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Nonkompakt kardiyomiyopati; kalp yetersizligi, tromboembolik olaylar, aritmiler ve ani kardiyak 6liimler seyredebilen yeni tanimlanmis
bir kardiyomiyopati tipidir. Bu kardiyak patoloji ventrikiiler aritmiler, supraventrikiiler aritmiler, Wolf-Parkinson-White sendromu, bra-
diaritmiler ve gesitli EKG bulgulari ile iliskilidir. Ani kardiyak 6liim, tiim nedenlere bagl 6ltiimlerde %50°ye varan oranda altta yatan ne-
den olarak karsimiza ¢cikmaktadir. Ventrikiiler dilatasyon ve sistolik disfonksiyonun yani sira aritmiler ani kardiyak éliimde basat rol oy-

namaktadir. Bu bilgiler 1siginda, nonkompakt kardiyomiyopatide aritmiler prognozla oldukga iliskilidir, bu nedenle de tanilarinin kon-
masi ve tedavi edilmeleri hasta kliniginde hayati 6neme sahiptir.
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The Important Link of the Clinical Triad of Noncompaction Cardiomyopathy:
Arrhythmias

Abstract

Noncompaction cardiomyopathy is a novel cardiomyopathy type which is manifested by heart failure, thromboembolic events, arrhyth-
mias and sudden cardiac death. This cardiac pathology is associated with ventricular arrhythmias, supraventricular arrhythmias, Wolf-
Parkinson-White syndrome, bradyarrhythmias and various ECG signs. Sudden cardiac death emerges as the underlying cause in up to
50% of all-cause of mortalities. Ventricular dilatation and systolic dysfunction, as well as arrhythmias, play a hallmark role in sudden
cardiac death.On the grounds of these considerations, arrhythmias are associated with prognosis in noncompaction cardiomyopathy, so
the diagnosis and treatment of them have a critical importance in patient’s clinical course.
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Giris

edilmistir.> NCKMP'nin etyopatogenezinde genetik fak-
Nonkompakt kardiyomiyopati (NCKMP) sol ventrikiil ~ torler ve fetal hayatta miyokard embriyogenezinde du-
miyokardinda belirgin trabekiilasyonlar, derin intertra-  raksama suclanmaktadir.4

bektler girintiler ve incelmis kompakte alanlar gorilme- Nonkompakt kardiyomiyopati genis ve oldukca de-

gisken bir klinik spektruma yol agabilmekte, asempto-
matik seyredebilecegi gibi klasik triadindaki sekliyle kalp
yetersizligi, sistemik tromboembolik olaylar ve hayati
tehdit eden aritmik olaylarla da karsimiza ¢ikabilmekte-
bir kardiyomiyopatidir.!? Daha &énceleri olduk¢a nadir i+ Rastlanan aritmik olaylar da hastaligin dogasi gibi
bir kardiyak bozukluk oldugu dustniilirken, tani kriter-  oldukca degiskendir.5 Goriilen supraventrikiiler ve 6zel-
lerinin de giderek netlesmesiyle tahmin edilenden daha  likle de ventrikiler aritmilerin hastaligin klinigive prog-
da sik rastlandig ortaya konmustur ki yeni tani konmus ~ nozundaki 6nemi giderek daha da anlagiimaktadir.5
kardiyomiyopatiler arasinda insidansi %9 olarak rapor ~ NCKMP hastalarinda prognozun degerlendirmesi ve te-

siyle karakterize olan, nadir gorilen bir kardiyomiyopa-
ti tipidir.' Amerikan Kalp Cemiyeti tarafindan genetik
kardiyomiyopatiler bashigi altinda degerlendirilirken,
Avrupa Kalp Cemiyeti'ne gore ise halen siniflanmamis
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davilerinin kisisellestirilmesinde aritmiler oldukca 6nem-
li bir yere sahiptir. Bu derlemede NCKMP ile aritmik
olaylarin iliskisi, tedavi yaklasimlari ele alinmaktadir.

Elektrokardiyografik bulgular

Nonkompakt kardiyomiyopati hastalarinin %13
‘tintin elektrokardardiyografilerinde (EKG) herhangi bir
bulguya rastlanmamaktadir.® Repolarizasyon anomalile-
ri, sol ventrikil (SV) hipertrofi voltaj bulgulari ve intra-
ventrikiler ileti gecikmeleri en sik rastlanan EKG pato-
lojileridir.b Diger bulgular tablo 1’de 0Ozetlenmistir.c
Hastalarin %70’ten fazlasinda patolojik repolarizasyon
ve %50’den fazlasinda QT uzamasi saptanmistir.
NCKMP i¢in hicbir EKG bulgusu tani koydurucu degil-
dir. Bununla birlikte sol ventrikl hipertrofisi voltaj bul-
gusunun embolik olaylarla; ileti gecikmesi ve QT uza-
masi gibi bulgularin ise azalmis sol ventrikil sistolik
fonksiyonu ile iliskili oldugu gosterilmistir.¢

Tablo 1: Nonkompakt kardiyomiyopatide elektrokardiyogra-
fik bulgular

Elektrokardiyografi Bulgusu

Yetiskin popiilasyon
(n=78 hasta)

Normal EKG 10 (%13)
ST segment degisiklikleri 48 (%61)
QTc uzamasl 40 (%52)
T-dalga inversiyonu 32 (%41)
Sol ventrikdl hipertrofisi 30 (%38)
P mitrale 20 (%26)
Sol dal blok 15 (%19)
P pulmonale 12 (%15)
Birinci derece AV blok 12 (%15)
Sag ventrikil hipertrofisi 5 (%6)
AV tam blok 2 (%3)
Sag dal blok 2 (%3)
Wolf Parkinson White paterni 2 (%3)

Elektrokardardiyografi bulgularinin bu hastalikta
prognostik 6neme sahip oldugu calismalarda gosteril-
mistir. Prezentasyonda normal bir EKG’ye sahip olmak
korunmus sistolik fonksiyonla iligkili olup, iyi prognostik
bir gostergedir.>¢ NCKMP hastalarinda erken repolari-
zasyon ve fragmente QRS varhig ise kott prognoz belir-
leyicileri olarak saptanmistir ve hayati tehdit eden arit-
mik olaylarla ve oltmle iliskileri bakimindan ayri bir
oneme sahiptir.”# Artmis trabekiilasyonun Purkinje siste-
mini miyokardin derinine tagimasinin gecikmis depola-
rizasyona ve homojen olmayan repolarizasyona yol ac-
mis olabilecegi mekanizmalari 6ne strtlmustir.”
Stollberger ve ark.” calismalarinda kohortunda ventrikii-
ler tasikardi (VT)/fibrilasyon (VF) ile prezente olan
NCKMP hastalarinda erken repolarizasyon, VT/VF ile

prezente olmayanlara gore 2,5 kat daha fazladir ve
prognoz bu hastalarda daha kotudur. Klinigimizde yap-
tigimiz calismamizda, NCKMP tanisi alan hastalarda ilk
basvuruda fragmente QRS varhiginin VT, VF ve uygun
implante edilebilir kardiyoverter defibrilator (ICD) sokla-
masi ile iliskili olup, kardiyovaskiiler mortalitenin ba-
gimsiz bir 6ngorduriictst oldugu gosterilmistir.?

Nonkompankte kardiyomiyopatide diger bir 6nemli
EKG bulgusu ise Wolf-Parkinson-White (WPW) paterni-
dir. Tam olarak sikhigi bildirilmemis olsa da, WPW ve
NCKMP birlikteligi hastahigin ilk tanimlandigi zamanlar-
dan itibaren bilinmektedir.® WPW sendromu daha ¢ok
genc hastalarda ve cocuklarda goriilmekte ve ileri do-
nemde olusabilecek 6nemli supraventrikiler tasikardi-
lerle iliskili olabilmektedir.> Bu birliktelikte kardiyak em-
riyogenezde genel bir duraksamayla iliskili olarak pri-
mitif atriyoventrikiiler yollarin persiste etmesi suglan-
maktadir.>

Supraventrikiiler aritmiler

Supraventrikiler aritmilerde NCKMP hastalarinda
onemli bir yere sahiptir. Atriyal fibrilasyon (AF) erigkin
NCKMP hastalarinda %29’a varabilen prevalansa sahip-
tir.’0 Altta yatan mekanizmanin atriyal dilatasyon veya
primer miyokardiyal tutulum oldugu distntlmektedir.
10 NCKMP hastalarinda AF varhgi artmis kalp yetersizli-
gi semptomlari, ileri NYHA sinifi, azalmis sistolik fonk-
siyon ve artmis mortalite ile iliskilidir. Stollberger ve
ark.’ calismasinda NCKMP hastalarinda AF varligi ol-
mayan gruba gore 3,3 kat artmis mortalite ile iliskilidir.
NCKMP hastalarinda AF tedavisi gtincel kilavuzlar isi-
ginda olmali ve artmis embolik olaylar gozontine alina-
rak agresif antikoagtilasyon tedavi distintlmelidir.'2

Ventrikiiler aritmiler

Nonkompakt kardiyomiyopatide ¢ok gesitli aritmiler
gorllse de ventrikiler aritmiler mihenk tasini olustur-
maktadir. NCKMP bireylerin %47’sinde VT saptanmak-
tadir.’© Ventikuler aritmilerin varligr artmis 6lim ve
transplantasyon gereksinimi ile iliskilidir.> Stregen VT
oykusuntn varhgr kardiyovaskiler mortalite ve transp-
lantasyon icin 10 kat artisla riskli oldugu gosterilmistir.’3

Sikhkla monomorfik VT'ler goriilse de, NCKMP’ye
6zgl bir VT morfolojisi bulunmamaktadir.> Vaka rapor-
larinda su ana kadar bildirilen ventrikiler aritmiler; bun-
dle branch reentry, RVOT cikisli stiregen veya siiregen
olmayan monomorfik VT'ler, idiyopatik VT, sol dal ko-
kenli ve sag dal kokenli VT, fasikiler VT, bidireksiyonel
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VT, polimorfik VT ve VF'dir.> Morfolojik tiplendirme
hasta spesifik tedavinin belirlenmesinde faydali olabile-
cegi gibi aritmilerle bagvuran hastalarda NCKMP tanisi-
na yonlendirici olabilir. Bu nedenle ventrikiler aritmi-
lerle basvuran hastalarda NCKMP tani asamasinda goz
ardi edilmemelidir.

Nonkompakt kardiyomiyopatide goriilen ventriktler
aritmilerin mekanizmasi tam olarak aciklanamamakla
birlikte, altta yatan mekanizmanin ileti yollarinda geli-
simsel duraksama ve intratrabekdiler kriptlerin re-entran
halkalara yol agarak ventrikiler aritmilere neden oldugu
dustinilmektedir. Bunun yani sira, nonkompakt suben-
dokardiyal alanda azalmis perflizyona ve olusan iskemi-
ye sekonder artmis subendokardiyal fibrozis nedeniyle
ortaya cikan elektriksel heterojenite ve mikroreentri de
suclanan mekanizmalar arasindadir.’#15

Nonkompakt kardiyomiyopati hastalari ventrikiler
aritmi agisindan diizenli olarak takip edilmelidir.
Stiphelenilen, ytiksek riskli gortilen hastalarda 6 ay-1
yillik araliklara holter takibi 6nerilebilir.>

Ani kardiyak oliim

Ani kardiyak olim (AKO), NCKMP hastalarinda
onemli bir sonlanim noktasidir. Calismalardaki hasta se-
¢imi ve takip surelerindeki farkliliklar nedeniyle net bir
rakam verilememekle %18’e varan oranlarda AKO insi-
dansi bildiren raporlar mevcuttur.#'© Daha da 6nemlisi,
tim nedenlere bagli 6ltimlerin yaklasik yarisini olustur-
maktadir.* Bu durum, bu hasta grubunda primer ve se-
konder korumanin 6nemini gostermektedir. Azalmis sol
ventrikil sistolik fonksiyonu, anormal sol ventrikil ¢ap-
lari ve ventrikiler aritmilerin varligi AKO riskini arttiran
faktorler olarak ongortlmiusttir.>13.16-18

Bradiaritmiler

Diger aritmilere kiyasla bradiaritmiler daha az oran-
da gortilmekle birlikte, sintis bradikardisi, 3. derece tam
bloga varan degisen oranlarda atriyoventrikiiler blok go-
rilebilmektedir.'®

Nonkompakt kardiyomiyopatide prognozun

degerlendirilmesi ve risk belirtecleri

Bu hasta popiilasyonunda mortalite ve AKO'niin be-
lirleyicileri net olarak gosterilememistir. Bunun nedeni
hastaligin fenotipik olarak heterojen olmasi, degisken
tani kriterleri varhgi ve bu konuda randomize kontrolli
calismalarin olmamasidir.> Buna ragmen bazi faktorler
mortalite ile iliski gostermektedir. Artmis sol ventikdl
(SV) caplari, azalmis SV sistolik fonksiyonu, NYHA sinif
/1V, ventrikiler aritmiler, AF, EKG’de fragmente QRS
varhg eriskin yas grubunda kétii prognozun gostergele-
ri iken, 1 yasin alinda NCKMP prezentasyonu, EKG’de
ST degisiklikleri, T dalga inversiyonu ve dismorfik yiiz
gorinumu (belirgin ahin, sasilik, distik yerlesimli kulak-
lar, mikrognoti, derin damak) cocukluk donemi risk be-
lirteglerini olusturmaktadir.’-22 Calismalarda cinsiyet,
yas (bir yas alti prezentasyon disinda), lokalizasyon,
nonkompakt/kompakt oraninin mortalite veya AKO ile
iliskisi gosterilememistir.'316-18 Benzer sekilde kardiyak
manyetik rezonans gorintileme ile miyokardiyal fibro-
zisin varligi ve yaygimliginin aritmik olaylar ve mortalite
ile iliskisi saptanmamistir.22 AKO ve mortalite icin risk
faktorleri tablo 2’de 6zetlenmistir.

Programli elektriksel stimiilasyonunun risk degerlen-
dirmesindeki yeri kisithdir. Bu konuda yapilan 24 hasta-
lik bir seride hastalarin 9'nda ventrikiler aritmi indik-
lenmis ve ortalama 30 ay takip stiresinde induklenebi-
len VT’si olup da implante edilebilen kardiyoverter de-

Tablo 2 : Nonkompakt kardiyomiyopatide ani kardiyak 6liim ve mortalite risk faktérler

Ani kardiyak 6lim risk belirtegleri

Azalmis sol ventrikil sistolik fonksiyonu
Anormal sol ventrikil ¢aplari
Ventrikdler aritmiler

Mortalite risk belirtegleri

Tiim hastalar

Pediyatrik hastalar

Artmis sol ventrikll caplar

Azalmis sol ventrikdl sistolik fonksiyonu
NYHA 1I/IV fonksiyonel sinif
Ventrikiler aritmiler

Atriyal Fibrilasyon

1 yasin altinda prezantasyon

ST dalga degisiklikleri

T dalga inversiyonu

Dismorfik yuz (belirgin alin, sasilik, distk yerlesimli kulaklar, mik
rognoti, derin damak)
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fibrilator (ICD) takilan 7 hastadan 3’niin uygun cihaz te-
rapisi aldigi gorilmiistar. indiiklenebilen VT’si olmayan
13 hastanin takipte de semptomatik tasikardisi gortilme-
mistir. Bununla birlikte bircok vaka raporunda doku-
mente atriyal veya ventrikiiler aritmisi olan hatta AKO
hikayesi olan hastalarda elektrofizyolojik calisma sira-
sinda indiklenebilen aritmiye rastlanmamistir. Bu so-
nuclar negatif prediktivitesinin distk oldugunu dustn-
dirmektedir.2* Bu konuda ileri calismalara ihtiya¢ du-
yulmaktadir.

Nonkompakt kardiyomiyopatide birtakim genetik
faktorlerin aritmilerle ve AKO ile iligkisi saptanmusgtir,.
Sodyum kanallari ile iliskili lamin A ve C proteinlerini
kodlayan lamin A/C geni mutasyonunun malign ventri-
kiiler aritmilere yol acarak ailesel NCKMP vakalarinda
AKO ile ilikili oldugu bildirilmistir.2s Benzer sekilde sar-
komerik proteinlerden alfa-tropomiyozini kodlayan
TMP1 geninin mutasyonu bazi ailelerde AKO ile iligkili
bulunmustur.26 HCN4 geni mutasyonlarinin ise NCKMP’
li hastalarda sintizal bradikardi ile iligkisi saptanmistir.2
Bu genetik risk faktorlerin belirlenmesi prognostik de-
gerlendirmede faydali olabilir. Bireysel ve etnik farklilik-
larin roltiiniin NCKMP fenotipi tizerindeki etkisinin fazla
oldugu g6z oniine alinacak olursa aritmik olaylari pre-
dikte edecek genetik mutasyon taranmasinda katedile-
cek daha cok yol bulunmaktadir.2

Nonkompakt kardiyomiyopatide aritmilere

tedavi yaklagimlari

1. Supraventriktiler Aritmilere Tedavi Yaklasimi

Atriyal fibrilasyona yaklagim gtincel kilavuzlar 1sigin-
da yapilmalidir. Bu hastalardaki artmis tromboembolik
olaylar da gozoniinde tutularak agresif antikoagtlasyon
dustintilmelidir. Antiaritmik ilaglarin yani sira, AF ablas-
yon da segenekler arasinda gozontinde bulundurulmali-
dir. Ytiksek ventrikul hizli AF’de pulmoner venin izolas-
yonu ile basarili AF ablasyon vakalari bildirilmisgtir.2

Wolf-Parkinson-White sendromu olan NCKMP has-
talarinda elektrofiyolojik ¢alisma yapilmali, hizli anteg-
rade iletim ve AKO acisindan risk degerlendirilmesi ya-
ptlmalidir. Bununla birlikte, bu hastalarda anormal eksi-
tasyondan kaynaklanan dissenkroninin neden olacagi
ileri kardiyak disfonksiyon da gozontine alinarak ablas-
yon on planda dustintlmelidir.'s

2. Ventriktiler aritmilere tedavi yaklasimi
Ventrikiler aritmilerin tedavisinde antiaritmik tedavi-
nin etkinligi konusunda kontrollti bir calisma bulunma-

maktadir.> Beta blokerler nonsustained VT’si olanlarda
tek ajan olarak kullanilirken, bircok raporda kombinas-
yon tedavileri veya daha etkin antiaritmik ilaglara ihti-
ya¢ duyuldugu belirtilmisti. Amiodaron o6zellikle de
ciddi deprese kardiyak fonksiyonu olan hastalarda iyi
bir secenek gibi gortinmektedir.?> NCKMP hastalarinda
monomorfik VT ataklarinin basarili haritalama ve RF ab-
lasyonu bildirilmistir.3° Aritmojenik substrat siklikla mik-
roreentrant veya fokaldir ve nonkompakt endokardi-
yum, nonkompakt miyokardiyum veya kompakte epi-
kardiyuma lokalizedir. Bu nedenle VT ablasyonda c¢ogu
hastada endokardiyal yaklasim yeterli olmakla birlikte
epikardiyal yaklasima da ihtiya¢ duyulabilmektedir.3'32

3. Implante edilebilen kardiyoverter defibrilatér ve

kardiyak resenkronizasyon tedavisi

Ani kardiyak olim hikayesi bulunan, antiaritmik te-
daviye direncli veya ablasyona uygun olmayan ventriku-
ler aritmisi olan hastalar implante edilebilen kardiyover-
ter-defibrilator implantasyonundan fayda gorebilir.
Bununla birlikte, NCKMP hastalarinda primer koruma
amacgh ICD implantasyonuna yonelik hastaliga spesifik
bir 6neri bulunmamaktadir. NCKMP'nin diger kardiyo-
miyopatilere benzer fenotiplerinde bu kardiyomiyopati-
lerin risk faktorlerinden ve gtincel kilavuzlarindan ¢ika-
rimda bulunarak ICD implantasyonu yapilmasi faydali
olabilir.3334 Ornegin, NCKMP ile hipertrofik fenotipe de
uyan hastalarda hipertrofik kardiyomiyopati risk faktorle-
ri de gozontinde bulundurulurken, genis ventrikil capl
ve deprese sistolik fonksiyonu olan dilate fenotipte has-
talarda dilate kardiyomiyopati 6nerileri uygulanabilir.’

Bu hastalardaki ¢alismalarda gosterilen uygun ICD
soklamalari ve ICD terapilerinin basarisi bu kardiyomi-
yopatide ICD implantasyonun etkinligini gostermekte-
dir. Bunun yani sira, bu hastalarda uygunsuz soklamala-
ra da sik rastlanmaktadir. Bu orana %?13-20 arasinda de-
gismektedir. Sikhikla neden bu hastalarda SVT’lerin de
sik gortilmesidir. Bu nedenle NCKMP hastalarinda dual
chamber cihazlar tercih edilmeli, ventrikiler-supravent-
rikller aritmi aynminda hasta spesifik algoritmalar uy-
gulanmalidir.>3334

Kardiyak resenkronizasyon tedavisi (CRT) diger kalp
yetersizligindeki hastalarla ayni endikasyonlarla uygu-
lanmaktadir. Hastalarin fayda gordugtine dair raporlar
mevcut olmakla birlikte, yanit oldukca heterojendir.
NCKMP hastalarinda CRT’ye yaniti 6ngordiirecek her-
hangibir veri bulunmamaktadir.33:353¢
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4. Bradiaritmilerin tedavisi

Diger aritmiler kadar sik rastlanmasa da bradiaritmi-
ler de hayati 6neme sahiptir. Bu hastalar pacemaker
implantasyonunda fayda gormektedir.'837

Ozetle, NCKMP kalp vyetersizligi, tromboembolik
olaylar, aritmiler ve ani kardiyak oliimler seyredebilen
yeni tanimlanmis bir kardiyomiyopati tipidir. Ventrikdler
aritmiler basta olmak Uzere, supraventrikiiler aritmiler,
WPW sendromu, bradiaritmiler ve cesitli EKG bulgular
ile iliskilendirilmistir. AKO bu hastalarda 6liimlerde

%>50’ye varan oranda altta yatan neden olarak karsimiza
cikmaktadir ve ventrikiler dilatasyon ve sistolik disfonk-
siyonun yani sira aritmiler AKO'de bagat rol oynamakta-
dir. Bu bilgiler 1s1i§inda, NCKMP’de aritmiler prognozla
oldukca iliskilidir, bu nedenle de tanilarinin konmasi ve
tedavi edilmeleri hasta kliniginde hayati 6neme sahiptir.

Aritmi tedavisinde, antiaritmik ilaglar, ablasyon tek-
nikleri ve ICD implantasyonu gtincel yaklagimda etkin
seceneklerdir. Bu konuda ileri calismalara ihtiya¢ du-
yulmaktadir.
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