KONJESTİF SENDROM VE DEKONJESYONU ANLAMAK

[bookmark: _GoBack]Konjestif Kalp Yetersizliğinde Volümun Yeniden Dağılımının  Rolü 

Volüm Yüklenmesi:

Mevcut kalp yetersizliği  korunma veya tedavi programlarının çoğu, kardiyovasküler dekompansasyonun, öncelikle kardiyopulmoner konjesyona  yol açan  aşırı volüm yüklenmesinden kaynaklandığını varsaymaktadır. Daha sonra, KY tedavilerinin “en etkileyici parçası” kardiyovasküler sistemin dekonjesyonudur. 
Diüretik ilaç tedavilerinin KY semptomlarını daha hızlı düzelttiği bilinmektedir, ancak ultrafiltrasyon gibi daha agresif volüm azaltma  stratejilerinin KY'de etkili (uzun dönemde prognozu belirleyen tekrarlayan dekompansasyon ile hastane kabulü, mortalite) olduğu kanıtlanmamıştır1,2. Longitudinal KY tedavisi için mevcut stratejiler çoğu zaman ayaktan tedavi, vücut ağırlığı ve volüm durumunu  hedef alan bir çeşit çıkış sonrası sağkalıma odaklanır.
Evde ya da uzaktan izleme çalışmaları genellikle, vücut ağırlığındaki akut bir değişimin tıbbi tedavide bir değişikliğe neden olacak günlük vücut ağırlığı ölçümlerine dayanır. Hastaneye yatış öncesi bu tür vücut ağırlığı değişimlerinin duyarlılığı çok düşük  (% 9),  özgüllüğü ise yüksek (% 97) bulundu3.
· Özellikle, birçok hasta akut dekompanse kalp yetersizliği (ADKY) nedeniyle hastaneye yatmadan önce kilo değişikliği yaşamadı. Aslında, hastaların% 50'sinde, hastane yatıştan önceki günlerde anlamsız miktarda vücut ağırlığı (<2 pound (1pound =0.45 kg  ) veya <2 kg) artmıştır (çalışmaya dayanarak)3,4. Benzer şekilde, ASCENDHF (Acute Study of Clinical Effectiveness of Nesiritide and Decompensated Heart Failure)'deki DKY hastalarının post-hoc analizlerinde; Hastaların% 26'sı hastanede yatış sırasında hiç kilo kaybı göstermemiştir ( -1 kg ≤ değişim <1 kg). Aslında % 8'de kilo artışı (≥1 kg) göstermiştir5.
· Önemli olarak, ambulatuvar ortamda intrakardiyak dolum basınçlarını değerlendiren  araştırmalarda;  genellikle sağ ve sol kalp basınçlarının ADKY ile hasta yatışından önce ve vücut ağırlığında kayda değer bir değişiklik olmadan önce yükselmeye  başladığını tespit etmiştir (Figür -1) 6,7.
· Bu nedenle, birçok durumda sağ ve sol kalp dolum basınçlarında  artış, vücut ağırlığı (kilo alımı) veya toplam vücut  volümu  artışı yokluğunda ortaya çıkar8,9.


Destekleyici kanıtı, vücut  volüm analizi kullanılarak “iyodo-hipurat sodyum I 131 işaretli insan serum albümin
indikatör – dilüsyon tekniği” kullanılarak sağlanmıştır. Bu teknolojiyi kullanarak yapılan araştırmalar, çoğu durumda KY için  kabul edilen  hastaların (% 34), genellikle ya normal plazma volümu ile normovolemik ya da hipovolemik olduğunu göstermiştir10,11.
· Klinik sunumun heterojenitesi, sıvı retansiyonunun tutulmasındaki eksikliğe rağmen artmış dolum basıncını ve ardından ADKY gelişimini açıklayan tamamlayıcı bir mekanizmanın var olduğunu ima etmektedir.
· Potansiyel katkıda bulunan bir mekanizma, insan vücudundaki farklı damar bölümleri arasında kan volümünün vücuttaki total miktarı değişmeden  yeniden dağıtılması olabilir (volüme redistribution ).
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Figür -1. Kalp yetersizliği patofizyolojisinin  basitleştirilmiş anlayışının içeriği; hemodinamik izleme cihazları kullanarak doldurma basınçlarındaki değişiklikler, ölçülen  kalp hızı değişkenliği ile   otonom adaptasyon, ve torasik empedansı kullanarak intratorasik sıvı içeriğindeki değişiklikler.
(J Am Heart Assoc. 2017;6:e006817. DOI: 10.1161/JAHA.117.006817).

İnsan Vücudunda Kanın Dağılımı:
Kan, insan vücudundaki suyun% 5'ini oluşturur. Kanın çoğu genellikle venlerin olduğu düşünülen kapasitan damarlarda tutulur. Sonuç olarak, venöz sistem toplam kan hacminin% 70'ini içerir ve kanı depolamak için arteriyel sisteme göre 30 kat daha uyumludur12. 
Yüksek vasküler kompliyans (uyum), kan hacmindeki değişikliklere venlerin daha kolay adapte olmasını sağlar. Büyük uyumu ile kan damarları büyük miktarlarda kanı depolayabilir ve kapasitans damarları olarak adlandırılır. Bununla birlikte, kapasitans damarlar sadece kanı depolamakla kalmaz, aynı zamanda damarların aktif kasılmaları ile kalbin ve kalp debisinin (preload’un) düzenlenmesinde aktif olarak rol oynarlar (aktif kapasitan). İlginçtir ki, venöz sistem vasküler kapasitansa eşit şekilde katkıda bulunmaz. Splanknik damarlar olarak  adlandırılan batın venleri, diğer taraftan ekstremite ve cildin venlerinden  çok daha uyumludur13. 
Birçok diğer  organın aksine iç organlar doku hacmi ile mukayese edildiğinde rölatif  olarak büyük miktarda kanla dikkat çeker . 
Düşük damar direnci ve yüksek kapasitans nedeniyle, splanknik sistem kalp debisin % 25'ini alır ve splanknik venler ise toplam kan volümunun % 20 ila % 50'sini içerir14,15, splanknik organlar arasında yaklaşık olarak  dağılım :  Karaciğer% 14; dalak% 12; bağırsaklar ve mide yaklaşık% 10'dur16.
· Özgün  özellikleri nedeniyle,  splanknik  vasküler bölme, dolaşımdaki kan hacmindeki herhangi bir değişikliğin büyük  kısmını aktif ve pasif bir şekilde alabilen veya salabilen  ana kan rezervuarı görevi görür (“Venöz rezervuar” veya “gerilmemiş volüm”).
 “Etkili dolaşım volümu” veya “gerilmiş hacim” fizyolojik olarak ifade edilir; ancak anatomik olarak ayrı bir bölme değildir (Figür -2). Santral bölme esas olarak arteriyel sistem ve splanknik olmayan venöz damarlardaki kanı ihtiva eder. “Etkili dolaşım hacmi”, kalbin preloadunun  ana belirleyicilerinden biridir 17,18.
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Figür -2. ( OrtadakiÇizim): Resimli, insanın kan havuzunun 2 bölmeli modeli. Solda-  Splanknik bölme  venöz rezervuar / gerilmemiş hacim olarak işlev görür. Sağda- etkili dolaşım / stresli hacme katkıda bulunan merkezi bölme vardır. ve böbrekler yoluyla volum içeriğini düzenler.
                                                                       (J Am Heart Assoc. 2017;6:e006817. DOI: 10.1161/JAHA.117.006817)


Splanknik Kan Volumunun Düzenlenmesi
Venöz kapasitans damarlarının kan hacmindeki değişiklikleri, pasif veya aktif bir mekanizma ile tetiklenebilir.
 Pasif mekanizma, transmural basınç değişimlerinin sonucudur. Aktif mekanizma ise vasküler düz kasların  kasılma seviyesindeki bir değişim sonucudur. KY ile ilgili pasif mekanizma örneği, öne doğru bükülürken dispne semptomunu ifade eden “bendopne’dir19. Aktif mekanizmanın ana belirleyicilerinden biri, epinefrin  ve norepinefrin yoluyla venoz damarlarda kasılmaya (venokonstriksiyon)  neden olan, splanknik kapasitansı azaltan ve etkin dolaşım volümunun toplanmasına sebep olan sempatik sinir aktivitesidir (SSS).
 Burada, kardiyopulmoner ve arteriyel barorefleksler vasküler veya kardiyak dolum basınçlarındaki  düşüş; baroreseptörler    ve refleks döngüsünün bir parçası olarak algılanır; splanknik ve periferik bölmeden  kalbe kan almak için sempatik tonusun artırdığı durumlarda SSS'nın düzenlenmesinde anahtar rol oynar20. 
Venöz vasküler tonus ve SSS arasındaki güçlü ilişki splanknik vaskülatür üzerinde bulunan çok sayıda adrenerjik reseptörler (damarlarda arterlere göre 5 kat daha fazla adrenerjik terminal yoğunluğu) ile açıklanabilir12,21. Sonuç, splanknik sistemde diğer vasküler bölgelere kıyasla daha belirgin bir venöz vazomotor cevap vardır.
SSS, splanknik bölmeyi Çölyak pleksusda birleşen ve sempatik torasik ganglionlardan dallar (T6 -11) aracılığıyla splanknik vaskülatürü innerve ederek splanknik  bölmeyi kontrol eder  22,23. SSS azaldığında vasküler kompliyans artar ve ardından splanknik rezervuar hacmi artar. Öte yandan, sempato-adrenal stimülasyon (venokonstriksiyon ve artan kan akımı hızı ile), splanknik  rezervuardan kan hacmini santral  dolaşıma aktarır.
İnsanda sinirlerin uyarılması, 2 dakika içinde preload (% 50) ve kalp debisinde (% 200) artışa neden olur26.
· Egzersiz, ortostaz ve kanama; splanknik yatak vazokonstriksiyonu yoluyla gerilmemiş volümün  hızlı bir şekilde toplanmasını gerektiren, artan talep ve birdenbire azalan etkin dolaşım hacmi / preload’un 3 klasik örneğidir12,27.

KY'de Splanknik Kapasitans:
Kalp yetersizliğinde,  nörohormonal aktivasyon ve splanknik vasküler bölme3, akut ve kronik KY'nin  volüm düzensizliğinin merkezindedir.  Akut dekompanse KY’nin varolan tedavi  ve korunma  stratejileri,  intravasküler sıvı volümunun genişlemesi ve kalbin  dekompansasyonundan  sorumlu klasik bir görüş olan tuz ve sıvı tutulumuna odaklanmıştır.
· Bununla birlikte, bozulmuş intravasküler sıvı dağılımı kavramı, toplam vücut suyu ve tuzu artışı  bulunmadan bile kronik KY ve / veya ADKY sürecinde önemli bir rol oynayabilir 17 (Şekil -3).
· Splanknik  vasküler bölmenin KY hastalarında uygun olmayan,yersiz  volüm kullanımı/tutulumu’na katkıda bulunan 3  primer  mekanizma olduğu görünmektedir:
1. Pasif: Ekstra sıvıyı tamponlama kabiliyetini azaltan splanknik vasküler yatağın bozulmuş depolama kapasitesi.
2. Aktif: Sempatik tonusta artış; sıvıyı splanknik bölme dışına, etkin dolaşım içerisine taşır, bu ödemdir.
3. Kardiyorenal/Heparorenal: Splanknik vasküler bölme ile böbrekler arasında uygunsuz/yersiz sıvı tutulumu ile sonuçlanan direk etkileşim .
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Figür -3. Kronik dekompanseKY’den akut KY’ye progresyonuın önerilen mekanizması. Sodyum retansiyonu ve sıvı genişlemesi retansiyonu ve sıvı ekspansiyonu ‘gerilmemiş’ volüm artışı ve sonra da plaknik konjesyon  ile sonuçlanır. Bu süreç yavaş olup günler haftalar alır. Hızlı komponent aşırı sempatik sinir sistemi aktivitesi ile otonomik giden dekompansasyondan önce birkaç gün içinde  saptanır. Bu, merkezi dolum basınçlarında daha sonra hızlanan bir artışla birlikte bölümler arası sıvıların merkezi sirkülasyona kaymasına neden olur. Hızlı sıvı mobilizasyonu aktivite ile de ortaya çıkar ve KY hastalarının yaşadığı egzersiz sınırlamalarını açıklayabilir.

(J Am Heart Assoc. 2017;6:e006817. DOI: 10.1161/JAHA.117.006817)


Deneysel kanıt:

Teorik olarak, Akut sol ventrikül fonksiyon bozukluğu ile ilişkili  kalp debisinde azalma ve  periferik vasküler dirençte artış yüksek pulmoner vasküler  basınçları  tek başına açıklayamayabilir28. Kanıtlar,  santral  volüm dağılımı ile ilişkili  venöz kapasitedeki ek  değişimin, pulmoner venöz basınçlardaki artışa önemli  katkı sağlayıcı olduğunu ima etmiştir28- 30.
· Hızlı sağ ventrikül  pacing'inin neden olduğu KY, toplam vasküler kapasitansta derin bir azalma veya başka bir deyişle vücudun kan depolama kapasitesinin azalmasına yol açar.
 Bilindiği gibi, zaman içinde az çok stabil   kan  volümü göz önüne alındığında, dolaşımın dolum basınçları artar31. Birkaç hafta boyunca toplam vasküler kapasitans üzerindeki bu derin etkiler, kalbin  yükleme/doldurma koşullarında büyük değişikliklere neden olur. 

· Sonuç olarak, volüm yüklenmesini takip eden  KY modelinin dekompansasyonu;  gerili volümün  birincil artışından  (örneğin eksternal sıvı bolusu ile) ziyade kanın splanknik vasküler bölmeden (gerilmemiş volüm) santral  bölmeye (gerilmiş volüm) kaymasına bağlanmıştır32. Splanknik vasküler yatağın, ADKY'de gözlenen zararlı sıvı kaymalarına önemli bi katkıda bulunduğu kanıtlanmıştır: Kalp debisi ve ortalama sağ atriyal basınç değişimleri, splanknik sempatik sinirlerin uyarılması ile farklı dolaşan kan volümlarını harekete geçirir. Yüksek dolaşım volümlerı, daha  fazla volüm infüzyonuna uygun olarak kalp debisi ve  aort basıncını değiştirmemiştir; fakat splanknik sinirlerin uyarılması periferik direnç ve aort basıncını yükseltmiş ve genellikle sol ventrikül  atım hacminde  artışa neden olmuştur)22. Splanknik damarların vazokonstriksiyonu, tek başına kalbin dolum basınçlarının artışında eksternal volüm yüklemeden daha etkilidir.


Bozuk Splanknik Kapasitansın Klinik Kanıtları:
İntravasküler kan volümunun dağılımını incelemek ve bölgesel sempatik tonusu ölçmek için basit tekniklerin bulunmadığını belirtmek   önemlidir. insanlarda ADKY mekanizması olarak bölümeler arası sıvı değişimi kavramını kanıtlayacak kesin çalışmalar yapılmamıştır. KY olan hastalar sağlıklı kontrollerle karşılaştırıldığında; bir tarafta splanknik kan akımının  azaldığı, diğer tarafta splanknik kan volümunun gerçekte arttığı bulunmuştur33. Bu sonuçlar, bazı hastalarda baskın olan yüksek sağ kalp dolum basınçları ve abdominal konjesyon nedeniyle şaşırtıcı değildir, bu ayrıca sağ taraf KY'nin ağır basan bulgusudur. Ancak, KY hastalarında artımlı splanknik kapasitesinin (“kalan depolama alanı”)  sağlıklı bireylerle karşılaştırıldığında sınırlı olduğu varsayılabilir. (Figür -4)


Periferik vasküler kapasitans KYkEF ve KYdEF'de kontrollere kıyasla değişmeden kalır34.
 Barorefleks normalde bu vasküler yatağa  sempato-inhibitör etki sağlayarak sıvının, splanknik rezervuardan uzağa kaymasını önler35.
· KY'deki azalmış barorefleks fonksiyonu; vücudun kronik, fakat özellikle akut hastalık durumlarında, etkin dolaşım volümünün  nihai yükselişini  tamponlama fonksiyonunu  inhibe eder 36,37. Mantıksal olarak, ana depolama bölmesinin azalmış tampon fonksiyonu (“pasif”), total vücut volümünün arttığı durumda (oral veya intravenöz sıvı alımında) dekompansasyona (“taşma”) predispozedir.

· Splanknik vasküler  bölme KYkEF'li hastalarda özellikle önemli bir rol oynayabilir. KYkEF’li hastalar özellikle egzersizde  fazla volüm yüklenmesine duyarlıdır ve sıklıkla sol atriyal basıncında  egzersiz sırasında meydana gelen dikkat çekici geçici bir artış intravasküler volümün dekonjesyon ile düşürülmesi ile hızla çözülür 38,39. Örneğin sağ kalp kateterizasyonu sırasında pasif bacak yükseltilmesi uç basınçlarda (tıkalı pulmoner arter uç ‘kama’ basıncı) anlamlı artışa sebep olur, bu sadece egzersiz (tırmanma, merdiven çıkma ve yokuş yukarı yürümek gibi) ile devam eder40. Uç basınçtaki bu artışlar, kardiyak preload'daki küçük değişikliklerin bile önemini gösterir. 
· Bununla birlikte, KYkEF’nin  patofizyolojisine başlangıçta SV diyastolik fonksiyonunun  sebep olduğu  düşünülse de, son çalışmalar çoklu anormalliklerin daha kompleks tutulumunu işaret etmiştir41.

· KYkEF'in  birçok hastada teşhisi, sadece dinlenimdeki klinik, ekokardiyografik ve hatta invaziv hemodinamik ölçümlere dayanıyorsa gözden kaçırılabilir42. 

· Uyumsuz (non-komplian)  kardiyopulmoner sistemin yanı sıra potansiyel olarak uygun olmayan volüm-hacim dağılımını ima eden KYkEF’’li bir hasta alt grubu “dinlenimde  konjesyon kanıtı olmadan egzersizle ilgili önemli semptomlar yaşar”. Egzersize bağlı sempatik aktivasyonu ile kan, splaknk bölmeden uzağa yönlendirilir ve aktif olarak karın içinden kalp ve akciğerler gibi santral vasküler bölmeye taşınır43. Hepsi birlikte  değerlendirildiğinde, splanknik vasküler bölmenin aktif ve pasif katkısı, egzersiz ile kardiyopulmoner konjesyona önemli ölçüde katkıda bulunabilir.
Hipoksi ve hiperkarbiye artımış hipersensivite; splanknik vasküler kapasitansta azalma ile birlikte akut ve kronik sempatik bir stimülasyonun mekanizması olabilir (Figür -1)44. 
KY'li hastalarda solunum uyarılarına abartılı yanıtlara ve sempatik aracılı hipoksik stimülasyona kan basıncı yükselmesine yol açan   periferik kemoreseptör duyarlılığı artmıştır45--48. 
Bundan başka, periferik kemoreseptör hipersensivitesi KY’li hastalarda mortalitenin bağımsız ölgöreni bulunmuştur.49. Kemorefleks güdüsünün aktivasyonu  SSS aktivasyonunu aktive eder ve sonuç olarak KYHFdEF ve özellikle KYkEF'li  hastalarının volüm  intoleransını yönlendiren barorefleks fonksiyonunu daha fazla bozar50- 52,53. Obstrüktif veya santral uyku apneli hastalar, sık hipoksik ve hiperkarbiye maruz kalış dürtüsü ile özellikle  yüksek kemoreseptör aracılı kemoreseptör- sempatik sinir aktivasyon artış riskindedir54.
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Figür -4. Bu grafik, sağlıklı  ve hastalık durumları arasında splanknik vasküler  kompliyansdaki (uyumdaki) hipotez edilen değişimi göstermektedir. KY splanknik bölmenin total vasküler kapasitansında azalma ile belirtilir. Splanknik bölmenin kalan depolama kapasitesi, vücudun volüm yüklenme durumuna bağlıdır.

                                                              (J Am Heart Assoc. 2017;6:e006817. DOI: 10.1161/JAHA.117.006817)


SPLAKNİK BÖLME: KY ve Kardiyorenal Sendrom Arasında Bağlantı 

Akut dekompanse KY bulunan hastalarda, venöz konjesyon  renal fonksiyonun kötüleşmesini tetikleyen  en önemli hemodinamikfaktördür55,56 . Gelişimine bir takım mekanizmalar  dahil edilmiştir, bunlar:  Renal vazokonstriksiyona sebep olan SSS’nin global aktivasyonu ve  kötüleşen GFR57. Bu etkiler  sistemik venöz konjesyona bağlı yükselmiş venöz basıncın böbrek üzerinde direk etkisi ile birlikte diüretik direnci ve dolum basınçlarında daha fazla yükselmeye neden olur58.
Ayrıca,  kronik splanknik konjesyonun tek başına  böbrek disfonksiyonu ile birlikte  diüretik direncine neden olabileceğine dair kanıtlar vardır. Portal venin venöz duvarındaki gerilme, reseptörleri gibi lokal refleks sistemleri ve splanknik  bölme ile böbrekler arasında  bağlantı fonksiyonu görür. Bu lokal refleks , portal ven distansiyonu sırasında renal vazokonstriksiyona yol açan böbrek sempatik sinirlerini uyarıcı  cevapta rol oynayabilir (hepatorenal refleks) 59. 
Karaciğer / dalak ve böbrekler arasındaki etkileşim komplekstir ve spesifik uyarıları algılayarak böbrekleri ve fonksiyonlarını doğrudan etkiler ve nöral aracılı devreler yoluyla bunlara tepki vererek karaciğerde osmo-, kemo- ve baroreseptör varlığını gösterir  60,61. Reseptör aktivasyonu, sempatik sinir tonusunun artmasına ve böbrek boyunca sodyum ve su emilimine neden olur (KY'deki konjesyonun mekanizması için bu refleksin potansiyel önemli rolüne dekonjesyon tedavide dikkate alınmalıdır).

Splanknik konjesyon hepatik ve splenik baroreseptörleri aktive eder ve cevap olarak böbreklere ve kardiyopulmoner bölgelere (giden) sempatik efferent sinir aktivitesini arttırır. Hepatik ve splenik mekanoreseptörlerin aktivasyonu; renal vazokonstriksiyon, renin salınımı ve tubuler su ve sodyum reabsorbsiyonunda artış veya glomerüler filtrasyon hızı ve böbrek kan akımında azalma ile ilişkilidir62. Buna karşılık, afferent veya efferent refleks kolunun kesilmesi, (renal efferent sinirin refleks  aktivitesini elimine eden anteriyor hepatik sinirlerin kesisinde görüldüğü gibi ) hepatorenal veya splenorenal refleksi ortadan kaldırır62,63.
· Hepatik / splenorenal, iki farklı splanknik konjesyon formunda belirginleşir.
· 
· Kalp yetersizliğinde karın konjesyonu ve  yükselmiş portal basınçlar, sodyum ve volüm retansiyonu ile yukarıda bahsedildiği gibi hepatorenal ve splenorenal  reflekslerin  aktivasyonuna yol açan splanknik mekanoreseptör distansiyonu ile karakterizedir. 
· Refleks arkın kesilmesi ve bu reseptörleri boşaltmanın  bu refleksi ortadan kaldırdığı gösterilmiştir. Hepatorenal sendrom kliniğinde lomber sinirlerin perkütan sinir bloğu, artan idrar çıkışı ile böbrek fonksiyonlarını iyileştirmiştir 64. 
Önemli olarak, karaciğer sirozu patolojisi portal hipertansiyon ve splanknik konjesyon bileşeninde karşılaştırılabilir.

Teşhis ve Tedavi Yaklaşımları
Hacim kaydırma çalışmalarındaki karmaşıklık, splanik bölmesinin katkısında ve  KY patofizyolojisinde bölümlerarası sıvının kaymasına dikkat edilmediğini açıklar. 
· Natriüretik peptidler gibi biyomarkerler  ve vasküler konjesyon (juguler venöz dolgunluk), ekstravasküler volüm (alt ekstrtemite ödemi ve asit) ve vücut ağırlığındaki değişikliğin kullanılarak yapıldığı rutin fizik muayene değerlendirmesi, toplam vücut volüm durumu ile zayıf korelasyon gösterir 65- 67, ve santral  ve splanknik vasküler bölme arasında intravasküler volüm dağılımı hakkında az bilgi sağlar.
· Bölümler arası sıvı değişimlerini ölçmek için potansiyel olarak yararlı teşhis araçları arasında splanknik kan havuzu ölçümlerini sağlayan “radyonüklid pletismografi” bulunur68. Bununla birlikte, bu prosedürün teknik gereksinimlerinden dolayı klinik pratik kullanımı  uygun değildir70. Ayrıca, biyo-empedans69 ve biyoelektrans70, bölmeler arası sıvı değişimlerinin daha az karmaşık, fakat daha az doğru bir tahminini sağlayabilir.
Biyo-empedans ve biyoelektrans teknolojileri, insan dokusunun homojen olmayan bir elektrik iletkeni olduğu varsayımına dayanmaktadır. Doku boyunca hareket eden elektrik akımının özellikleri kan / sıvı içeriğindeki değişikliklerle değişir. Ancak  bu teknolojiler intravasküler volümü  ekstravaskülerden ayırt edilememeleri ile  kısıtlıdır.
· Splanknik vasküler kapasitansı değerlendirmek için çok basit bir tanı aracı ortostatik strestir: Bunun ana bileşeni “ortostazla preloadda  düşüşe yol açan pasif kan volümünün periferik kan damarlarından (kollar ve bacaklar) daha fazla yukarıya, karın ve pelvisdeki venlere kaydırılmasıdır”71.
· Kronik KY'de tilt-masa testine hemodinamik cevap atipiktir; dik duruşta kayda değer periferik havuzlanma yoktur72. KY hastalarında ortostatik stresin daha iyi toleransı, kardiyak preloadda düşüşü  önleyen  daha yüksek dolum hacimleri ve azalan splanknik kapasitesi ile açıklanabilir. 
KY hastalarında diüretik ile dekonjesyon73 veya kan alma74  daha önce sahip olmayan  ortostatik hipotansiyon ile sonuçlanabilir 173,174; bunun anlamı:  

· KY'li  hastada ortostatik semptomların varlığı normal ile yüksek splanknik (ve periferik) venöz kapasitansdır(= daha fazla pasif kan volümunun splaqnkik yatağa kayması, yniden dağılımı ve preload düşüşü). Oysa ki, ortostatik semptom eksikliği  bunun tam tersini ifade eder. 
· Çıkarılması gereken ders: KY’nin dekonjesyon  tedavi stratejileri, sürekli ve kapsamlı olarak volüm durumunun dikkatlice değerlendirilmesini de kapsamalıdır .

Akut dekompanse Y’de, eksternal volüme ek olarak veya yerine volüm dağılımı sorun olabilir.  Volüm kaymasını  ve santral bölmeden ve/veya dekonjeste her iki bölmeden uzağa  böbrek fonksiyonunu riske atmadan ve çok fazla volüm uzaklaştırmadan  volümun splanknik bölme içerisine doğru yönünün nasıl tersine çevrileceği ortaya çıkan zorluktur (Figür -5).  
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Figür 5. Kalp yetersizliğinde, splanknik vasküler bölmenin vasküler depolama kapasitesi düşer . Çizimde splanknik bölme içerisine kanın yeniden dağıtılmasını sağlamak için farklı terapötik yaklaşımlar gösterilmiştir.

                                                          (J Am Heart Assoc. 2017;6:e006817. DOI: 10.1161/JAHA.117.006817)


Splanknik Vasküler Kapasitansı Artıran İlaçlar

ACE İnhibitörleri ve nitratlar gibi ilaçların KYdEF’nin tedavisinde  belirlenmiş, sabit rolü vardır. Fakat bir şekilde, her iki ajanın da  splanknik kapasitansını arttırdığı gösterilmiştir75,76. Akut ve kronik kaptopril kullanımı ile KY hastalarında  ortostatrik semptomlara bağlı kullanım zorluğu  saptanmıştır77.
Kaptopril; preload, pulmoner basınç, kama basıncı ve kalp indeksinde düşüşe neden oldu. Bu sonuçlar sistemik  vasküler dirençteki değişiklikler (aslında arttı) ile açıklanamamıştır. Fakat büyük olasılıkla preload'daki akut  azalmadan kaynaklanmıştır. 
ACE inhibitörleri, Nitratlar ve Trimetafan gibi ganglionik blokerlerin gözlenen etkileri  kanın venöz hazne içerisine yeniden dağıtılması ile vasküler kapasitanstaki  artıştan kaynaklanabilir ve  böylece sol ventrikül diyastol sonu basıncını düşürür. Bu etkiler akut veya kronik olabilir.
 Bununla birlikte, hidralazin gibi arteriyel vazodilatör ilaçları splanknik vasküler kapasitans üzerinde etki göstermemiştir78. Bir ilacın splanknik vazodilatuar mekanizmasının, KY morbidite ve mortalitesi üzerindeki etkisine ne ölçüde yansıdığı daha fazla değerlendirilmelidir76. 
· Splanknik vazodilatasyon, adrenerjik reseptör blokerleri gibi ilaçlarla  sempatik sinir tonusundaki azalma ile de sağlanabilir. Metoprolol ve Karvedilol gibi beta- blokerlerin KYdEF hastalarında kanıtlanmış yararı vardır79, ancak, adrenerjik reseptör blokerleri kullanılarak SSS aktivitesinin' global olarak azaltılmasının, splanknik bölmedeki lokal SSS aktivitesini  modifiye etmek ve vasküler kapasitansı olumlu şekilde değiştirmek için yeterli olup olmadığı hala belirsizdir. Hedefi olan sempatik blokaja karşı sistemik konjesyonlu KY hastalarında, kötü klinik sonuçlarla bağlantılı  sistemik KB’de potansiyel  büyük düşüşün ve abartılı negatif inotropi etkisinin bedeli olarak  beklenen splanknik vazodilatör  etkiye neden olabilir ) . 80,8

Otonomik Modülasyon- Otonomik modülasyon, KY ve KRS için tanımlanan patomekanizmanın tedavisi için çekici bir seçenektir. Kavramsal olarak, splanknik sempatik tonusun azaltılması splanknik vasküler kapasitansta bir artışa neden olabilir. KYkEF'li hastalarda KYdEF'den daha fazla vasküler kapasitanstaki artış dispneyi ve egzersiz kapasitesini düzeltebilir. Ayrıca, santral venöz ve arteriyel sistemi boşaltmanın  beklenen yararları, akut dekompansasyonların görülme sıklığı ve şiddetini azaltabilir.
. Splanknik vasküler tonusun direk modülasyonunun yanı sıra hedeflenen tedaviler; kemorefleks ve bozulmuş barorefleksin otonomik tonus üzerindeki zararlı etkisinin ve KY dekompansasyonunun tetikleyici rollerini değiştirebilir.
 
Renal denervasyon için deneysel terapi, otonomik dengesizliğe katkıda bulunur ve görünen  böbrekler ve SSS arasındaki kulpu hedefler. Bazı erken pozitif  sonuçlara rağmen, bu girişim  beklentileri karşılayamamıştır85,86. Bununla birlikte, otonomik modülasyonun değerlendirilmesi devam etmekte ve KY’de hepatorenal ve splenorenal sendromun tedavisi için ümit vaat etmektedir.

Volüm azaltan Tedaviler- Splanknik ve  santral  vasküler bölmeler birbirine bağlı olduğundan, bunları seçici boşaltmak mümkün değildir. 
Diüretik stratejilerinin üzerinde de ultrafiltrasyonun (UF) net bir faydası olmamasına rağmen,
ultrafiltrasyon daha hızlı ve daha yüksek volümlü dekonjesyon  sağlama yeteneğine sahiptir 1,2,87. Ultrafiltrasyon intravasküler volümü kaldırır ve renal ve splanknik damarların hızlı ve kısmi dekompresyonunu sağlayabilir88. Bunun karşılığında portal mekanoreseptörleri boşaltır ve hepatorenal ve splenorenal refleksi engeller89. Hızlı intravasküler dekonjesyonun olumlu etkisi 90 ultrafiltrasyonun, oliguri ve  ADKY ile kabul edilenlerde  diürezde 5 kat artış sağladığı gösterilmiştir. Bu artış, kalbin debisi değişmeden kalsa bile meydana gelebilir. Buna karşın, konjesyonu olmayan ancak normal idrar çıkışı olan hastalar  ve kontrollerde  diüreze benzer bir düzelme  ile cevap vermemiştir.
The UNLOAD(Ultrafiltration versus Intravenous Diuretics for Patients Hospitalized for Acute Decompensated Congestive HeartFailure) and AVOID-HF (Aquapheresis Versus Intravenous
Diuretics and Hospitalization for Heart Failure) çalışmalarında ultrafiltrasyonun normal bakım ile karşılaştırılan UF ile daha fazla ağırlık, net sıvı kaybı ve olumlu sonuçlar verdiğini gösterilmiştir2,87. CARRESS (Cardiorenal Rescue Study in Acute Decompensated Heart Failure) çalışmasının olası böbrek yetmezliği ile ilgili endişelerinden dolayı, bu tedavi şu anda sadece ikinci seçenektir1.  Ultrafiltrasyonun böbrek yan etkileri ile bildirilen ilişkisi, aşırı agresif volüm çıkarılmasıyla ilişkilendirilebilir. (UF, toplam vücut sıvısındaki bir artıştan ziyade, bölmelerarası volüm değişiminin baskın ayrışma nedeni olduğu durumlarda muhtemelen daha zararlıdır.)
 Ultrafiltrasyon,
· Ultrafiltrasyon ile İntravasküler volüm zorla (büyük miktarda ve hızla) alındığında ekstravasküler boşluğun volümünün yeniden dengelenmesi için  yeterli zaman olmaz ve bu  damarın az dolumuna yol açabilir. Toplam vücut sıvısı volümünündeki artıştan ziyade, volümün yeniden yerdeğişimine bağlı dekompansasyonun ağırlıkta  olduğu dekompansasyon durumlarda, UF(veya agressif diürez)  muhtemelen daha zararlıdır.


Sonuç- İntravasküler volüm dağılımının bölmeler modelinin akut ve kronik KY’de rolüne; Splanknik vasküler bölmeye ve otonomik sinir sistemi ile regülasyonuna özel dikkat verilmelidir.
· Azalmış bir vasküler kapasitansın ve bölümler arası sıvı kaymasının, toplam vücut sıvı durumundan bağımsız olarak KY’nin alevlenmelerine nasıl yol açabileceği bilinmelidir.
· Bu kavram, kardiyovasküler dekompansasyonun ana itici güçleri olarak saptanan  sodyum ve sıvı tutma kavramının tamamlayıcısıdır.

®- Klinik pratiğe mesajımız: Dekompansasyonun tanı ve tedavisinde artmış total vücut volümünün ötesinde veya tersi, normal total vücut volümünde  bölmelerarası yeniden sıvı sıvı dağılımı ve plazmanın yeniden dolum hızı ve bölmelerarası sıvı değişimine dikkat edilmelidir. Bunun zorluğu; olayın ciddiyeti ve öngörülemez sürekli değişen dinamiğinden dolayı, yatakbaşı fizik muayene ile anlık değerlendirme ve tespit etme  zorunluğudur: Tanıda geleneksel konjesyonun geleneksel semptom ve bulgularına eşlik eden ortostatik hipotansiyon, venöz fazı ağırlıklı   uzamış dolaşımın indirek kalitatif bulguları, ödemin ciltaltı tipine intradermal ve yerçekiminden bağımsız ödemin eşlik etmesi gibi. 

Dekonjesyon Tedavisinin inceliği ve ustalığı ise diürez sırasında aşırı negatif sıvı dengesine ve hipotansiyona sürekli takipte dikkat edilmeli ve engellenmelidir;  fazla negatif sıvı dengesizliği ve sistolik kan basıncı düşüklüğü halinde intravasküler boşluk izotonik volüm ile desteklenmelidir.    
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