezken NT-proBNP-2 dlen grupta
daha yiiksek bulundu (p=0.024). A% NT-proBNP diizeyleri
her iki grupta da azalmis olmasina ragmen, izlemde hayatta
kalan hastalarda bu azalma anlamli olarak daha fazla
olmustur (p=0.043). NT-proBNP mortalite iliskisine
bakildiginda, 16 adet B tip natriliretik peptid ve 88 adet NT-
proBNP calismasinin oldugu sistemik bir derlemede kronik
stabil KY hastalarinin mortalite ve morbidite 6ngordiirlicisu
olabilecegi gorilmustir. Ancak buradaki kisithlk, bu kohort
calismalar ya diasiik ya da korunmus ejeksiyon fraksiyonlu
kalp yetmezligi hastalarinda yapilmis ancak iki grup ayri ayri
degerlendirilmemistir (24). Korunmus ejeksiyon fraksiyonlu
kalp yetmezligi hastalarinda yapilan JASPER galismasinda da
yatis sirasindaki brain natrilretik peptid (BNP) ile mortalite
arasinda iliski bulunmamasina ragmen sonlanim sirasindaki
BNP degeri ile mortalite arasinda iliski bulunmustur (19).
Calismamizda, plazma sodyum-1 (p=0.014), dizeylerinin
mortalite riskinde anlamli etkileri oldugu belirlenmistir.
Plazma sodyum seviyelerindeki her birim azalma, mortalite
riskini arttirmistir. Hiponatreminin KY’de mortalite ve tekrar
yatisin glcli bir dngordiriicisi oldugu literatlrde belirtilmis
olup sonuglarimiz literatiir ile uyumludur. (23) Korunmus
ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi tanili hastalarda dusiik
serum sodyum degeri ile mortalite arasinda iliskiyi inceleyen
bir baska calismada ise dlsik serum sodyum degeri
grubunda KY iliskili olay ve kardiyovaskiler 6lim artmis
bulunmustur (24). Hemogram parametrelerine bakildiginda
ise lenfosit-1, notrofil-1, notrofil-2 ve NLR-1degerlerinde
gruplar arasinda farkhlik saptanmazken mortalite grubunda
lenfosit-2 diizeyleri(p:0,003) daha dusik ve NLR-2(p:0.007)
daha yiksek saptandi. Bu veriye gore yatis esnasinda degil
ama tedavi sonrasinda lenfosit sayisindaki azalma ve NLR de
artis mortalite iliskili bulundu. Tek merkezli akut

Odabas ve ark.
dekompanse KY hastalarinda yapilan bir calismada NLR
dizeyleri 3 gruba ayrilmis ve mortalite ile iliskisi analiz
edilmis ve yuksek NLR degerinin mortalite iliskili oldugu
gorilmustdr. Dusik ve korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp
yetmezligi hastalari igin ayri analiz yapildiginda da benzer
sonuglar elde edilmistir (25). Lenfopeni farkli sebeplere bagli
akut ve kronik KY’de yine artmis mortalite ile iliskili
bulunmustur (26,27). Bu sonugclar klinik pratikte sikca
kullandigimiz laboratuvar parametrelerinin  bu hasta
grubunun takibindeki dnemini ortaya koymaktadir.

Kisithhklar

Retrospektif tasarim ve tek merkezli olmasi ¢alismamizin
kisithiliklaridir. Ayrica korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp
yetmezligi tanili hastalarda alt gruplardaki az hasta sayisi
nedeni ile alt grup analizlerine gidilememistir. Ancak bu
konuda yapilacak prospektif calismalar literatiire katki
saglayacaktir.

Sonug
Calismamiz, mortaliteyi etkileyen faktorlerin detayli bir

sekilde incelenmesiyle, korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp
yetmezligi olan hastalarin yonetimi ve tedavisinde 6nemli
katkilar saglamaktadir. Bu bulgular, hastalarin prognozunu
daha iyi anlamak ve tedavi stratejilerini buna gore ayarlamak
icin kritik 6Gneme sahiptir.
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