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Atriyal fibrilasyon tedavisinde giincel yaklasimlar

Current approaches in atrial fibrillation treatment

Cenk Sar1', Cemal Koseoglu', Hiiseyin Ayhan?

OZET

Atriyal fibrilasyon (AF) klinik pratikte en sik gorulen dis-
ritmi olup insidansi yasla birlikte artis gostermektedir.
Sinls ritminini saglayabilmeye ve olusum suresine goére
AF siniflandinimaktadir. Tedavi, ilk olarak hastalarin ritm
kontroli veya hiz kontroll agisindan uygunlugunun de-
gerlendiriimesiyle baslar. Strateji belirlendikten sonra ikin-
ci agsamada antikoagullan tedavinin gerekliligi arastirilir.
Son zamanlarda hem ritm kontroli hem de antikoagulan
tedavide kaydedilen gelismeler gerek Amerikan gerekse
Avrupa kilavuzlarinin birbiri ardina yenilenmesini gerekli
kilmistir. Bu gelismeler yeni yayinlanan kilavuzlarda ye-
rini almig olup bu yazida atriyal fibrilasyon tedavisinde
yasanan bu giincel degisimler ele alinmigtir.

Anahtar kelimeler: Atriyal fibrilasyon, ritim, antikoagulas-
yon

GIRIiS

Atriyal fibrilasyon (AF) en sik goriilen kardiyak
ritm bozuklugu olup siklig1 yasla birlikte artmakta-
dir. Gelismis tilkelerde prevelans1 %1,5-2 olup iil-
kemizde yapilan TEKHARF ¢alismasindaki verile-
re gore pervelanst %1,25’tir [1,2]. Otonomik fokus
teorisi ve multiple reentran dalga hipotezi olmak
tizere iki farkli olusum mekanizmasi 6ne siiriilmiis-
tiir. Multiple reentran dalga hipotezinde jeneralize
olarak tiim atrial dokuda iletim bozuklugu oldu-
gu kabul edilir. Otonomik fokus teorisi ilk olarak
Haissequerre ve ark. tarafindan one siiriilmiis olup
pulmoner ven agizlar1 ablasyonu ile atriyal fibrilas-
yonun sinus ritmine g¢evrildiginin gosterilmesiyle
popiilerlik kazanmistir [3].

ABSTRACT

Atrial fibrillation (AF) is the most common sustained ar-
rhythmia encountered in clinical practice. Its incidence
increases with age. AF is classified into subtypes accord-
ing to the duration and/or able to provide sinus rhytym.
initially, patients should be evaluated for rhythm or rate
control for appropriate treatment. Second stage of strat-
egy aimed to investigate the feasibility of anticoagulation
therapy. Recently, due to the progress made in treatment
with rhythm control and anticoagulation therapy, either
American or European guidelines have been renovated.
These developments have taken place in the newly pub-
lished guide. In this article, the current change in the man-
agement of AF is discussed.

Key words: atrial fibrillation, rhythm, anticoagulation

Atriyal fibrilasyon, sinus ritmine dondiiriile-
bilmesi ve olusum siiresine bagli olarak siiflandi-
rilmaktadir. Genellikle ilk 48 saatte spontan olarak
sinilis ritmine donen ve 7 giin veya daha az siiren
formu paroksismal AF; 7 giin iizerinde siiren ve
kardiyoversiyonla siniis ritmine donebilen formu-
na persistan AF, 1 yilin lizerinde kardiyoversiyon-
la siniis ritmine donme ihtimali olan formuna uzun
siireli persistan AF, sinus ritmine déonme ihtimalini
olmayan formuna permenant (kalici) AF denir [4].
Avrupa kilavuzundan uyarlanan algoritma Sekil
1’de goriilmektedir. Baska bir smiflandirma ise;
kalp kapak patolojilerine bagl olusan valvular AF
(protez kalp kapagi, romatizmal mitral kapak has-
taligl, tamir edilmis mitral kapak) ve herhangi bir
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kapak hastaligina bagli olugsmayan nonvalvular
AF’dir.
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Sekil 1. Atriyal fibrilasyonun suresine goére siniflandiril-
masi [4].
AF: Atriyal fibrilasyon, KY: Kalp yetersizligi

Tablo 1. Oneri diizeyleri [5]

ATRIYAL FIBRILASYONU OLAN HASTA
YONETIMi

Atriyal fibrilasyonlu hastalar1 degerlendirirken 6nii-
miize ¢ikabilecek ¢esitli problemlere ¢6ziim bulma-
miz gerekmektedir. Oncelikle atrial fibrilasyonun
siiresi ve altta yatan tetikleyici faktorlere gore AF
simiflandirilmast yapilmali ve &zellikle AF hizini
arttiran faktorlere yonelik medikasyonlar yapilmali-
dir. Tkinci olarak ¢oziilmesi gereken problemler; hiz
kontrolii veya ritm kontrolii hakkinda karar vermek,
hiz kontrolii segilmesi durumunda hangi ilaglarin
kullanmas1 gerektigine, ritm kontrolii secildigin-
de nasil sinus ritmine ¢evrilmesi ve sinus ritminde
hastalar1 nasil tutulmasi konularina karar vermektir.
Son olarak da antikoagiilasyonun gerekliligi, ge-
rekliyse hangi ajanlarla ve ne kadar siire yapilmasi
sorularina cevap bulunmasi gerekmektedir. Asagida
hasta yonetiminde ¢6ziim bulmamiz gereken sorun-
lar sirasiyla irdelenmektedir. C6ziim bulmamiz ge-
reken sorunlar yapilmasi gereken, yapilmasi yararl
olan durumlar Avrupa klavuzu 15181 altinda 6neri ve
kanit diizeyleri olarak belirtilmistir (Tablo 1-2).

Onerilerin Tanimlamasi Kullanilmasi 6nerilen ifade
siniflan
Sinifl Belli bir tedavi veya |§Ienj.|n"yar.arlll,. kullanigh ve etkili olduguna iliskin Onerilirigereklidir
kanitlar ve/veya genel gorus birligi
Sinifll Belli bir tedavi veya islemin yararli, kullanish ve etkili olduguna iliskin
celigkili kanitlar ve/veya genel gorus ayriligi
Sinif lla Kanitlar/gorislerin gogu yararli/etkili oldugu lehine Dustnulmelidir
Sinif llb Yararhlk/etkinlik kanitlar/géruglerle pek iyi belilenmemis Duslnulebilir
Sl Belli bir tedavi veya islemin yararli/etkili olmadigi, hatta bazi Onerilmez

olgularda zararli olabildigine iliskin kanitlar veya genel goérus birligi

Tablo 2. Kanit diizeyleri [5]

Kanit dizeyi A

Kanit duzeyi B elde edilen veriler

Kanit dizeyi C

Cok sayida randomize klinik galismadan veya meta-analizlerden elde edilen veriler

Tek bir randomize klinik calismadan veya randomize olmayan genis ¢apli calismalardan

Uzmanlarin fikir birligi ya da kuguk ¢apli calismalar, retrospektif calismalar, kayitlar

1. Atriyal fibrilasyon siiresi ve tetikleyici
faktorler

Atriyal fibrilasyon ilk olarak saptandiginda hasta-
nin hemodinamik durumuna bakilmalidir. Hemo-

dinamisi stabil olmayan hastada siire ve altta yatan
neden goézetilmeksizin acil olarak kardiyoversiyon
yapilmalidir. Hemodinamisi stabil hastalarda ise te-
tikleyici faktorler sorgulanmali varsa diizeltilebilir
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tetikleyici faktorlerin tedavi edilmesi gerekmek-
tedir. Ciinkii, enfeksiyon, tirotoksikoz, alkol veya
kardiyak cerrahi gibi tetikleyici faktorlerin tedavi
edilmesinden sonra AF tekrarlama olasilig1 azdir.
Hastalarm yaklasik olarak %50’sinde altta yatan
neden tedavi edildikten sonra spontan olarak siniis
ritmi gdzlenir [6]. Daha sonra AF’nin siiresini sap-
tamamiz gerekir. Ilk 48 saat icerisinde tespit edilen
AF’yi Transozefageal ekokardiyografi (TEE) yap-
madan direkt olarak siniis ritmine ¢evirebiliriz. Has-
talarim semptom siirelerine bakarak karar verirken
dikkatli olunmalidir, ¢iinkii hastalarin bir kismin-
da atriyal fibrilasyon daha once olmasina ragmen
asemptomatik kalmis olabilir. Atriyal fibrilasyonun
yeni mi yoksa eski mi oldugunun ayirici tanisinda
transtorasik ekokardiyografiyle (TTE) kalp kapagi
problemleri, sol atrial ¢ap ve duvar kalinliklar1 de-
gerlendirilerek fikir elde edilebilir.

2. Ritim kontrolii mii? Hiz kontrolii mii?

Literatiirde yapilan bir¢ok calisma AF’de ritm kont-
roliiyle hiz kontroliinii karsilastirmigtir. PIAF, AF-
FIRM, RACE, STAF, HOT CAFE, AF-CHF, J-RH
YTHM, CAFE-2 calismalarinda mortalite agisindan
iki strateji birbirinden farkli bulunmamistir [7-11]
Peki siniis ritmi dogal ritim olmasina ragmen bu ¢a-
lismalarda neden bir yarar elde edilememistir? Bu
sorunun en mantikli cevabi basarili kardiyoversiyon
sonrasinda hastalarin siniis ritminde tutulmasinda
yasanan basarisizliktir. Ne yazik ki elimizdeki anti-
aritmik ilaglarin etkileri istenilen kadar yiiksek de-
gildir buna karsin yan etkileri bir hayli fazladir.

Tablo 3. EHRA skor sistemi [5]

Siniflar Tanimlama
EHRA-1  Semptom yok
Hafif semptomatik;
EHRA-2 normal gunlik aktiviteler etkilenmiyor
Ciddi semptomatik;
EHRA-3 normal gunluk aktiviteler etkileniyor
EHRA-4 Ciddi semptomatik;

normal gunlik aktiviteler yapilamiyor

Hiz kontrolii ile hastanin semptomlari kontrol
altina alinamiyorsa ritm kontroliinii dnermeli mi-
yiz? 2010 Avrupa kilavuzunda semptomlara gore
EHRA skoru olusturulmustur (Tablo 3). EHRA1 ve
yaslt olgularda Avrupa kilavuzu smif 1 diizeyinde
hiz kontroliinii 6nermektedir. Yeterli hiz kontroliine

ragmen semptomatik olan, EHRA 2 ve iizeri olgu-
larda ise ritim kontrolii 6nerilmektedir (Sinif 1). AF
ablasyon tedavisinin dislanmadigi, gen¢ semptoma-
tik hastalarda ilk yaklasim olarak ritim kontrolii 6ne-
rilmektedir (sinif 2a). AF diizeltilebilir bir tetik veya
substrata (iskemi, tirotoksikoz gibi) bagl ise ve AF
iligkili kalp yetmezliginde ritim kontrolii sinif 2 ka-
nit diizeyi A olarak Onerilmistir [12]. Kanada 2010
AF kilavuzu daha net ¢izgilerle ritim ve hiz kontro-
lii gereken hastalari belirlemektedir. Altmig bes yas
iistli, hafif semptomlar1 olan, hipertansif, konjestif
kalp yetmezligi klinigi olmayan, daha 6nce antia-
ritmik ila¢ kullanim bagarisizlig1 olan ve ritim kont-
rolii istemeyen hastalara hiz kontroliinli 6nermistir.
Yine bu kilavuzda 65 yas alti, ciddi semptomatik,
konjestif kalp yetmezligi olan hastalara ritim kont-
rolii onerilmektedir [13,14]. Hiz kontroliinde AV
bloke edici ajanlar kullanilmalidir (Tablo 4). Ritim
kontroliinde ise medikal veya elektriki kardiyover-
siyona ek olarak ablasyon tedavisi yer almaktadir.

Tablo 4. Avrupa 2010 klavuzuna gore atriyal fibrilasyo-
nun hiz kontrolinde kullanilan intravendz ve oral ilaglar
ve dozlari [5]

intravenéz Oral
Metoprolol ~ 2.5-5 mg 100-200 mg
Bisoprolol Uygun degil 2.5-10 mg
Atenolol Uygun degil 25-100 mg
Esmolol 10 mg Uygun degil
Propranolol 1 mg 10-40 mg (3 defa)
Carvedilol Uygun degil 3.125-25 mg (2 defa)
Verapamil 5mg 4360 mg
Diltiazem &Igg;]Ad:Ag“C')neriyor) 60-360 mg
Digoksin 0.5-1 mg 0.125-0.5 mg
Digitoksin 0.4-0.6 mg 0.05-0.1 mg

5 mg/kg 1 saat
Amiodarone yukleme sonra 100-200 mg

50 mg/saat idame

400 mg (2 defa
permenant AF’de
uygun degil)

Dronedarone Uygun degil

3. A-V bloke edici ajanlar ile ventrikiiler hiz
kontrolii

[stirahatta kalp hizi 80/dk’min altinda, egzersizde
kalp hiz1 110/dk’nin altinda olarak bilinen kat1 hiz
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kontrolii 6nerileri RACE-2 ¢alismasi sonrasinda is-
tirahat kalp hiz1 110/dk’nin altinda olacak sekilde
ilimli hiz kontrolii olarak degistirilmistir. Hiz kont-
roliinde intravendz yoldan metoprolol 2.5 mg-5 mg,
esmolol 10 mg, propranolol 1 mg, verapamil 5mg,
digoksin 0.5-1 mg olarak Onerilmektedir. Diger
ilaglarla hiz kontrolii saglanamadiginda amiodaro-
ne Avrupa ve Amerika kilavuzlarinda sinif 2a ola-
rak onerilmektedir. Kalp yetmezligi varliginda hiz
kontroliinde digoksin ve amiodarone her iki kilavuz
tarafindan onerilmektedir (Sinif 1). Oral idame te-
davisinde beta-blokerler, nondihidropiridin kal-
siyum kanal blokerleri onerilmektedir. Diger oral
tedavilere ek olarak Amerika kilavuzu oral ami-
odarone‘u sinif 2b olarak onermektedir (Tablo 4).
Farmakolojik tedavi yetersiz veya yan etki fazlaysa
AV nod ablasyonu ve pacemaker uygulamasi sinif
2a olarak onerilmektedir [15].

4. Siniis ritmine nasil cevirelim? Siniis ritminde
nasil tutalim?

AF’nin ilk 48 saat igerisinde oldugundan emin ol-
dugumuzda unfraksiyone heparin (UFH) veya dii-
siik molekiil agirlikli heparin (DMWH) uygulama-
siin ardindan hemodinamisi stabil hastalarda ilk
olarak medikal kardiyoversiyon denenmelidir, siniis
ritmine g¢evirmede basarisiz olunmasi durumunda
elektriki kardiyoversiyon yapilmalidir. Medikal
kardiyoversiyonda yapisal kalp hastaligi olmayan
hastalarda ilk tercih olarak flecainide, propafenon,
dofetilide, ibutilide ilaglarindan biri (ESC 2012
giincellemesi ve ACC/AHA 2014 AF kilavuzu sinif
1) onerilmektedir. Digoksin ve sotalol idame teda-
vide Onerilmesine karsin siniis ritmine ¢evirmede
kullanimi 6nerilmemektedir. Diger antiaritmik ilag-
larin siniis ritmine ¢evirmede basarisiz olmasi duru-
munda veya yapisal kalp hastaligi varliginda ami-
odarone tercih edilmelidir. Amiodarone’a alternatif
olarak piyasaya siiriilen, yan etki agisindan daha gii-
venilir kabul edilen Dronedarone, Andromeda ca-
lismasindaki mortalite artisina yol agmasindan do-
lay1t NYHA3-4, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu
%35’1in alt1, kalict AF de amiodarone yerine kulla-
nmimi1 Snerilmemektedir [16,17]. Yeni bir antiaritmik
olan Vernekalant atrial Kv1.5 oncelikli olmak tizere
Kir3.1/3.4, IKach, Ito ve gec¢ Ina kanallari tizerinden
etki eder. Klas 3 antiaritmik olan vernekalant atrial
repolarizasyonu geciktirir. Hayvan deneylerinde 4

kat fazla dozda QT uzamasi ve torsades de pointe-
se yol agmistir. Elektrokardiyografide QT mesafe-
sinde 20-25 msn, QRS de 8 msn uzamaya yol acar.
Sistolik kan basinci 100mmHg altinda, 30 giin ice-
risinde akut koroner sendrom hikayesi varliginda,
ciddi aort darliginda, NYHA 3-4 kalp yetmezliginde
kullanilmas1 kontrendikedir. Faz 2 ve 3 ¢alismalar
olan ACT 1-2-3 Scene 2 ve CRAFT c¢alismalarinda
3 saatten 7 giine kadar AF’yi sinus ritmine cevir-
mede plaseboya gore iistiin bulunmustur (%50’ye
%10). AVRO c¢alismasinda amiodarone ile karsilas-
tirtlmig olup AF’yi sinus ritmine ¢evirmede amio-
daronedan daha etkili bulunmustur. Bu ¢alismalar
sonrasinda ESC 2012 AF kilavuzu giincellemesinde
vernekalant, yapisal kalp hastali§i olmayan hasta-
larda 3 saatten 7 giine kadar olan AF’lerde sinif 1,
postop 3 giine kadar olan AF’lerde ve <7giin olan
orta derecede yapisal kalp hastalig1 olan bireylerde
siif 2b 6neri diizeyiyle yerini almistir [18-20]. la-
cm A.B.D’de bulunmamasi nedeniyle ACC/AHA
kilavuzlarinda bu ilag ile ilgili herhangi bir dneri
bulunmamaktadir.

Medikal kardiyoversiyon basarisiz oldugun-
da elektriki kardiyoversiyon denenmelidir. AF i¢in
tavsiye edilen baslangi¢ 200 joule’dir [21]. Joglar
ve ark. 64 hastalik bir kardiyoversiyon ¢alismasinda
AF siiresi 48 saatten fazlaysa baslangi¢ olarak 360
joule’nin 100 ve 200 joule’den daha efektif ve gii-
venilir oldugunu gostermistirler [22]. Transtorasik
sok ile kardiyoversiyonda basari saglanamazsa sag
atrial katater ile yiiksek enerjide sok uygulama de-
nenebilir [23].

Hipertroidi, alkol gibi altta yatan nedenler
oldugunda yada altta yatan neden olmayan lone
AF’de siniis ritmine ¢evirmek i¢cin medikal veya
elektriki kardiyoversiyon yeterlidir ¢iinkii AF’nin
tekrarlama olasilig1 azdir [24]. Tekrarlayan AF atak-
larinda veya medikal tedavi ile semptomlarin azal-
tilamadig1 hasta grubunda kardiyoversiyondan daha
fazlasma ihtiya¢ duyulmaktadir. Giinlimiizde gerek
etki gerekse yan etki acisindan miikemmel bir an-
tiaritmik ila¢ bulunmamaktadir. Elimizde bulunan
ilaclarin sinus ritmini korumadaki etkinligi yeterli
diizeylerde degildir. Cerrahi olarak Maze prosedii-
rli daha Onceleri kullanilmakla beraber giiniimiizde
cerrahi ve perkiitan olarak ablasyon yontemleri eli-
mizdeki 6nemli silahlar olarak géziikmektedir.
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Perkiitan yolla ablasyon, pulmoner ven agizla-
rimin ve gangliyon bolgeleri gibi AF’ye neden ola-
bilecek odaklarin radyofrekans, laser, ultrasound
ve kriyo yontemlerinde birisiyle ablate edilmesidir.
Radyofrekans ablasyon (RF) yontemi, beraberinde
CARTO veya NAVIX gibi haritalama yontemleriy-
le kullanildiginda etkinligi yiiksek bir yontemdir.
Kriyoablasyon yontemiyle pulmoner ven agizlari-
nin sogutularak ablate edilmesi yeni olarak klinik
uygulamaya girmis olup giivenirligi ve ekinligi
STOP AF calismasinda gosterilmistir [25]. Islem
stiresi RF ablasyona gore daha kisa olup komplikas-
yon oranlar1 da daha azdir. Inme ve gegici iskemik
atak kriyo balon ablasyonunda (KBA) %0,3 RF de
%0,6, kardiak tamponad KBA da %0,6 RF de %1,
pulmoner ven stenozu KBA da %1.,8 RF de %0,2,
ozefagus fistlilii KBA %0? RF de %0,04 [26]. KBA
oncesi mutlaka pulmoner ven anatomisini deger-
lendirmek i¢in bilgisayarli tomografi ¢ekilmelidir.
Ana pulmoner ven gibi anatomik varyansi olanlarda
KBA yontemi uygulanamamaktadir. Ablasyon son-
rasinda ilk 3 aylik donemde ablate edilen dokuya
bagl ritim diizensizlikleri ve rekiirrens gortilebildi-
&i icin antiaritmik tedavi, ablate edilen dokuda ser-
semlemeye bagl staz olmasi ve trombiis i¢in nidus
olugmasi nedeniyle antikoagiilan tedavi dnerilmek-
tedir. Bu 3 aylik periyoda kor period adi verilmistir
ve ablasyon sonrasi rekiirrensin bu peryottan sonra

iigili yapsal kalp hastalig

l
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Evet Evet
r — — —AF'ye Dah
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| Amiodarone ¢ Dronedarone |
| I stdol |
| | P
———- Hastaterchi ¢

Katater ablasyonu

—— —AFyebaph
-

——— Hastaterchi ¢

degerlendirilmesi onerilmistir [27-29]. Antiaritmik-
ler ablasyonun sebep oldugu inflamasyona bagh
proaritmik etkileri azaltip erken AF rekiirrensini en-
gelleyebilirler. Amiadorone kisa siireyle kullanimda
iyi tolere edildigi ve toksisite riski diisiik oldugu i¢in
tercih edilebilir. Ayn1 zamanda aritmi ortaya ¢ikti-
ginda hiz kontrolii saglar. Ablasyon sonrasi ideal
antiaritmik tedavi siiresi bilinmemekte birlikte 3-6
ay sonra bagarty1 degerlendirmek i¢in kesilmesi de-
nenebilir. Ablasyon sonrasi rekiirrenslerde AF’nin
daha az semptomatik oldugu ve antiarimiklere daha
iyl cevap verdigi goriilmiistiir [30]. Antikoagiilan
tedavi ise en az 3 ay Onerilmekte olup kesilip ke-
silmeyecegine CHA2DS2Vasc skoruna bakilarak
karar verilmelidir. Tki ve iizeri skorda antikoagii-
lan tedavi stiresiz olarak verilmelidir. Atriyal fib-
rilasyon icin ablasyon tedavisi; ritm kontrolii arzu
edilen ciddi semptomatik, medikal tedaviye cevap
vermeyen paroksismal AF’li hastalara uzmanlag-
mis merkezlerde yapilmasi onerilmektedir (Sinif 1
ACC/AHA 2014, ESC 2012). Yine bu kilavuzlarda
getirilen yeni Oneri ise paroksismal AF de secilmis
hastalarda ilk tedavi sekli olarak ablasyon tedavisi-
nin (Smif 2a) dnerilmesidir (Sekil 2). Semptomatik
persistan AF’de en az bir adet klas 1 veya klas 3
antiaritmik ilaca direng var ise ablasyon sinif 2a dii-
zeyinde Onerilmektedir (ACC/AHA 2014).

Iig yapsal kalp hastabg

l

Kalp yetmezigi

Evet Hayr

' .

Amiodarone ¢— Dronedarone

sotaiol
'

Katater ablasyonu

Sekil 2. Yapisal kalp hastaligi olan ve olmayan hastalarda AF ablasyon segimi icin dnerilen algoritm [5]
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Ablasyon tedavisi planlarken hasta se¢ciminde
bazi 6zelliklere dikkat etmemiz gerekir. Hasta seci-
minde elimizde net kriterle bulunmamakla beraber
gibi literatiirdeki biiyiik calismalarda [31-35] sol at-
riyum ¢ap1 5.5-6 cm den biiyiik, sol ventrikiil ejek-
siyon fraksiyonu %40’dan az olan, atriyal trombiis
ya da kitlesi olan, NYHA 2 ve iizeri kalp yetmezligi
olan, antikoagiilan tedavinin kontraendike oldugu,
geri dontisebilir bir AF sebebi olan hastalar dislan-
mustir. Hem ACC/AHA hem de ESC/EHRA kila-
vuzlarinda yine de medikal tedaviye refrakter semp-
tomatik hastalarda kalp yetmezligi ve veya atriyal
genisleme olsa bile zayif bir diizeyde ablasyon 6ne-
rilmistir (sinif 2b). Herhangi bir nedenden kardiyak
cerrahiye giden hastalarda ablasyon onerilmektedir.

5. Antikoagiilan kullanimi ve siiresi

Antikoagiilan endikasyonu CHADS?2 skoruyla be-
lirlenirken 2010 ESC kilavuzu sonrast CHA2DS-
2VASc olarak yenilenmistir (Tablo 5). Kalp yet-
mezligi 1 puan, yas > 75 2 puan 65-75 yas 1 puan,
diyabet 1 puan, inme, gecici iskemik inme 2 puan,
vaskiiler hastalik 1 puan, kadin cinsiyet 1 puan ol-
mak tizere 9 puan iizerinden degerlendirilen skor
sisteminde 2 ve lizeri puan alan hastalarda oral
antikoagiilan (OAK) kullanimi Onerilmektedir. 1
puan alan hastalarda asetil salisilik asit (ASA) veya
OAK onerilmektedir. 65 yas oncesi sadece kadin
cinsiyetten 1 puan alan hastalar dahil olmak tizere
ASA veya OAK oOnerilmemektedir. Ayni kilavuzda
kanama riskide HASBLED skoruyla belirlenmistir
[36,37] (Tablo 6).

Tablo 5. CHA2DS2-VASc skor sistemi [5]

Risk Faktorleri Skor | Risk Faktorleri Skor

Konjestif Kalp Yetmezligi 1 Yas 65-74 1

Yas>75 2 Hipertansiyon 1
Diyabetes Mellitus 1 Cinsiyet (Kadin) 1
inme/Gegici iskemik Atak 2 Maksimum Skor 9

Vaskuler Hastalik 1

Atriyal fibrilasyonda tedavi secenegi giinii-
miizde altta yatan sebebe gore degismektedir. Val-
viiler AF’de warfarin sodyum elimizdeki tek sece-
nek olarak goriilmekle beraber non-valvuler AF’de
yeni oral antikoagiilan ilaglar umut vaat etmektedir.
Ulkemiz gibi gelismekte olan iilkelerde valvuler AF
onemini korumaktadir. Yakin zamanlarda yapilan
cok merkezli epidemiyolojik bir ¢aligma olan ‘AF-
TER’ (Atrial Fibrillation in Turkey: Epidemiologic
Registry) caligmasinda iilkemizde valvuler patlo-
jilere bagli AF prevelanst %22 bulunup, gelismis
iilkelere gore bu oran daha fazla bulunmustur (38).
“AFTER” c¢aligmasinda inme prevelansit %15 bu-
lunmus olup kadin cinsiyette bu oran erkek cinsiye-
te oranla 1.5 kat fazla bulunmustur (38). Yine {ilke-
mizde yapilan 6nemli ¢calismalardan °TEKHARF”
calismasinda kadin cinsiyette inme riski 1.5-2 kat
fazla bulunmakla beraber bu bulgular avrupa ve
amerika klavuzlariyla uyumludur (2). Valvuler
AF’de hala elimizdeki en biiyiik silah warfarin so-
dium olmakla beraber ’AFTER” ¢alismasinda ma-
lesef optimal diizeyler sadece %41.3 hastada sagla-
nabildigi gortilmiistiir (38). Yeni OAK’lardan olan
dabigatran RE-ALIGN calismasinda protez kapak-
larda denenmis olup, ¢aligma dabigatran kolunda
kanama ve kapak trombozunun daha sik gortilmesi
iizerine erken sonlandirilmistir. ATI-5923 kod ad1y-
la iiretilen Tecarfarin faz 2 ¢aligmalar1 yaymlanmis
olup valviiler AF’de warfarine rakip olabilecek gibi
goriinmektedir [39]. Tecarfarin esterazlarca meta-
bolize olup CYT-P450 sistemini etkileyen ilaglar-
la, yiyeceklerle etkilesimi daha azdir. Takiplerinde
warfarin gibi INR kullanilir.

Son yillarda nonvalvuler AF’de Faktor Xa ve
thrombin inhibitdrleri olmak iizere iki yeni OAK ilag
grubu kullanima girmistir. Antitrombin {izerinden
FXa inhibitorii olan idraparinux uzun etkili haftada
1 kez parenteral uygulanir, antidotu yoktur. AME-
DEUS c¢alismasina 4576 hasta alinmis olup inme ve
emboli oran1 warfarinde %1.3 idraparinux’ta %0.9
bulunmustur (p=0.0007). Kanama oranlar1 warfa-
rine gore fazla olmasi nedeniyle %19.7 vs %11.3
(p=0.0001) nétralize edilebilen formu biotinylated
idraparinux Uretilmistir ve en son hasta alim1 Eyliil
2010 olan BOREALIS-AF ¢alismasinda warfarin ile
karsilastirilmaktadir [40,41]. Direk FXa inhibitorle-
rinden rivoraxaban 1100 merkezde 14.000 den fazla
hasta alinan ROCKET-AF ¢alismasinda nonvalvu-
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ler AF’de tek doz kullanimi warfarinle karsilastiril-
mis olup non inferior bulunmustur [42]. Diger bir
Faktor Xa inhibitorii olan Apixaban ARISTOTLE
calismasinda warfarinle karsilastirilmis olup warfa-
rine non inferior bulunmustur, total mortalitede ek
yarar sagladig1 gosterilmistir [43]. Edoxaban hala
devam eden ENGAGE AF TIMI 48 calismasinda
tek ve cift doz 30, 60 mg dozlar1 warfarin ile karsi-
lastirilmakta olup ara sonuglarda ¢ift dozlarda war-
farine gore kanama fazla bulunmustur. Edoxaban 60
mg ara sonuglarda tek dozu warfarine non inferi-
or goziikmektedir [44]. Direkt thrombin inhibitorii
olan dabigatran 44 iilkede 951 merkezde 18113 has-
tada RE-LY calismasinda warfarinle karsilastirilmis
olup; 150 mg 2x1 warfarine superior, 110 mg 2x1
non inferior bulunmusgtur. 110 mg 2x1 warfarine
gore kanama acisindan daha giivenilir bulunmustur
[45.46]. Kilavuzlarin yeni OAK agisindan onerileri
su sekilde 6zetlenebilir; ESC 2012 kilavuzu warfa-
rini 6n planda tutmak ile birlikte yapisal kalp hasta-
ligina bagli olmayan atriyal fibrilasyonlu hastalarda
HASBLED kanama skoru 0-2 olanlarda sinif 2a
Oneriyle dabigatran 150mg 2x1, HASBLED skoru
>2 olanlarda dabigatran 110 mg 2x1, simf 1 olarak
onermektedir. ACC/AHA 2014 kilavuzu nonvalvu-
ler AF’de dabigatran, rivaroksaban ve apiksabani
warfarin ile benzer kanit diizeyinde (Sinif 1B) ve
warfarin ile INR’nin terdpatik aralikta tutulamama-
s1 durumunda warfarine alternatif olarak(Smif 1C)
onermektedir. Kanada 2012 kilavuzu ise yeni OAK
ilaglar1 warfarinin yerine 6nermektedir. Dabigatran,
75 yas hastalarda kismen 80 yas iizeri hastalarda ke-
sin doz azaltimi1 yapilmalidir [44-46].

Yeni OAK larmn giivenilirligi siklikla sorgulan-
maktadir. RE-LY ¢alismasinda dabigatran grubunda
myokard enfarktiisii oranlarinda artis egilimi go-
rilmiistiir (0.81, 0.82 vs 0.64 RR 1.27, 1.29). 2012
tarihli 7 ¢alismayi iceren (30514 hasta) bir metaa-
nalizde ise miyokard enfarktiisii, kardiyak 6liim ve
USAP dabigatran grubunda anlamli olarak yiiksek
oranda bulunmustur (RR 1.27) [47]. Yeni OAK’la-
rin antidotlar1 yoktur. FDA CrCl 15-30 ml/dk olan
hastalarda dabigatran 2x75 mg Oneriyor olmasina
ragmen RE-LY c¢alismasinda CrCl 30’un altinda
olan hastalar diglanmigtir. ROCKET-AF c¢alismasin-
da rivoraxaban 15 ve 20 mg tek dozlarda kullanmis-
tir, oysa daha Onceki vendz tromboz ile ilgili ¢alig-
mada 2x1 dozunda kullanilmigtir. Bu da ilacin yari

Omri hakkinda akillarda soru isaretleri birakmakta-
dir. Apixaban’in total mortalitede avantaji gosteril-
mis olup ayni1 durum dabigatran ve rivoraxaban’da
gosterilememistir. EMA ve FDA post marketing ilag
takip sistemi ile 2011 yil1 sonuna kadar bildirilen
ve sadece dabigatran kullanan hastalarda kanama
komplikasyonuna bagli 256 6liim vakasi bildirilmis
ve iiretici firmay1 konuyla baglantili olarak ilgilileri
uyarmaya zorlamustir.

Yeni OAK ilaclarmn takibinde giivenle kullani-
labilecegimiz bir marker yoktur. APTT ve thrombin
zaman1’ nin negatif prediktif degeri vardir. Ecarin
pihtilasma zamani kan dabigatran seviyesini iyi bir
sekilde gostermekte olup kullanimi yaygin degildir.
Yeni OAK bagli hafif kanamalarda destek tedavisi
aktif kanama varliginda protrombin kompleksi uy-
gulanmasi onerilmektedir. OAK kullanimi kontren-
dike olan hastalarda vena kava inferior filtreleri ve
sol atriyum kapama cihazlar1 denenebilir [48]. Yil-
lardir uygulaniyor olmasina ragmen, biiyiik kontrol-
lii calismalarin eksikligi nedeniyle, cerrahi olarak
sol atriyal apendiksin (SAA) eksizyonu veya kapa-
tilmasimin AF’li hastalarda inme riskini azalttigina
dair kesin kanit yoktur. AF’li hastalarda inmelerin
timiiniin kardiyoembolik veya AF’ye bagli olma-
digina dair veriler mevcuttur ve trombiisiin kay-
naklandig1 tek yer SAA degildir. Bu nedenle, SAA
eksizyonu veya kapatilmasi sonrasinda da antitrom-
botik tedaviye gereksinim olabilecegi diistiniilmek-
tedir. Avrupa’da SAA’e transseptal yolla yerlesti-
rilen, kendi kendine genisleyebilen 2 farkli cihaz
kullanimdadir; WATCH-MAN (Boston scientific,
Natick, MA, ABD), Amplatzer cardiac plug (St.
jude medical, St Paul, MW, ABD). PROTECT-AF
calismasinda WATCH-MAN SAA sistemi ile varfa-
rin sodium kullanan hastalar karsilastiriimistir. SAA
okliizyon grubuna islem sonrasi 45 giin varfarin
sodium verilmis olup sure sonunda hastalara 6 ay
stireyle aspirin verilmistir. SAA okliizyon yapilan
grupta birincil etkinlik olay orani (inme, kardiyo-
vaskiiler 6liim ve sistemik emboli) varfarin tedavisi
alan hastalardan asag1 bulunmamistir (non-inferior).
Ayrica, isleme ait komplikasyonlar erken donemde
sik goriilmiistiir (49). WATCH-MAN SAA kapatma
cihazinin uzun dénem varfarin tedavisine gore ileri-
ye doniik, randomize degerlend.r.Imesi i¢in yapilan
PRIVAIL calismasi icin halen hasta alimina devam
edilmektedir. Avrupa klavuzlar sol atriyal kapama
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cihazlar1 kullanilmasini sinif 2b olarak 6nermekte-
dir.

SONUC

AF artmis mortalite ve morbiditeye neden olmasi
sebebiyle gilinlimiizde daha fazla 6nemsenen bir
aritmi haline gelmis olup, AF’nin gerek medikal
gerekse katater bazli tedavi yontemlerinde elde edi-
len hizl1 gelismeler umut vaat edici goziikmektedir.
Antikoagiilasyonda warfarin uzun zamandir giiven-
digimiz fakat bir o kadar da yan etkiler bakimindan
cekindigimiz bir ajandir. Yeni oral antikoagiilanla-
rin protez kapaklarda uygulanabilirlikleri yoktur.
Kanama halinde kullanilabilcek antidotlar1 bulun-
mamaktadir. Dabigatran antidotunun faz ¢calismalar1
bulunup bu konudaki sorularimiza cevap olabilecek
gibi goziikmektedir. Protez kapaklarda Tecarfarin
warfarine bir alternatif olarak goziikmektedir fakat
calismalar1 devam etmektedir.

Ritm kontroliinde AF ablasyonu kilavuzlarda
git gide giiclenen kanitlarla onerilmektedir. Siniis
ritmini korumada elimizdeki antiaritmiklerin yeter-
sizlikleri ve giivensizligi bagar1 oranlarini kotii yon-
de etkilemektedir. Daha gii¢lii ve daha az yan etki-
lerin goriildiigii yeni antiaritmik ilaglara ihtiyag var-
dir. Ablasyon sirasinda alian X 1g1n1 siiresi de diger
bir sorun olarak 6ne ¢ikmaktadir. NavX, CARTO,
ENSITE gibi haritalama ydntemleri bir miktar da
olsa bu siireyi kisaltmaktadir Manyetik rezonans ile
haritalama yontemleri gelecek vaat ediyor olup tize-
rinde daha ¢ok calisma yapilmasi1 gerekmektedir.
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