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Özet 

Amaç. Levosimendan (LM) kardiyak kontraktiliteyi arttıran yeni kuşak bir ajandır. Diğer pozitif 

inotrop ajanların aksine, hücre içi kalsiyum alımını arttırmaz, böylelikle hücre içi kalsiyum aşırı 

artışı yaratmadığı için ilgili aritmilere de neden olmaz. Atrial fibrilasyonun(AF) kalp 

yetersizliğinde mortalite ve morbidite için bağımsız bir risk faktörü olduğu büyük randomize 

çalışmalarda gösterilmiştir. Çalışmamızda, kalp yetersizliği hastalarında, atrial fibrilasyonu olan ve 

olmayanların LM sonrasında ejeksiyon fraksiyonlarındaki değişimi karşılaştırdık. Yöntem. Sol 

ventrikül işlev bozukluğuna bağlı akut kalp yetersizliği nedeniyle hastaneye yatırılan on altı 

ardışık atrial fibrilasyon hastası ile cinsiyet ve yaş uyumu olan sinüs ritmindeki on altı hasta 

çalışmaya alındı. AF hastaları çalışma grubu (grup A) ve sinüs hastaları kontrol grubuna (grup S) 

ayrıldı. Hastalara LM verildi, öncesinde ve sonrasında ekokardiyografik inceleme yapıldı. 

Bulgular. AF, kalp yetersizliğinde prognozu ve kliniği kötüleştiren bir hastalıktır. Akut kalp 

yetersizliğinde LM kullanımı sinüs ritmindeki hastalara sağlanan fayda ile benzer derecede fayda 

sağlar. Sonuçlar. AF, kalp yetmezliğinin insan sağlığını bozan bir özelliğidir, ve kalp hızını 

kontrol etme stratejileri AF tedavisinde büyük öneme sahiptir. LM, HF ve sinüs ritmi olanların 

yanında HF ve AF olan olgularda etkindir. 

Anahtar sözcükler: Kalp yetersizliği, atrial fibrilasyon, levosimendan 

 

Abstract 

Aim. Levosimendan (LM) is a unique agent that enhances cardiac contractility. Unlike other 

inotropic agents, LM does not increase cellular calcium intake, so that, does not cause intracellular 

calcium overload and related arrhythmias. Atrial fibrillation (AF) was shown to be an independent 

risk factor for mortality and morbidity in large heart failure (HF) trials. HF induces AF, AF 

aggravates HF, and therefore they generally coexist. We conducted a study to investigate the 

effects of LM on HF patients with AF. Methods. Sixteen consecutive patients in AF and sixteen 

consecutive age-sex matched patients in sinus rhythm who were hospitalized for acutely 

decompensated HF, and decided LM administration were enrolled as study (group A) and control 

groups (group S). All the patients had echocardiography before and after administration. Results. 

Baseline left ventricle ejection fraction (LVEF) was poorer in AF group (mean LVEF for A: 

20.4%, S: 27.3%, p:0.03), but when we evaluated LVEF after LM infusion, amount of absolute 

increase in both groups’ LVEF values were similar as 7.4 and 6.8 points for group A and S 

(p=0.762). Baseline and after infusion mean values of blood pressure and average heart rate were 

not significantly different. Conclusions. AF is a debilitating feature of HF; and rate-control 

strategies have great importance in AF treatment. LM is effective among patients with HF and AF 

just as patients with HF and sinus rhythm. 
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Giriş 

Levosimendan kardiyak kontraktiliteyi arttırırken oksijen ihtiyacını arttırmayan yeni 

kuşak bir ajandır. Diğer pozitif inotrop ajanların aksine, hücre içi kalsiyum alımını 

arttırmaz, böylelikle hücre içi kalsiyum aşırı artışı yaratmadığı için ilgili aritmilere de 

neden olmaz [1]. Levosimendan troponin-C ile bağlanarak molekül yapısını stabilize 

ederek kontraktilite etkisini uzatır [2]. Yapılan çalışmalarda 24 saatlik levosimendan 

infüzyonunun kalp yetersizliği hastalarında kalp fonksiyonlarını düzelttiğini, semptomları 

iyileştirdiğini ve kısa dönem mortalite ve morbiditeyi azalttığını göstermiştir [3]. 

Atrial fibrilasyon, kalbi mekanik fonksiyonlarında kötüleşmeye yol açan bir 

supraventriküler aritmidir. Elektrokardiyogramda, genliği, süresi ve şekli değişik atrium 

kökenli düzensiz fibrilasyon dalgaları ile kendini gösterir, ventrikül yanıtı da düzensizdir 

[4]. Atrial fibrilasyonun genel populasyonda prevalansı %0,4 ila 1 arası değişmekteyken, 

80 yaşın üzerinde %82 e çıkar [6]. Atrial fibrilasyonun kalp yetersizliğinde mortalite ve 

morbidite için bağımsız bir risk faktörü olduğu büyük randomize çalışmalarda 

gösterilmiştir [7, 8]. Çalışmamızda, kalp yetersizliği hastalarında, atrial fibrilasyonu olan 

ve olmayanların levosimendan sonrasında ejeksiyon fraksiyonlarındaki değişimi 

karşılaştırdık. 

Yöntem 

Sol ventrikül işlev bozukluğuna bağlı akut kalp yetersizliği nedeniyle hastaneye yatırılan 

on altı ardışık atrial fibrilasyon hastası ile cinsiyet ve yaş uyumu olan sinüs ritmindeki on 

altı ardışık hasta çalışmaya alındı. AF hastaları çalışma grubu (grup A) ve sinüs hastaları 

kontrol grubuna (grup S) ayrıldı. Hastalara levosimendan verildi, öncesinde ve sonrasında 

ekokardiyografik inceleme yapıldı. 

Hastaları takip eden hekimler levosimendan uygulanmasına karar verdiler. Uygulama 1 

mikrogram/kg/dk hızda başlandı, 6 saat sonrasında hasta tolere edilebiliyor ise 0,2 

mikrogram/kg/dk hıza çıkılarak 24 saat devam edildi. Tüm hastaların levosimendan 

uygulanmadan önceki ve sonraki ekokardiyografik incelemeleri çalışma ve kontrol 

gruplarını tanımayan bir başka hekim tarafından yapıldı. Hastalar levosimendan aldıkları 

süre içinde koroner yoğun bakımda takip edildiler ve EKG, idrar miktarı ve biyokimya 

parametreleri açısından takip edildiler. 

Ekokardiyografik inceleme elimizde bulunan cihazla (GE-Vivid 4, 3,5 MHz transducer, 

Wisconsin, USA) uygulama öncesi ve 24 saat sonrasında yapıldı. Sol ventrikül ejeksiyon 

fraksiyonu (SVEF) Simpson kuralına göre hesaplandı [10]. Uygulama esnasında 

nefrotoksik ajan verilmedi ve diüretik dozlarında değişiklik yapılmadı ve intravenöz sıvı 

gerekmedikçe verilmedi. Hastaların diğer medikal tedavilerinde de değişikliğe gidilmedi. 

Çalışmaya alınan hastaların yazılı onamları alındı. 

İstatistiksel Analiz: 

Parametrik veri ortalamalarla (standart sapma), ve kategorik veri yüzdeliklerle belirtildi. 

SPSS 10.0 (SPSS, Inc., Chicago, Illinois) programı istatistiksel analiz için kullanıldı. 

Bağımsız parametrik Mann Whitney U testi ile değerlendirildi. Parametrik verilerin 

temporal değişimi Wilcoxon signed rank test ile kategorik veriler ise ki kare testi ile 

değerlendirildi. Korelasyonlar için Spearman’ın korelasyon testi kullanıldı, p değerinin 

≤0,05 olmasının istatistiksel anlamı ifade ettiği kabul edildi. 
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Bulgular 

İlk ölçümlerdeki SVEF değeri AF grubunda daha düşüktü (ortalama SVEF, grup A: % 

20,4, grup S: % 27,3; p:0,03). Levosimendan sonrası SVEF değerindeki mutlak artışa 

baktığımızda ise, bu değerin grup A için 7,4 ve grup S için 6,8 puan olmak üzere benzer 

olduğunu tespit ettik (p= 0,762). Grupların levosimendan uygulanmadan önceki ve 

sonraki SVEF değerleri arasında, her grup kendi içinde değerlendirildiğinde SVEF 

artışında anlamlı fark olduğu görüldü (grup A: % 27,8 p= 0,000; grup S: % 34,1 

p=0,001). Gruplar arasında ilk ölçülen kalp hızı, sistolik ve diastolik kan basıncı arasında 

fark yoktu (sırasıyla p değerleri = 0,590; 0,508; 0,459). Uygulamadan sonra bu üç 

parametrenin de düşüş gösterdiğini fakat yine de gruplar arasında fark oluşmadığını 

gözlemledik. Ayrıca, levosimendan uygulanan hastaların idrar miktarında artış olduğu ve 

bu artışın her iki grupta benzer olduğu saptandı (Tablo 1). 

Tablo 1. Grupların karşılaştırılması. 

 Atrial fibrilasyon (n=16) Sinus ritmi (n=16) p 

Yaş (yıl) 65,7±10.2 63,2±12,9 0,549 

Beta bloker 16/16 16/16 0,000 

ACE-inhibitor 16/16 16/16 0,000 

Digoksin 6/16 4/16 0,067 

Spironolakton 16/16 14/16 0,878 

Furosemid (mg/gün) 80 80 0,000 

İlk sistolik kan basıncı (mmhg) 116,4±15,9 120,7±17,7 0,508 

Son sistolik kan basıncı (mmhg) 112,8±14,3 117,1±19,7 0,518 

İlk diastolik kan basıncı (mmhg) 72,9±9,9 75,7±10,1 0,459 

Son diastolik kan basıncı (mmhg) 72,1±8,9 73,9±10.0 0,623 

İlk kalp hızı (vuru/dk) 87 ±19,9 83±15,8 0,590 

Son kalp hızı (vuru/dk) 73±6,7 77±5,5 0,182 

İlk idrar çıkımı ( ml/24 saat) 1245,0±911,4 850,7±409,6 0,159 

Son idrar çıkımı (ml/24 saat) 2153,5±1424,0 1403,8±554,7 0,085 

 

Genele bakıldığında, hastaların ilacın tolere etmede problem yaşamadığı görüldü. Sadece 

atrial fibrilasyonlu grupta 2 hastada kan basıncı düşüşüne bağlı semptomlar nedeniyle 

levosimendan uygulamasına kısa süre ara verildi. İntravenöz sıvı verimesini takiben 

levosimendan infüzyonuna tekrar başlandı. Bunun dışında çarpıntı ve diğer şikayet 

bildiren hasta olmadı. 

Tartışma 

AF, kalp yetersizliğini kötüleştiren ve bu hastalarda %10-30 oranında görülen bir 

komorbiditedir [11, 12]. AF, tedavi edilebilir olmasına karşın, artmış ventrikül yanıtı 

miyokard enerji ihtiyacını arttırır [13, 14], gevşemeyi bozar [15, 16]. Bu yüzden hız 

kontrol tedavileri AF için önemlidir. Hastaların kan basıncında her iki grupta da anlamlı 

düşme olmasına rağmen kalp hızının artmamış olması (Tablo 1), AF gibi hız kontrolü 

sorun olan bir hastalıkta levosimendanın tercih edilebilir ajan olabileceğini 

düşündürmektedir. Yakın zamanda yapılan geniş çaplı bir çalışmada, levosimendanın 

beta-bloker kullanan hastalarda etkinliğinin daha iyi olduğu görülmüştür [17]. Bahsi 

geçen çalışmanın verileri doğrultusunda, atrial fibrilasyonlu hastalarda bulduğumuz 

olumlu sonuçları çalışma popülasyonumuzun yüksek oranda beta bloker kullanıyor 

olmasına bağlı olduğu düşünülebilir. Levosimendanın atrial fibrilasyonlu hastalar için bir 

başka avantajı da; diğer inotroplardan ayırt edici özelliği olan düşük proaritmojenik 

etkinliğidir [1]. Kalp yetersizliğiyle birlikte, atrial fibrilasyon gibi sık görülen ve 

komplikasyonlarla izleyen ciddi bir disritmiye ek olarak bir başka ritm problemiyle karşı 

karşıya getirme riskinin düşük olması bizce önem taşımaktadır. Çalışma populasyonunun 

küçük olması daha net sonuçlara ulaşmamıza engel olmaktadır, bu da çalışmamızın 

kısıtlılıklarındandır. 

Sonuç olarak, bulgularımızın ışığında, levosimendanın kalbin ejeksiyon fraksiyonunu 



195 

 
Cumhuriyet Tıp Dergisi Cumhuriyet Tıp Derg 2009; 31: 192-196 
Cumhuriyet Medical Journal Cumhuriyet Med J 2009; 31: 192-196 

arttırmada hem atrial fibrilasyonlu hastalarda hem de sinüs ritmindeki hastalarda da 

benzer derecede etkin olduğunu düşünüyoruz. 
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