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OZET

ATRIYAL FIBRILASYON HASTALARINDA ANTIKOAGULAN TEDAVIDE
NEREDEYiZ?

Bu calismada, 2/01/2005 ile 2/01/2009 tarihleri arasinda Gaziosmanpasa
Universite Hastanesi Kardiyoloji Klinigi’'ne basvurarak atriyal fibrilasyon tamis1 alan
353 hastanin tibbi verileri retrospektif olarak incelendi.

Calismada; hastalarin demografik 6zelliklerinin belirlemesi, hastalarin risk
gruplarina gore siniflandirilmasi ve tedavide eksikliklerin ortaya konulmasi amaclandi.

Calisma siiresince, atriyal fibrilasyonlu hastalarda ACCP ve ACC/AHA
kilavuzlarina gore risk smiflandirmasi yapilarak siniflandirmalar arasi farkhiliklar
belirlendi ve bahse konu farkliliklarin tedavi siirecine olan etkisi ortaya konuldu. Ayrica
atriyal fibrilasyon tedavisinde CHADS?2 skoruna gore tedavide basari oraninin %78.6
oldugu sonucuna varildi.

Caligma kapsaminda, tedavide karsilasilan basarisizliklarin sebepleri arastirildi.
Sebepler doktor, cevresel faktorler, ilaca ve hastaya bagh olmak iizere 4 ana baglhk

altinda toplandi. En sik sebebin hastanin kendisine bagli oldugu berlirlendi.

Anahtar Kelimeler: atriyal fibrilasyon, antikoagiilan tedavi, retrospektif
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ABSTRACT

WHAT IS OUR STATE IN ANTICOAGULANT THERAPY ON PATIENTS WITH
ATRIAL FIBRILLATION?

Medical datas of 353 patients admitted to Gaziosmanpasa Univercity Hospital
Cardiology Clinics between the date 2/01/2005 and 2/01/2009, diagnosed atrial
fibrillation, were evaluated retrospectively for this study.

To determine patients demographically, to classify the patients in to risk groups
and ascertain the deficiencies on treatment has been aimed in this study.

During this study, risk classification differences between the ACCP and
ACC/AHA guideline risk classification in atrial fibrillation patients has been
demonstrated and affect of mentioned differences to the therapy has been demonstrated.
And also 78.6 percentage therapy success rate according to CHADS?2 score in atrial
fibrillation has been proved.

The reasons of therapy failure has been investigated. The reasons were picked up
in four main titles that can be described as doctor, environmental factors, drug and

patient related . The most seen reason has been detected as patients own.

Keywords: atrial fibrillation, anticoagulant therapy, retrospective
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KISALTMALAR

ACEI: anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitorii
AF: atriyal fibrilasyon

AFL: atriyal flatter

AK: antikoagiilasyon

AKT: antikoagiilan tedavi

ARB: anjiyotensin reseptor blokeri

ASD: atriyal septal defect

AVR: aortik valf replasmamn

BMI: viicut kiitle indeksi (body mass index)
DM: diyabetes mellitus

EKG: elektrokardiyografi

EKO: ekokardiyografi

GIA: gecici iskemik atak

GIS: gastrointestinal sistem

GUS: genitoiiriner sistem

HT: hipertansiyon

ICD: hastaliklarin uluslararasi siniflandirilmasi
IKH: intrakraniyal hemoraji

INR: uluslararas1 normallestirilmis oran (international normalized ratio)
KKB: kalsiyum kanal blokeri

KMP: kardiyomiyopati

KY: kalp yetmezligi

KV: kardiyoversiyon

LAA: sol atriyal apendiks

LVEF: sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu

MD: mitral darlik

MI: miyokard infarktiisii

MY mitral yetmezlik

MVR: mitral valf replasmani



NRAF: national registry of atrial fibrillation (ulusal atriyal fibrilasyon
kayitlar

OAK: oral antikoagiilan

PFO: patent foramen ovale

RAAS: renin anjiyotensin aldosteron sistemi

SEK: spontan eko kontrast

SVO: serebrovaskiiler olay

TDP: taze donmus plazma

TE: tromboemboli

TEE: transozofagiyal ekokardiyografi

TTE: transtorasik ekokardiyografi

viii



SEKILLER LIiSTESI

Sekil Sayfa
1- Hastalara uygulanan kardiyoversiyon tiirlerinin dagilimi 36
2- Hastalarda kanama tiirlerinin siniflandirilmasi 37
3- Mitral darligi yas gruplarina gore say1 ve yiizde dagilimi 39
4- Hasta say1 ve tedavi durumlarinin sematik gosterimi 42
5- Hastalarin CHADS?2 skoruna goére dagilimlar 45
TABLOLAR LISTESI

Tablo sayfa
1- Baslangi¢ tedavisi olarak hiz kontrolii ve ritim kontrolii stratejisinin dnerildigi

hasta gruplari 15
2- INR yiiksekliginde hastalara yaklasim kilavuzu 22
3- Hastalarin demografik 6zelliklerinin cinsiyete gore dagilimi 28
4- Cinsiyet gruplarina gore boy, kilo, BMI, LVEF karsilastirmasi 29
5- Hastalarin demografik 6zelliklerinin ortalama degerleri 29
6- Hastalarin laboratuar sonuglarinin degerlendirilmesi 30

7- Yas gruplarina gore hastalarin ortalama takip siiresi, INR diizeyleri ve haftalik

warfarin dozlar 31
8- Hastalarin bagvuruda kullandiklarn ilaglarin ¢esit ve dagilimlar 32
9- ARB kullanim sikliginin gruplara gore dagilimi 32
10- Yas gruplarina gore SVO ve GIA sikligi 33

11- Mayor kanamasi olan hastalara verilen tedaviler ve kanama esnasindaki INR
diizeyleri, kullandig1 warfarin dozlar 38
12- ACCP ve ACC/AHA kilavuzuna gore risk siniflarinin antikoagiilan tedavi

Pratigi 44
13- CHADS?2 skoruna gore risk siniflarinin antikoagiilan tedavi pratigi 45

ix



Tablo sayfa

14- AF’li hastalarda inme riski, mortalite ve kanama riskini belirlemede

kullanilan risk skorlamalari 50
14.1- CHADS?2 skorlamasi ve inme i¢in gorece risk oranlari 50
14.2- Hastalarin CHADS?2 skoruna gore diizeltilmis inme oranlari 51
14.3- Risk kategorilerine gore 6nerilen tedaviler 51

14.4- ACCP’ye (American Collage of Chest Physicians) gore inme icin risk

faktorleri (2002) 51
14.5-AFI risk skorlamasi (1994) 52
14.6- SPAF risk skorlamasi 52
14.7- Framingham inme ve 6liim icin 5 yillik risk skorlamasi (2003) 52

14.8- ACC/AHA kilavuzuna gore AF’1i hastalarin risk faktorlerinin
siniflandirilmasi 52

14.9- Warfarin recetelenen NRAF katilimcilarinin mayor kanama riskinin

HEMORR2HAGES skorlamasina gore semasi 53
GRAFIKLER LISTESI

Tablo Sayfa
1- Hastalarin egitim diizeylerine gore cinsiyet gruplarinin dagilimi 34
2- Hastalarin egitim diizeylerine gore ortalama INR degerleri 34
3- Hastalarin cinsiyete gore meslek gruplarinin dagilimi 35
4- AF tiirlerinin cinsiyet gruplarina gore dagilim 35
5- AF tiirlerinin yag gruplarina gore dagilimi 36
6- AF hastalarinin AKT pratigi 41

7- Hastalarin ACC/AHA kilavuzu ve ACCP’ye gore risk siniflamalar 43



GIRIS VE AMAC

Giris:

AF genel popiilasyonda en sik karsilasilan siirekli aritmi bi¢imidir. AF’ nin
prevalans1 yasla beraber belirgin artis gosterir ve 80 yasin iizerinde %8-10
rakamlarina cikar. (1).

AF olan hastalarda inme ve sistemik embolizasyon riski AF olmayan bireylere
gore belirgin derecede daha yiiksektir.

Giliniimiizde AF hastalarinda inme riskini belirlemek igin bir¢cok risk
hesaplama yontemi kullanilmaktadir. Genel olarak inme riski yiiksek olan hastalara
antikoagiilan tedavi Onerilmektedir. Inme riski yiiksek olup antikoagiilan tedavi
baslanan hastalarda inme riski belirgin derecede azalmaktadir.

Bu nedenle AF’lu hastalarda inme bakimindan yiiksek risk altinda olan
bireylerin belirlenmesi ve kontrendikasyonu olmayan hastalarda antikoagiilan
tedavinin baslanmasi gerekmektedir. Ancak giinliikk uygulamada inme riski yiiksek
olan bircok AF’lu hastanin antikoagiile edilmedigi, antikoagiile edilen hastalarin da
onemli kismimin yetersiz antikoagiile edildigi bilinmektedir. Hastalarin bir kismi
hastaneden ciktiktan sonra ilag tedavisine devam etmemektedir. (2).

AF’li hastalarda antikoagiilasyon pratigi tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde
de bolgesel ve yoresel biiyikk farklilik gostermektedir. Muhtemelen saglik
sisteminden, hekimin bizzat kendisinden, hastadan ve uygulanan ilagtan
kaynaklanan bir¢ok kisitlayici faktdr bu hastalarda eksik veya yetersiz antikoagiilan
tedavi uygulanmasimna neden olmaktadir. Yetersiz ve eksik antikoagiilasyon bu
hastalarda inme, inmeye bagli mortalite, hastanede yatis oranlar1 ve ekonomik
maliyetleri belirgin derecede artirmaktadir. Daha 6nemli olarak inme hastanin yagam
kalitesini belirgin derecede diisiirmektedir. Bu nedenle AF’lu hastalarda inme
riskinin belirlenmesi, inme riski yiiksek olan hastalarin antikoagiile edilmesi ve

antikoagiilan tedavinin diizenli olarak kontrol edilmesi gerekmektedir.



Amac:

1-Atriyal fibrilasyon tanisi konmus hastalarin antikoagiilan (AK) tedavi
sikligin1 tespit etmek

2-AK tedavinin kilavuzlara uygun olarak ve dogru endikasyonla baglanip
takibinin yapilip yapilmadigin1 tespit etmek

3-Almasi gerektigi halde AK tedavi almayan hastalarda bunun sebebini tespit
etmek

4-Hastalarin risk siniflamasini yaparak surveyini, inme risklerini belirlemek

5-Daha once yapilan c¢alismalardaki AF’lu hasta verileri ile klinigimize
basvuran hastalarin verilerini karsilastirmak

6-Hastalarin tedavisinde basan diizeyimizi belirlemek

7-Tedavide aksakliklari, sebeblerini tespit edilerek ¢oziim yollar1 bulmak

8-Hastalarin cinsiyet, yasadigi bolge, hastanemize uzakliginin, egitim diizeyi
ve mesleginin tedavi baslanmasma ve hedef INR degerlerine ulasmasina olan
etkisini tespit etmek

9-Hastalarin demografik 6zelliklerini tespit etmek

10-AF’a eslik eden hastaliklarin siklik ve ¢esitlerini belirlemek



GENEL BIiLGIiLER

ATRIYAL FiBRILASYON

Tanim:

Atriyal fibrilasyon (AF) kordinasyonsuz atriyal aktivasyon ve buna bagh
mekanik islev bozuklugu ile ayirt edilen supraventrikiiler bir tasiaritmidir. (3).
EKG’de atimlar aras1 diizensizlik olmasi degerlidir.

Atriyal fibrilasyon yasla prevelansi artan, uzun siireli en yaygin kalp ritim
bozuklugudur. Kalp ritmi bozuklugu sebebiyle hastaneye yatislarin yaklasik iigte

birinden sorumludur. (3).

Smiflandirma:
AF icin EKG paternini (4), epikardiyal (5) ya da endokaviter kayitlari, atriyal
elektriksel aktivite dagilimin1 yada klinik 6zellikleri temel alan cesitli siniflandirma

sistemleri Onerilmistir.

Klinik simflama:

[lk saptanan:

1-Paroksismal (kendiliginden sona eren): genellikle 7 giin ya da daha kisa
siiren ataklar, cogu 24 saatten kisa stirmekte

2-Persistan (direngen): 7 giinden daha uzun siiren ataklar, fakat 7 giinden daha
once siniis ritmine disardan miidahale ile dondiiriilen vakalar da bu grupta yer alir

3-Permanent  (kalic1):  tekrarlayan miidahaleler ile siniis ritmine
dondiiriilemeyen vakalar veya herhangi bir miidahalede bulunmaksizin AF ritminde
birakilan hastalar

Idiyopatik: yas ve altta yatan kardiyovaskiiler hastalik goz 6niinde tutulmadan,
AF orijininin belirsiz oldugu durumlara karsilik gelir

Lone (Tek basina): kalp hastali§i olmayan ya da tromboemboli acisindan
herhangi bir risk faktorii tagimayan, 60 yas altindaki hastalar

Tekrarlayan: iki veya daha fazla AF atagi tespit edilmis ise, tekrarlayan AF

sona ererse paroksismal olarak adlandirilir.



Akut MI, kardiyak cerrahi, perikardit, hipertiroidi yada akut pulmoner hastalik
durumlarinda geligen ikincil AF ayr olarak ele alinir. (3).

Bir ailede tek basina AF goriilmesine ailesel atriyal fibrilasyon denir ve
giiniimiizde ge¢miste bildirilenden daha yaygindir. Bazi ailelerde AF ile baglantili
0zgiil kromozom bolgeleri saptanmast (6) tek gen mutasyonlarini diisiindiirmektedir.
(7).

Vagal yollu paroksismal AF siklikla erkeklerde, 30-50 yas arasi nadiren
permanent AF’ye ilerleyen, normal kalplerde goriilen siklikla gece olusup sabah
sinus ritmine donen aritmi ¢esididir. Bu hastalarin tedavisinde [3 blokerler ve
digoksin Onerilmez.

Adrenerjik yollu paroksismal AF daha nadir goriiliir stres ve egzersizle olusur.

Prevelans:

AF prevalansi genel niifusta %0.4-1 arasinda degistigi (8) ve yasla artarak 80
yasin tizerinde %8’e ¢iktig1 bilinmektedir. (1). AF hastalarinda medyan yas yaklagik
75°dir. AF gelisen kadin ve erkek sayisinin yaklasik olarak birbirine esit olmasina
karsilik, 75 yasin iizerindekilerin %60’a yakin1 kadindir. Lone AF tiim AF’lerin
yaklasik %12’sini olusturur.

Insidans:

lleriye doniik calismalarda, 40 yasin altinda AF insidansi yilda %0.1’den
azken, 80 yasin iizerinde kadinlarda yilda %1.5’in, erkeklerde ise %?2’nin iizerine
cikmaktadir. Kalp yetmezligi nedeniyle tedavi edilmis hastalarda, 3 yillik AF
insidans1 yaklasik %10’dur. (9). Kalp yetmezligi (10) ve hipertansiyon (11) bulunan
hastalarda anjiyotensin inhibisyonu AF insidansinin azalmasiyla iligkili olabilir.
Paroksismal AF vakalarmin yaklasik %30-45’1, persistan AF vakalarinin da %20-

25’1 ve tek basina AF vakalarimin ¢ogunlugu genc¢ hastalardan olugmaktadir. (12).

Histopatoloji:

En sik goriilen histopatolojik degisiklikler atriyal dokuda fibrozis ve atriyal
kaslarda kitle kaybidir; ancak AF’ye bagh kalp dokusunda gelisen degisiklikleri
yapisal kalp hastaliina bagl olanlar degisikliklerden ayirt etmek giictiir. Bu siirece

renin anjiyotensin aldosteron sisteminin aktive olmasinin katkis1 biiyiiktiir.



AF’de fokal bir kaynak saptanabilecegi ve bu kaynagin ablasyonu yoluyla
AF’nin yok edilebilecegi gozlemlenmis (13), bu da fokal koken goriisiinii
giiclendirmistir. Bu hizli impulslar en yaygin olarak pulmoner venlerden
kaynaklanmaktadir. Lone AF’li hastalarin atriyumlarindan alinanan biyopsiler %66
oraninda miyokarditle uyumlu bulunmustur.

Tamimlanmis kalp hastaligt olmayan paroksismal AF’li hastalarda miyozin

agir zincirine kars1 olusmus yiiksek serum antikorlarinin varligi gosterilmistir.

Prognoz:

AF masum gibi goriinmesine ragmen belirgin morbidite ve mortalite artis1 ile
beraberdir.

Buna ii¢ yolla sebeb olmaktadir:

1-Diizensiz olarak diizensiz kalp atimi hastada rahatsizlik ve anksiyete
olusturmakta

2-AV kasilmasindaki senkronizasyonun kaybiyla kalp hemodinamiginin
degisimi konjestif kalp yetmezligiyle sonuglanmakta

3-Sol atriyum i¢inde kan akimi staz1 tromboemboliye (TE) egilimi artirmakta

AF hastalarinda mortalite normal siniis ritmi olan hastalarin yaklasik olarak iki
katidir ve bu altta yatan hastaligin siddet derecesiyle baglantilidir. (14). COMET
(carvedilol or metoprolol European trial), Val-HeFT (valsartan heart failure trial)
caligmalari, AF’nin mortalite ve morbidite agisindan gii¢lii bir bagimsiz risk faktorii
oldugunu bildirmistir. (15, 16).

Valviiler olmayan AF hastalarinda ortalama iskemik inme siklig1 yilda %5’i
bularak, AF olmayan kisilerdeki goriilme siklig1 2-7 katina ¢ikmaktadir. (17). Her 6
inmeden 1’i AF hastasinda gelismektedir. Gegici iskemik ataklar (GIA) ve beyin
goriintiille yontemleriyle saptanan klinik acidan sessiz inmeler de goz Oniine
alindiginda, valviiler olmayan AF’ye eslik eden beyin iskemisi siklig1 yilda %7’ nin
izerindedir. (18). Framingham Kalp Calismasi’nda romatizmal kalp hastaligi ve AF
bulunan hastalarda inme riski, yasa gore eslestirilmis kontrollerin 17 kat1 (19),
atfedilen risk ise romatizmal olmayan AF hastalarindan 5 kat daha yiiksektir. (17).

Daha once inme yada GIA geciren ve aspirin tedavisi uygulanan kisilerde
sonraki inme riski yilda %10-12 aras1 degismektedir ve bu hastalar dozu ayarlanmis

oral antikoagiilasyondan biiyiik yarar gormektedir. (19).



Daha 6nce tromboemboli gecirmis olmak yaninda KY, hipertansiyon, ileri yas
ve diyabetes mellitus, valviiler olmayan AF ile baglantili iskemik inme icin tutarl
bir bicimde bagimsiz risk faktorii oldugu gozlemlenmektedir. Kadin olmak, 160
mmhg’nin {izerinde sistolik kan basinci ve sol ventrikiil islev bozuklugu gibi diger
faktorler de inmeyle iliskilendirilmistir. (20).

Hem otorlerin degerlendimeleri (21) hem de olgu calismalar1 (22) AF’nin
kendisi, diger risk faktorleri goz oniine alinip dislandiginda bile artmis mortalite ile
iliskili oldugunu gostermistir.

AF’de iskemik inme ve sistemik arteryel tikanma genellikle sol atriyum
kokenli trombiise bagli emboli ile agiklanmakla birlikte, TE patogenezi karmasiktir.
(23). AF  hastalarinda gelisen inmelerin %?25’e yakin bolimii intrensek
serebrovaskiiler hastaliga, diger kardiyak emboli kaynaklarina ya da proksimal
aorttaki ateromat6z patolojiye bagh olabilir. (24, 25).

Lone AF’de 15 yillik kiimiilatif inme siklig1 %1.3’tlir. (26). Birincil inme
korunmasi olarak K vitamini antagonistleriyle uzun siireli antikoagiilasyon
onerilmemektedir. (3).

Bir calismada yaslar1 17-49 arasi olan 97 lone AF hastasi ortalama 15.3 yil
takip edilmis. Hastalarin takip siiresi sonunda %20’si 6lmiis ve bunlarin 3 tanesi
(%3) tromboembolik olaya bagli 6lmiis. Takip siiresince %1.5’1 inme geg¢irmistir.
27).

426 hastalik retrospektif bir caligmada TE komplikasyon insidans1 paroksismal
AF’de %2 ve kronik AF’de %5 olarak tespit edilmistir. Aym ¢alismada 34 aylhik
takipte paroksismal AF’lerin %33’ii kronik AF’ye donmiistiir. (28).

103 hastayla yapilan transézofagiyal ekokardiyografinin kullanildigr bir
caligmada %23 hastada spontan eko kontrast (SEK) ve %6.8’inde trombiis tespit
edilmistir. Sistemik TE hikayesi SEK tespit edilen hastalarda belirgin olarak daha
fazla bulunmustur (sirayla %84’e kars1 %18, P=0.001). Ayn1 caligmaya gore sol
atriyumda SEK bulunmasi trombiis olusumunun degerli gostergesi oldugu kabul
edilmistir. (29).

AF ve inme riski yasla beraber artmaktadir (50-59 yas aras1 %1.5, 70-79 arasi
9%9.9 ve 80-89 yas arasi %23.5). (30-34).

Onbin inmeyi inceleyen caligsmalarin analizinde AF’si olan hastalarda gelisen
inme sinils ritminde olan hastalara gére daha kotii gidisath olarak tespit edilmis ve

oliim oram 2 kat daha fazla bulunmustur. (35-37). Inmeden 6 ay (38) ve 12 ay (39,



40) sonraki takiplerinde AF’si olan hastalarda tekrar riski, AF olmayanlara gore 2
kat daha fazladir. 5 yillik mortalite oranlart AF olan hastalarda daha fazla
bulunmustur (sirastyla %78’e karsi %52). (41).

AF tiirleri arasinda mortalite acisindan karsilagtirildiginda paroksismal AF’nin
persistan AF’den daha kotii prognoza sahip oldugu goriilmiistiir. Paroksismal AF
hastalar1 warfarin kullandig1 durumda mortalite oran1 genel populasyondan farkli
bulunmamistir. Bu sonu¢ paroksismal AF’de warfarinin inmeyi Onleyici etkisinin
otesinde yasami uzatici etkisinin de oldugunu diisiindiirmiistiir. Bununla beraber
aspirin tedavisi paroksismal AF’de mortaliteyi azaltmamaktadir (42).

Paroksismal AF hastalarinda miyokard infarktiisii (MI) ve kalp yetmezligi
(KY) kotii prognozla iliskilendirilmistir. (43). KY, AF baslangicindan yaklasik 5 yil
sonra olugmaktadir ve AF olusumu i¢in prediktif faktordiir. Bu nedenle hangisinin

sebepsel durum olusturdugu net degildir. (44).

Renin anjiyotensin aldesteron sistemi (RAAS):

Atriyumlarin dilatasyonu RAAS’mn da aralarinda bulundugu bazi molekiiler
yollar1 aktive eder. Gerilime yanit olarak anjiyotensin II iiretiminin arttif1 (45) ve
direngen AF hastalarina ait atriyum dokusunda anjiyotensin doniistiiriicii enzim
(ACE) ekspresyonunun yiikseldigi gozlemlenmektedir. (46). Anjiyotensin
inhibisyonuyla fibroz olusumu azaltilarak AF’yi 6nlemek miimkiin olabilir. (47).

Kardiyoversiyondan sonra irbesartanla beraber amiodaron kullanilmasi
durumunda, yineleyen AF insidansi tek basina amiodaron tedavisine gore daha
dusiiktiir (10) ve atriyal flattirda (AFL) kateterle ablasyonun ardindan anjiyotensin
inhibitorleri ve ditiretik tedavisi AF insidansim azalttig1 gosterilmistir. (48). Akut MI
sonrasi sol ventrikiil islev bozuklugu gelisen hastalarda trandolapril tedavisi AF
insidansini diisiirmektedir. (49). LIFE (losartan intervention for end point reduction
in hypertension) (11) ve CHARM (candesartan in heart failure assessment of
reduction in mortality and morbidity) (50) ¢aligmalarinda anjiyotensin reseptor
antagonistleri losartan ve kandesartanla, sirasiyla sol ventrikiil hipertrofisi ve

semptomatik KY bulunan hipertansif hastalarda AF insidansi0 azaltmistir. (15, 50).

AF’nin Hemodinamik etkileri:
Atriyal fibrilasyon kalbin aktivitesini bir¢ok yolla etkilemektedir. Diizensiz ve

siklikla da hizli olan kalp hiz1 ventrikiillerin dolusunu etkilemektedir. Baz1 diyastolik



araliklarin cok kisa olmasi sebebiyle ventrikiiller tam olarak dolamaz, takibindeki
atimda miyokardiyumun fazla gerilmesi ve bir sonraki atim voliimiiniin daha fazla
olmasina sebeb olur. Arteryel yatagin dolumundaki degisiklikler dolayisiyla beyin
dolagimin1 etkilemekte ve tipik basdonmesi semptomuna sebeb olmaktadir.
Ventrikiill hizinin optimal diizenlenmesi sonrasi kardiyak attm hacminin siniis
ritminde olandan daha diisikk oldugu bilinmektedir. (51). Hastalarin fiziksel

kapasiteleri AF hastalarinda azalmaktadir. (52).

Klinik belirtiler:

Benzer hastalarda AF semptomatik veya asemptomatik olabilir. Hastalar
carpinti, gogiis agrisi, dispne, yorgunluk, bas donmesi veya senkop sikayetleriyle
bagvurabilir. ~ AF hastalarin az bir kisminda ilk semptom olarak embolik
komplikasyon veya kalp yetmezliginin alevlenme doneminde saptanabilir. Senkop
sik goriilmez fakat ciddi bir komplikasyondur. Genellikle siniis nodu disfonksiyonu
veya hemodinamik obstriiksiyon (aort darligi, hipertrofik kardiyomiyopati gibi)
varliginda goriiliir. Atriyal fibrilasyon esnasindaki semptomlar, ventrikiiler hiza,

kalbin fonksiyonel durumuna ve atriyal fibrilasyonun siiresine bagl olarak degisir.

Atriyal Fibrilasyon Nedenleri:

A-Kardiyovaskuler Nedenler

eIskemik kalp hastaligs *
*Hipertansiyon *

*Mitral kapak hastaligi, Mitral regurjitasyon
*Mitral stenoz *

*Mitral kapak prolapsusu
*Romatizmal kalp hastaligi

*Kalp yetmezligi

*Kardiyomiyopati

*Perikardit (6zellikle konstriktif tip)
*Endokardit

*Miyokardit

*Konjenital kalp hastalig

*Sinus nodu disfonksiyonu




*Kardiyak tiimorler

*Kardiyak cerrahi sonrasi
*Supraventrikiiler aritmi
*Wolf-Parkinson-White Sendromu
*AV Nod Re-entry tasikardi

B-Nonkardiyovaskiiler Nedenler
1-)Metabolik nedenler

*Tirotoksikoz *

*Diisiik potasyum, magnezyum ya da kalsiyum; asidoz
*Feokromasitoma

silaclar ( Sempatomimetikler)

*Alkol

*Nonkardiyak cerrahi sonrasi

*Hipotermi

2-) Solunumla ilgili nedenler

*Pnomoni
*Akciger kanseri
ePulmoner embolizm

*Travma-Torasik cerrahi

3-)Diger nedenler

*Vagal atriyal fibrilasyon
*Adrenerjik atriyal fibrilasyon
» Intrakraniyal hemoraji

*‘Lone’ atriyal fibrilasyon

*En sik nedenler.

Akut sebepleri arasinda akut alkol alimi, MI, perikardit, miyokardit,
pulmoner emboli, hipertiroidi ve pulmoner hastaliklar sayilabilir. (53).

Mitral yetmezligin (MY) eslik ettigi yada etmedigi mitral kapak prolapsusu,
mitral annulus kalsifikasyonu, korpulmonale ve idiyopatik sag atriyum dilatasyonu
gibi diger kalp hastaliklar1 da yiiksek AF insidansiyla iliskilendirilmistir.

Obezite AF gelismesi acisindan 6nemli risk faktorii olabilir. (54). BMI,

normalden fazla kilolu ve obez kategorilerine dogru ilerledik¢e sol atriyum



boyutlarinda kademeli bir artis olmugtur. (55). Bu bulgular, obezite, AF ve inme
arasinda fizyolojik bir baglanti1 olabilecegini diisiindiirmektedir.

Hipertiroidi hastalarinin yaklasik %2’sinde AF bulunmaktadir (56), bu sebeble
AF ile bagsvuran hastalarda rutin olarak tiroid fonksiyon testleri bakilmasi
onerilmektedir. Hipertiroidi ve AF bulunan hastalarda ventrikiil hizin1 denetim altina
almada [ bloker kullanilmasi Onerilmekte, kullanilamiyorsa non-dihidropiridin
kalsiyum kanal antagonistleri (diltiazem yada verapamil) uygulanmasi
onerilmektedir. Tirotoksikozla baglantili AF hastalarinda tromboemboliyi 6nlemek
icin inme agisindan diger risk faktorleri bulunan AF hastalarinda oldugu gibi oral
antikoagiilasyon (INR  2.0-3.0) onerilmektedir. Otiroidi durumu yeniden
saglandiktan sonra, antirombotik proflaksi Onerileri hipertiroidi bulunmayan
hastalardaki gibidir. (3). AF‘yi baslatan fizyopatolojinin geri doniislii oldugu bazi
vakalarda, 6rnegin tirotoksikozda yada kalp cerrahisi ardindan uzun siireli tedavi
uygulamasi gerekli olmayabilir.

Saptanan trombiislerin %95’inden fazlasi sol atriyal apendiks (LAA) kokenli
oldugu icin postoperatif AF gelisme riski bulunan hastalarda kalp cerrahisi sirasinda
genellikle bu yapt dolasim disina ¢ikarilir; ancak bu islemle inmenin Onlendigi
kanitlanamamustir. (57).

Atriyal fibrilasyon AFL’ye ve AFL de AF’ye doniisebilir. AFL ile iliskili
toplam tromboemboli riski AF’den biraz daha diisiik olabilir .(58).

AF’nin diger nadir sebepleri arasinda kardiyak amiloidoz, hemokromatoz ve
endomiyokardiyal fibrozis sayilabilir.

Kapak hastaliklan ile iliskili AF’lu hastalarin %70’inde mitral stenoz, mitral
yetmezlik ve trikiispit kapak yetmezligi bulumaktadir ve mitral kapak hastalarinin
yaklasik %50’si ilerde AF olmaktadir. (56).

Cerrahi, ozellikle kalp cerrahisi, cerrahinin tipine bagli olarak %35-50’ye
varan AF riski ile iliskilidir. AF kaliciligt CRP (C reaktif protein) yiiksekligi ile
iliskilidir. Operasyondan sonra siklikla 1 ile 5. giinlerde ve kisa siireli olmaktadir.
Kardiyak cerrahiyi takiben AF gelisenlerde daha onceden atriyal aritmi hikayesi
olmayanlar operasyon sonrasi 6 ile 8 hafta sonra siniis ritmine donerler. Bu
hastalarda ventrikiil hizin1 kontrol etmek kullanigl ve giivenli bir tedavi stratejisidir.
(59). B blokerler ile medikasyonun CABG hastalarinda %40’dan ve kapak cerrahisi
hastalarinda %60’dan %?20-39’lara diisiirdiigii gosterilmistir. (60).
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Atriyal aritmilerde perikardit, atriyal hasar, akut atriyal genisleme, atriyal
infarkt, hiperadrenerjik durum suglanmaktadir. Acik kalp ameliyatt sonrasi
perikarditin diizelmesi ile AF ve AFL bir daha goriillmemektedir. (61). Cok sayida
prospektif ¢calisma ve retrospektif analizlerde CABG sonras1 postoperatif AF olanlar
artmis inme hizi, komorbid faktorler diizeltildikten sonra dahi TE riski ile
baglantilidir. (62). Tromboembolik olaylarin sonuglari diisiiniildiigiinde intravendz
heparin ile antikoagiilasyon ve sonrasinda warfarin postoperatif AF i¢in akilli bir
secimdir. Tedavide atriyal epikardiyal elektrod yerlestirilmesi tanm1 ve tedavide sik
kullanilan ve tedavide yeri olan giivenli ve dogru bir yontemdir. (61, 63). Kalp hiz
denetimi dijital, kalsiyuam kanal blokeri veya B bloker ile yapilabilir. Operasyon
Oncesi siniis ritminde olan ve operasyon sonrast AF gelisen ve kendiliginden
donmeyen hastalarda tip IA, IC veya tip III antiaritmikler kullamlabilir. Taburcu
olmadan 1-2 giin 6ncesine kadar devam eden AF’de elektriksel kardiyoversiyon
denenebilir. 1 yildan uzun siiren kronik AF hastalarinda elektriksel KV kullanimi ve

yarari i¢in net veriler yoktur.

Wolff-Parkinson-White sendromu ve Atriyal Fibrilasyon:

Wolff-Parkinson-White (WPW) nedeniyle cerrahiye gidecek hastalarda
haritalama ¢alismasinda, 3 tip AF tanimlanmistir:

Tipl AF: sag atriyumda carpazlama yayilan tek dalga formu igerir

Tip 2 AF: 1 veya 2 dalga formu igerir

Tip 3 AF: multipl aktivasyon dalgalan seklinde yayilir

AF gelisen hastalarda hizli ventrikiil cevabiyla birlikte hemodinamik bozukluk
da olusmussa acil KV uygulmalidir. KKB, [ bloker ve dijitaller gibi hiz kisitlayici
ajanlar Onerilmemektedir. Hemodinamik bozukluk veya preeksite bir ventrikiil
cevabi yoksa, intravendz prokainamid ve ibutilid gibi ilaglar ile farmakolojik KV

veya aksesuar yol iletiminde blok olusturulabilir.

AF hastalarinin klinik degerlendirilmesinde yapilmasi gerekenler:
Minimum degerlendirme:
1- Oykii ve fizik muayene
. AF ile birlikte olan semptomlarin 6zellikleri ve varligi
. AF’nin klinik tipi

. [k semptomatik atagin baslangic tarihi
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. Alinmis olan farmakolojik ajanlara cevabi

. Altta yatan kalp hastalig1 ve diger diizeltilebilir durumlarin varhig

2- Elektrokardiyografi (EKG)

o Ritim (AF’nin dogrulanmasi)
. Sol ventrikiil hipertrofisi
. Preeksitasyon

. Dal blogu, gecirilmis Mi, diger atriyal ritimler

o Antiaritmik tedavi alanlarda RR, QRS ve QT interval takibi
3- Transtorasik ekokardiyografi

. Valviiler kalp hastaligi

. Atriyal boyutlar

. Sol ventrikiil boyut ve fonksiyonu
. Sol ventrikiil hipertrofisi
. Pik sag ventrikiil basinci

4- Tiroid, bobrek ve karaciger islevlerine yonelik kan testleri
5- Gogiis radyografisi
. Klinik bulgular varliginda akciger vaskiilaritesinin ve parankiminin
degerlendirilmesi
Ek testler (bir veya birkag test gerekebilir)
1-Alt1 dakikalik yiiriiyiis
2-Egzersiz testi

. Hiz kontroliiniin yeterliliginin belirlenmesi

Egzersizin indiikledigi AF olabilir

Tip 1C antiaritmik tedavi dncesi miyokard iskemisinin arastirilmasi
3-Holter EKG

. Aritmi tipinin belirlenmesi

Hiz kontroliiniin degerlendirilmesi

4-Transozofagiyal ekokardiyografi

LA ve LAA trombiis ayriminda
KV’a kilavuzluk

5-Elektrofizyolojik ¢alisma

Genis QRS’li tasikardinin mekanizmasinin aydinlatilmasi
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. AFL ve paroksismal supraventrikiiler tasikardi gibi aritmiye

predispozisyon varliginin arastirilmasi

. AV iletim blogu/modifikasyonu veya Kkiiratif ablasyonu icin yerin
bulunmasinda
TEDAVI
Tedavide hedefler:

1-Kalp hiz1 denetimi
2-Kalp ritim bozuklugunun diizeltilmesi

3-Tromboembolinin (TE) 6nlenmesi

Ister kalp hiz1 denetimi, ister kalp ritmi denetimi stratejisi benimsensin, TE nin
onlenmesine yonelik antitrombotik tedavi iizerinde durulmalidir. (3).

AFFIRM (atrial fibrillation follow-up investigation of rhytm management)
(64), RACE ( rate control vs. electrical cardioversion for persistent atrial fibrillation)
(65), PIAF (pharmacologic intervention in atrial fibrillation) (66) ve STAF
(strategies of treatment of atrial fibrillation) (67) calismalarinda yasam kalitesi
acisindan kalp ritim kontroliiyle kalp hizi kontrolii arasinda fark saptanamamaistir.
PIAF ve HOT CAFE (how to treat chronic atrial fibrillation) (68) calismalarinda
kalp ritmi kontroliiyle saglanan egzersiz tolerans1 kalp hizi kontroliine gore daha

yiiksektir , ancak bu fark yasam kalitesinde diizelmeye yansimamustir.

KALP HIZI DENETIMi

Kalp hizi kontroliiniin amaclar1 asir1 kalp hizina bagli semptomlart ez az
seviyeye cekmek ve tasikardi iliskili kardiyomiyopatiyi onlemektir. (69). Mevcut
kilavuzlar uygun ventrikiiler hiz1 istirahatte 60-80 /dk ve orta derece egzersizle 90-
115 /dk olarak tamimlamiglardir. (70). Hedef kalp hizinin istirahatte <90 ve
egzersizle <180 /dk olduguna dair goriis birligi vardir. (71). Atriyal kontraksiyon
tim atim volimiiniin %20-40’1mna katkida bulunmaktadir. Atriyal fibrilasyonda

atriyal kontraksiyon oOzellikle diyastolik dolusu bozuk, hipertansif, yasli ve sol

13



ventrikiil hipertrofisi olan hastalarda 6nem kazanmaktadir. Atim voliimiine atriyal
katki AF’de azalmaktadir boylece kalp hiz1 artis1 ile siniis ritmindekine esit atim
voliimii saglanmaya calisilmaktadir. (72). Bir ¢calismada hiz kontrolii ile LVEF’de
%25’ den %52’ye varan artislar saglanmigtir.

Kalp hiz1 kontrolii tedavisi atriyoventrikiiler nod iletisinin farmakolojik olarak
depresyonuna dayanmaktadir. Bunun istisnai durumu olan Wolf-Parkinson-White
sendromunda aksesuar yolun refrakterligini artiran ajanlara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Hiz kontroliinde medikal olarak tedavide basarisiz olunursa atriyoventrikiiler
nodal ablasyon gibi non-farmakolojik tedavi yontemleri diisiiniilebilir. (73).
Genellikle rahatsiz edici semptomlart olan, hiz yavaslatict ilaglarla kontrol

edilemeyen %1-2 hastada gerekli olmakta.

Hiz kontrolii icin oneriler:
. Tim hastalarda B blokerler ve hiz kisitlayici kalsiyum kanal blokerleri
tercih edilmeli

. Digoxin monoterapide 6zellikle sedanter hastalarda tercih edilmeli

Monoterapi uygun olmayanlar icin oneriler:

. Normal aktivitelerdeki kalp hiz1 kontrolii icin  bloker ve hiz kisitlayici
kalsiyum kanal blokerler ile beraber digoksin verilebilir

. Hem normal aktiviteler hem de egzersizdeki kalp hizi kontrolii i¢in hiz

kisitlayici kalsiyum kanal blokerleri ile beraber digoksin verilebilir. (74).

Mortalite (67, 75-79) veya yasam Kkalitesi acisindan (80-83) hiz ve ritim
kontrolii birbirine {istiin olmadig1 gosterilmistir. AFFIRM calismas1 mortaliteyi
KAH olan 65 yas iisti KY olmayan hastalarda ritim kontroliinde daha fazla
oldugunu bulmustur. Yan etki ve hastaneye yatis oranlari ritim kontrolii yapilanlarda

daha fazla bulunmustur. (75, 67, 79).

Tablo 1: Baslangi¢ tedavisi olarak hiz kontrolii ve ritim kontrolii stratejisinin onerildigi hasta

gruplar1

Hiz kontrol stratejisi Ritim kontrol stratejisi
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Yas>65 Semptomatik hastalar
KAH Daha geng hastalar
Antiaritmik tedavi [k basvuruda lone AF olanlar
kontrendikasyonu Tedavisi yapilmis veya presipitan
Kardiyoversiyona uygun olmamasi faktoriin ortadan kalktig1 sekonder AF
Kalp yetmezligi olmamasi olanlar

Kalp yetmezligi olanlar

Digoxin:

AF hastalarinda dinlenme halinde kalp hizi denetimi saglamada oral yoldan
uygulanan digoxin etkilidir ve kalp yetmezligi, sol ventrikiil islev bozuklugu olan
hastalarda yada sedanter kisilerde kullanim endikasyonu vardir. (3). Egzersizle vagal
tonus (dolayisiyla digoksinin etkisi) kaybolmakta; siniis ritminden farkli olarak
sempatik tonus artisi1 ile atriyoventrikiiler ileti artmaktadir. (84). Sedanter hastalar
haricinde hiz kontroliinde monoterapide tercih edilmesi 6nerilmemektedir.

Digoxin ve sotalol AF’de farmakolojik kardiyoversiyonda zararli olabilir ve
onerilmemektedir. (3). Dijital toksisitesi vakalarinda ortaya cikabilecek ventrikiiler
tagiaritmiyi sonlandirmak gii¢ olabilecegi i¢in kardiyoversiyon kontrendikedir.

Obstriiktif akciger hastalifi olan kisilerde B blokerler, sotalol, propafenon ve
adenozin onerilmemektedir. (3).

Uzun donem geng¢ paroksismal bradiaritmileri olan hastalarda teofilinin faydal

olabilecegi ve semptomlar1 gerilettigi gosterilmistir. (85).

KALP RiTiM BOZUKLUGUNUN DUZELTILMESIi

Kardiyoversiyon klinik TE ile beraber olabilir ve TE en fazla KV sonras1 ilk
10 giinde tespit edilir (86). En az 2 giin siiren AF’li hastalar kardiyoversiyondan
once birka¢ hafta warfarin (INR>2) ile tedavi edilirse KV baglantili TE goriilme
sikhigit %5-7°dir 3-4 hafta warfarin kullanimi ile risk %1-2’ye gerilemektedir.
Farmakolojik KV, elektriki KV’dan daha az efektiftir, fakat sedasyon veya anestezi
gerektirmemesi bir avantajdir. TE veya inme riski her ikisinde de farkli degildir.

Nitekim her iki metotta da antikoagiilan tedavi verilmelidir.
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Elektriksel kardiyoversiyon:

Stirmekte olan miyokard iskemisi, semptomatik hipotansiyon, angina yada
kalp yetmezligi bulunan hastalarda farmakolojik Onlemlere hizla ventrikiil yaniti
almamazsa veya preeksitasyon bulunan hastalarda hemodinamik stabilitenin
bozulmas1 halinde derhal dogru akimla elektriksel kardiyoversiyon uygulanmali.
Uzun donem tedavi stratejisinin bir parcasi olarak siniis ritmini geri getirmede
yararl olabilir. Dijital toksisitesi yada hipopotasemi bulunan hastalarda elektriksel
kardiyoversiyon yapilmamalidir. (3).

AF siiresi 48 saatten daha uzun yada siiresi bilinmeyen hastalarda, siniis
ritmini geri getirmek icin hangi yontem (elektriksel yada farmakolojik) kullanilirsa
kullanilsin, kardiyoversiyondan once en az 3 hafta boyunca, kardiyoversiyondan
sonra en az 4 hafta boyunca antikoagiilasyon 6nerilmektedir. (3).

AF siiresi 48 saatten uzun olan ve hemodinamik stabilitenin bozulmasi
sebebiyle derhal kardiyoversiyon uygulanmasi gereken hastalarda es zamanlh
heparin uygulanmalidir. AF siiresi 48 saatten kisa olan ve tabloya hemodinamik
bozukluk eslik eden hastalarda daha once antikoagiilasyon baglatilmasi i¢in zaman
yitirilmeksizin KV uygulanmalidir. (3).

AF’nin iizerinden 24 saatten daha kisa siire ge¢misse farmakolojik yada dogru
akimla elektriksel kardiyoversiyon daha basarilidir (87), daha uzun siireli AF’de ise
siniis ritmini geri getirme ve siirdiirme olasilig1 daha duisiiktiir. Bu gozlemler “atriyal

fibriasyon atriyal fibrilasyonu dogurur” sdziinii dogrular.

Farmakolojik kardiyoversiyon:

En etkili sonu¢ AF atagim izleyen 7 giin i¢inde baslatilmasi durumunda elde
edildigi diistiniilmektedir. (88, 89).

Kalp yetmezliginde amiodaron ve dofetilidin giivenli oldugu gosterilmistir.
(90).

Koroner arter hastaliginda ilk secenek [ blokerlerdir. Sotalol, B bloker
aktiviteye de sahip oldugu i¢in ilk olarak tercih edilebilir.

MI, KY ve hipertansiyonda siniis ritmini siirdiirmede 3 blokerler birinci tedavi
secenegi olabilir.

Flekainid ve propafenon yalniz yeni baslayan atriyal fibrilasyon vakalarinda

etkilidir. Flekainid, propafenon ve verapamilin AF ve AFL’yi diizeltici etkisini
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arastiran bir ¢alismada siniis ritmi flekainidle %86, propafenonla %55 oraninda

saglanmakla beraber verapamil etkisiz bulunmusgtur. (91).

Flekainid:
Plasebo ile karsilastirlldiginda siniis ritmine dondiirmekte daha etkili
bulunmustur (sirayla %14’e karsi %57). Bu calisma flekainidin siniis ritmine

doniisii saglamada ve idame tedavisinde etkili bir ila¢ oldugunu gostermistir. (92).

Propafenon:

Intravendz 2 mg/kg dozda ortalama 29 dakika icinde siniis ritmine doniisii
sagladig bir calismada gosterilmis (93) olup siniis ritmini idamede plasebodan ¢ok
daha basarili bulunmamistir. (94). Bununla beraber ventrikiil cevabini belirgin

olarak diistirmiistiir.

Amiodaron:

AF hastalarinda diger Onlemlerin basarisiz yada kontrendike olmasi
durumunda, kalp hizin1 denetim altina almada intravendz amiodaron yararl olabilir.
(3). Yapilan bir meta-analize gére amiodaronun MI sonrasi hayatta kalmis yiiksek
riskli hastalarin ve kalp yetersizligi olgularinin bazi alt gruplarindaki mortalite
tizerinde kiiciik bir yararh etkisi olabilecegi goriilmiistiir. Yiiksek riskli, MI sonrasi
yasayanlara ve kalp yetmezligi olgularina rutin amiodaron uygulamasi
onerilmemektedir. Kinidin tedavisine direngli kronik ve paroksismal AF’li 38
hastaya amiodaron tedavisi ile ortalama 15 aylik takip siiresinde paroksismal AF’de

%67 ve persistan AF’de %45 oraninda etkili oldugu gosterilmistir. (95).

Sotalol:

Klas III antiaritmik etkiye ek olarak (3 bloker etkisi de vardir.

Klas TA ilaglarla tedavisi basarisiz olan 100 hasta ile yapilan bir ¢aligmada
hastalar propafenon ve sotalol tedavi gruplarina ayrilarak tedavi etkinlikleri
karsilastirilmistir. Kronik AF’li hastalarda siniis ritmine doniis propafenonla %18 ve
sotalol ile %4 olarak bulunmus ve aralarinda istatistiksel olarak ©nemli fark
gozlenmemistir. 3, 6 ve 12. ay takiplerinde her iki grup arasinda AF siipresyonu
acisindan anlamli bir fark tespit edilememistir. (97). Koroner arter bypass greft

operasyonu sonrasi supraventrikiiler tagiaritmileri dnlemek i¢in 300 hasta ile yapilan
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bir calismada; operasyondan sonra 4. saatte sotalol ve plasebonun etkinligi
karsilastirilmistir. Supraventrikiiler tasiaritmiler plaseboyla %33 ve sotalolle %16
oraninda tespit edilmistir (P<0.05). (97). Sotalol acik kalp cerrahisinden sonraki

erken donem haricinde etkili degildir, ancak siniis ritminin idamesinde etkilidir.

Ibutilid:
Smif III antiaritmik ajandir. Defibrilasyon i¢in gerekli enerji miktarim
azaltmaktadir. Transtorasik KV denemesinin basarisiz  oldugu olgularda

Onerilmektedir (98).

Dofetilid:
Potent ve selektif klas III antiaritmik ajandir. Etkinligini arastiran bir
caligmada paroksismal AF’de 19 hastanin 10’unda (%53) ve AFL’de 5 hastanin

4’iinde siniis ritmini ortalama 40 dakika i¢inde saglamis ve yan etki gdzlenmemistir

(99).

Siniis ritminin temini ve idamesi olasihginin diisiik oldugu durumlar:

o LA> 50 mm

° Kronik AF (>12 ay)

. Ciddi sol ventrikiil disfonksiyonu, mitral kapak hastaligi, romatizmal kapak
hastalig1, pulmoner hastalik

. fleri yas

. Siniis nod disfonksiyonu

. Presipitan faktorlerin devam etmesi (hipertiroidi)

. Multipl ilag¢ basarisizligi

ATRIYAL FIBRILASYONDA FARMAKOLOJIK OLMAYAN
TEDAVI

18



1- Cerrahi ablasyon:

“Kesme’” ve “dikme’’ teknigine dayanan ve AF’nin sag atriyumda kalici
olmasin1 onleyen elektriksel engeller olusturan 3 farkli Maze Prosediirii (Maze I, II
ve III) gelistirilmistir. (100).

Mitral kapak ameliyat1 gegiren hastalarda 15 yil1 agskin bir izleme doneminde
basar1 oranlarmin %95 dolaylarinda oldugu bildirilmektedir. (101). Diger bazi
caligmalar basarinin %70 oldugunu diisiindiirmektedir. (102).

Cox-maze prosediiriinden en fazla fayda goren hastalar agir sol ventrikiil
disfonksiyonu, nonvalviiler atriyal fibrilasyonu olan ve kronik atriyal fibrilasyondan
ziyade paroksismal atriyal fibrilasyonu olanlardir. Siniis ritminin saglanmasi sistolik

fonksiyonu ve fonksiyonel durumu anlamli olarak iyilestirmistir. (103).

2- Kateterle ablasyon:

Secilmis bazi1 hastalarda AV nodun radyofrekans kateterle ablasyonu ve
pacemaker yerlestirilmesi yaklasimiyla, ilag tedavisine gére AF semptomlar1 azalmis
ve yasam kalitesi skorlar1 diizelmistir. (104-109).

1989 ve 1998 yillar1 arasinda yayimlanan ve toplam 1181 hastay1 kapsayan 21
caligmanin meta-analizinde, ila¢c tedavisine yanmit vermeyen semptomatik AF
hastalarinda AV nod ablasyonu ve kalic1 pil implantasyonu ile kardiyak semptomlar,
yasam kalitesi ve saglik hizmeti kullanimi agilarindan anlamli diizelme saglandigi

belirlenmistir. (110).

3- Pacing ile baskilama:

Siniis nodu islev bozuklugu bulunan ve AV iletimi normal olan hastalarda
AF’nin 6nlenmesinde atriyal yada cift odacikli uyarinin ventrikiiler uyaridan daha

iyi oldugu gosterilmistir. (111-114).

4- internal atriyal defibrilatorler

ANTIKOAGULASYON iLE TROMBOEMBOLININ ONLENMESI
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Antikoagiilasyon uygulama esigi ozellikle orta derecede risk altindaki (yillik
inme siklifi %3-5 arasinda olanlar) hastalarda tartismalidir. Bazi uzmanlar
antikoagiilasyon baslanmasin1 savunurken (115), bazilar1 bireysel kanama riskine ve
hasta tercihlerine agirlik verilerek selektif antikoagiilasyonu savunmaktadir. (18).
Tedavi yOnelimli meta-analizde, doz ayar1 yapilarak uygulanan oral
antikoagiilasyonda biitiin inme tiplerini yiiksek diizeyde ©nledigi ve plasebo ile
karsilastirildiginda %61 risk azalmasi sagladig1 gosterilmistir. (116).

Daha yaslhi AF hastalarinda antikoagiilasyona ragmen intrakraniyal hemoraji
(IKH) oranlar1 gecmise gore ¢ok daha diisiiktiir ve giincel bildirilerde tipik olarak
%0.1-0.6 arasinda degismektedir.

AF hastalarinda aspirin inmeye karst simirhi bir koruma saglamaktadir.
Randomize 5 c¢alismanin meta-analizinde inme oraninda %19 azalma sagladigi
gosterilmistir. (116). Dolayisiyla AF hastalarinda islevsel yetersizlige yol agan
kardiyoembolik inme ne denli yiiksekse, aspirinle saglanan koruma da o denli az

olacaktir. (117).

Inme icin PRODIGY risk siniflamast:
1-Yas

2-Gegici iskemik atak (GIA)
3-Hipertansiyon

4-Atriyal fibrilasyon

S-Hiperlipidemi

6-Diyabetes mellitus. (118)

Inme riskini belirleyen ekokardiyografik ézellikler:

1-Mitral darhigi

2-Mitral anulus kalsifikasyonu

3-Sol ventrikiil disfonksiyonu

4-Sol atriyum genislemesi

5-TEE ile LA’da trombiis yada SEK belirlenmesi

AF’li hastalarda SEK varligi TE i¢in yiiksek bir risk faktoriidiir. 4 haftalik
sistemik antikoagiilasyon sonrasi ¢ogu hastada LAA’daki trombiisiin rezoliisyona

ugradig1 TEE ile yapilan ¢alismalar sonucu goriilmiistiir.
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INR

Mekanik kalp kapagi bulunmayan yiiksek inme riski altindaki hastalarda
vitamin K antagonistleriyle kronik oral antikoagiilan tedavi Onerilmekte ve
kontrendikasyon yoksa hedeflenen uluslararas1 normallestirilmis oran (international
normalized ratio=INR) 2 ile 3 aras1 olacak sekilde dozun ayarlanmasi
gerekmektedir. INR tedavinin basangicinda en az bir kez, antikoagiilasyon
stabillestikten sonra da bir kez degerlendirilmelidir. (3).

Mekanik kalp kapak protezi bulunmayan AF hastalarinda kanama riski tasiyan
cerrahi ve tanisal girisimlerde, heparin uygulanmaksizin 1 haftaya kadar

antikoagiilasyon kesilebilir. (3).

Ximelagatran:

Son zamanlarda faz III klinik calismalarla (SPORTIF III ve V) inme
proflaksisindeki etkinligi test edilen ilk oral direkt protrombin inhibitoriidiir. (119,
120). Calismalar etkinlik acisindan warfarin kadar etkili oldugunu ve mayor kanama

oranlarinin hafif daha diisiik oldugunu goriilmiistiir.

Warfarin:

Siklikla derin ven trombozu ve AF’da inme korumasi i¢in kullanilmaktadir.
Warfarin ve diger kumarin antikoagulanlar vitamin K bagiml faktor II, VII, IX ve
X’un sentezini inhibe ederek etki gosterirler. (121). Bunu vitamin K epoksidden,
vitamin K hidrokinon rejenerasyonunu siklustaki rediiktaz enzimini ihhibe ederek
saglamaktadir. (122). Yerlesmis trombiis tizerine direkt etkileri yoktur ve iskemik
doku hasarimi geri dondiiremezler. Trombiis olugmussa iizerine daha fazla birikimi
ve sekonder TE komplikasyonlarini 6nlemektedir. (121).

Efektif yar1 omrii 20-60 saat, ortalama 40 saattir. Etkisi 2-5 giin stirmektedir.
(123). Oral alimdan sonra tamamen emilmekte ve pik konkonsantrasyona 4 saat
icinde ulagmaktadir. Hemen tamamen metabolize olmakta ve ¢ok az safra ve idrarla
atilmaktadir. Metabolizmas1 karacigerde sitokrom P450 ve kismen CYP2C9,
izoenzim, tarafindan olmakta. (121). Ilk dozdan sonra INR 24-36 saat sonra bakilir.
Erken etkisi yar1 omrii in vivo 6 saat olan faktor VII temizlenmesine baghdir.
INR’nin baslangictaki artis1 klinik olarak anlamli antitrombotik etki gostermez. Esas
etki faktor II (protrombin) ve X’un diismesi ile baslamaktadir. Protrombinin yari

omrii 60-72 saattir ve trombiis bilylimesini 6nleyici etkisi minimum protrombin yar1
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Omriiniin 2 katidir, 5 giine kadar siire uzar. (124). Warfarin tedavisi baslarken en iyi
yontem yiikleme dozu yerine giinliik 5 mg’lik dozlarla baglamaktir.

Enzim indiiklenmesi birka¢ giin almasi sebebiyle medikal tedavi degisiminden
yaklasik 1 hafta sonra bakilarak klinik olarak anlamli etkilesim tespit edilir.

Warfarin hedef proteini kodlayan vitamin K epoksit rediiktaz kompleks 1
(VKORC1) geni tanimlanmugtir. (125). Warfarin iskemik kalp hastaliklarina bagl
mortaliteyi azaltmada etkilidir. (126, 127). Uzun dénem warfarin tedavisi alan
hastalarda intrakraniyal kanamay1 da iceren mayor kanama %1.2-8.1 hasta/y1l olarak

bulunmustur. (128, 129).

Tablo 2: INR yiiksekliginde hastalara yaklasim kilavuzu. (130, 131)

INR Kanama Oneriler
<5 Yok Doz azaltilir veya sonraki doz atla
5-9 Yok Warfarin kesilir sebebi arastir

Kanama riski yiiksekse K vitamini ver
24 saat icinde INR kontrolii yap, terapotik

diizeydeyse azaltilmis dozdan devam et

>9 Yok Kanama riski diisikkse warfarini kes, K
vitamini ver, 6-12 saat sonra INR <5 ise doz
azaltarak devam et

Kanama riski yiiksekse warfarini kes ve K
vitamini ver, TDP ve protrombinex-HT

vermeyi diisiin

Warfarinin Warfarini kes, IV. K vitamini, TDP ve
sebeb oldugu protrombinex-HT, INR 5 altina diisiip kanama
diisiiniilen durana kadar verilir

kanama

Kanama riski yiiksek olanlar: aktif gastrointestinal hastaliklar (pepdik iilser, inflamatuar
bagirsak hastaliklart gibi), beraberinde antiplatelet tedavi alanlar, son 2 hafta i¢cinde mayor cerrahi
operasyon gecirmis ve diisiik platelet degeri olanlar

K vitamini dozu: oral 1-2 mg, intraven6z 0.5-10 mg

Warfarin tedavisine cevabi stabil olmayan hastalarda tedaviye diisiik doz K

vitamini eklenmesinin, rolatif olarak giinden giine dietle K vitamini alimi
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degiskenligini oOnledigi diisiiniilmekte. INR kontrollerinin de daha kolay oldugu
gosterilmistir. (132). Viicuttaki ¢ok az miktarda K vitamini deposunun olmasi
sebebiyle dietle alinmadig1 zaman kisa siirede K vitamini depo bosalmaktadir. (133).
K vitaminini diyetle az alan hastalarda, normal alan hastalara oranla

antikoagiilasyonun kontrolii daha gii¢ oldugu gosterilmistir. (134).

Antikoagiilan tedavi kontrendikasyonlari;
1-Pro-hemorajik/koagiilasyon bozukluklari
2-Intrakraniyal hemoraji

3-Son 6 ay icinde transfiizyon veya hastaneye yatis gerektiren mayor kanama
4-Ciddi renal fonksiyon bozuklugu

5-Karaciger sirozu

6-Ciddi psikiyatrik hastalik, demans ve uyumsuz hasta
7-Kontrolsiiz hipertansiyon

8-Ikiden fazla diisme hikayesi

9-Kronik alkol kullanimi

10- Warfarine kars1 bilinen allerjik reaksiyon

11- Kanama sebebiyle AK tedavinin kesilmesi

12- Tahmini yasam siiresi 12 aydan kisa olanlar

13- Hastanin AK tedavi kontrollerine gelmeyi kabul etmemesi

AK tedaviye kontrendikasyon olan ama TE riski yiiksek ve ¢ok yiiksek olan

hastalarda kar/zarar dengesine gore tedaviye yon verilmesi Onerilmektedir.

GEREC VE YONTEM

Hastanemiz kardiyoloji klinigine 2/01/2005-2/01/2009 tarihleri arasinda
toplam basvuru sayisinin 43.000 oldugu belirlendi. Bu sayinin hasta bazinda 16.122

hasta oldugu belirlendi. Hastalarin ICD.10 koduna gore AF tanis1 konulmus olanlari
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retrospektif olarak incelendi. AF ve AFL tanis1 konulmus (ICD.10 kodu 1.48 Atriyal
fibrilasyon ve flutter) toplam basvuru sayis1 1509 idi ve toplam hasta sayis1 353°dii.
Bu 353 hastanin dosyalar1 ve basvurulart ayr1 ayn incelenerek bilgiler toplandi.
Kayit incelemesi neticesinde basvurularinda AF olmadigi anlasilan ve takiplerinde
de AF olmadig1 anlasilan hastalar ¢alisma dis1 birakildi. Calismaya dahil edilmesi
diigiiniilen hastalar dosyalarinda mevcut olan telefon numaralarindan aranarak
dosyalarindaki  eksik  bilgiler tamamlanmaya calisildi. Bazi  hastalara
ulagilamamasindan dolay1 bilgilerinin bir kismi eksik olarak kaydedildi.

Hastane kayit sistemlerinin 2/01/2005 tarihinden Once otomasyon sistemi
seklinde olmamas1 nedeniyle bu tarihten 6nceki bilgilere ulagsmada giicliik yasandi.
Bu nedenle daha fazla olmasi diisiiniilen en uzun takip siiresinin 48 ay oldugu
belirlendi. Hastane bilgisayar kayit sisteminin bilgileri istatistiksek olarak tespit
edildi. Kilavuzlarin onerileri dogrultusunda her AF hastasina yapilmasi gereken
klinik degerlendirme ve gerekli olan testlerin sonuglar ¢alisma kayitlarinda 6zellikle
incelenen parametreler olarak secildi.

Calisma retrospektif olarak yapildi. Hastanin ad, soyad, protokol numarasi,
telefon numarasi, adres, yas, cinsiyet bilgilerinde hastane kayitlar1 esas alindi
Hastalarin eslik eden hastaliklari, laboratuar verileri, kullandig: ilaglar bilgileri i¢in
hastaneye ilk bagvuru kayitlar1 esas alindi. Hastalarin genellikle dosyalarinda eksik
olan meslek, egitim diizeyi, boy (santimetre olarak), kilo (kilogram olarak), BMi
(kg/m2) bilgilerine hastalara telefonla ulasilarak tamamlandi. Kapak hastaligi ve
kalp yetmezligi degerlendirilirken hastaya yapilan ekokardiyografi sonuglar1 esas
alindi. Daha 6nce koroner anjiografi yapilan, koroner arter by pass greft uygulamasi
veya anjiyoplasti/stent yerlestirme iglemi uygulanan hastalar koroner arter hastasi
olarak kabul edildi. Warfarin giinliikk ilag dozu hesaplanirken hastalarin en son
kullandiklar1 doz esas alindi. Hastalara tedavi dozu ayarlanirken bazi hastalarda
giinler arasinda belirgin fark olmasi sebebiyle ilag dozlar1 haftalik toplam tablet
sayist olarak hesaplandi. Yas gruplamasi yapilirken hastalarin verileri géz Oniine
almarak 50 yas alt1 (50-28), 51-60, 61-70 yas aras1 ve 71 yas iistii olmak iizere 4
gruba ayrildi. Gastrointestinal sistem (GIS), genitoiiriner sistem (GUS) ve IKH gibi
basi ile durdurulamayan hayati tehlike yaratma olasiligl olan kanamalar mayor ve
kan transfiizyonu gerektirmeyen, hayati tehlike yaratmayan kanamalar ise minor

olarak siniflandirildi.
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Atriyal fibrilasyon, p dalgasi yoklugu, sekil, biiyiikliik ve p araliklan
bakimindan diizensizlik gosteren ve dakikada 350-600 hizindaki f dalgalarinin
varlig1 (ince fibrilasyon icin V1 derivasyonunda da aranarak) ve QRS kompleksleri
aralarinin mutlak diizensizligi ol¢iitleriyle tamamlandi.

Inme icin hastalarin ACC/AHA kilavuzuna gore risk siniflamasi, ACCP risk
siniflar1  belirlendi. Her hastanin CHADS2 skoru hesaplandi. Bu 3 risk skorlama
sistemi ile risk gruplart belirlendi ve tedavi yontemleri acisindan kendi aralarinda
karsilastirildi.

Hastalarin AF siiflandirmasi yapilirken lone, paroksismal, persistan ve
permenant AF olarak 3 grupta degerlendirildi, fakat hastalarin bir kisminda persistan
ve permenant AF ayrimi i¢in elimizde hastalarin yeterli verinin olmamasi sebebiyle
bu iki grubun hastalan persistan + permenant AF olarak tek grupta birlestirildi.
Paroksismal AF’li hastalarin tanisi icin AF atagi esnasinda ¢ekilen 12 derivasyonlu
EKG veya holter EKG kayitlar1 temel alindi. Lone AF i¢in hastalarin bagvuru
esnasindaki durumlar1 g6z oniine alindi. Takip siiresince bu hastalarin bir kisminin
diger AF tiirii kriterlerine uydugu goriildii. Takip siiresi en uzun 48 ay olarak

belirlendi.

Hastalarda incelenen parametreler asagida belirtilmistir
1- Hasta adi, soyadi,

2- Protokol numarasi

3- Son durumu olarak hayatta olup olmadiginin teyidi

4- Adres, telefon numarasi

5- Yas

6- Cinsiyet

7- Eslik eden diger hastaliklar

8- Kullandii ilaglar, bagvuruda warfarin kullanimi

9- Koroner arter hastaligi mevcudiyeti ve 6zge¢mis bilgileri
10- Laboratuar bilgileri

11- Ekokardiyografi sonuglar

12- Egitim diizeyi

13- Meslegi

14- Warfarin kullanimi, kullantyorsa haftalik aldigi toplam dozu

15- Boy, kilo ve viicut kitle indeksi
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16- Kanama, inme ve GIA ile ilgili bilgiler
17- AF tedavisi icin seg¢ilen stratejisi

18- AF’ye predispoze olan faktorler

Istatistiksel yontemler:

Calismada  kullanmilan  kategorik  degiskenlerin  gruplar  arasidaki
karsilastirmalarinda ki-kare testleri kullanildi. Kategorik degiskenler say1r (n) ve
yiizde (%) ile ifade edildi. Siirekli degiskenler Kolmogorov Smirnov testine gore
normal dagilim gosterdiginden dolay1 siirekli degiskenlerin iki grup arasindaki
farkin onemlilik testi, ikiden fazla grup arasindaki karsilastirmalarda ise tek yonlii
varyans analizi (ANOVA) kullanildi. Siirekli degiskenler aritmetik ortalama (ort.) ve
standart sapma (SS) ile ifade edildi. p degerleri 0.05 altinda hesaplandiginda
istatistiksel olarak 6nemli kabul edildi. hesaplamalar istatistik programi (SPSS inc,

Chicago. IL) ile yapildu.

BULGULAR

Sigara kullanimi, KY, mitral darlik, hipertansiyon siklig1 ac¢isindan kadin ve
erkek arasinda istatistiksel olarak onemli fark bulundu. Hipertansiyon ve mitral

darlik kadinda daha fazla iken sigara kullanimi, koroner arter hastaligi (KAH), KY
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erkeklerde daha fazlaydi. Hipertiroidi tiim hastalarda %16.4, hipotiroidi %?2 oraninda
tespit edildi. Bununla beraber hipotiroidide cinsiyet agisindan kadin baskinliginin
korundugu goriildii. Basvuruda hastalarin yaridan fazlasi aspirin kullanmaktaydi.
Basvuruda 91 hastanin heniiz AF tanisi1 almamasina ragmen bagka endikasyonlarla
aspirin tedavisi aldig1 goriildii. Bu 91 hastanin da biiyiik kismim1 KAH ve DM tanili
hastalar olusturmaktaydi. Hastalarin tedavilerinin diizenlenmesiyle beraber hem AF
hem de KAH ve DM’li hastalarda aspirin kullanimi optimal diizeylere cekildi.
Basvuruda 118 hasta antikoagiilan tedavi (AKT) almaktaydi ve bu hastalarin biiyiik
kism1 AF’la beraber kapak replasmani yapilmis olan hastalardi. Erkek hasta sayisi
168 (%47.6) ve kadin hasta sayis1 185°di (%52.4). Hastalarin yas ortalamas1 64 (28-
95) olup erkeklerde 65, kadinlarda 62’ydi. (Bkz. Tablo 3).

Toplam 48 ay takip siiresi boyunca 10 hastanin ex oldugu ogrenildi. Bu
hastalarin ¢ogu hastane disinda ex olmalan sebebiyle Oliim sebepleri tespit
edilemedi.

Toplam takip siiresi 641 kisi-yiliydi. Hastalar ortalama 21.81 ay (£14.52) takip
edildi.

Yas gruplarinin artmasi ile hastalarin KAH, DM, HT goriilme sikliginda
gruplar aras1 onemli fark goriildii. Bu bulgu hastaliklarin goriilme sikliginin yasla
beraber artis oldugunu gosterdi.

Cinsiyet gruplar1 aras1t LVEF, boy, BMI verilerinde istatistiksel olarak 6nemli
fark vardi. Kadinlarda LVEF ve BMI erkeklere gore anlamli olarak daha yiiksekti,
boy daha diisiiktii. (Bkz. Tablo 5).

Tablo 3: Hastalarin demografik 6zelliklerinin cinsiyete gore dagilinu

Toplam Erkek Kadin X2 p
Hasta Hasta Hasta Degeri Degeri
Sayist Sayisi Sayis1
n(%) n (%) n (%)




DM 96 (27.2) 44 (26) 52 (28) 0.16 0.686
HT 240 (68) 100 (60) 140 (76) 10.55 0.001
SVO 58 (16.4) 31 (18.5) 27 (14.8) 0.86 0.351
KY 105 (29.7) 64 (40) 41 (23) 11.54 0.001
MD 84 (23.8) 25 (15) 59 (32) 14.05 0.0001
KAH 129 (36.5) 82 (50) 47 (26.7) 19.99 0.0001
Sigara 34 (9.6) 26 (15,6) 8 (4.3) 11.46 0.001
Hipertiroidi 58 (16.4) 27 (18) 31 (19) 0.11 0.735
Hipotiroidi 7(2) 2(1.3) 5@3.1) - 0.276
MVR 42 (12) 20 (12) 22 (12) 0.00 1.000
AVR 15 (4.3) 11 (6.5) 4(22) 3.11 0.078
Bagvuruda 118 (33.4) 48 (29) 70 (38) 1.35 0.068
OAK
Kullanimi
OAK 150 (87) 80 (87) 70 (86,4) 3.33 1.000
Tedaviye
Devam
Edenler
Bagvuru 202 (57) 98 (58) 104 (56) 0.16 0.688
Aspirin
Kullanimi
Tablo 4: Cinsiyet gruplarina gore boy, kilo, BMI, LVEF karsilastirmas1

Boy MR -Muk Stafidart

(cm) o Sapma

§iip o1 BEIH LEL

(kg

i 22 17.96-23.88 37

25.58
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Tablo 5: Hastalarin demografik 6zelliklerinin ortalama degerleri

Hastalarin BUN degerleri yas gruplariyla beraber degerlendirildiginde 28-50
yas arasi grup ile 70 yas iistii grup arasinda istatistiksel olarak 6nemli fark bulundu
(BUN degeri sirasiyla 14.47’ye karsilik 21.17, p=0.005). (Bkz. Tablo 6).

Basvuruda AKT almakta olan 118 hasta AKT’ye devam etmelerine ragmen
ortalama INR degerleri 1.73’dii. Bu sonu¢ hastalarin ¢cogunun terapotik diizeyin
altinda oldugunu gosterdi. Takiplerde hastalarin ortalama INR degerlerinin 2.35’e
cikmasi bir¢ok hastanin INR’sinin terapotik diizeye ¢ekildigini gosterdi. Bagvuruda
hastalarin INR degerleri genellikle diisiik olmakla beraber 2 hastada asir1 ila¢ dozuna

bagh INR yiiksekligi tespit edildi ve her 2 hastaya da medikal olarak miidahale

Erkek SS Kadin SS p
Degeri
Boy (cm) 170.89 6.42 162.34 7.11 0.001
Kilo (kg) 71.92 8.80 70.26 12.07 0.339
BMI 24.66 3.05 26.62 4.17 0.001
LVEF 50.75 11.05 54.82 8.48 0.001
edildi.

Tablo 6:Hastalarin laboratuar sonuglarinin degerlendirilmesi

Min-Max Standart
Ort.
Sapma
HGB 13.77 7-18.8 1.77
HTC 41.04 20-63.6 5.16
BK 795 3.6-21 2.37
PLT 264 116-687 79.76
AKS 115 38-321 40.15
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BUN 19.09 6-117 10.30
Kreatinin 1.07 0.1-10.9 1.00
AST 29.19 7-292 21.51
LDH 262.21 37-2057 192.35
Trigliserid 139.51 35-485 72.26
Total kolest. 183.57 31-301 44.66
HDL 39.62 15-94 10.68
LDL 117.8 28-307 37.09
Magnezyum 2.1 1-3.2 0.32
TSH 1.44 0.00-22 1.89
Haftalik 1.5-15 2.38
Toplam Tablet 6.67

Sayisi

Bagvuru INR 1.73 0.7-17.17 1.36
Takiplerde 1.04-14.4 1.1
Ortalama INR 23

Yas gruplar ilerledikge istatistiksel olarak 6nemli olmamakla beraber warfarin
dozu azalma gosterdi (p=0.318). Bunu yaslanmayla beraber ilacin
metabolizmasindaki degisime baglh olabilecegi diisiiniildii. Yas gruplan ilerledikce
ortalama takip siiresi azalmak goriildii (p<0.05). Bu sonu¢ hastalarin hastaneye
ulagma ve kendi islerini yapabilme yeteneklerinde azalma, kognitif fonksiyonlardaki

azalma ile iliskilendirilebilir.

Tablo 7: Yas gruplarina gore hastalarin ortalama takip siiresi, INR diizeyleri ve haftalik

warfarin dozlar1

Yas Hasta Takip Takip Haftalik
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Grubu Sayisi Siiresi Siiresince Toplam Tablet
(n) Ort. (Ay) Ortalama Sayisi
INR
28-50 43 27 2,18 7,33
51-60 72 28 2,23 6,65
61-70 131 20 2,45 6,60
>70 107 17 2,37 6,14

Basvuruda 45 (%12.7) hasta higbir ila¢ kullanmamaktaydi. Bu hastalar takibe
alindiktan sonra medikal tedavileri diizenlendi. Takip ve tedavide basar1 oranlarinin
bizim c¢alismamizda %80 civarinda oldugu kabul edilirse, bu hastalar eger hastaneye
hi¢ bagvurmamis olsalard1 9 (%20) hasta tedavilerden yoksun kalacakti. Bu 9 hasta
AF ve eslik eden diger risk faktorlerinden habersiz olarak hayatlarina devam
edecekti veya SVO gecirerek ileri bir tarihte bagvuruda bulunacakti.

Hastalarin  1/3’ti  bagvuruda AKT almaktaydi. Hastalar klinigimize
bagvurudan sonra %84.4’iine warfarin tedavisi karar1 verilerek tedavi baslandi ve
AK tedavi baglanan hastalarin %87’si tedaviye devam etti. Bagvuruda ve takibinde
diizenli olarak takiplere devam eden ve AK tedavi kullanan hastalarin oranm en fazla
kapak replasmani yapilan hasta grubundaydi. 45 hastanin (%12.7) hicbir ilag
kullanmadig goriildii. Kullanilan ilaglar arasinda her 2 cinsiyet grubu arasinda
onemli fark yoktu. Yas gruplan acisindan degerlendirildiginde anjiotensin reseptor
blokerleri (ARB) disindaki ilaclar acisindan yas gruplarnn arast 6nemli fark

saptanmadi.

Tablo 8: Hastalarin bagvuruda kullandiklar ilaglarin ¢esit ve dagilimlari

B bloKeug Hasta SWs1 (n) 7]
WiBarin 6B 39
INUTERS pii7) 59
ACEI 132 37
ARB 64 18
Digoksim 120 34
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ARB kullamim sikli§i ag¢isindan yas gruplari arasinda istatistiksel olarak
onemli fark vardi. Yas gruplan artttkca ARB kullanim sikligi artmakla beraber
cinsiyetler arasi istatistiksel olarak ©nemli fark bulunamadi. Bagvuruda ARB

kullanim1 ACEI kullaniminin yaklasik yaris1 kadardi.

Tablo 9: ARB kullanim sikliginin gruplara gore dagilimi

Gruplar ARB X2 p Degeri
Kullanimi (%) Degeri
Yas 28-50 3(7) 11.60 0.009
51-60 10 (14)
61-70 21 (16)
>70 30 (28)
Cinsiyet Erkek 25 (14.9) 2.28 0.085
Kadin 39 (21.1)
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Yas gruplar1 arasinda SVO ve GIA agisindan agisindan 6nemli fark yoktu.

Bununla beraber 70 yas iistiinde SVO goriilme oranlarinda artig belirlendi.

Tablo 10: Yas gruplarina gére SVO ve GIA sikli

SVO GIA
n(%) n(%)
Yas gruplarina gore 28-50 7 (16.3) 0
hasta sayis1 n (%) 51-60 11 (15.5) 2(2.8)
61-70 16 (12.5) 4(3.1)
>70 24 (22.9) 3(2.8)
Toplam hasta sayisi n (%) 58 (16.7) 9 (2.6)
X2 1.33 4.56
Degeri
p Degeri 0.20 0.72

Serebrovaskiiler hastaliklar haricinde norolojik hastalik olarak AF’li hastalarin
I’inde (%0.3) Alzheimer hastaligi, 1’inde (%0.3) kavernom ve 3’iinde (%0.84)
epilepsi tanis1 mevcuttu.

Hastalarin 5’ine (%]1.4) Parkinson tanisi kondu. Incelenen AF hastalarinda
Parkinson hastaligi prevalansi beklenenin c¢ok iizerinde bulundu (1.400/100.000).
Hastalarin yas ortalamasi 71 (64-77) bulundu. AF’lu Parkinson hastalarinin 2’sinde

mitral darlik vardi ve 3’iine mitral kapak replasmam yapilmisti. Parkinson hastaligi
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ile beraber AF siklig1 normal populasyona gore yaklasik 3 kata kadar daha fazla
gorildii.

Calismaya alinan hastalarin egitim diizeleri arasinda cinsiyet agisindan
onemli fark mevcuttu (p=0.0001). Erkeklerde kadinlara gore egitim diizeyi daha
yiiksekti. (Bkz. Grafik 1).

Cinsiyetler aras1 egitim diizeyi arasinda ©Onemli fark olmasma ragmen
erkeklerdeki egitim diizeyindeki iistiinliik takiplerdeki ortalama INR degerlerine
yansimamisti. Bu bulgu egitim diizeyi ile hastalarin takip ve tedavi basarisinin
iliskili olmadigin1 gosterdi. Hastalarin egitim diizeyi gruplan ile ortalama INR
degerleri arasinda 6nemli fark olmamakla beraber yiiksekokul mezunlarinda diger
gruplara gore INR degerleri hafif daha yiiksekti. (Bkz. Grafik 2).

Erkeklerde memur ve emeklilik oranm1 kadinlara oranla daha yiiksekti
(p=0.0001). Meslek grubu olarak erkeklerde egitim diizeyinin yiiksek olmasina
paralel olarak memur ve emekli grubundaki say1 daha yiiksekti. (Bkz. Grafik 3).

Grafik 1: Hastalarin egitim diizeylerine gore cinsiyet gruplarinin dagilim
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Grafik 2: Hastalarin egitim diizeylerine gore ortalama INR degerleri
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Grafik 3: Hastalarin cinsiyete gore meslek gruplarinin dagilimi
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AF tiirleri acisindan cinsiyet gruplari aras1 onemli fark saptanmadi (p= 0.52).
Kadin hastalarin cogunlugu (%81.62) persistan veya permanent AF grubundaydi ve
bu gruptaki oranlar1 erkek hastalardan (%77.38) daha fazlaydi. Lone AF oram her 2

cinsiyet grubu beraber ele alindiginda %9.3 bulundu.

Grafik 4: AF tiirlerinin cinsiyet gruplaria gore dagilimi

35



AF Turlerinin Cinsiyete Gore Dagilimi
160 151
140 m130 |
o 120 -
% 100 m Erkek
» g0 0 Kadin
©
*g' 60
T gg mi5 18 =235
comm 1 W
Lone AF Paroksismal AF Persistan +
Permenant AF
AF Tirleri

En sik karsilastigimiz AF tiirii %80.5 oraniyla persistan ve permenant AF olup
bunu %10.2 ile paroksismal AF ve %9.3 ile lone AF izledi. Lone AF daha ¢ok geng
hastalarda beklenen bir AF tiirii olarak bilinmekle beraber inceledigimiz hastalarda
28-50 yas arast 1. yogunlugunu (%2.3) ve 61-70 yas aras1 2. yogunlugunu (% 3.3)
gosterdi. Diger yas gruplarinda ise 51-60 yas arast %1.9 ve 70 yas iisti %1.1

oraninda goriildii

Grafik 5: AF tiirlerinin yas gruplarina gore dagilim
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KV yapilan hastalarin sadece 1’1 75 yas iistiindeydi. Toplamda KV uygulanan

hasta oran1 %6’ dir.



Sekil 1: Hastalara uygulanan kardiyoversiyon tiirlerinin dagilimi
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Sekil 2: Hastalarda kanama tiirlerinin siniflandirilmasi

Hastalarda Kanama Tirlerinin Siniflandiriimasi

@ 283; 80%

o Kanama yok m Minor Kanama 0O Major Kanama

Toplam olarak 61 hastada (%17) mindr kanama izlendi. Minor kanamali
hastalarin biiyiik cogunlugunda burun, ciltalti ve diseti kanamas1 ve 1 hastada
subkonjiktival kanama seklindeydi. Minor kanamali hastalarin az bir kisminda INR
yiiksekligi sebebiyle OAK kesilerek ayaktan sik kontrollere cagrildi ve ila¢ dozu
ayarlamas1 yapildi. Burun kanamasi olan 1 hasta kanama kontrolii gii¢liigii sebebiyle
hospitalize edildi. INR degeri 10 iizerinde olan ve kanamasi olmayan 2 hastaya

OAK kesilerek K vitamini yapildi ve ayaktan siki araliklarla kontrollere cagrildi.
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Mayor kanamalt 9 (%3) hastanin 4’iinde GIS, 4’inde GUS kanamasi ve

I’inde hemartroz tespit edildi. 2 hasta GIS kanamasi olmasina ragmen hastaneye

bagvurmadi. Hastanemize bagvuran 1 mayor kanamali hastada INR degeri 3.01

olmasi sebebiyle AOK tedavi kesildi ve ayaktan sik araliklarla takip edildi. Mayor

kanamas1 olan hastalarin giinliik kullandiklar1 warfarin dozu 8 hastada 5 gr/giiniin

altindaydi ve kanamalarin ¢ogunlugu 61-70 yas grubunda oldu. Hastanede tedavi

goren 6 hastaya toplam olarak 9 {inite taze donmus plazma, 60 mg i.v. K vitamini ve

8 {iinite eritrosit siispansiyonu desteginde bulunuldu. Kanamasi olan hastalarin

HEMORR2HAGES risk skorlamasi yiiksekten diisme Oykiisii ve genetik faktor

bilgilerinin olmamasi sebebiyle yapilamadi. (Bkz. Tablo 11).

Tablo 11: Mayor kanamasi olan hastalara verilen tedaviler ve kanama esnasindaki INR

diizeyleri, kullandig1 warfarin dozlari

Kanama Verilen Tedavi Hastaneye Kanama Kumad.
Sekli Yatis Esnasinda Dozu
INR (tb/giin)

GIS 2 TDP+1 K- + 5,88 <1
VIT+2 ES

GIS - - - <1

GUS OAK Kesildi + 6,6 <1

GUS 1 K-VIT+2 + 6,09 <1
TDP+ 3 ES

Hemartr 3 K-VIT - 9,54 <1

oz

GUS 2 TDP + 8,7 <1

GIS 1 K-VIT+3 + 8 >1
TDP+3 ES

GIS - - - <1

GUS OAK Kesildi. + 3,01 <1

GiS: gastrointestinal sistem, GUS: genitoiiriner sistem, TDP: taze donmus plazma, K VIT: K

vitamini, ES: eritrosit siispansiyonu, OAK: oral antikoagiilan tedavi
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Yas gruplan degerlendirildiginde 28-50 ve 51-60 yas gruplarinda mitral darlik
teshis edilme oranlart %46.5 olarak degerlendirildi. 60 yas alt1 ve {lsti gruplar
arasinda bu oranlarda istatistiksel olarak 6nemli fark izlendi. (p=0.0001). Bu farkin
yas gruplarmin artmasiyla beraber mitral darlik tespit oranlarinda diisme egilimi
oldugu seklindeydi. Mitral darlikla beraber cinsiyet gruplari degerlendirildiginde
kadinlarda erkeklere gore daha fazla goriilmekteydi (%32’ye karsiik %15)
(p=0.0001). (Bkz. Sekil 3).

Toplam 338 Transtorasik ekokardiyografi yapildi. Hastalarin 33’iinde (%10)
ciddi mitral yetmezlik, 5’inde (%1.5) ciddi aort yetmezligi, 1’inde (%0.3) PFO,
7’sinde (%?2) sol ventrikiil apikal anevrizmasi, LA ve LAA’da SEK ve trombiis,
4’tinde (%1.2) periferik emboli, 4’tinde (%1.2) kalic1 pace, 1’inde (%0.3) aort
anevrizmasi, 1’inde (%0.3) romatoid artrit mevcuttu. 1 hastaya (%0.3) hasta siniis
sendromu tanisi kondu. Toplam degisen kapak sayis1 (MVR, AVR) 57 ydi.

Toplam 338 Transtorasik ekokardiyografi ve gerekli endikasyonlar dahilinde
yapilan transozofagiyal ekokardiyografide hastalarin 4’tinde ASD tanis1 kondu ve

siklik olarak % 1.18 bulundu.

Sekil 3: Mitral darligin yas gruplarina gore say1 ve yiizde dagilimm

Mitral Darlhigin Yas Gruplarina Gére Sayi ve
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Basvuruda AKT alan 118 hastanin (%33.42) tedavisine devam edilmesi ve
klinigimize ilk defa basvuru esnasinda AF tanis1 konarak AKT baslanmasi karari
alinan 214 hasta (%60.62) mevcuttu.

Hastalarin tedavi kararlar verilirken cinsiyet ve yas gruplart arasinda tedavi
plant acisindan anlamli bir fark yoktu. Bununla beraber yas arttikca yas gruplari
arasinda AKT baslama oranlan istatistiksel olarak Onemli olmayan pozitif

korelasyon gosterdi.

Degerlendirmeye alinan 81 (%22.94) hastaya AKT asagidaki nedenlerle
baslanamamstir:
1- 17 hastada (%4.8) doktorun hastaya tedavi baslamada basarisiz oldugu goriildii.
Bu basarisizhigin biiyiik kismi yine hastalardan kaynaklanmaktaydi. Ilk bagvuruda
AF tespit edilen ve tedavisi planlanan hastanin tetkik sonuclar1 beklenirken hastanin
2. kontrole gelmemesi sebebiyle tedavi baslanamadi. Bu hastalarin ¢ogunun
kayitlarinda doktor tarafindan AKT plani dosyalarina not edilmisti
2- 22 hasta (%6.23) tedavisi devam ederken doktora danmismadan ila¢ kullanimini
herhangi bir sebeple kesti
3- 20 hasta (%5.7) doktorun gerekli aciklamalari yapmasina ragmen AKT’yi kabul
etmedi.
4- 4 hasta (%1.13) AKT’yi devam ettirecek yetenekte degildi. 2 hastada genel durum
diigkiinliigii mevcuttu, diger 2’si mental retardeydi
5- 14 hastada (%3.96) lone AF olmasi sebebiyle AKT yerine sadece aspirin tedavisi
baslandi
6- 4 hastanin (%5.7) AF nin sebebi olan hipertiroidi ve koroner arter by-pass greft

operasyonu sonrasi tedavi ile takipte siniis ritmine donmesi {izerine AKT kesildi

Sonugta bir hasta AKT almiyor veya alamiyorsa bunun %60’dan fazlasi
hastaya bagli sebeplerden kaynaklandigr goriilmiistiir.

Takiplerde 272 hastanin (%77.05) AKT’ye diizenli olarak devam ettigi tespit
edildi. (Bkz. Grafik 6).

Hastalarin AKT almasinda basarisizlik sadece hasta ve doktora bagimh risk
faktorlerine baglanmadi. Bunun diginda ila¢ kullanimina kontrendike durumlarin
olmasi, hastanin kontrollerinin yapilacagi merkeze ulagim giicliigiiniin olmas1 gibi

sebeplerle de AKT nin baglanamadig tespit edildi.
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Hastanemize il merkezinden ve il disindan basvuran hastalar kontrol sayilar
ve ortalama INR degerleri, kanama komplikasyonu ag¢isindan karsilastinldiginda
aralarinda istatistiksel olarak 6nemli bir fark bulunamadi (p<0.05). Bununla beraber
bazi hastalarin ulagim giicliigli sebebyle AKT kontrollerine gelemeyecegini
belirtmesi iizerine bu hastalara sadece aspirin tedavisi verildi. AF’a eslik eden
hastaliklar, AF sebepleri ve demografik 6zellikler acisindan da her 2 grup arasinda
istatistiksel olarak onemli fark bulunamadi. il disindan basvuran hastalarin kanama
komplikasyonlari agisindan doktora basvuru siirelerinin daha fazla olma egiliminde

oldugu gozlendi.

Grafik 6: AF hastalarinin AKT pratigi
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Sekil 4: Hasta say1 ve tedavi durumlarinin sematik gosterimi
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Grafik 7: Hastalarin ACC/AHA kilavuzu ve ACCP’ye gore risk siniflamalari
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ACCP’ye gore 18 hasta yiiksek riskli kabul edilirken bu say1 ACC/AHA’da
145°di. Aradaki bu belirgin farkin ACCP’de hastalarin cogunlugunun orta risk
grubunda toplanmasindan kaynaklanmaktaydi, 127 hasta ACC/AHA’ya gore yiiksek
risk kabul edilmesine ragmen ACCP’de bu hastalar orta risk grubunda yer almstir.
Her 2 siniflandirma arasindaki yiiksek ve orta risk gruplar igin belirgin bir fark
gosterse de diisiik risk grubundaki oranlar benzerdi.

ACC/AHA’ya gore 309 hastanin, ACCP’ye gore 312 hastanin AKT almasi
gerekmekteydi. Bu sayilar benzer olmasina ragmen ACC/AHA Kilavuzu’'na gore

orta riskli hasta sayis1 164 iken, ACCP’ye gore 294°dii. (Bkz. Tablo 12).

Tablo 12: ACCP ve ACC/AHA kilavuzuna gore risk simiflarinin antikoagiilan tedavi pratigi
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ACC/AHA ACCP
Yiiksek | Orta Diisiik | Yiiksek Orta Diisiik
risk risk risk risk risk risk

AKT alan 126 122 28 12 235 29
Aspirin alan 1 8 5 1 9 4
Hasta AKT’yi 5 13 4 2 18 2
birakti
Dr. AKT 3 9 5 1 12 4
baslayamadi
Hasta AKT’yi 9 10 1 2 17 1
kabul etmedi
Hasta AKT 1 2 1 0 3 1
kullanacak
yetenekte degil
Toplam 145 164 44 18 294 41

hasta sayis1

Hastalarin CHADS? skorlarn tespit edildi. (Bkz. Sekil 5).

CHADS?2 skoru 0 ve 1 olup hastalarin bir kismina ventrikiil anevrizmasi, LA

ve LAA’da trombiis ve SEK goriilmesi sebebiyle AKT baslandi. Belli bir kisminda

ise hasta bagka merkezde AKT baslandiktan sonra klinigimize basvurdugu igin

baslanma sebebinin tam olarak bilinemiyordu. Bu sebeple AKT ye devam edilmesi

uygun goriildii. 15 hasta AKT almas1 gerektigi halde tedaviyi kabul etmedi ve

tedaviyi birakmamasi gereken 11 hasta ise doktor karari olmadan tedaviyi birakti.

173 hasta tedavisine CHADS?2 skoruna gore onerilen sekilde devam etmektedir.

Skorlamaya gore 220 hasta AKT almasi gerekmekteydi. Tedavide basari oranimiz
CHADS?2 skoruna gore %78.6 bulundu. (Bkz. Tablo 13).

Sekil 5: Hastalarin CHADS? skoruna gore dagilimi
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Tablo 13: CHADS?2 skoruna gore risk siniflarinin antikoagiilan tedavi pratigi

CHADS?2 skoru 0 1 2 3 4 5 6
AKT alan 29 74 78 51 30 12 2
Aspirin alan 2 4 6 2 0 0 0
Hasta AKT’yi 1 10 5 4 1 1 0
birakti
Dr. AKT 3 3 5 2 3 0 1
baslayamadi
Hasta AKT’yi 1 4 3 7 2 2 1
kabul etmedi
Hasta AKT 1 1 1 0 0 0 1
kullanacak
yetenekte degil
Toplam hasta 37 96 98 66 36 15 5
say1s1

TARTISMA
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Tedaviye uyumu etkileyen bircok sebep mevcuttur. Bunlar baglica hasta,
doktor, ilag, cevresel faktorler ve bunlar arasindaki etkilesimlerdir. (135-137).
Hastanin hastanede yatisinda birimler arasi transferi sebebiyle doktor degistirmesi
bu sebeplerden biridir. (138-142). Hastalarin biiyiik bir kism1 hastaneden taburcu
olduktan sonra tedaviyi birakmaktadir. Yogun bakim {initesinden ve hastaneden
taburcu olan hastalar kendilerine daha once recete edilen ilaglarin1 birakmaktadir, bu
oral antikoagiilan ve antiplatelet tedavide sirayla %27 (119/448 hasta) ve %?23’lere
(92/405 hasta) ulasmaktadir. (2). Hastalarin tedavi almadaki uyumsuzluguna baglica
sebep olarak baslica hastalara tedavinin hastane taburculuk esnasinda tam olarak
tarif edilmemesi olarak degerlendirilmistir. Bu durum tedaviyi tamamlayamayan
hastalarin biiyiik kismini olusturmaktadir. (143). Diger calismalarda hastanin yas,
yiiriime kabiliyeti, yerlesim bolgesi, kognitif ve fonksiyonel durumunun da warfarin
tedavisinde basarisizliga katki sagladigl goriilmiistiir. (144, 145).

2000 yilindaki antikoagiilasyon kilavuzlari ile 2004 kilavuzunu karsilastiran
bir calisgmada tedavi baslama endikasyonlarinin biraz daha genisledigini ve
beraberinde daha netlik kazandi@ini gostermistir. 2000 kilavuzundan 2004
kilavuzuna geciste AK tedavi orani artmistir ve yaklasik olarak ikiye katlanmigtir.
Artis belirgin olarak yiiksek veya c¢ok yiiksek riskli hastalarda (%17) olmustur.
(146). Hastalara AK tedavi siddetle tavsiye edilirse ve gerekli aciklamalar yapilirsa
tedaviye devam oranlarnt %56.6’dan %81.9’a yiikselmektedir (146). Oral AK
kullaniminin hala gerekli endikasyonlarin sadece %50’sinde baslanarak gerekenden
daha az kullanildig: tespit edilmistir. (147-149). Tedaviye baslamadaki problemler
bazi  durumlarda  kar/zarar  dengesindeki  belirsizlik, mayor kanama
komplikasyonundan ¢ekinme ve AK tedaviye uyumsuzluktur. (150). Italyada
yapilan bir ¢calismada inme agisindan yiiksek ve cok yiiksek riske sahip hastalarin
hastaneden taburcu olurken %50’sine AK baslanmis, %30’una ASA baslanmis,
%?20’den fazlasina ise AKT recete edilmemistir. (147).

SPORTIF 1II ¢alismasi tedavi baslandiktan 12 ay sonra INR degerleri 2-3 arasi
olan hasta oraninin %57 oldugunu ve %43’iiniin hedef INR’ye ulasamadiklarini
gostermistir. (151).

RACE calismasinin alt grup analizi mayor kardiyak olaylarla iligkili olarak

ritmin kardiyovaskiiler hastaliklardan (KAH, KY, dijital kullanim1) daha az 6nemli
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oldugunu diistindiirmektedir. Ayni ¢alisma siniis ritmini korumanin AF hastalarina
prognoz agisindan iistiin olmadigim gostermistir. (152).

AFFIRM c¢alismas da 4060 hastayla yapilmis ve inme oranlari agisindan siniis
ritmi saglanan ve AF’si devam eden hastalar arasinda fark olmadigin1 gostermistir.
AF’si olan hastalarin %39.3’t kadin olup bu hastalarin %70.8’ine hipertansiyon,
%38.2’ine KAH, %13’line inme/GIA, %32.1’ine KY ve %20’sine diyabet eslik
etmektedir. Warfarin tedavisi AF hastalarinda inme riskini azalttig1 gibi daha once
AF’si olup siniis ritminde seyreden hastalarda da inme riskini azaltmaktadir.
Calisma inme geciren birgok hastanin ya warfarin tedavisi almadigi yada INR
diizeyinin subterapotik degerlerde oldugunu gostermistir. (153). Siniis ritminde
seyreden hastalarin bir kisminin kontrollerde siniis ritminde olmasina ragmen gecici
AF ataklarinin oldugunu diisiindiirmektedir. Aym calismada primer olarak kanser ve
pulmoner hastaliklar olmak {izere non-kardiyovaskiiler sebeblere baglh 6liim orami
ritim kontrol kolunda 1.5 kat daha fazla bulunmustur, kardiyovaskiiler dliimlerde
fark bulunamamustir. Bir retrospektif analizde 1.000’den fazla hastanin 2 yillik
sagkalim acgisindan hiz ve ritim kontrol gruplari arasinda fark bulunamamustir. (154).

Caligmamizdaki AF’li hastalarda DM, HT, SVO, KY, KAH’nin goriilme
oranlar1 AFFIRM calismasindaki verilerle uyumluydu. Erkek/ kadin oran1 (%47.6’ya
karsilik %52.4, sirasiyla) belirgin olarak AFFIRM ¢alismasindan farkliydu.

Doktor/hemsire egitimi ve AK tedavi takip iinitelerinin gelistirilmesi ile uygun
tedavi goren hasta oran1 % 88’e ¢ikmustir. (155). Hastanin kendi kararinin tedavi
planina katilmasi ile tedavi basarisi % 12 oraninda artmaktadir. (156). Egitim
programlan sonucu AK tedavi orami artmasina ragmen, kullanim suboptimaldir ve
%46 ile %73 aras1 degismektedir. (157, 158).

Calismamizda incelenen hastalarin tedavi siirecinde kendi kararlarinin da
dikkate alinmasi ile basar1 oramimiz %73’iin tizerine ¢ikti.

AF’si olan ve warfarin kullanan 601 hastanin kohort ¢caligmasinda yaklasik 6
yillik kayitlar1 taranarak bir ¢alisma yapilmis, 263 hasta (%44) 5 yillik takipte
Olmiis, 309 hasta (%51) calismanin belli bir araliginda AKT almis, INR tedavinin
%68’lik kisminda 2-3 arast tutulmus, yillik kanama riski warfarin kullanan
hastalarda (%9) aspirin (%4.7) ve tedavi almayan hastalardan (%4.6) daha fazla
bulunmustur. Ciddi kanama riski diger calismalarda bulunamin yaklasik olarak iki
kat1 kadar (%2.6’ya karsilik %1.3) bulunmustur. (159). Tedavinin en sik

komplikasyonu kanamadir. INR artisiyla kanama riski artmakla beraber kanamalarin
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%50’si INR 4’iin alindayken olusmustur. Kanama riski tedavi baslandiktan sonraki
ilk 3 ay icinde en fazladir. Tedavinin erken aylarinda kanama genellikle
gastrointestinal veya iiriner sistemden olmakta, siklikla altta yatan lezyonun
aragtirilmasint gerektirmektedir. (160). Ulusal Atriyal Fibrilasyon Kayit (NRAF)
sonucglarina gore kanamayir Ongdrmede klinik simiflama gelistirilmistir. Warfarin
recetelenen hastalarda, HEMORR2HAGES skoru diger kanama Ongordiiriici
semalara gore daha dogru ve kesin sonuclar vermisti. HEMORR2HAGES
skorlamasina gore daha Once kanama Oykiisii 2 puan, karaciger ve bobrek
yetmezligi, etanol kotii kullanimi, malignensi, ileri yas (yas>75), platelet sayisinda
azalma veya fonksiyon bozuklugu, kontrolsiiz hipertansiyon, anemi, genetik
faktorler, yiiksekten diisme riski ve inme 1 puan olarak hesaplanmaktadir. (161).

Calismamizda mayor kanamali 9 hastanin 8’inde kanama yukarndaki
calismada bahsedildigi iizere GIS ve GUS’den oldu.

SPORTIF III ve V calismasinda inme geciren bayanlarin yas ortalamasi
erkeklrinkinden daha fazla bulunmustur. Bayanlar AKT iliskili kanamaya daha
egilimli bulunmus ve AK tedavinin birakilmasina baglh TE olaylar da daha fazla
goriilmiistiir. Bayanlarin cogunlugunda (%87) persistan AF tespit edilmistir.
Hipertansiyon hikayesi daha sik olmakla beraber diyabetes mellitus, KAH, LVEF
diisiikliigii bayanlarda daha az tespit edilmistir. (162).

DM, SVO parametreleri acisindan erkek ve kadin arasinda onemli bir fark
bulunamadi. Bu bulgular SPORTIF ¢alismas ile de uyumluydu

Calismamizda elde edilen verilerde SPORTIF 1II ve V c¢aligmasiyla uyumlu
olarak bayanlarda HT daha sik olmakla beraber, KAH bu caligmanin tersine
bayanlarda erkeklerden daha azdi (sirayla %26.7’ye karsilik %50). KAH’ nin daha az
olmasim1 dolayli olarak iskemik KMP ile iliskilendirdigimizde, LVEF’nin
bayanlarda erkeklere gore daha fazla olmasini aciklamaktayd: ve bu sonu¢ SPORTIF
III ve V calismasi ile uyumlu degildi.

SPORTIF ¢alismasinda aspirin ve ACE inhibitorlerinin kullanimi agisindan
cinsiyet gruplari aras1 fark tespit edilmis olmasina ragmen bizim calismamizda fark
gozlenmedi.

SPORTIF III ve V aym zamanda hastalarin warfarin tedavisinde konrtrolii
kotii, orta ve iyi olanlan kasilastirmistir ve sonug olarak: kotii kontrolde yillik
mortalite (%4.2) ve mayor kanama (%3.85) , orta kontrolde (%1.69’a kars1 %1.58,
P=0.01), iyi kontrolde kotii kontrole gére MI oranlar1 (%1.38’e karsi % 0.62,
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P=0.04) ve inme oranlar1 (%2.1’e kars1 %1.07, P=0.02) daha diisiik bulunmustur.
Bu sonuglar hastanin INR kontrollerinin mortalitede ne kadar 6nemli oldugunu
gostermektedir.

Iskemik inmeli 75 yas iistii hastalar 65 yas altindakilere oranla daha fazla
antiplatelet tedavi almaktalar. (163). Inme riski yasla artmaktadir; 50-59 yas arasi
katilimcilarda AF’ye atfedilen yillik inme riski %]1.5, 80-89 yas arasindaki
katilimcilarda ise %23.5’tir. (17).

Hipertansiyon AF hastalarinin yarisinda ve kontrol popiilasyonunun 1/3’iinde
tespit edilmistir. (164). Bunu KAH (%16.6), miyokardiyal hastaliklar (%15.3)
izlemektedir. AF ve KAH arasindaki iliski net degildir. Bir calismada dilate KMP’li
237 hastanin %27’sinde AF tespit edilmistir. (165). Ciddi kalp yetmezligi olan 390
hastayla yapilan bir calismada AF %19 oraninda bulunmustur. (44).

AF ve eslik eden kalp hastaliklan ile ilgili yapilan bir ¢alismada: AF %59
oraninda kalp hastalig1 ile beraber bulunmustur. Bunlar %7.5 mitral kapak hastalig,
%11,7 koroner arter hastaligi, %16.3 hipertansiyon, %?23.5 diger kalp hastalilar
olarak belirlenmistir. Lone AF hastalarin %41°lik kismin1 olusturmaktadir. (166).
Ayrica, eriskinlerde AF hipertrofik kardiyomiyopati, dilate kardiyomiyopati (KMP)
yada dogumsal kalp hastaligi, 6zellikle de atriyal septal defekt (ASD) ile iliskili

olabilir.

AF ve kadin cinsiyet:

AF’si olan bayan hastalarin erkeklere gore hipertansiyona bagh yillik TE
oranlar1 daha yiiksektir (%4’e karst1 %?2.4). Yasli AF hastas1 kadinlarda inme ve
sistemik emboli olaylar1 yash erkeklerden daha fazladir (%2.61°e karst1 %?2.01).
(167). Ozellikle kadinlarda (168) uzun dénemde AF ile inme , kalp yetmezligi (KY)
ve biitiin nedenlere bagli mortalite riskinde artis arasinda iliski vardir. (169).

Bayan AF’li hastalar erkeklere gore daha az warfarin tedavisi ve daha fazla
antiplatelet tedavi almakta. (163). Iskemik inmesi olan erkek hastalara daha fazla
antiplatelet tedavi recete edilmekte (163), bu daha Once yapilan hastane bazli bir
calisma ile benzer bulgulari vermistir. (170). Iskemik inmeli bayan hastalar
erkeklere gore daha az warfarin, antiplatelet ve statin tedavisi almaktadir,

kardiyovaskiiler
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hastalig1 olan bayan hastalara daha az tedavi verilmesi “yentl sendromu” olarak

tammmlanmustir. (171).

ACORN skoru yerlesim pratigini ve sehirlesmeyi gosterir ve yapilan

caligmalarda warfarin recetelenmesinde etkisinin olmadig1 gosterilmistir. (172,

173).

Tablo 14: AF’li hastalarda inme riski, mortalite ve kanama riskini belirlemede kullanilan risk

skorlamalar1

Inme

Inme ve mortalite

Kanama

Framingham
CHADS2

ACCP

AFI

SPAF

ACC/AHA kilavuzu

Framingham

HEMORRHAGES

AFI: atrial fibrillation investigators (174), SPAF: the stroke prevention and atrial fibrillation

(175)

Tablo 14.1: CHADS?2 skorlamasi ve inme i¢in gorece risk oranlari

CHADS?2 risk olciitleri Skor Gorece risk
Kalp yetmezligi 1 1.4
Hipertansiyon 1 1.6
Yas 1 1.4
Diyabetes mellitus 1 1.7
Gegirilmis inme veya GIA 2 2.5
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Tablo 14.2: Hastalarin CHADS?2 skoruna gore diizeltilmis inme oranlari

Hastalar Diizeltilmis inme CHADS2 Warf. | Risk grubu
(n=1733) orani(%/yil) (%95 GA) skoru onerisi

120 1.9 (1.2-3.0) 0 - Diisiik

463 2.8 (2.0-3.8) 1 - Diisiik

523 4.0 (3.1-5.1) 2 + Orta

337 5.9 (4.6-7.3) 3 + Orta

220 8.5(6.3-11.1) 4 + Yiiksek

65 12.5 (8.2-17.5) 5 + Yiiksek

5 18.2 (10.5-27.4) 6 + Yiiksek

Tablo 14.3: Risk kategorilerine gore 6nerilen tedaviler

Risk kategorisi

Onerilen tedavi

Risk faktorii yok

Orta derece bir risk faktorii

birden fazla orta derece risk faktorii

Bir yiiksek derece risk faktorii veya

Aspirin 81-125 mg/giin

Aspirin 81-125 mg/giin yada
Warfarin (INR 2-3)
Warfarin (INR 2-3)

Tablo 14.4: ACCP’ye (American Collage of Chest Physicians) gore inme i¢in risk faktorleri

(2002). (176, 177)

emboli
Hipertansiyon
Kalp yetmezligi
Yas >75

En az 2 orta derece risk faktori

Diyabetes
mellitus

KAH

Yiiksek risk faktorleri Orta risk Diigiik risk
faktorleri faktorleri
Gecirilmis inme veya sistemik Yas 65-75 arast Risk faktorii yok
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Tablo 14.5: AFI risk skorlamasi (1994)

Yiksek risk

Orta risk

Diisiik risk

Gegcirilmis serebral iskemi

65 yas istii ve yiiksek

Risk faktori

Hipertansiyon risk faktorlerini yok
Diyabetes mellitus tagimayanlar

Tablo 14.6: SPAF risk skorlamasi
Yiiksek risk Orta risk Diisiik risk
Gegcirilmis serebral iskemi Sistolik kan Risk faktorii
Kadin+yas>75 basinci<160 yok
Sistolik kan basinci>160 mmhg mmhg
Kalp yetmezligi

Tablo 14.7: Framingham inme ve 6liim i¢in 5 yillik risk skorlamasi (2003). (178)

Risk skorlamasi i¢in kullanilan parametreler ve puanlar

Yas (0-10 puan)

Kan basinci (mmhg) (0-4 puan)

Diyabetes mellitus (4 puan)

Cinsiyet (kadin:6, erkek:4 puan)

Gegirilmis inme veya GIA (6 puan)

Tablo 14.8: ACC/AHA kilavuzuna gore AF’1i hastalarin risk faktorlerinin siniflandirilmas:

Yiiksek risk faktorleri Orta derece risk Zayif risk
faktorleri faktorleri

Gecirilmis inme, 75 yas iistii Kadin cinsiyet

Gecici iskemik atak Hipertansiyon Yas 65-74

yada emboli Kalp yetmezligi Koroner arter

Mitral darlik LVEF<%35 hastalig

Kalp kapak protezi Diyabetes mellitus Tirotoksikoz
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Calismamizdaki 127 hasta ACC/AHA’ya gore yiiksek risk kabul edilmesine
ragmen ACCP’de bu hastalar orta risk grubunda yer almistir. Yiiksek risk
gruplarinda mutlak AKT verilmesi Onerilmesi ve orta risk grubunda ise AKT veya
aspirin tedavisi Onerilmesi ile 127 hastanin tedavisinde her 2 kilavuza gore tedavi
acisindan bir celiski oldugu ortadadir. ACC/AHA kilavuzuna gore bu hastalara
kesinlikle AKT onerilirken ACCP AKT veya aspirin tedavisi verilebilecegini

sOylemektedir.

Tablo 14.9: Warfarin recetelenen NRAF katihmcilarimn mayor kanama riskinin

HEMORR2HAGES skorlamasina gore semasi

HEMORR2HAGE Hasta sayisi Kanama 100 puan-y1l
S (n) sayist warfarin bagina
skoru kanama (%95 GA)
0 209 4 1.9 (0.6-4.4)
1 508 11 2.5(1.3-4.3)
2 454 20 5.3(3.4-8.1)
3 240 13 8.4 (4.9-13.6)
4 106 9 10.4 (5.1-18.9)
>5 87 8 12.3 (5.8-23.1)
herhangi bir 1604 67 4.9 (3.9-6.3)
skor

Intrakraniyal kanama riski AKT alanlarda yillik %0.3-0.6 olarak bildirilmistir.
Mayor risk faktorleri; ileri yas, artmis kan basinci, antikoagiilasyon yogunlugu ve
gecirilmig serebral iskemidir. (179). INR 2-3 arasindayken daha diisitk INR
degerlerine gore IKH riski pek farkli olmazken, INR 3.5-4.0 iizerine ¢ikinca IKH
riski artmaktadir. Yapilan calismalarda ortalama INR degeri 2-2.5 olanlarda IKH
riski katlanmaktadir. (180, 181). 70’li yaslarda AKT dikkatlice diizenlendiginde,
IKH acgisindan degerlendirildiginde tedavi rolatif olarak giivenli gibi durmaktadir.
Tedaviye antiplateletlerin eklenmesiyle IKH riski de artmaktadir ve yaklasik
hastalarin %20’si AK tedaviyle beraber aspirin almaktadir. (182, 183).

AFFIRM calismasi inme igin yiiksek risk faktorlerini belirlemede CHADS?2

skorlamasinin diger yontemlerden daha basarili oldugunu gostermistir. Diger
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caligmalarda yiiksek riskli hastalarin yillik inme riski %3-4.2 olarak hesaplanirken
ayn1 hastalarin CHADS?2 skoruyla risk %35.3 olarak hesaplanmistir. (184).

AF genglerde ASD’nin ilk belirtisi olarak karsimiza ¢ikabilir. ASD’nin canli
dogumda insidans1t 6.4/10.000 oldugu gbz Oniine alindignda bizim caligmamizda
%1.18 oraninda yani normal popiilasyondan daha fazla goriildii.

Wolff-Parkinson-White sendromunda atriyoventrikiiler reentran tasikardinin
AF’ye doniisiimii gOsterilmistir. Bu sebebledir ki aksesuar yolun radyofrekans
ablasyonu ile tedavisi sonrasi sadece resiprokal tasikardi degil beraberinde AF de
diizelmektedir. (185).

SCAF calismasinda 2824 AF’lu hastanin iicte birinde paroksismal AF vardi ve
bunlarin ortalama yas1 75, persistanda 69 ve permanentde 80’di. Paroksismal AF’li
hastalarin sadece %6’s1 lone AF ydi. (42).

AF hipertiroidinin tek belirtisi olarak karsimiza c¢ikabilir. AF hastalarinda
hipertiroidi %7-24 oraninda goriiliir. (186, 187). Hipotiroidi kadinlarda erkeklerden
daha fazla goriiliir. Yaslanma ile sikliginda artis olur. Asikar hipotiroidi insidansi
kadinlarin %?2'sinde, erkeklerin %0.1-0.2'sinde goriiliir. Ankara iiniversitesi Tip
Fakiiltesi Endokrinoloji ve Metabolizma Kliniginde yapilan bir ¢aligmada primer
hipotiroidi prevalanst %2,42, subklinik hipotiroidi %1,28 bulunmustur. (188, 189).

Hipertiroidi ile ilgili oran daha 6nce yapilan bir¢ok ¢alisma ile uyumlu olmakla
beraber AF’li  hastalarda hipotiroidi  sikhigina yonelik fazla c¢alisma
bulunmamaktadir. Hipotiroidinin  toplumdaki insidansina yonelik yapilan
caligmalarla beraber degerlendirildiginde caligmamizda normal popiilasyona gore
hafif artmis oranlarda goriilmesi dikkat ¢ekti.

Parkinson hastaligi AF hastalariin 5’inde mevcuttu. Prevalanst 70 yas iistii
550/100.000 olup kadin/erkek orami 2/3’diir ve goriilme yas1 ortalama 55°dir (20-80

yas arast).
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SONUC VE ONERILER

AF genel popiilasyonda en sik karsilasilan siirekli aritmi bi¢cimidir. AF’li olan
hastalarda inme ve sistemik embolizasyon riski AF olmayan bireylere gore belirgin
derecede daha yiiksektir. AF aritmi sebebiyle hastaneye yatisin 1/3’{inii
olusturmaktadir. Antikoagiilan tedavi ile hastalarin mortalitesi, morbidite ve inme
riski belirgin bicimde azalmaktadir, bu sebeple AF’lu hastalarda antikoagiilasyon
onemli bir yer tutmaktadir. AKT almasi gereken her hastaya belirli sebeblerden
dolay1 ilag baslanamamakta, baslanan ila¢ terapotik diizeye erisememekte veya
baslandiktan sonra diizenli kullanilamamaktadir. Kullanan hastalarda gelisen
komplikasyonlar sebebiyle tedavi birakabilmektedir. Bu faktorler AKT’nin

azimsanmayacak oranlarda basarisizliga ugramasinin sebebini aciklamaktadir.

Hastalarin AKT alamamasinin genel sebepleri:
1- Hastanin kendisine bagh faktorler (en sik sebep)
2- Doktora bagl faktorler

3- Cevresel faktorler

4- Tlaca bagh faktorler

Hastalarin bagvurularinda detayli dykiisiiniin alinip detayl fizik muayenesinin
yapilmasi, 12 derivasyonlu EKG, TTE ve gogiis radyografisinin ¢ekilmesi ve tiroid
fonksiyonlari, karaciger ve bobrek fonksiyonlarimin  degerlendirilmesi
gerekmektedir. Tiim bu asamalardan hemen sonra tedaviye gegilmeli. Son
zamanlarda yapilan biiyiikk calismalarda hiz ve ritim kontrolii arasinda mortalite
acisindan fark bulunmadiginm gostermektedir. Mevcut kilavuzlar uygun ventrikiil
hizimt istirahatte 60-80 /dk ve orta derece egzersizle 90-115 /dk olarak
tammlamiglardir. Ister kalp hizi denetimi, ister kalp ritmi denetimi stratejisi
benimsensin, AF’nin tromboembolik komplikasyonlarim1 onlemeye yonelik
antikoagiilan tedavi tizerinde durulmalidir.

Calismamizda 2/01/2005-2/01/2009 tarihleri arasinda kardiyoloji klinigine
bagvuran 16.122 hasta retrospektif olarak tarandi ve 353 AF hastasi tespit edildi.
AF’lu hastalarin mevcut verileri ve tedavileri incelendi. Hastalarmn ACC/AHA

kilavuzuna ACCP’ye ve CHADS2 skorlarina gore risk smflart belirlendi ve
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skorlamalar arasi farkliliklar incelendi. ACC/AHA’ya gore 309 hastanin ACCP’ye
gore 312 hastanin AKT almas1 gerekmekteydi. Bu sayilar benzer olmasia ragmen
ACC/AHA’da orta riskli hasta sayis1 164, ACCP’de 294°dii. Boylece 130 hasta
ACCP’de orta risk kabul edilirken ACC/AHA’da bunlarin ¢ogu yiiksek risk grubuna
dahil olmaktaydi. 173 hasta AKT’yi CHADS?2 skoruna gore Onerilen tedaviye uygun
olarak devam etmekteydi. Skorlamaya gore 220 hasta AKT almasi gerekmekteydi.
Tedavide basar1 oran1 CHADS?2 skoruna gore %78.6 bulundu.

En sik karsilastigimiz AF tiirii persistan ve permenant AF olup bunu
paroksismal AF ve lone AF izledi.

Cinsiyetler aras1 egitim diizeyi arasinda Onemli fark olmasina ragmen
erkeklerde egitim diizeyindeki {istiinlik takiplerindeki ortalama INR degerlerine
yanstmamistt. AF tiirleri arasinda cinsiyet gruplar1 arasi onemli fark saptanmadi.
Lone AF orani her 2 cinsiyet grubu beraber ele alindiginda %9.3 bulundu.

Hipertansiyon ve mitral darlik kadinda daha fazla iken sigara kullanimi, KAH,
KY erkeklerde daha fazlaydi.

Minor kanamali hastalarin biiylik cogunlugunda burun, ciltalu ve diseti
kanamasi1 ve bir hastada subkonjiktival kanama goriildii. Calismamizda mayor
kanamali 9 hastanin 8’inde kanama GIS ve GUS’den oldu. Hastanede izlenen
hastalar TDP, K vitamini ile tedavi edildi ve gerektiinde eritrosit siispansiyonu
desteginde bulunuldu.

Hipertiroidi tiim hastalarda %16.4, hipotiroidi %2 oraninda tespit edildi

Mitral darlik kadinlarda erkeklere gore daha fazla goriilmekteydi. Mitral
darlik 28-50 yas aras1 %46.5, 51-60 yas arast %46, 61-70 yas aras1 %18 ve 70 yas
istli %8 oraninda saptandi. Yas gruplan arasindaki fark istatistiksel olarak 6nemli
idi.

Hastalarin 4’iinde ASD saptandi ve ASD siklig1 % 1.18 olarak bulundu.

Toplamda KV uygulanan hasta oran1 %6 olarak saptandi.

Basvuruda 45 hastanin (%12.7) higbir ila¢ kullanmadig tespit edildi. Yas
arttikca ARB kullanim siklig1 artmaktaydi.

Basvuruda 118 hasta AKT almaktaydi ve bu hastalarin bir kismi kapak
replasman1 yapilmis olan, bir kismi1 da lone AF oldugu halde warfarin kullanan
hastalardi.

Parkinson hastalig ile beraber AF siklig1 normal populasyona gore yaklasik 3
kat kadar daha fazla bulundu.
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Oneriler:

Tedaviye karar verme asamasinda hastanin goriislerine de 6nem verilmeli,
boylece tedavi basarisinin daha fazla oldugu goriildii

Diyetle vitamik K iceren sebzelerin kisitlanmasi yerine diizenli ve dengeli
beslenme Onerilmeli

Sik doz ayarlamasindan kaginilmali, doz degisiminden sonra INR’nin
degisimi birkag¢ giin alacagindan 24-48 saat i¢inde bakilmasi gercek kan diizeylerini
yansitmamaktadir.

INR diizeyinin 1.5-2.0 arasinda tutulmasi kanama riskini azaltmadig1 gibi
tedavinin etkinliginin azalmasina sebeb olmaktadir.

INR diizeyi hedef degerin altina distiigiinde dozu agirnn artirmaktan
kacinilmal

Hastalara ayrintili olarak: Alkol ve ila¢g kullaniminin olasi etkileri, kanama
belirtileri, hastalig1 ve neden warfarin kullandigi, her giin ayn1 saatte ila¢ alinmasi
gerektigi anlatilmali

Diizenli araliklarla INR takiplerin yapilmasi Onerilir (en fazla 1’er aylik
araliklarla)

Girisimsel prosediirlerin (ameliyat, dis ¢ekimi, biyopsi) oncesinde hastalara
kanama ve islem komplikasyonlar1 hakkinda bilgi verilmeli

Tiim hastalarda hiz kisitlayict tedavi olarak B bloker ve hiz kisitlayici
kalsiyum kanal blokerler tercih edilmeli, giinliik aktivitelerdeki kalp hizi kontrolii
icin tedaviye digoksin eklenebilir

Digoxin monoterapide 6zellikle sedanter hastalarda tercih edilmelidir

Sekonder AF vakalarinda altta yatan sebep en kisa siirede tedavi edilmelidir
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