
Dilate Kardiyomiyopatili Hastalarda Aral›kl› Dobutamin
Tedavisi Faydal› m›d›r?

Amaç: Dobutamin, tedaviye dirençli dilate kardiyomyopati (DKMP) olgular›nda kullan›labilen sempatomi-
metik bir ilaçt›r. Aral›kl› dobutamin uygulamas›n›n DKMP’li olgularda kardiyak parametreler ve yaflam kali-
tesi üzerine etkilerini araflt›rd›k.
Yöntem: Çal›flmaya iskemik ve idiyopatik DKMP’li, konvansiyonel tedaviye dirençli 12 hasta al›nd›. Dobuta-
min, 3 gün süreyle ve konvansiyonel kalp yetersizli¤i tedavisine ek olarak uyguland›; 1-2 µg/kg/dk’dan bafl-
lanarak 10 µg/kg/dk’ya kadar art›r›ld›. Ayn› tedavi protokolü 1, 2 ve 3. aylarda da yenilendi. Hastalar ilk
tedavinin hemen öncesinde, sonras›nda ve 3. aydan sonra, ekokardiyografi, efor testi, 12 derivasyonlu am-
bulatuar EKG izlemi, sa¤ kalp kateterizasyonu ile de¤erlendirildi. Minnesota Üniversitesi Kalp Yetersizlikli
Hastalarda Yaflam Kalitesini De¤erlendirme sorular› ile yaflam kalitesi skorlamas› (YKS) yap›ld›. Ayn› dönem-
lerde kreatin-kinaz MB formu (CK-MB) ve troponin-T düzeyleri ölçüldü.
Bulgular: ‹lk tedaviden sonra, sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu (EF), kardiyak output (KO), kardiyak indeks
(K‹), pulmoner kapiller t›kal› bas›nç (PKTB) ve yaflam kalitesinde anlaml› iyileflmeler elde edildi (p<0.05); fa-
kat 3. aydan sonra PKTB d›fl›nda di¤er parametrelerde tekrar bazal de¤erlere dönüfl saptand›. Ventriküler
erken at›m ve troponin-T’nin pozitifleflti¤i hasta say›s›nda 3. aydan sonra anlaml› art›fl saptand› (p<0.05).
Sonuç: Dilate kardiyomyopati tedavisinde dobutaminin konvansiyonel tedaviye ek olarak kullan›lmas›, özel-
likle tedavinin erken döneminde baz› sistolik parametreler ve yaflam kalitesinde iyileflme sa¤lad›. Tedavinin
geç döneminde ise bu faydal› etkilerin kaybolma e¤ilimi gösterdi¤i, zararl› etkilerin de daha belirginleflti¤i
saptand›. (Anadolu Kardiyol Derg, 2002;3: 220-223)
Anahtar kelimeler: Dilate kardiyomiyopati, dobutamin.
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Girifl

Dilate kardiyomiyopati (DKMP) sol ventrikül sistolik
ve diyastolik çaplar›nda artma, sol ventrikül ejeksiyon
fraksiyonunda azalma ile seyreder (1). Dilate kardiyo-
miyopatinin klinik seyri alta yatan kalp yetersizli¤inin
düzeyine ba¤l›d›r. ‹leri derecede kalp yetersizlikli olgu-
larda, konvansiyonal tedavi yaklafl›mlar›na ra¤men ha-
la flikayetler sürmekte ise dobutamin ve fosfodiesteraz
inhibitörleri tedaviye eklenebilir (2). Yap›lan baz› klinik
çal›flmalarda intravenöz dobutaminin ileri derecede
kalp yetersizlikli olgularda semptomatik iyileflme sa¤la-

d›¤› gösterilmifltir (3-5). Farkl› olarak, O’Connor ve ar-
kadafllar› ise ileri derecede kalp yetersizlikli hastalarda
sürekli dobutamin infüzyon tedavisinin mortaliteyi art-
t›rd›¤›n› göstermifllerdir (6). Çal›flmam›zda prospektif
olarak konvansiyonel tedaviye dirençli DKMP’li hasta-
larda aral›kl› dobutamin infüzyon tedavisinin kalp pa-
rametreleri ve yaflam kalitesi üzerine etkilerini araflt›r-
d›k.

Yöntemler 

Çal›flma hastalar›
New York Heart Association (NYHA) s›n›flamas›na

göre grup III, sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu %40’›n
alt›nda olan, konvansiyonel tedaviye dirençli 7 iske-
mik, 5 idiyopatik DKMP’li hasta çal›flmaya al›nd›. Çal›fl-
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ma hastalar› konvansiyonel tedavi (40 mg/gün furose-
mid, 50 mg/gün spironolakton, 0.125 mg/gün digok-
sin, 40 mg/gün isosorbide dinitrate ve 5mg/gün ena-
lapril) al›rken semptomatik olan olgulardan seçildi. At-
riyal fibrilasyon, miyokardit ve malignite varl›¤› çal›flma-
dan d›fllama kriteri olarak kabul edildi. Hastalar, çal›fl-
ma protokolü hakk›nda bilgilendirildi ve yaz›l› izinleri
al›nd›. 

Dobutamin tedavisi ve ifllemler

Dobutamin 3 gün süreyle ve konvansiyonel kalp
yetersizli¤i tedavisine ek olarak uyguland›; 1-2
mg/kg/dk’dan bafllanarak 10 µg/kg/dk’ya kadar art›-
r›ld› (7). Dobutamin tedavisinden 2 gün sonra hastalar
taburcu edildi. Ayn› tedavi protokolü 1, 2 ve 3. aylar-
da da yenilendi. 

‹lk tedaviden önce, hemen sonra ve 3. ay› takiben,
hastalar de¤erlendirildi. Her ifllem hastan›n önceki ve-
rilerinden habersiz, o iflleme özgün ayr› bir ekip tara-
f›ndan yap›ld›. Amerikan Ekokardiyografi Cemiyetinin
önerilerine (8, 9) göre, ‘Vingmed system V’ ekokardi-
ografi cihaz› ve 3.5 MHz prob ile transmitral E/A velo-
site h›z›, mitral kapak erken ak›m h›z› yavafllama zama-
n›, sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu (SVEF), sol ventri-
kül diyastolik çap› ölçüldü. 12 saat açl›k periyodundan
sonra termodilüsyon yöntemiyle kardiyak output (KO),
kardiyak indeks (K‹), pulmoner kapiller t›kal› bas›nç
(PKTB), pulmoner arter bas›nc› (PAB), santral venöz
bas›nç (SVB) ölçüldü. Naughton protokolü kullan›larak
efor testi ile egzersiz süresi ölçüldü. Minnesota üniver-
sitesi kalp yetersizlikli hastalarda yaflam kalitesini de-
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N= 12

Yafl (y›l) 59 ± 8

Cinsiyet Erkek 10 (%83)

Kad›n 2 (%17)

Hipertansiyon 3 (%25)

Diyabetes Melllitus 6 (%50)

DKMP nedenleri ‹skemik 7 (%58)

‹diyopatik 5 (%42)

DKMP: dilate kardiyomiyopati

Tablo 1: Hastalar›n demografik ve klinik özellikleri

Kardiyak Ölçüm Bazal de¤er ‹lk tedavi sonras› 3.ay tedavi sonras› F P 

SVEF (%) 35.1±5.9 39.9±5.1* 36.2±5.8 8.9 <0.001

EAHZ (msn) 215.83±42.52 219.17±45.82 210.83±45.62 0.1 <0.902

E/A 0.91±0.24 0.83±0.21 0.94±0.51 0.3 <0.743

SVDÇ (cm) 5.30±0.51 5.22±0.34 5.34±0.33 0.5 <0.580

YKS 63±11 54±11† 57±8 8.6 <0.002

Egzersiz süresi (dk) 2.67±1.23 3.33±0.99 3.25±1.22 3.1 <0.069

CK-MB (IU/L) 19±10 21±7 22±6 0.9 <0.392

KO (L/dk) 3.16±0.82 3.94±0.69† 3.43±0.66 9.2 <0.001

K‹ (L/dk/m2) 1.98±0.60 2.49±0.56§ 2.23±0.42 3.4 <0.051

PKTB (mmHg) 24±6 18±5† 18±4† 11.4 <0.001

PAB (mmHg) 47±10 41±7 43±11 1.9 <0.160

SVB (mmHg) 11±3 11±2 12±4 0.3 <0.738

TVEA /24 saat 653±53 1073±74§ 1124±46† 16.1 <0.002

Run /24 saat 1±1 3±3§. 5±2† 12.6 <0.001

‹skemik yük (dak.) 37.67±33.73 45.58±33.52 48.67±35.16 1.2 <0.307

Ortalama kalp h›z› 80±8 85±7 87±8† 9.6 <0.003

Bazal de¤er ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda; *p<0.001, †p<0.01, § p<0.05

SVEF: sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu, EAHZ: mitral kapak erken ak›m h›z› yavafllama zaman›, E/A: mitral E/A velosite
oran›, SVDÇ: sol ventrikül diyastolik çap›, YKS: yaflam kalitesi skoru, KO: kardiyak output, KI: kardiyak indeks, PKTB: pul-
monar kapiller t›kal› bas›nc›, PAB: pulmoner arter bas›nc›, SVB: santral venöz bas›nç, TVEA: toplam ventriküler erken at›m,
Run: ard›fl›k üç veya daha fazla ventriküler erken at›m: ‹skemik yük (dk/24 saat)

Tablo 2: Dobutamin tedavisinin kardiyak parametreler üzerine etkisi



¤erlendirme sorular› ile yaflam kalitesi skorlamas› (YKS)
yap›ld› (10). Yaflam kalitesi skorlamas›n›n azalmas› ya-
flam kalitesinde düzelme olarak yorumland›. Kardiyak
enzimler (kreatin-kinaz MB formu - CK-MB, troponin-T)
kantitatif olarak ölçüldü. Troponin-T’nin 0.05 ng/dl
üzerinde olmas› pozitif olarak de¤erlendirildi. 24 saat-
lik 12 derivasyonlu ambulatuar EKG ile ortalama kalp
h›z›, ventriküler erken at›mlar ve iskemik yük de¤erlen-
dirildi. Ard›fl›k 3 ve üzerindeki ventriküler erken at›m-
lar, run ata¤› olarak kabul edildi. J noktas›ndan baflla-
y›p 80 msn sonra da devam eden ve toplam 1 dakika
süren horizontal veya down slopping 1 mm’lik ST çök-
mesi iskemik yük olarak kabul edildi (11).

‹statistiksel Analiz

Say›sal de¤iflkenler ortalama±SD olarak, kategorik
de¤iflkenler yüzde (%) olarak ifade edildi. Tedavi peri-
yotlar› aras›ndaki ilaç etkilerini karfl›laflt›rmak için“Ge-
neral Linear Model (GLM)-repeated measures”, “Post
Hoc” test olarak da “Sidak” kullan›ld› ve p<0.05 olma-
s› istatistiksel olarak anlaml› kabul edildi.

Bulgular

Çal›flmaya al›nan hastalar›n yafl ortalamalar› 59±8
y›l, 2’si kad›n (%17), 10’u erkek (%83) idi. Hastalar›n
klinik ve demografik özellikleri Tablo 1’de gösterilmifl-
tir. 

Dobutaminin yaflam kalitesi ve kardiyak parametre-
ler üzerine etkileri Tablo 2’de gösterilmifltir. ‹lk tedavi
sonras›nda SVEF, KO, K‹, PKTB ve YKS’de anlaml› de-
recede iyileflmeler saptand› (p<0.05), fakat ventriküler
erken at›m say›s› anlaml› derecede artt› (p<0.05). 

Üçüncü ay dobutamin tedavisinden sonra, PKTB’de
iyileflme sürerken (p<0.01), sol ventrikül EF, KO, K‹ ve
YKS’de iyileflmenin kaybolarak neredeyse bazal de¤er-
lere döndü¤ü gözlemlendi (p>0.05). Toplam ventrikü-
ler erken at›m yüksek de¤erlerini korurken (p<0.01),
ortalama kalp h›z› ve run say›s›n›n da anlaml› düzeyde
artt›¤› saptand› (p<0.01). ‹skemik yükte anlaml› olma-
makla birlikte 3. aydan sonra bir art›fl saptand›
(p>0.05). Diyastolik parametrelerin gerek ilk tedaviden
sonra gerekse 3. aydan sonra de¤iflmedi¤i gözlendi
(p>0.05). Egzersiz süresi tedaviler sonras›nda artma
e¤ilimi gösterdi, fakat bu istatistiksel öneme ulaflmad›
(p>0.05) (Tablo 2). Troponin-T, ilk tedavi öncesinde sa-
dece bir hastada pozitif iken 3. aydan sonra biri ayn›,
4 hastada pozitifleflti (p=0.047).

Tart›flma

Konvansiyonel tedaviye ek olarak kulland›¤›m›z
aral›kl› dobutamin infüzyon tedavisi ile sol ventrikül sis-
tolik fonksiyonlar›nda ve yaflam kalitesinde tedavinin
erken döneminde anlaml› iyileflmeler gözlemledik. Do-
butamin kalp kas›nda beta-1 reseptörleri üzerinden
hücre içi siklik adenozin monofosfat (cAMP) düzeyini
art›rarak miyokardiyal kontraktiliteyi art›r›r; beta 2 re-
septörleri üzerinden periferik damar vazodilatasyonu
ile kalp debi art›fl›na katk›da bulunur (12-14); pozitif
kronotropik etkisiyle de kalp h›z›n› art›r›r (15). Ciddi
kalp yetersizlikli hastalarda hücresel düzeyde mito-
kondri fonksiyonlar›n› düzeltir (16). Bu etkilerin sonu-
cunda da, kalp yetersizlikli olgularda semptomatik iyi-
leflme sa¤lar (3-5). Tedavimizin erken döneminde elde
etti¤imiz iyileflmelerin dobutamin tedavisiyle beklene-
bilecek do¤al bir sonuç oldu¤unu düflünmekteyiz. 

Çal›flma hastalar›m›zda, özellikle tedavinin 3. ay›n-
dan sonra, ventriküler erken at›m, run ve troponin-T
pozitifli¤i say›s›nda meydana gelen art›fllar, dobutamin
tedavisinin geç dönemde myokardial hasar oluflturdu-
¤unu ve sonuçta zararl› olabilece¤ini akla getirmekte-
dir. Kalp yetersizli¤inde kalp at›m hacmi azald›¤› ve do-
kular›n gereksinimleri karfl›lanamad›¤› için nörohümo-
ral kompansasyon mekanizmalar› devreye girer; bu da
zamanla kalpte hipertrofi, dilatasyon, koroner rezerv
azalmas› ve yeniden flekillenme gibi istenmeyen etkile-
re neden olur (17, 18). Dilate kardiyomiyopatili hasta-
larda dobutamin tedavisinin miyokardial apoptozise ve
miyokardial oksijen ihtiyac›n› art›rarak iskemiye neden
oldu¤u gösterilmifltir (12, 19, 20). Burger ve arkadafl-
lar› da dobutaminle tedavi edilen olgularda ventriküler
aritmi ve kardiyak arrest s›kl›¤›n›n artt›¤›n› saptam›fllar-
d›r (21). Dilate kardiyomiyopatili hastalarda uzun süre-
li dobutamin tedavisinin nörohümoral mekanizmalar
ile ayn› yönde etkileflerek, gözledi¤imiz bu zararl› etki-
leri oluflturabilece¤ini düflünmekteyiz.

Olgular›m›zda 3. aydan sonra PKTB’de iyileflme de-
vam etse de, di¤er parametrelerdeki iyileflmelerin kay-
boldu¤unu gözlemledik. Bu duruma geç dönemde do-
butamine karfl› geliflen tolerans›n yol açt›¤›n› düflün-
mekteyiz (22). Ayr›ca, dobutamin taflifilaksisinin ve
sempatomimetik etkiye ba¤l› olarak kalp kas› üzerinde
olabilecek istenmeyen etkilerin de bu geliflmede rol al-
d›¤›na inanmaktay›z (19, 20, 23). 

Hasta say›s›n›n az olmas› ve kardiyomiyopati nede-
ni olarak kar›fl›k bir grubun de¤erlendirilmesini çal›fl-
mam›za ait k›s›tlay›c› yönler olarak görmekteyiz. Fakat
ileri kalp yetersizli¤inde devreye giren nörohümoral

222
Eryol ve ark.
Dilate Kardiyomiyopatide Aral›kl› Dobutamin Tedavisi

Anadolu Kardiyol Derg
2002;3: 220-223



faktörler her iki DKMP’de de benzer oldu¤u için, dobu-
taminin DKMP nedenleriyle önemli bir etkileflim gös-
termesi çok olas› gibi gözükmemektedir.

Sonuç

Dilate kardiyomiyopati tedavisinde dobutaminin
konvansiyonel tedaviye ek olarak kullan›lmas›, özellikle
tedavinin erken döneminde baz› sistolik parametreler ve
yaflam kalitesinde iyileflme sa¤lad›. Tedavinin geç döne-
minde ise bu faydal› etkilerin kaybolma e¤ilimi gösterdi-
¤i, aritmi ve troponin T pozitifli¤inde art›fl fleklinde orta-
ya ç›kan zararl› etkilerin daha belirginleflti¤i saptand›. 
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