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Ozet

Summary

Calismamiz sirotik hastalarda QT interval uzamasi ve
otonomik disfonksiyon sikligimin ortaya konmasi ve otonomik
disfonksiyon varliginin QT interval uzamasi iizerine etkisini
arastrma amacii  tagimaktadur.

Calismamiza degisik viral etiyolojiye bagh siroz tanisi
almis 16 hasta ile. 7 saghkli kontrol olgusu alindi. Sirotik
hastalarda diizeltilmis QT inlervali (QTc) (360-493msn; orta-
lama 44S+9msn), kontrollerde saptanan QTc intervallerinden
(353-436msn; ortalama 399+1 Owsn) istatistiksel olarak an-
lamli sekilde wuzun bulundu (p<<0.001). Sirozlu olgularin
12'sinde (%75) patolojik QTc inlervali (>440msn), 12'sinde
(%75) kesin parasempatik disfonksiyon, 10'unda (%62) sem-
patik disfonksiyon, 8'inde (%50) kesin parasempatik dis-
fonksiyon ve sempatik disfonksiyon birlikteligi saptandi. 2 ol-
guda (%13) ise tiim otonomik testler normal olarak bulundu.
Kesin parasempatik disfonksiyon ve sempatik disfonksiyon bir-
likteligi olan 8 hastanmin QTc inlervali (ortalama 466+40nisn),
bu iki otonomik disfonksiyondan herhangi bilini bulunduran 6
olgudaki QTc inle/valinden (435+80msn) istatistiksel olarak
anlamli sekilde daha uzun bulundu (p<0.05).

Sonug olarak otonomik disfonksiyon ve QTc interval uza-
mast  sirotik  hastalarda  sik  rastlanan  bulgulardir.
Parasempatik ve sempatik disfonksiyonun birlikte bulundugu
hastalarda QTc inlervali dahafazla uzamaktadir.
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Purpose of the present study was to determine the
prevalance of QT interval prolongation and autonomic dys-

function in cirrhotic patients and to study the effect of the pre-

sence of autonomic dysfunction on the QT interval prolongation.

In our study, 16 patients with biopsy-proven cirrhosis due
to different viral etiology and 7 healthy control subjects were
enrolled. The duration ofthe QT corrected for heart rale (QTc)
in cirrhotic patients (mean, 448+9 miliseconds; range, 369-
493 miliseconds) was found to be significantly longer than that
of the control group (mean, 399+10 miliseconds, range, 353-
436 miliseconds) (p<0.001). In the group with cirrhosis , ab-
normal QTc interval (>440 miliseconds) was present in 12
(75%) patients, definite parasympathetic dysfunction in 12
(75%), sympathetic dysfunction in 10 (62%) andcoexisiance of
parasympathetic and sympathetic dysfunction in eight (50%);
while all autonomic tests were normal in two patients. The
mean QTc interval duration in eight patients with both definite
parasympathetic and sympathetic dysfunction was significant-
ly longer than that of six patients with either parasympathetic
and sympathetic dysfunction (466+40 and 435+80 milisec-
onds, respectively) (p<0.05).

In conclusion, autonomic dysfunction and QTc prolonga-
tion are common findings in cirrhotic patients. QTc interval was
found to be the highest in the cirrhotic patients who show the
coexisiance of parasympathetic and sympathetic dysfunction.
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uzamasinin ani 6liim olasiligini arttirdigi bilinmek-
tedir (1-4). Daha Once yapilan gesitli ¢aligsmalarda
alkolik veya nonalkolik etiyolojilere bagli olarak
gelismis kronik karaciger hastalig1 olanlarda QT in-
tervalinin uzadigir gosterilmistir (4-5). Sirotik
hastalarda QT intervalindeki uzamanin nedenini
agiklayacak yeterli bilgi yoktur. Son zamanlarda
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QT intcrval uzamasinin otonomik ndropatinin var-
ligr ve siddeti ile iligkili oldugu ileri siirilmektedir
(5). Biz de g¢alismamizda kronik karaciger hasta-
larinda mortaliteyi etkileyebilecek bagimsiz bir
etken oldugu ileri siiriilen QT interval uzamasinin
sirotik hastalardaki sikligin1 ve otonomik ndropati
varlig: ile iliskisini arastirmay1 amagladik.

Hastalar ve Yontem

Calismamiza karaciger biyopsisi ile siroz
tanis1 almis 16 hasta alindi. Etiyolojik neden olarak
10 olguda kronik HBV, 6 olguda kronik HCV en-
feksiyonu vardi. Sirotik olgularin yas ortalamalar:
5043 yildi ve 13" erkek, 3'u kadindi. Diabetes mel-
litus, bilinen kalp hastaligi, EKG'de ileti sistemi pa-
tolojisi olan hastalar ¢alismaya alinmadi. Diiiretik,
kalsiyum kanal blokeri veya beta bloker tedavi alan
hastalarda ilaglar en az 2 hafta siireyle kesildikten
sonra testler uygulandi. Hepatoselliiler disfonksi-
yon siddeti Child Pugh klasifikasyonuyla deger-
lendirildi.

Calismamizda kontrol grubu olarak hastane-
miz I¢ Hastaliklar1 poliklinigine cesitli dispeptik
yakinmalarla basvuran, otonomik ndropatiye yol
acabilecek hastaligi, ila¢ kullamim o&ykiisi, kalp
hastalig1 bulunmayan 44 erkek, 3'i kadin 7 saglik-
It olgu alindi. Kontrol olgularinin yas ortalamasi
50+6 yil olarak bulundu.

Sirotik ve kontrol olgularinin 12 derivasyon
EKG'lert ¢ekildi. Bazett formiili (QT7v RR) kul-
lanilarak diizeltilmis QT (QTc) intervali hesap-
landi. 440 milisaniye (msn) istiindeki QTc deger-
leri  patolojik  olarak  degerlendirildi  (5).
Parasempatik ve sempatik disfonksiyonun deger-
lendirilmesi i¢in kullanilan Ewing ve Clarke meto-
duna uygun olarak bes kardiyovaskiiler refleks testi
aym kisi tarafindan uygulandi (6). Parasempatik
disfonksiyon bir dakika ardisik inspiryum ve eks-
piryumda EKG kalp hiz1 farki, yatar durumdaki
hastanin ayaga kalkmasindan sonra 15. ve 30.
saniyelerde ve valsalva manevrasi sirasi ve son-
rasinda c¢ekilen EKG'lerdeki kalp hizi oranlarina
bakilarak degerlendirildi. Sempatik disfonksiyon
ise ortostatik sistolik kan basinci degisimi ve
izometrik el egzersizine diastolik kan basinci yaniti
ile degerlendirildi. Inspiryum ve ekspiryum kalp
hizi farki 10 esit veya kiigiikse, valsalva
manevrast sonrasi ve valsalva manevrasi esnasm-
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daki kalp hizi orani1 1.1'e esit veya kiigiikse, 30. ve
15. saniyelerdeki kalp hizi oram1 l'e esit veya
kiigiikse, ortostatik sistolik kan basinct degisimi
30mmHg'ya esit veya daha fazlaysa, izometrik el
egzersizine yanit olarak diastolik kan basincinda
10mmHg'a esit veya daha az degisim oluyorsa pa-
tolojik olarak degerlendirildi. 3 parasempatik
kardiyovaskiiler refleks testinden en az ikisinin
pozitifligi kesin parasempatik disfonksiyon, 2 sem-
patik kardiyovaskiiler refleks testinden birinin po-
zitifligi ise sempatik disfonksiyon olarak deger-
lendirildi.

Verilerin degerlendirilmesi Student-t testi,
varyans analizi ve Pearson korelasyon analizi test-
leri ile yapildi. p<0.05 degerler istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

Bulgular

Sirotik hastalarda QTc intervali (ortalama
448+9msn; 360-493msn), kontrollerde saptanan
QTc intervalinden (ortalama 3994+10msn; 353-
436msn) istatistiksel olarak anlamli sekilde daha
uzun bulundu (p<0.001) (Sekil 1). 16 sirotik olgu-
nun 12'inde (%75) QTc intervalinde uzama
(>440msn) saptandi.

12 sirotik olguda (%75) kesin parasempatik
disfonksiyon, 10 olguda (%62) sempatik dis-
fonksiyon, 8 olguda (%50) ise kesin parasempatik
disfonksiyon ve sempatik disfonksiyon birlikteligi
saptandi. 2 sirotik olguda (%13) ise otonomik dis-
fonksiyon bulgusuna rastlanmadi

Kesin parasempatik disfonksiyon ve sempatik
disfonksiyon birlikteligi olan 8 olgunun QTc inter-

Tablo 1. Olgularin genel 6zellikleri

Siroz Kontrol

Yas (yil) 50+3 50+6
Seks (n)

Erkek 13 4

Kadin 3
Etiyoloji (n)

HBV 10 -

HCV 6 -
CHILD PUGH GRUP (n)

A 3

B 7 -

C 6 -




Hasan YAVUZ ve Ark.

Tablo 2. Olgularin otonomik testler ve QTc inter-
vali agisindan karsilastirilmasit

Siroz Kontrol

QTc (msn) 448+9%* 399+10
QTc (msn)

CHILD PUGH A+B(n=10) 446+13 -

CHILD PUGH C (n=6) 451+11 -
Kesin parasempatik
disfonksiyon var (n) (%) 12 (%75) -
Kesin sempatik
disfonksiyon var (n) (%) 10 (%62)
Parasempatik ve

sempatik disfonk. var (n) (%) 8 (%50)
Parasempatik veya

sempatik disfonk. var (n) (%) 6 (%38) -
Otonomik disfonksiyon

saptanmayanlar (n) (%) 2 (%l13) 7 (% 100)

QTe(msn)

460
440
420
400
380
360

P<0.001

wSIROZ
[IKONTROL

Sekil 1. Sirozlu ve kontrol olgularinda diizeltilmis QT intervali

(QTo).

QTc(msn)

P<0.05

BKPSD+SD
I IKPSD/SD
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Sekil 2. Kesin parasempatik (KPSD) ve sempatik (SD)
otonomik disfonksiyonlu olgularla, bu otonomik disfonksiyon
gruplarindan sadece birinin saptandigi olgular arasindaki
diizeltilmis QT intervali (QTc) iliskisi.

vali (ortalama 466+40msn), bu iki disfonksiyonu
birarada bulundurmayan 8 olgudaki QTc intervalin-
den (ortalama 435+80msn) istatistiksel olarak an-
laml1 sekilde daha uzun bulundu (p<0.05) (Sekil 2).
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QTc intervali uzamasi ile serum bilirubin
diizeyi, protrombin zamani uzamasi gibi hepatoscl-
liler disfonksiyon kriterleri arasinda istatistiksel
iligki saptanmazken, Child Pugh skoru ve serum al-
bumin diizeyi ile istatistiksel olarak anlamli pozitif
bir korelasyon oldugu goézlendi (p<0.05).

Tartisma

Calismamiz sirotik hastalarda QTc¢ interval
uzamasinin sik bir bulgu oldugunu desteklemekte-
dir. QTc interval uzamasi hepatoselliiler disfonksi-
yon siddetini gosteren Child Pugh skoru ile zayif
bir iliski i¢inde bulunmustur. Rosmawati ve
arkadaslarinin yaptig1 ¢alisma da, sirotik hastalarda
etiyolojiye bagli olmaksizin QT intervalinde uzama
oldugu saptanmistir (5). Sirotik hastalarda saptanan
QT interval uzamasinin nedeni kesin olarak bilin-
memektedir. Sirozlu hastalarda otonomik noéropa-
tinin etiyolojiye bagli olmaksizin yiiksek siklikta
oldugu daha oOnce yapilan c¢alismalarda goste-
rilmigtir (7-9). Cesitli arastirmacilar QT interval
uzamasi ile otonomik disfonksiyon varligi ve sid-
deti arasindaki iliskiyi gdzlemlemislerdir. Kempler
ve arkadaglart yaptiklart calismada QT interval
uzamasinin otonomik ndropatinin bir sonucu
oldugunu ileri sirmiislerdir (10). Rosmavvati ve
arkadaslar1 QT interval uzamasi ve otonomik
noropati varliginin hepatik transplantasyon sonrasi
beraberce ortadan kalktigini goéstermislerdir (5).
Biz de calismamizda parasempatik ve sempatik
otonomik disfonksiyonu birarada bulunduran sid-
detli otonomik noropatili sirotik olgularda, yalniz
parasempatik veya sempatik otonomik disfonksi-
yon saptanan hastalara gore daha siddetli QT inter-
val uzamasi oldugunu gosterdik. Saptadigimiz bu
iligki otonomik néropati ile QT interval uzamasi
arasinda iliski oldugunu ileri siiren ¢alismalari
desteklemektedir.

Sirotik hastalarda otonomik ndropatinin ve QT
interval uzamasinin mortaliteyi arttirdig1 ileri
siriilmektedir. Bu risk artiginin baslica nedenleri
arasinda kanama ve sepsis gibi komplikasyonlara
karst otonomik reflekslerin hemodinami i{izerine
koruyucu etkilerinin ortadan kalkmasi ve QT inter-
valinin uzadig1 olgularda hayati tehdit edici ciddi
ventrikiiler aritmilerin ortaya ¢ikmasi sayilabilir (4-
5,11). Calismamiz prospektif bir ¢alisma olmadig:
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icin otonomik ndropati vc QT interval uzamasinin
mortalitc iizerine etkisini degerlendiremedik.

Sonug olarak otonomik disfonksiyon ve QT in-
terval uzamasi sirotik hastalarda sik rastlanan bul-
gulardir. Sempatik ve parasempatik disfonksiyonun
birlikte bulundugu hastalarda OT intervalinin daha
fazla uzamasi, otonom noropati ile QT interval uza-
mast arasinda iliski oldugunu diisiindiirmektedir.
Sirotik hastalarda otonomik disfonksiyon nedeniyle
strese yanit olarak gelisecek baroreseptdr yanitin
bozulmasi vc uzamis QTc intervali bu hasta
grubunda mortaliteyi arttirabilecek risk faktorleri
olabilir.
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