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Obezitede Tp-e/QTc Oraninin Degerlendirilmesi
Evaluation of Tp-e/QTc Ratio in Obesity
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0z
Amac: Obez hastalarda elektrokardiyografi kayitlarinda ani kardiyak 6liimii 6ngorebilecek basit bulgulari saptamayr amacladik.
Gere¢ ve Yontem: Calismamiza hastalar retrospektif olarak dahil edildi. Hastalar viicut kitle indeksi (VKi) 230 kg/m? (Grup 1]_ ve VKi <30 kg/m?
(Grup 2) olacak sekilde iki gruba ayrildi. Iki grup da benzer temel 6zelliklere, biyokimyasal ve ekokardiyografik 6zelliklere sahipti. Iki grup ventrikiler

repolarizasyon parametreleri acisindan karsilastirildi. Tp-e aralidi, T dalgasinin zirvesi ile sonu arasindaki stire olarak tanimlandi. Tp-e/QTc orani
hesapland.

Bulgular: Calismaya 190 hasta dahil edildi. iki grup arasinda yas (p=0,42), diyabet (p=0,238), hipertansiyon (p=0,877), sigara kullanimi (p=1,000),
kullanilan medikal tedavi, laboratuvar parametreleri, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (p=0,673), sol ventrikiil kitle indeksi (p=0,089) agisindan
anlamli fark saptanmadi. QTc arahigi gruplar arasinda benzerdi (416,4+11,6 ms ve 422,1+14,8 ms; p=0,081). Tp-e ve Tp-e/QTc orani Grup 1'de daha
yiiksekti (93,1+6,2 ms ve 67,7+2,5 ms; p=0,00; 0,22+0,02 ve 0,15+0,01; p=0,001). ilk muayenelerden 12 ay sonra obez grupta alti 6liim kaydedildi
(p=0,001).

Sonug: Calisma sonuclarimiz VKi 230 kg/m? olan hastalarda Tp-e araligi ve Tp-e/QTc oraninin anlamli olarak arttigini ve ani kardiyak 6liimiin daha
sik oldugunu gosterdi.

Anahtar Kelimeler: Aritmiler, ventrikler tasikardi, elektrokardiyografi, ani kardiyak 6ltim, Tp-e araligi, Tp-e/QTc

ABSTRACT
Aim: We aimed to detect simple findings that might predict sudden cardiac death in electrocardiography recordings in obese patients.

Materials and Methods: Patients were included in our study retrospectively. Two groups with body mass index (BMI) >30 kg/m? (Group 1) and BMI
<30 kg/m? (Group 2) were sampled from the study population with similar baseline characteristics, biochemical and echocardiographic features.
Ventricular repolarization parameters were compared between the two groups. The Tp-e interval was defined as the period of time between the T
waves' peak and their end. Tp-e/QTc ratio was calculated.

Results: This study included 190 participants. There were no differences between the two groups in terms of age (p=0.42), diabetes (p=0.238),
hypertension (p=0.877), smoking (p=1.000), medical treatment used, laboratory parameters, left ventricular ejection fraction (p=0.673), and left
ventricular mass index (p=0.089). The QTc interval was similar between the groups (416.4+11.6 ms, and 422.1+14.8 ms; p=0.081). Tp-e, and Tp-e/
QTc ratio were greater in Group 1 (93.1+6.2 ms, and 67.7+2.5 ms; p=0.00; 0.22+0.02, and 0.15+0.01; p=0.001). Twelve months after the first
examinations, six deaths were noted in the obese group (p=0.001).

Conclusion: Our study results showed that the Tp-e interval and Tp-e/QTc ratio were significantly increased, and sudden cardiac death was more
common in patients with BMI >30 kg/m?.
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GIRIS
Yiiksek kardiyak aritmi ve ani kardiyak 6liim (AKO) insidansi
obeziteyle iliskilendirilmistir’. Obeziteyle birlikte aritmi
riski de artar. Obeziteyle birlikte en sik goriilen aritmiler
erken atriyal ve ventrikiiler kasilmalar, ventrikiiler ve
supraventrikiiler  tasikardidir>.  Obez hastalarda hipoksi,
hiperkapni, obstriiktif uyku apnesi, elektrolit dengesizlikleri,
koroner kalp hastaligi, ylksek katekolamin diizeyleri ve sol
ventrikiler hipertrofi nedeniyle kardiyak aritmiler goriilebilir.
Miyokarddaki repolarizasyon, QT arahgi, dizeltiimis QT
arahgi ve QT dispersiyonu (QTd) gibi degiskenler kullanilarak
degerlendirilebilir. T dalgasi zirvesi ile bitis noktasi arasindaki
zaman araligi olan Tp-e araligi, repolarizasyonun dagilim
indeksi olarak kabul edilir. Diger 6lctimlerle karsilastirildiginda
Tp-e arahginin QT araligina oraninin aritmogenezin daha dogru
bir gostergesi oldugu dustiniilmektedir. Tp-e/QT kalp hizindaki
degisikliklerden etkilenmez ve glivenilir bir gosterge olarak
kullanilabilir*. Bu calismada obez hastalarda aritmi riskinin
Tp-e araligi ve Tp-e/QT orani kullanilarak degerlendirilmesi
amacland.

GEREG VE YONTEM

Calisma Popiilasyonu

Viicut kitle indeksi (VKi), kilogram cinsinden viicut agirhgi/
metre cinsinden boyun karesi formiili ile hesaplandi. Grup
1'de VKi'si 30 kg/m?nin lzerinde olan 44 erkek ve 52 kadin
yer aldi. Grup 2 (VKi 30 kg/m?den az) 42 erkek ve 52 kadindan
olusuyordu. VKi'nin 18,5 ila 24,9 kg/m? olmasi normal aralik,
>30 kg/m? ise obez olarak kabul edildi.

Hastalar antihipertansif ilac kullaniyorsa veya kan basinci
>140/90 mmHg ise hipertansif olarak siniflandirildi. Diyabet,
achk kan sekerinin 126 mg/dL'nin Uzerinde olmasi veya
antidiyabetik ila¢c veya insilin kullanimi olarak tanimlandi.
Sistemik bozukluklari dislamak icin her grupta kan biyokimyasi
calismalar, hastalarin tibbi oykiileri ve fiziki muayeneler
gbzden gecirildi. Koroner arter hastaligi, yakin zamanda
gecirilmis akut koroner sendrom, ciddi kapak hastahgi, kronik
bobrek yetmezligi, ventrikiiler sistolik fonksiyon bozuklugu,
elektrolit dengesizligi ve dal blogu olan hastalar calisma disi
birakildi. Hastalarin higbiri antiaritmik, trisiklik antidepresan,
antihistaminik veya antipsikotik ila¢ kullanmiyordu ve hepsi
sinls ritmindeydi.

ilk muayenede elektrokardiyografi (EKG) ve ekokardiyografi
islemleri yapildi. ik muayenelerden 12 ay sonra kimlik numarasi
sorgulamasiyla hastalarin 6lim durumu ve 6lim nedeni not
edildi. Calisma icin Saglk Bilimleri Universitesi, izmir Tepecik
Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulu'ndan onay alinmistir
(onay no: 2022/03-18, tarih: 15.03.2022).

Elektrokardiyografi

EKG 50 mm/s hizinda (Nihon Kohden, Tokyo, Japonya) yapildi.
EKG'ler 10 mm'lik 1 mV kalibrasyon elektrodu kullanilarak
alindi. Hastanin istirahat kalp hizi hesaplandi. QTd, EKG'deki
maksimum ve minimum QT araliklari arasindaki farki ifade
etmektedir” QT siresi ve Tp-e, tlim hastalarda prekordiyal
derivasyon V5 kullanilarak hesaplandi. QRS kompleksinin
baslangici ile T dalgasinin bitisi arasinda hesaplanan ve kalp
hizina gore ayarlanan QTc arahigini belirlemek icin Bazett
formilu kullanildi. Tp-e araligi, T dalgasinin zirvesi ile sonu
arasindaki siire olarak tamimlandi. Tp-e araligini 6lgmek igin
prekordiyal V5 EKG elektrodu kullanildi. Tp-e/QTc orani icin
hesaplamalar yapildi.

Ekokardiyografi

Hastalara ekokardiyografik degerlendirme yapildi (Philips EP-Q
7) ve her parametrenin hesaplanmasi birbirini takip eden i
siklusun ortalamasini icerdi. Sol ventrikiiler diyastol sonu cap,
interventrikiler septal diyastol sonu kalinhigi ve sol ventrikiiler
arka ve on duvar diyastol sonu kalinhgi, sol sternal kenardan
ve apikal dort odacikl kesitlerden M modunda 6lciildi. Viicut
yiizey alani, [0,0061x boy (cm) + 0,0128 x viicut kiitlesi (kg)
- 0,1529] olarak hesaplandi. Hastalarin LV kitlesi Devereux
formdilii ile hesaplandi.

istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizin gerceklestirilmesi icin Windows igin
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) siirtim
24.0 kullanildi (SPSS Inc., Chicago, IL). Degiskenlerin dagilimi
Kolmogorov-Smirnov  testi  kullanilarak  degerlendirildi.
Parametrik  verilerin  karsilastinimasi ~ Student's  t-testi
kullanilarak yapildi, parametrik olmayan degiskenler Mann-
Whitney U testi kullanilarak degerlendirildi ve kategorik
degiskenler ki-kare testi kullanilarak karsilastirildi. Parametrik
olmayan degiskenler icin medyan (minimum-maksimum)
verileri gostermektedir, ancak parametrik degiskenler icin
ortalama ve standart sapma kullaniimaktadir. istatistiksel
anlamhlik p degeri <0,05 olarak tanimlandi.

BULGULAR

Uc yiiz yirmi bir hastadan olusan calisma popiilasyonumuzdaki
hastalarin verileri gézden gecirildi. Obez hastalarda kardiyak
kitle indeksi mortalite ile iliskili oldugundan benzer kardiyak
kitle indeksine sahip hastalar ¢alismaya dahil edildi ve 79 hasta
calisma disi birakildi. Karisikliga neden olan faktorleri azaltmak
amaciyla 52 hasta calisma disi birakildi ve temel klinik 6zellikleri
ve laboratuvar olclimleri benzer olan hastalar calismaya dahil
edildi. Sonuc olarak calismaya 190 hasta dahil edildi.
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Obez grupta 96 hasta vardi ve yas ortalamasi 54,2+3 vyildi.
Kontrol grubu 94 hastadan olusmaktaydi ve ortalama yas
53,1+2 yildi. Antihipertansif ilac kullanimi, hipertansiyon,
yas, cinsiyet dagilimi, diyabet ve sigara icme durumu
acisindan iki grup arasinda anlamli fark g6zlenmedi (Tablo 1).
Total kolesterol disindaki gruplarin laboratuvar analizleri
benzerdi.Toplam kolesterol diizeyi obez grupta anlamliderecede
ylksekti (p=0,029) (Tablo 2). Sol ventrikiil boyutlarinda ve
ejeksiyon fraksiyonunda anlamli fark yoktu (p>0,05) (Tablo 2).

EKG parametreler Tablo 3'te 6zetlenmistir. QTc arahigi gruplar
arasinda benzerdi (416,4+11,6 ve 422,1+14,8; p=0,081). Obez
grupta Tp-e ve Tp-e/QTc oranlari daha yiiksekti (93,1+6,2 ms

ve 67,7+2,5 ms; p=0,00; 0,224+0,01 ve 0,15+0,02; p=0,001). iki
grup arasinda kardiyak kitle indeksi agisindan fark yoktu.

ik muayenelerden 12 ay sonra kimlik numarasi sorgulanan
obez grupta 6 6liim kaydedildi (p=0,001). Oliim raporlama
sisteminde kalp disi 6lim nedeni belirtiimedi.

TARTISMA

Calismamizda BMI >30 kg/m? olan grupta Tp-e arahgi ve Tp-e/
QTc orani daha vyiiksekti. Literatiir taramasi, bu calismanin
obez bireylerde ventrikiler depolarizasyon ve repolarizasyonun
nasil dengesiz oldugunu ortaya koyan ilk ¢alisma oldugunu
gostermektedir. Calismamizda 12 ayhk takip siirecinde obez

Tablo 1. Hastalarin temel ozellikleri

P Grup 1 Grup 2 _

Temel klinik o6zellikler p degeri
n=96 n=94

Yas (yil) 54,243 53,1+2 0,42
Cinsiyet (kadin), n (%) 52 (52) 52 (52) 1,000
Viicut kitle indeksi (kg/m?) 35,6+2,5 22,3415 0,001
Sigara icme durumu, n (%) 5 (5) 5 (5) 1,000
Hipertansiyon, n (%) 44 (45) 43 (44) 0,877
Diabetes mellitus, n (%) 24 (25) 17 (18) 0,238
Anjiyotensin donistiirticii enzim inhibitérleri, n (%) 31(32) 33(34) 0,564
Anjiyotensin reseptor blokerleri, n (%) 1 (12) 11 (12) 0,912
Ditiretikler, n (%) 24 (25) 31 (33) 0,413
Kalsiyum kanal blokerleri, n (%) 10 (11) 5 (6) 0,198
12. ayda ani kalp 6limii, n (%) 6 (6) 0 0,001

Tablo 2. Biyokimyasal ve ekokardiyografik ozellikler

Grup 1 Grup 2 p degeri

Aclik kan sekeri, (mg/dL) 106,7+24,1 102,4+2,3 0,155
Kreatinin, (mg/dL) 0,9+0,1 0,940,2 0,134
Total kolesterol, (mg/dL) 208,1+38,6 201,5+27,3 0,049
Hemoglobin, (g/dL) 13,4+1,4 12,5+1,1 0,625
Na, (mmol/L) 139,5+2,0 137,7+2,3 0,347

K, (mmol/L) 4,4+0,4 4,5+0,5 0,350
Ca, (mg/dL) 9,8+0,5 9,7+0,4 0,097
Mg, (mg/dL) 2,0+0,2 2,040,1 0,452
TSH, (mIU/mL) 1,8+0,8 1,7+0,8 0,51
AST, (U/L) 20,7+5,5 19,245,0 0,761
ALT, (U/L) 20,9473 20,2471 0,432
LV ejeksiyon fraksiyon, (%) 64,5+1,9 64,5+1,3 0,673
Sol ventrikiiler diyastol sonu ¢api, (mm) 48,0+1,5 47,2+2,1 0,249
Sol ventrikiiler sistol sonu ¢api, (mm) 29,3+1,1 27.8+1,2 0,837
LVPWT, (mm) 10,3+2,8 10,4+2,1 0,91
LVAWT, (mm) 11,2+2,3 10,1+1,8 0,892
LV kitle indeksi, (g/m?) 92,2+9,2 89,4+8,5 0,089
AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, TSH: Tiroid uyarici hormon, LV: Sol ventrikiiler, LVPWT: Sol ventrikiil arka duvar diyastol sonu kalinhgi, LVAWT:
Sol ventrikiil 6n duvar diyastol sonu kalinhg
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Tablo 3. Elektrokardiyografik ozellikler

Grup 1 Grup 2 p degeri
Kalp atim hizi, atim/dak 74,2471 73,249 0,064
QRS siiresi, ms 91,4+5,2 84,6164 0,071
QT araligl, ms 363,2+18,8 379,2+14,4 0,591
QTc arahgi, ms 416,4+11,6 422,1+14,8 0,081
Tp-e, ms 93,1+6,2 67,7+2,5 0,001
Tp-e/QTc orani 0,22+0,01 0,15+0,02 0,001

grupta 3 kardiyak 6liimiin kaydedilmesi, EKG parametrelerinin
obezitede klinik olarak énemli olabilecegini dustindurebilir.

Morbid obezitesi olan hastalarda kalp hastaligi gelismeden 6nce
AKO riski daha yiiksektir®. Anatomik olarak normal kalplere
sahip AKO hastalarinda obezite nemli bir komorbiditedir®. Obez
kisilerde aritmi ve AKO'niin ana nedenleri miyosit hipertrofisi,
mononikleer hiicre infiltrasyonu, anormal kardiyomiyosit lipit
birikimleri ve kardiyak fibrosis gibi kardiyomiyopatilerdir'®™.
Yag infiltrasyonu kardiyak kaslarin paralel yoniini degistirir;
dolayisiyla  ventrikiiler —aktivasyonu etkileyerek diizensiz
repolarizasyona yol agar®. Artan hiicre ici lipit icerigi, potasyum
kanal seviyelerinin azalmasi ve repolarizasyonun bozulmasi
nedeniyle ventrikiiler tasikardiye ve AKO'ye neden olabilir'2,
Kardiyomiyositlerin epikardiyal yagindan gelen adipositokinler
aksiyon potansiyellerini uzatir ve gecikmis rektifiyer disari
dogru akimlarini azaltarak depolarizasyondan hemen sonra
tetiklenen aktiviteyi artirir®,

Obez hastalarda prematire ventrikiller kasilmalar yaygindir ve
bunun hipertansiyon veya konsantrik ventrikiler hipertrofi ile
ilgisi yoktur. Obez kisilerde iletim sistemi sorunlar nadirdir'.
Bharati ve Lev' tarafindan yapilan bir calismaya gore iletim
sistemi, obez genclerde ani o6liimde rol oynayabilir. Bu
arastirmacilar genislemis ve hipertrofik kalpler, iletim sistemi
icinde ve cevresinde fokal mononiikleer hiicreler, sol dal ve
atriyoventrikiiler kas demetinde fibrozis ve interventrikiiler
septumda fibrozis rapor etmislerdir's. Hafif ila orta derecede
obez olan hastalarda, cok obez olanlara gore daha yiiksek
miktarda  fibroz/yag vardi. Sempatovagal dengedeki
diizensizlikler nedeniyle obez kisilerin kalp atim hizlari daha
hizli ve daha dislk arasinda degiskendir, bu da miyokard
enfarktiisii ve AKO riskini artiran bir faktordiir's. Calismamizda
VKi 230 kg/m? olan hastalarda istirahat kalp hizi daha yiiksekti.

Kilo veren obez kadinlarda QTc araligi ve QTd &nemli 6l¢lide
kisaldi ve bu da ventrikiiler hipertrofinin gerilemesiyle
baglantiliydi. Potansiyel olarak dlimcil aritmiler ve ani 6lim
riski, QT arahgmnin kisaltilmasi ve kardiyak parasempatik
aktivitenin arttirlmasiyla azaltilabilir'®. Morbid obezitesi olan
hastalarda tlip mide ameliyatindan lic ay sonra QT arali§i daha
kisaydi. Ventrikiiler depolarizasyon ve repolarizasyon dénemleri
QT ve QTc araliklarina dahil edilir ve bunlarin uzamasi malign

ventrikiler aritmilerle baglantilidir. QT ve QTc'nin dispersiyonu
miyokarddaki elektriksel heterojenligi temsil etmektedir. Bunlar
hastalarda obezitenin dngériilmesinde faydali olabilir. Onemli
olclide artan ventrikiler aritmi riskinin bir gostergesi olan QTc
dispersiyonu obezite ile iligkilidir. Daha uzun QT araligi obez
kisilerde daha yiiksek sempatik ve daha dusiik parasempatik
tonla baglantihydi.

Normal ve obez kadinlarda, QTc arali§i serbest yag asidi
seviyesiyle iliskiliydi ve yag infiltrasyonu, aksiyon potansiyeli
uzunlugunun dispersiyonunu artirabilir, boylece devrelere
yeniden giris sansini artirabilir’'6. Corbi ve ark.'® tarafindan
plazma epinefrin ve norepinefrin konsantrasyonlarinin timi
QTc araliklarrile iligkilendirilmistir, ve bu durum da otonom sinir
sistemi fonksiyon bozuklugunun, visseral obezitede uzamis QTc
araliklarinin nedeni olabilecegini diistindlirmektedir. Sempatik
sinir sistemi, yiiksek plazma serbest yag asidi seviyeleri
tarafindan uyarilir.

Son olarak, Tp-e arali§i ve Tp-e/QT orani 6l¢timlerini kullanarak
obeziteye bagli istenmeyen kardiyovaskiiler olaylarin
ylksek riskini belirlemek mimkiindir. Obez hastalarin Tp-e
araliklarinin ve Tp-e/QTc oraninin obez olmayan hastalara gére
daha yuksek oldugunu kesfettik. Obez hastalarda ventrikiiler
repolarizasyon heterojenliginin daha yiiksek olduguna isaret
eden bulgularimiz, aritmilerin daha yiiksek prevalansinin
patofizyolojik nedenlerini daha iyi anlamamiza yardimci
olabilir. Uzamis transmural dispersiyon artan ventrikiler aritmi
sikligini aciklayabilir.

Calismanin Kisithiliklan

Hastalar, ventrikiler aritmik olaylar acisindan uzun siireli ritim
Holteri veya loop recorder ile takip edilebilir. Bu popiilasyonda
daha uzun Tp-e araliginin ve daha yiiksek Tp-e/QTc oraninin
ongorme yetenegini degerlendirmek icin genis d&lcekli
prospektif arastirmalara ihtiyac vardir.

SONUG

Obez hastalarda Tp-e/QTc orani daha yiiksek ve Tp-e araliklari
daha uzun oldugundan obezitede ventrikiiler aritmogenez riski
daha yiiksektir. On iki aylik takipte obez grupta AKO'niin daha
fazla oldugu gorulda.
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Etik Kurul Onayi: Calisma icin Saglik Bilimleri Universitesi,
izmir Tepecik Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulu'ndan
onay alinmistir (onay no: 2022/03-18, tarih: 15.03.2022).

Hasta Onay:: Retrospektif calismadir.
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