Turk Kardiyol Dern Ars 2017;45 Suppl 5: 75-82 doi: 10.5543/tkda.2017.37863 75

Yaslilarda atriyal fibrilasyon

Atrial fibrillation in the elderly

Dr. Kamil Adalet

istanbul Universitesi istanbul Tip Fakiiltesi, Kardiyoloji Anabilim Dali, istanbul

Ozet— Atriyal fibrilasyon prevalansi yaglanma ile birlikte dra-
matik olarak artar. Atriyal fibrilasyonlu yash hastalar kanama
risklerinin daha yliksek olmasina ragmen anti-koagilan teda-
viden yarar gorurler. Majér kanama ya da intrakraniyal kana-
ma yanisira iskemik inme veya sistemik emboli riski, yeni oral
anti-koagiilanlar ile warfarine gére daha diistktir. inme riski-
ni azaltmada anti-agregan tedavinin roli son derece kisitlidir.
Oral antikoagulanlarin kontrindike oldugu durumlarda, inme
acisindan yuksek riskli olan atriyal fibrilasyonlu hastalarda sol
atriyal apendiks tikama cihazlari bir alternatif olabilir. Semptom-
larin kontrol edilmesinde yasl atriyal fibrilasyonlu cogu hastada
gevsek bir ventrikll hiz kontroll yeterli olacaktir. Ritm kontroli
daha cok ritm kontrollintin basarili olamadigi durumlarda uygu-
lanmalidir. Bilgiler goreceli olarak sinirli olsa da, kateter ablas-
yonunun uygun secilmis ciddi semptomatik yagli hastalarda da
glivenle uygulanan etkin bir secenek olarak degerlendirilebilir.
Ritm kontroll basarili gériinse de yiksek riskli hastalarda anti-
koagulan tedavi surduralmelidir.

Epidemiyoloji

merikan Kalp Cemiyeti (American Heart

Association=AHA) 2015 verilerine gore Ame-
rika Birlesik Devletleri’nde atriyal fibrilasyon (AF) pre-
valanst 2.7-6.1 milyondur ve 2050 yilinda bu rakamin
5.6-12 milyona yiikselmesi beklenmektedir."! Bu dra-
matik artigsan biiyiik oranda toplumun giderek yaslanma-
st ve AF olusumunu kolaylagtiran kardiyovaskiiler ko-
morbiditelerin artig1 sorumludur.!! Tiirkiye’de ise 2008
verilerine gore AF prevalanst %]1.26, insidanst binde
1.35°dir.””! AF prevalansi yaglanma ile dramatik olarak
artar; 40 yag altinda toplumun %0.5’inde goriiliirken,
bu oran 65 yasin lizerinde %5 ve yasamin 8. dekadinda
%10 un iizerine kadar yiikselir.”!

Tedavi

Atriyal fibrilasyon tedavisi biiyiik oranda iki alanda
yogunlagmistir: 1. Inme &nlenmesi ve 2. Semptomlarin
kontrol edilmesi. Son yillarda bu konuda yapilan ¢ok
sayida klinik ¢aligmalar kanita dayali kilavuzlarin olug-
turulmasina onemli katki saglamistir. Ancak bu calis-
malarin 6énemli bir kisminda yagh hastalarin diglandig:

Summary—- The prevalence of atrial fibrillation increases dra-
matically with advancing age. Elderly adults with atrial fibrilla-
tion -even those with high bleeding risk- benefit from anticoagu-
lation. The risk of ischemic stroke or systemic embolism was
significantly lower with new direct oral anticoagulants (DOACs)
than warfarin as was the risk of major bleeding and intracra-
nial bleeding. Antiplatelet therapy should have a limited role for
stroke prevention in elderly adults. Left atrial appendix occlusion
may be a suitable alternative for those with contraindications to
oral anticoagulants. For symptom management, it is likely that
a strategy of lenient rate control is reasonable in elderly adults
with atrial fibrillation. Rhythm control should be reserved for
specific circumstances, in particular when symptoms cannot be
managed using rate control. In appropriately selected elderly
adults with symptomatic atrial fibrillation, catheter ablation may
also be a useful strategy, with acceptable safety and efficacy
based on limited data. A rhythm control strategy should not pre-
clude anticoagulation.

dikkati cekmektedir.* Bu nedenle bu klinik veriler ve
kilavuzlarimn tiimiiyle yagli AF’li hastalara uygulanip uy-
gulanamayacagi acik degildir.

Inme riskinin azaltilmasi

Atriyal fibrilasyon tromboembolik inmenin en 6nem-
li nedenlerinden biridir ve iskemik inmenin insidensi ve
onun sekelleri yagla artar.™ AF’de inme riski 5 kat art-
mistir ve yash erigkinlerde inme’lerin yaklasik %25’ in-
den AF sorumludur.'®” Diger yandan AF nedeniyle olan
iskemik stoke’da, AF-ile iligkili olmayan inme’lere gore
mortalite riski 2 kat daha fazladir; ayrica nérolojik hasar
da ¢ok daha siktir.[5#!

Avrupa Kardiyoloji Dernegi (European Society of
Cardiology=ESC) tarafindan AF’lu hastalarim inme’den
korunmasi icin 2012 yilinda bir kilavuz yaymlanmistir.
Buna gore 6nce emboli risklerin olusturdugu bir skor-
lama sistemine gore toplam risk puani belirlenmelidir
(Tablo 1). S6z konusu skorlama sisteminde konjestif kalp
yetersizligi (C: congestive heart failure: 1 puan), hiper-
tansiyon (H: hypertension: 1 puan), yas (A:Age; 2 puan),
diabetes mellitus (D: 1 puan), inme (S: 2 puan)ve vaskii-
ler hastalik (V: 1 puan) g6z 6niine alinmakta ve sistem
“CHA,DS,VASc Skoru” olarak adlandirilmaktadir.”’
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Tablo 1. CHA,DS,VASc Skorlama Sistemi (congestive heart
failure, hypertension, age, diabetes mellitus, stroke, vascular
disease, age)

Risk faktori Puan

Konjestif kalp yetersizligi veya sol ventrikll disfonksiyonu (C) 1
Hipertansiyon (H) 1
Yas =75 (A) 2
Diabetes mellitus (D) 1
inmef/gelici iskemik atak/tromboemboli (S) 2
Vaskuler hastalik (eski miyokart infarktusu, periferik damar 1
hastaligi, aort plagi)

Yas: 65-74 (A) 1
Kadin cinsiyet 1

Nitekim 2016 yilinda yaymlanan ESC kilavuzuna
gore AF’li hastalarda inme’nin 6nlenmesi icin Oneri-
len tedavi yaklagiminda CHA,DS VASc Skorlama Sis-
temi esas alinmigtir!'®” (Sekil 1). Buna goére; mekanik
kalp kapag:1 ya da orta veya ciddi mitral kapak darlig:
bulunanlarda inme korunmasinda tek secenek vitamin
K antagonistlerinin (coumadin) kullanilmasidir (Smmif
I, Kanit Diizeyi A). Non-valviiler (aort kapak hastalig1
dahil) AF’da ise emboli riski agisindan CHA DS, VASc
skoru ve kanama riski a¢isindan da HAS-BLED skorla-
ma sistemi goz Oniine alinarak antikoagiilan tedavi se-
¢ilmelidir. CHA,DS VASc skoru 0 ise antikoagiilan ya
da anti-agregan (aspirin dahil) tedaviye gerek yoktur.
So6z konusu skor 1 ise daha zayif bir indikasyonla oral
anti-koagiilana baglanmalidir (Sinif Ila, Kanit Diizeyi

B). CHA,DS,VASc skoru 2 (kadinlarda 3) veya daha
fazla ise mutlaka oral antikoagiilan tedavi mutlaka uy-
gulanmalidir (Sif I, Kanit Diizeyi A). Bu amacla Vit
K antagonistleri veya yeni oral antikoagiilan (YOAK)
lar verilebilir.0-12

Bu skorlama sistemi ve tedaviye yaklagim algorit-
masi goz Oniine alindiginda yasin inme riski agisindan
ne kadar onemli oldugu goriilmektedir. Nitekim 65-74
arast AF’li hastalar inme riski agisindan 1 puan alirken,
75 yas ve lizerindeki hastalar 2 puan almaktadir. Bunun
klinik anlami1 65 ve listii tiim hastalara, ek bir inme risk
faktorii olmasa dahi, anti-koagiilan tedavi basglanmasi
gerekliligidir.'!1%

Amerikan Kalp Koleji ve Amerikan Kalp Birli-
&i (American College of Cardiology/American heart
Association=ACC/AHA) ortak kilavuzu da benzer bir
yaklagimla CHA DS VASc skoru 2 olanlarda giiglii bir
sekilde oral anti-koagiilan alinmasin1 6nermektedir (S1-
nif I indikasyon, Kanit Diizeyi A).!"'"!?

Atriyal fibrilasyonlu yagh hastalarda iskemik inme
riskinin yiiksek olmasi ve anti-koagiilan kullanmanin
zorunlu olmasina kargin bu popiilasyonda séz konusu
ilaclarin kullanimi 6nemli giicliikler arz etmektedir. Ge-
nel olarak yasgh popiilasyonda kanama ihtimali (intrak-
raniyal, gastrointestinal veya travmatik kanama) daha
yiiksektir ve anti-koagiilanlar bu ihtimali daha da artti-
rirlar; ayrica anti-koagiilan alanlarda olusacak kanama-
lar daha da riskli seyredecektir.

Kanama riskinin belirlenmesinde de ESC tarafindan

Evet
| Mekanik kalp kapagi veya orta ya da ciddi mitral stenozu }L

Hayir

| CHA,DS,-VASc risk faktorleri |

Y .
Anti-aggregan Oral Antikoagulan gereklidir.
veya antikoagilan « Kontrindikasyonlari g6z
antikoagulan dusiini e | ©6nlne alinmali
Gsunudlmelidir g e .
gerekmez (lla, B) « Dénlsebilir kanama risk
(11, B) ’ ) faktorlerini dizeltilmeli
Oral antikoagtilanlara
kesin kontindikasyon Y 4y
varsa LAA tikama Yeni oral Vitamin K
cihazlari dugunulebilir antikoagulanlara antagonistleri
(Ilb, C) (1, A)** (I, Ay***

kanik kalp kapagi veya mitral stenozu olanlarda I, B.

*: Diger risk faktorleri olmadan kadinlari da kapsar. **: ilave stroke risk faktérii olmayan kadinlarda lla, B. ***: Me-

dan degistirilerek alinmistir).l%

Sekil 1. Atriyal fibrilasyonda inme gelisiminin 6nlenmesi (Avrupa Kardiyoloji Dernegi’nin 2016 kilavuzun-
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tanimlanan HAS-BLED kanama skoru kullanilmaktadir.
(3] HAS-BLED skorunun hesaplanmasi Tablo 2’de g6-
riilmektedir. Toplam puanin ii¢ veya iizerindeki olmasi
kanama riskinin yiiksek oldugunu gdsterir. Ancak ka-
nama risk skorunun yiiksek olmasi oral antikoagiilan
kullanilmasi gerekligini ortadan kaldirmaz; doz ayarinin
yapilmas: ve bu faktorlerden diizeltilebilir olanlarinin
diizeltilmesini yeterlidir.

Bu skorlama sistemlerinden de anlagildig1 iizere 65
yas lzerinde olunmasi kanama a¢isindan bagimsiz bir
faktoriidiir. AF’li yash hastalarda anti-koagiilan alinma-
st kanama riskini daha da yiikseltecektir; ancak ilacin
alimmamasi durumunda ise iskemik inme riski ¢ok daha
yiiksek olacaktir. Yaghlarda kanama riskinin yiiksek ol-
mast nedeniyle, 6zellikle yeni oral anti-koagiilanlarin
kullanimda olmadig1 donemlerde, sadece Vit K anta-
gonistleri (warfarin) varken, yiiksek iskemik inme riski
olan hastalarin yaklagik %50 sine oral anti-koagiilasyon
tedavi indikasyonu oldugu halde c¢ekinerek Vit K anta-
gonisti verilmemigtir.!'*!%)

Atriyal fibrilasyonlu 13.559 hastay1 iceren bir kohort
caligmasinda (ortalama yas: 71+15 yil), intrakraniyal
kanama riskinin 60 ile 80 yas arasinda goreceli olarak
diiz bir seyir gosterdigi, ancak 80 yasin iizerinde aniden
yiikseldigi belirlenmistir.'! Bu seyir warfarin alanlar ve
almayanlarda farklilik gostermemistir. Bu ¢aligmada 80
yas ve lizerinde olanlarda, yillik intrakraniyal kanama
orani warfarin alanlarda %0.76 (%95 confidence inter-
val: =.53-1.10) ve almayanlarda %0.69 (%95 CI=0.49—
0.96) olarak belirlenmistir. Burada 6nemli olan iskemik
de olsa, hemorajik de olsa 6nemli olan “inme” oranidir.
Zira inme nedeni ne olursa olsun sonu¢ hasta acisindan
degismeyecektir. Bu acidan bakildiginda yashh AF’lu
hastalarin anti-koagiilan tedavi kullanmalar1 cok daha
avantajli olacaktir. 182.678 hastay1 kapsayan bir “Isvec
Kayit Calismasi’nda da, CHA2DS2-VASc skoru 0 olan-
lar hari¢, warfarin kullanilmasinin inme riskini azaltig1
net bicimde gosterilmigtir.!”? Bunun anlami 65 yasin
iistitlindeki tiim AF’li hastalarin oral anti-koagiilan kul-
lanmasi gerektigidir.

Caligmalarin 6tesinde gergek Diinya verileri de, war-

Tablo 2. HAS-BLED skorunun hesaplanmasi

Harf Klinik 6zellik Puan
H Hipertansiyon 1

A Anormal bébrek ve karaciger fonksiyonu 1 veya 2

(her biri 1 puan)

S inme 1

B Bleeding (Kanama) 1

L Labil INR 1

E Yaslilik (>65 yas) 1

D Drug veya alkol (her biri 1 puan) 1veya 2

Toplam 9

farinin klinik ¢aligmalara benzer sekilde, inme korunma-
sinda iistiinliigiinii ortaya koymustur.!'*)

Yaslt erigkinlerde YOAK’larin kullanilmasinin
warfarin’e gore daha da avantajli oldugu gosterilmistir.
YOAK ’larla yapilan 4 randomize ¢alismanin (Dabigat-
ran: Randomized Evaluation of Long Term Anticoagu-
lant Therapy; Rivaroxaban: Rivaroxaban Once Daily
Oral Direct Factor Xa Inhibition Compared with Vitamin
K Antagonism for Prevention of Stroke and Embolism
Trial in Atrial Fibrillation (ROCKET-AF); Apixaban:
Apixaban for Reduction in Stroke and Other Thrombo-
embolic Events in Atrial Fibrillation; Edoxaban: Effec-
tive Anticoagulation With Factor Xa Next Generation in
Atrial Fibrillation—Thrombolysis in Myocardial Infarc-
tion Study 48) sonuclarini degerlendiren bir meta-ana-
lizde (YOAK kanadinda 42.411 ve warfarin kanadinda
29.272 hasta) iskemik inme veya sistemik emboli riski
YOAK alanlarda, warfarin alanlara nispetle anlamli de-
recede diislik bulunmusgtur (risk orant (RR) = 0.81, %95
CI = 0.73-0.91). Ayrica YOAK grubunda major kana-
ma (RR = 0.86, %95 CI = 0.73-1.00) ve intrakraniyal
kanama da (RR = 0.48, 95% CI = 0.39-0.59) daha dii-
siik oranda bulunmustur." S6z konusu kohortta hasta-
larin %38’inin, 75 yas veya iistiinde olmasi s6z konusu
olumlu sonuglarin yash AF’lilerde de gecerli oldugunu
gostermektedir. Ozellikle yash AF’li (=75 yas) hastalara
0zgii bir meta-analiz de bu sonuglar1 destekler nitelik-
tedir.”™ YOAK kullananlarda senelik intrakraniyal ka-
nama oranlar1 %0.26 ve %0.49 arasinda iken, warfarin
kullananlarda %0.76 ile %0.85 arasinda degismektedir.
16 Antikaogiilan alanlarda genel olarak intrakraniyal ka-
namanin %1/y1l altinda kalmas1 warfarinin bile giiveni-
lir oldugunu teyid etmektedir.

Yeni oral anti-koagiilanlarin warfarine istiinliikleri
ozellikle yash hastalarda daha da 6nem kazanmaktadir.
Klinik ¢aligmalarda bile INR takipleriyle warfarin’in et-
kisinin tedavi limitleri icerisinde tutulmasi %58—68 ora-
ninda basarilabilmektedir."” Yasli hastalarda warfarin’in
farmakokinetik ve farmakodinamik 6zellikleri daha da
karmagiktir. INR’in yiiksek degerlerden normal deger-
lere donmesi daha uzun zaman alir.?'" Diger yandan
warfarin’in diger ilaclarla etkilesim de cogu kez pek
cok ilaci kullanmak zorunda olan yashlarda basedilmesi
daha da gii¢ olan bir problem olabilir, nitekim bu durum
kanama riskini arttirmaktadir.”? YOAK larda ilag etki-
lesiminin daha az olmasi yaghlar icin bagka bir avantaj
olarak goriilmektedir.’!

Diger yandan YOAK ’larinda dezavantajlar1 da vardir.
flki YOAK larin -warfarin aksine- toksik serum seviye-
lerine ulagtigini gdsteren INR gibi bir testin olmamasidir.
Ikincisi YOAK ’larin antidotlarinin olmamasi idi; ancak
son birkac yilda dabigatran ve Faktor Xa inhibitorlerinin
antidotlarinin FDA tarafindan kabulii bu dezavantaji bir
Ol¢iide dengelemistir. Digeri son donem bobrek yetersiz-
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liginde YOAK larin kullanilmalarinin sakincali olmasi-
dir. Ayrica YOAK lar daha pahali ilaglardir.

Atriyal fibrilasyonlu hastalarda oral anti-koagiilanla-
rin kullanilamadigi durumlarda aspirin basta olmak tize-
re anti-agregan ilaclar alternatif olarak verilmekte idi.
Ancak aspirinin inme’yi azaltici etkisi son derece kisith
iken mortaliteyi azaltic1 etkisi gosterilememigtir. Biiyiik
bir meta-analizde warfarinin iskemik inme riskini %64
oraninda diisiiriirken, aspirinde bu oranin %22’de kal-
dig1 belirlenmistir.***! Warfarin lehine olan bu iskemik
inme azalmasina karsin, iki ilacin intrakraniyal kanama
risklerindeki fark son derece diigiiktiir (%0.2/y1l). Warfa-
rinle ile ¢ift anti-agregan (aspirin+clopidogrel) tedaviyi
kargilastiran randomize bir ¢aligmada, warfarin iskemik
inme riskini ¢ok daha belirgin olarak azaltirken, kanama
oranlari benzer bulunmugtur.”®!

Diger yandan YOAK’lardan apixaban ile aspirinin
kargilastirildig1 randomize bir ¢caligmada, apixaban gru-
bunda inme veya sistemik emboli daha diisiik iken (hazard
ratio (HR) = 0.45, %95 CI = 0.32-0.62), major kanama
ya da intrakraniyal kanama oranlar1 benzer bulunmustur.
(271 Alt grup analizinde 75 yas ve iizerindeki hastalarda da
sonuglar benzer sonuclar oldugu saptanmustir.

Biitiin bu verilere dayanlarak 2016 ESC kilavuzu
AF’li hastalarda inme korunmasinda anti-agregan teda-
vinin yeri olmadig1 sonucuna varilmigtir.%

Diger tedavisi gii¢ bir grup da akut koroner sendrom
gelisen ya da elektif stent takilan AF’li hastalarin tedavi-
sidir. Bu durumda 12 aya kadar anti-koagiilan tedaviye
ilaveten tek ya da cift anti-agregan ila¢ kullanma geregi
ortaya ¢cikmaktadir. 12 ay sonunda sadece oral anti-ko-
agiilan tek ilacla tedaviye devam konusunda konsensus
vardr. ikili ya da iiglii tedavi siireleri, kanama riskinin
yiiksek ya da diisiik olusuna gore 1-6 ay arasinda de-
gismektedir; 6zellikle yaslilarda bu karar hasta bazinda
verilmelidir.!'*2¥

Perkiitan sol atriyum apendiksinin kapatilmasi:
Atriyal fibrilasyonda inme gelisimini 6nlemedeki yeri-
ni belirlemek amaciyla yapilan iki randomize ¢aligmada
(PROTECT AF ve PREVAIL), “Watchman sol atriyum
tikama cihaz1” warfarin ile karsilastirilmis ve her iki
yaklagimin egsdeger oranda inme korunmasinda etkili
oldugu goriilmiistiir.?>* Tikama cihazinin warfarin’e
gore kanama meylini azaltig1 soylenebilir. Ancak imp-
lantasyon esnasinda ciddi komplikasyonlar gelisebilir.
Biiyiik olcekli “Avrupa Kayit Calismasi’nda iglemin
%98 oraninda basar ile gerceklesebilecegi ve komp-
likasyon oranmin kabul edilebilir diizeylere indigi (30
giinliik komplikasyon orant %4) goriilmiistiir. Bugiin
icin oral anti-koagiilanlarin kontrindike oldugu durum-
larda (hayati tehdit eden kanama Gykiisii gibi) veya oral-
anti-koagiilan altinda inme gelisen hastalarda sol atriyal
apendiks tikama cihazlarinin kullanilmasi tavsiye edile-
bilir (Simif IIb, Kanit Diizeyi B).[!”

Semptomlarin kontrol edilmesi

Atriyal fibrilasyonun tipik semptomlar1 c¢arpint,
letarji, anksiyete, huzursuzluk, nefes darligi, bas don-
mesi, gogiiste bast hissi, gogiis agrisi, halsizlik, psiko-
sosyal stres ve bazen de senkoptur. Ancak klinik belir-
tiler hastadan hastaya, daha ¢ok altta yatan hastalifa ve
ventrikiil hizina bagh olmak iizere ¢ok farkli olabilir.
Hastalar asemptomatik ya da minimal semptomlu olabi-
lecegi gibi, mitral stenozlu ya da aort stenozlu hastalarda
AF’nun baglamas: akut akciger 6demine dahi yol aca-
bilir. Yaghlarda ise kolaylikla kalp yetersizligine neden
olabilir. Ventrikiil hizinin siiratli olmas1 koroner arterle-
rin diyastolik doluglarint da olumsuz yonde etkileyerek
angina pektorise sebebiyet verebilir. Cogu kez yasam
kalitesi belirgin olarak azalir. Semptomatik AF atakla-
11 olan pekcok hastada ayni zamanda asemptomatik AF
donemleri de olabilir. Baz1 hastalar ise AF’ nun farkinda
bile degildir (gizli AF). Prognoz a¢isindan farklilik ol-
madig1 i¢cin asemptomatik ataklarin da belirlenmesi ve
uygun sekilde tedavisi de son derece onemlidir.

Bunun diginda AF’na bagli komplikasyonlar degisik
sikayetlere yol acar: Tromboembolik komplikasyonlar
icinde en sik goriileni inme’dir. Inme ilk belirti de olabi-
lir. AF’lu hastalarda bazen de ilk klinik belirti “tasikardi-
ye bagl dilate kardiyomiyopati”dir. Bu klinik tablo ¢ogu
kez asemptomatik olmakla birlikte uzun siire devam
eden ve ventrikiil cevabr hizli (>120/dk) olan persistan
AF’lu hastalarda ortaya ¢ikar. Nefes darlig1 ve halsizlik
ile kendini belli eder. Cogu kez uygun medikal tedavi
ile sol ventrikiil disfonksiyonu ve semptomlarda haftalar
icerisinde belirgin olarak diizelir. AF’lu hastalarin %25—
40’1 asemptomatiktir veya hafif sikayetleri vardir; %15—
30’unda ise ciddi ya da ¢ok ciddi semptomlar izlenir.'%3!

Ritme yonelik tedavi icin 2 tedavi stratejisinden biri
secilebilir. i. Ventrikiil hizinin yavaslatilmasi (hiz kont-
rolii) ve ii. Sinus ritminin saglanmasi (ritim kontrolii).
Bu iki stratejiden hangisinin daha avantajli oldugu halen
tartigilmaktadir.

Hiz kontrolii ve ritim kontrolii stratejilerinin
karsilastirilmasi

Teorik olarak ritim kontrolii yani siniis ritminin
saglanmasinin avantajlar1 vardir; ancak her iki tedavi
yaklagiminin sonuglarimi kargilastiran biiyiik 6lgekli ve
randomize caligmalarda inme ya da mortalite geligimi
acilarindan farklilik bulunmamistir (Tablo 3).

S6z konusu caligmalarda genel olarak “yasam kalite-
si” acisindan da her iki tedavi yaklagimi agisindan fark
goriilmemistir. Ayrica “kalp yetersizligine baglh hastane
yatiglar1” da farkli degildir. Kardiyoversiyon uygulandi-
&1 icin ritim kontrol grubunda toplam hastane yatislari
daha sik olmaktadir.

Bu konuda yapilan en 6nemli caligmalardan bir olan
“Atrial Fibrillation Follow-up Investigation of Rhythm
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Management” (AFFIRM) caligmasinda,*” 4.060 AF
veya AFL’li hasta (ort. yas: 69.7+9.0) iki gruba ayrilmis;
bir grupta (hiz kontrolii grubu) beta-blokerler, kalsiyum
kanal blokerleri, digoksin veya kombinasyonu ile vent-
rikiil hizinin kontrolii amaglanmig; diger grupta (ritm
kontrolii grubu) anti-aritmik ilaglar ve elektriksel kar-
diyoversiyon ile ritmin siniiste kalmas1 hedeflenmistir.
Bes yillik takip sonucunda, “mortalite”nin hiz kontrol
grubunda daha diisiik olmaya meyl ettigi belirlenmistir
(%21.3’e karsin %?23.8, p=.08), diger yandan ritm kont-
rol grubunda ‘“hastane yatiglar1” ve “ilag yan etkileri”
daha yiiksek oranda oldugu belirlenmistir. “inme” orani
her iki grupta da benzerdir.

Benzer sonuglar “Rate Control Efficacy in Perma-
nent Atrial Fibrillation: a Comparison between Lenient
versus Strict Rate Control” (RACE),”¥ caligmasinda
alinmustir.

AFFIRM calismas: alt grup analizinde, 65 yas ve
tizerindeki hastalarda survi bazal 6zellikler ayarlandik-
tan sonra hiz kontrol grubunda daha iyi bulunmustur.*”

Bu sonuglara gore, yaslilarda kardiyoversiyon sade-
ce gecici faktorler (post-operatif AF gibi) mevcut oldu-
gunda mantikh goriinmektedir, zira 65 yas ve iistii AF’li
hastalarda ritm kontrolii daha avantajli goriinmektedir.*®!

Yaslilarda proaritmi basta olmak iizere anti-aritmik
ilag toksisitesi riski ve diger ilaglarla etkilesim orami
daha yiiksektir.**#" Ritm kontrolii stratejisi antikoagii-
lan kullanma gerekliligini ortadan kaldirmamaktadir.
AFFIRM calismasinda inme’lerin ¢ogu anti-koagiilan
kullaniminin kesilmesi sonucunda ortaya ¢ikmigtir ve
warfarin kullanimi1 yasam siiresini uzatmaktadir.3#!

Hiz kontrol stratejisinin kullanildigi RACE 1I calis-
masinda, sol ventrikiil fonksiyonu normal olan AF’li
hastalarda, semptomlarin kontrol edilmesinde, gevsek
hiz kontroliiniin (hedef istirahat kalp hizi <110/dk),
sik1 hiz kontrolii (hedef istirahat kalp hiz1 <80/dk) ka-
dar etkili oldugunu gosterilmistir.*>*3 Ancak gevsek hiz
kontroliiniin sol ventrikiil fonksiyonu bozuk olanlardaki
yeri ¢ok agik olarak ortaya konulmamistir ve daha diisiik
kalp hizinin saglanmasi daha akla yakin gelmektedir.

Hiz kontrolii: Hizl1 ventrikiil cevapli kronik AF di-
late kardiyomiyopati’ye yol acabilir. Hiz kontrolii sag-
lanabilirse sol ventrikiil fonksiyonu da dramatik olarak
diizelebilir. AF’da ventrikiil hiz kontroliiniin saglanmasi
icin ACC/AHA/HRS tarafindan 6nerilen yaklagim al-
goritmasi Sekil 2°de goriilmektedir.''! Kalp yetersizligi
bulunan hastalarda ilk tercih beta-blokerler olmalidir.
Kalp yetersizligi mevcut degilde beta-blokerler yanisi-
ra non-dihidropiridin grubu (verapamil veya diltiazem)
ilaclar da verilebilir. S6z konusu ilaclar ve hatta kombi-
nasyonler etkili degilse ya da yan etki nedeniyle kulla-
nilamiyorsa amiodaron da denenebilir, ancak ¢cogu has-
tada birkag yil igerisinde ilaca devam etmek yan etkiler
nedeniyle miimkiin goriilmemektedir. ESC 2016 kilavu-
zu hiz kontrolii amaciyla her iki grupta da digoksini de
onermektedir."” Bizim de kanimiz digoksin secenegi de
etkisiz kalirsa amiodaron’un devreye girmesidir.

Yash hastalarda da ayni ila¢ segenekleri gecerlidir;
ancak yaghlarda bobrek fonksiyonlari, ko-morditileler
nedeniyle baska ilaclar1 kullanma ihtiyaci, ilaglarin far-
makodinamik ve farmakokinetik 6zelliklerindeki degi-
siklikler gbz Oniine alinarak gerekli doz degisikligi ya-
pilmali, bradikardiden kaginilmalidir. Istirahat hizinin
110/dk altinda turulmasi ¢ogu kez yeterli olmaktadir.

AV node ablasyonu ve pacemaker implantasyonu
(Sekil 2): Ventrikiil hizin1 yavaslatan ilaclarin ideal doz-
larda kombinasyonuna ragmen hiz kontrolii saglanami-
yorsa veya ilaglara intolerans olmasi bunu miimkiin kil-
muyorsa iki segenek vardir; Ritm kontroliiniin denenmesi
veya AV diiglim ablasyonu yapilarak kalici pacemaker ta-
kilmasidir. AV diigiim ablasyonu kalici AF’11 pek ¢ok yas-
It hastada iyi bir secenek gibi goriilmektedir; zira bir¢ok
hastada bu ilaglar tolere edilememektedir. AF’li hastalar-
da hasta siniis sendromu da (bradikardi-tasikardi sendro-
mu) varsa bu kararin alinmasi ¢cok daha kolay olmaktadir.

Ozellikle sol ventrikiil sistolik fonksiyonu bozuk
olan hastalarda, AV ablasyonu sonrasinda tek-odacikli
“pacing” yerine biventrikiiler pacing uygulanmasi ya-
sam kalitesini, sol ventrikiil fonksiyonu ve kalp yeter-
sizligi bulgularinin daha carpici bigimde diizelmesini
saglamaktadir.*+#!

Tablo 3. Atriyal fibrilasyonda hiz kontroli ile ritim kontroliinii karsilastiran randomize calismalar

inme/Emboli Mortalite
Calisma Hasta Takip Siniis ritimi Hiz kontrolii Ritim kontrolii Hiz kontrolii  Ritim kontroli
sayisi slresi saglanan hastalar grubu grubu grubu grubu
AFFIRME2 4060 3.5yl %35 ve %63 88/2027 (%4) 93/2033 (%5) 310/2027 (%15) 56/2033 (%3)
RACER 522 2.3yl %10 ve %39 7/256 (%3) 16/266 (%6) 18/258 (%7) 18/266 (%7)
PIAF4 252 1yl %10 ve %56 0/125 2/127 (%2) 2/125 (%2) 2/127 (%2)
STAFSS 200 1.6yl %11 ve %26 2/200 (%1) 5/100 (% 5) 8/100 (%8) 4/100 (%4)
HOT-CAFER® 205 1.7yl Ritm kontrol 1/101 (%1) 1/101 (%1) 1/101 (%1) 3/104 (%3)

grubunda %64
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Sekil 2. Atriyal fibrilasyonda uzun sureli hiz kontrolii amaciyla kullani-
labilecek ilaglarin veya tedavi metodunun segimi. ACC/AHA/HRS 2014
kilavuzundan degistirilerek alinmistir. AVN: Atriyoventrikiler node; PM:
Pacemaker.!"!!

Ritm kontrolii

ESC tarafindan ritm kontrolii amaciyla onerilen AF’1i
hastalara yaklagim algoritmas: Sekil 3’de goriilmektedir.

0] Anti-aritmik se¢iminde eslik eden hastaliklar g6z onii-
ne alinmalidir. Yapisal kalp hastaligi mevcut degil ya da
minimal ise dofetilide, dronedarone, flecainide, propa-
fenone veya sotalol kullanilmalidir (Sinif I, A). Koroner
kalp hastalig1, ciddi kalp kapak hastalig1 veya belirgin sol
ventrikiil hipertrofisi varsa dofetilide, dronedarone, fleca-
inide veya sotalol tavsiye edilir. (Sinif I, A). Kalp yeter-
sizligi eslik ettiginde ise secenek ikiye inmektedir: Ami-
odarone veya dofetilide (Sinif I, A). Dofetilide Amerika
Birlesik Devletleri aksine Avrupa’da bulunmadigi i¢in
sadece ESC kilavuzunda yer almaktadir. Tiirkiye’de ise
sadece propafenone, sotalol ve amiodarone mevcuttur.

Yash hastalarda da hiz kontroliinde oldugu gibi ayni
ilac segenekleri gecerlidir; ancak yashilarda bobrek
fonksiyonlari, ko-morbiditileler nedeniyle baska ilaglari
kullanma ihtiyaci, ilaglarin farmakodinamik ve farma-
kokinetik ozelliklerindeki degisiklikler g6z 6niine alina-
rak gerekli doz degisikligi yapilmalidir. Ancak zaten yan
etkileri daha ciddi olan s6z konusu anti-aritmik ilaclar1
yaglilarda kullanmak daha da zorluk ¢ikarmaktadir.

Anti-aritmik ila¢ tedavisi yerine hasta ile tiim sece-
nekleri tartigarak ilk tercih katater ablasyonu da olabilir.

Atriyal fibrilasyon kateter ablasyonu: AFFIRM
calismasina katilanlarin “on-treatment” analizi, siniis
ritmi saglananlarda siirvinin daha uzun oldugunu goster-
mistir, ancak anti-aritmik ilaglarin yan etkileri de daha
cok olmaktadir. Bu paradoks sonug, dogal olarak siniis
ritmini anti-aritmik ilaglara alternatif metodlarla sagla-
manin avantajli olacagimi diisiindiirmektedir. Nitekim
son yillarda kalic1 ritm kontroliinii katater ablasyonu ile
saglama ¢abalar1 ¢cok hizl bir sekilde artmistir. Secilmis
hastalarda katater ablasyonu siniis ritmini saglamada an-
ti-aritmik ilaglara nispetle ¢ok daha basarili olmugtur ¢

| Semptomatik AF’li hastalarda uzun sireli ritm kontrol tedavisi

] Y v
Yapisal kalp hastaligi Koroner arter hastalgi,
minimal veya ciddi kalp kapak hastaligi, Kalp yetersizligi
mevcut degil belirgin SV hipertrofisi

Hasta tercihi

—

Hasta tercihi

—

Hasta tercihi

—

Dronedarone (I, A)

Flecainide (I, A) Kateter
Propafenone (I, A) ablasyonu
Sotalol (I, A) (||a’ B)

Dofetilide (I, A)*

Dronedarone (I, A) Kateter
Sotalol (I, A)

Amiodarone (I, A) ablasyonu
Dofetilide (1, A)* (lla, B)

pa—— LA Kateter
Dr;gn%rgrsz\)’* J ablasyonu
(lla, B)

Sekil 3. ESC tarafindan 6nerilen ritm kontrolii amaciyla yaklasim algoritmasi gorilmektedir.!'%! *: Dofetilide ACC/
AHA/HRS kilavuzunda yer almaktadir."'! SV: Sol ventrikil hipertrofisi.
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Ancak ablasyon caligmalarin biiyiik bir kism1 goreceli
olarak genc hastalarda yapilmigtir ve yasli AF’li hastala-
r1 yansitmamaktadir.

Ornegin RF ablasyonu ile anti-aritmik ilaglar1 kar-
silastiran “Radiofrequency Ablation Versus Antiarrhy-
thmic Drugs as First-Line Treatment of Paroxysmal
Atrial Fibrillation” calismasinda (58) yas ortalamasi
55.3,4" Cryoablasyon ile anti-aritmik ilaclar1 kargilag-
tiran “Sustained Treatment of Paroxysmal Atrial Fibril-
lation trial comparing cryoballoon ablation with AADs”
calismasinda ise 57 dir.*® Iki calismada da 75 yasindaki
hastalar ¢alisma diginda tutulmustur. Ayrica s6z konusu
hastalarda paroksismal AF vardir, buna kargin yaghlarin
¢ogunda persistan AF mevcuttur.

Persistant AF’li hastalarda, kateter ablasyonu ile an-
ti-aritmik ilaclar1 kargilagtiran “The Study of Ablation
Versus antiaRrhythmic Drugs in Persistent Atrial Fibril-
lation” ¢alismasinda da 1 yillik takip sonucunda ablas-
yonun siniis ritmini idame ettirmede daha etkili oldugu
gosterilmigtir, ancak yag ortalamasi 55°dir*! AF ab-
lasyonu etkinligini aragtiran 63 calisma ve anti-aritmik
ilaglarla yapilan 34 caligmaya katilan 6.936 hastanin yas
ortalamasi 55.5’dur.¢

Yine de yashlarla ilgili veriler elimizde mevcuttur.
Tek bir merkezin yaptig1 degerlendirmede, 80 yas altin-
da 717 hasta ile 80 yas iistiindeki 35 hastanin ablasyon
sonuglari karsilagtirilmig, 1 yilin sonunda siniis ritminde
kalma orani daha yash grupta %78 iken, daha genc¢ grup-
ta %75 olmustur (p=0.78). Isleme bagh komplikasyon-
lar benzer oranda, ancak hastane yatis1 yaglilarda daha
uzun bulunmustur (2.9+7.7 ve 2.1£1.1 giin, p=0.001).
Bes yillik takipte ise 70 yag ve iizerindekilerde AF niiksii
daha yiiksek oranda gerceklesmistir.5"

Benzer bir calismada, AF ablasyonu uygulanan 240
hasta 3 gruba ayrilmigtir: Grup I (ortalama yag 56, n=91);
Grup II (ortalama yas: 69, n=88) ve Grup III (ortalama
yas: 78, n=61).5" Isleme bagli major komplikasyonlar
benzer oranda (sirasityla %1, %1, %0) goriilmiistiir. Bir
yillik takipte AF’siz ge¢irme oranlari en yagh grupta daha
diistiktiir (sirasiyla %94, %84, %61), ancak bu grupta
persistan AF orani da ¢cok daha yiiksektir (sirasiyla %24,
%34, %66). Degisik retrospektif analizlerde de AF ablas-
yon basaris1 ve iglem komplikasyonu oranlar1 75 yas ve
tizerinde olanlarda genglerdekine benzer bulunmustur.5*-
1 Sinirh bilgiler yashilarda da AF ablasyonunun, anti-arit-
mik ilaglara gore daha etkin oldugunu gostermektedir.”

Medicare kohortuna gore, AF ablasyonu yapilan
15.423 hasta (%28.7°si =75 yas) analiz edildiginde 30
giinliik 6liim oran1 75 yas lizerinde daha sik (%0.5’e nis-
petle %1.4) bulunmustur.”® AF ablasyonu yapilan 4.156
hastay1 %14.7°si =75 yas) iceren Kaliforniya kaynakli
bir veritabanina bakildiginda 30 giinliik komplikasyon
ve yeniden hastaneye yatig oranlar1 yaghlarda daha sik
oldugu goriilmektedir.”
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