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Giriş

Kalp yetersizliği sıklığı giderek artan, morbidite ve morta-
litesi yüksek bir kardiyovasküler durumdur. Kalp yetersiz-
liğinde sol ventrikülün yapısal ve fonksiyonel bozukluk-
larına ilaveten birçok nörohormonal aktivite gerçekleşir, 
ayrıca kardiyotoksik olabilen birçok proinflamatuar me-
diatör artışı olur. Kompansatuar mekanizmalar başlangıç-

ta kalp debisinin sürdürülmesinde önemli iken, zamanla 
sempatik aktivite artışı, miyokardiyal yeniden şekillenme 
(remodelling), renin anjiyotensin aldosteron sistemleri 
aktive olur. Mevcut durumlar hem direkt kardiyotoksik 
etki, hem de su-tuz tutulumunda artışa neden olarak kli-
niğin daha da kötüleşmesine yol açarlar (1).

Eritrosit dağılım genişliği (RDW) dolaşımdaki eritrosit-
lerin boyutlarındaki değişkenliğin göstergesidir (2) ve 
kolaylıkla ölçülebilen bir tam kan sayımı parametresidir. 
İnflamasyonun eritrosit membranını bozarak, eritrosit ol-
gunlaşmasında değişiklilik yapabileceği ve böylece RDW 
artışına neden olabileceği ileri sürülmüştür. Ayrıca serum 
C-reaktif protein (CRP) ve sedimentasyon hızı gibi inf-
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lamatuar belirteçlerle, RDW arasında korelasyon olduğu 
gösterilmiştir (3,4). Yapılan çalışmalarda, RDW’nin akut 
miyokard enfarktüsü, kalp yetersizliği, periferik arter has-
talığı gibi kardiyovasküler hastalıklar ile ilişkili olduğu, ay-
rıca  tüm nedenlere bağlı morbidite ve mortalitenin de bir 
göstergesi olduğu gösterilmiştir (5,6). Artmış RDW’nin 
kalp yetersizliğinin kötü prognozu ile ilişkili olma meka-
nizması tam olarak bilinmemesine rağmen , kalp yeter-
sizliğinde görülen demir eksikliği, kronik inflamasyon ve 
malnürisyonla ilişkili olabileceği öne sürülmüştür (7).

Levosimendan, hücre içerisinde bulunan kalsiyum mikta-
rını artırmadan troponin C’ye bağlanarak kardiyak kont-
raktiliteyi artırır. Ayrıca damar düz kas hücrelerindeki 
sarkolemmal potasyum kanallarını açarak vazodilatasyo-
na ve kardiyomiyositlerdeki potasyum kanallarını açarak 
kardiyoproteksiyona neden olur. Dekompanse kalp yeter-
sizliğinde pozitif inotropik etki sağlayarak hem semptom-
ları azaltır hem de hastaneye tekrar yatış sıklığını azaltır. 
(8-11). Daha önce yapılan çalışmalarda, levosimendanın 
IL-6 ve TNF-α gibi proinflamatuar sitokin düzeylerini 
azalttığı gösterilmiştir (12,13). Bu çalışmada, ileri kalp 
yetersizliği hastalarında pozitif inotropi amacıyla kullanı-
lan proinflamtuar sitokinler üzerinde olumlu yönde etkisi 
olduğu bildirilmiş olan levosimendan tedavisinin, kronik 
inflamasyonun bir göstergesi olan hemogram parametre-
lerinden RDW ve ekokardiyografik parametreler üzerin-
deki etkilerinin araştırılması amaçlandı.

Gereç ve yöntem

Hastanemizde, son iki yıl içinde dekompanse kalp yeter-
sizliği ile yatırılıp levosimendan tedavisi alan toplam 108 
hastanın ekokardiyografi ve hemogram parametreleri 
sonuçları retrospektif olarak arşiv taraması yoluyla de-
ğerlendirildi. Sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonları %40 
ve altı, NYHA (New York Heart Association) fonksiyonel 
kapasiteleri sınıf III yada IV olan hastalar çalışmaya dahil 
edildi. Kronik böbrek yetmezliği, kronik karaciğer yet-
mezliği, ciddi kalp kapak hastalığı, obstriktif akciğer has-
talığı olan hastalar, akut miyokard enfarktüsü ile başvuran 
hastalar, yatış sırasında ve sonrasındaki 1 ay içerisinde 
kan transfüzyonu yapılan hastalar ile anemi tedavisi almış 
hastalar çalışma dışı bırakılma kriterleri olarak belirlen-
di. Akut miyokard enfarktüsü ile başvuran 3 hasta, kan 
transüzyonu yapılan 5 hasta ile ileri aort darlığı ve mitral 
darlığı nedeniyle operasyona verilen 2 hasta çalışma dışı 
bırakılarak, toplamda 98 hasta çalışmaya dahil edildi.

Tüm hastaların tedavi öncesi ve tedaviden 1 ay sonraki 
kırmızı kan hücresi (RBC), hemoglobin (Hb), hematokrit 
(HCT), ortalama eritrosit hacmi (MCV), ortalama eritro-
sit hemoglobini (MCH), ortalama eritrosit hemoglobin 
konsantrasyonu (MCHC) ve RDW, beyaz kan hücresi 
(WBC), nötrofil (NE), lenfosit (LY), platelet (PLT), ortala-
ma platelet hacmi (MPV) ‘den oluşan tam kan sayımı pa-
rametreleri ile sol ventrikül diyastol sonu çapı (SVDSÇ), 

sol ventrikül sistol sonu çapı (SVSSÇ), sol ventrikül ejeksi-
yon fraksiyonu (SVEF)’dan oluşan ekokardiyografik para-
metreleri kaydedildi ve istatistiksel olarak değerlendirildi.

İstatistiksel Analiz

Elde edilen verilere ait tanımlayıcı değerler ortalama ± 
SD olarak tablolar halinde verildi. Tedavi öncesi ve son-
rası farkların karşılaştırılmasında veriler normal dağı-
lım gösteriyor ise Paired Samples t-Test, normal dağılım 
göstermiyor ise Wilcoxon sign-rank test kullanıldı. Ay-
rıca ölçümler arası korelasyonların incelenmesinde ise 
Spearman rank korelasyon analizi kullanıldı. İstatistiksel 
değerlendirmelerde I. Tip hata yapma olasılığı %5 olarak 
alınmış ve hesaplamalarda PASW (SPSS, ver. 18) programı 
kullanılmıştır.

Bulgular

Çalışmaya alınan hastaların yaş ortalaması 65 ± 12,4 yıl 
olup, 53’ü erkekti, 45’i kadındı. Tedavi öncesi ortalama 
SVEF % 29,3 , ortalama RDW % 15,4 idi. 

Ölçülen bütün özellikler bakımından tedavi öncesi ve te-
davi sonrası arasında meydana gelen ortalama değişim 
karşılaştırılmış ve Tablo 1’de verilen sonuçlar elde edilmiş-
tir. Tablo incelendiğinde; tedavi öncesi RDW ortalaması 
% 15,4 tedavi sonrası RDW ortalaması % 15,2 saptandı. 
Ortalama değişim 0 ,7076 olup istatistiksel olarak anlam-
lı azalma gözlendi (p=0,019). SVDSÇ (6,14 tedavi öncesi, 
6,04 tedavi sonrası, ortalama değişim ,39 ve p<0.001) ve 
SVSSÇ (5,46 tedavi öncesi, 5,34 tedavi sonrası, ortalama 
değişim ,22 p<0.001) ortalamasının tedavi sonrasından 
anlamlı düzeyde azaldığını, SVEF (29,35 tedavi öncesi, 
30,21 tedavi sonrası , ortalama değişim 1,61 p<0.001) or-
talamasının ise tedavi sonrasında anlamlı düzeyde arttı-
ğını tespit ettik. Hemogram, RBC, MCV, MCHC, WBC, 
NE, LY, PLT, MPV değerlerine bakıldığında tedavi öncesi 
ve sonrası anlamlı bir farkın olmadığı gözlendi.

Tedavi öncesi ve sonrasında yapılan ölçümler arasındaki 
ilişkiler değerlendirildiğinde tedavi öncesi ve sonrasında 
SVDSÇ, SVSSÇ,SVEF ile RDW, MPV arasında anlamlı bir 
ilişki bulunmamıştır.

Tartışma

Bu çalışma, levosimendan tedavisinin dekompanse kalp 
yetersizliği hastalarında kalp yetersizliği kötü prognozu 
ile ilişkili olan RDW düzeylerini azalttığını göstermiştir.

Tam kan sayımında kolaylıkla tespit edilen ve kalp yeter-
sizliği hastalarında normalden daha yüksek saptanan ve 
kalp yetersizliğinde kötü prognozla ilişkisi olan RDW’nin 
levosimendan tedavisi ile ilişkisine literatürde rastlanma-
mıştır. Levosimendan tedavisine bağlı BNP, NT-proBNP, 
IL-6, TNF-α düzeylerinde anlamlı azalma olduğu gösteril-
miştir (12-15). Çavuşoğlu ve ark. daha önce levosimendan 
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ve dobutamin tedavilerinin NT-proBNP üzerine etkilerini 
incelemişlerdir. Hem levosimendanın hem de dobutami-
nin NT-proBNP düzeylerini anlamlı olarak düşürdüğünü, 
ancak levosimendanın etkisinin daha uzun sürdüğünü 
tespit etmişlerdir (16). Masahiro ve ark. evde uygulanan 
düzenli ev temelli egzersiz tedavisinin 62 kronik kalp 
yetersizliği hastasında RDW düzeylerine etkisini araştır-
mış, 5 aylık düzenli egzersiz programı ile toplamda RDW 
düzeylerinde anlamlı azalma olmadığını ancak RDW’si 
yüksek olan 13 hastada egzersiz programı sonrası anlamlı 
RDW azalması olduğunu göstermişlerdir (17).

Levosimendan tedavisi ile oksijen tüketiminde önemli ar-
tış olmadan hemodinami düzelir, kalp yetersizliği semp-
tom ve bulguları hafifler, nörohormonal ve proinflama-
tuar mediatörlerin seviyelerine olumlu azalma sağlanır 
(18,19). Çalışmamızda levosimendan tedavisi öncesi ve 
sonrası RDW değerleri karşılaştırıldığında anlamlı ola-
rak tedavi sonrası RDW değerlerinin azaldığı gözlendi. 
Daha önce yapılan çalışmalarda levosimendanın klinik, 
hemodinamik iyileşmeye ek olarak ekokardiyografik pa-
rametrelerde de iyilleşme sağladığı gösterilmiştir (20). Bi-
zim çalışmamızda ekokardiyografik olarak yapılan bazal 
ölçümler karşılaştırıldığında; tedavi sonrasında sol ventri-
kül diyastol sonu çapı ve sol ventrikül sistol sonu çapında 
anlamlı azalma sağlandığı ve sol ventrikül ejeksiyon frak-
siyonunda anlamlı artış sağlandığı tespit edildi. Bu bulgu-
larda daha önce yapılan klinik çalışmalarla uyumludur.

Çalışmanın retrospektif olması, CRP, sedimentasyon gibi 
inflamatuar markerların kıyaslama için çalışmada bulun-
maması en önemli kısıtlılıklarımızdandır. Ayrıca levosi-
mendan tedavisi sonrası bir haftaya kadar hemodinamik 
etkilerin devam ettiği bildirilse de daha uzun takiplerde 
bu etkinin kaybolduğu yönündedir. Çalışmamızda teda-
vi sonrası değerlerde olmuş olsaydı, levosimendanın kısa 
dönem ve uzun dönem etkilerini daha sağlıklı değerlen-
dirmemiz mümkün olacaktı.

Sonuç 

Çalışmamız levosimendan tedavi sonrası RDW düzey-
lerinde anlamlı azalma olduğunu göstermiştir. Diğer he-
mogram parametrleri üzerine anlamlı bir değişiklik yap-
madığı saptanmıştır. Bu konuda daha uzun süreli progresif 
ve prognoz çalışmalarına ihtiyaç vardır.
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