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OZET

INME ACISINDAN YUKSEK RiSKLIi HASTALARDA ASEMPTOMATIK ATRIYAL
FiBRILASYON GORULME SIKLIGI VE BUNU BELIRLEYEN FAKTORLER

Atriyal fibrilasyon toplumda en sik goriilen kalici ritim bozuklugudur. Atriyal fibrilasyon
bagimsiz bir risk faktorii olarak 5-7 kat inme riskini artirmaktadir. Bu tromboemboli riski
nedeniyle atriyal fibrilasyon toplum sagligi agisindan da 6nemli bir sorun haline gelmistir.
Asemptomatik atriyal fibrilasyon ataklar1 klinikte semptomatik olanlardan daha sik izlenir.
Bu asemptomatik atriyal fibrilasyon olgularinda inme riski semptomatik atriyal fibrilasyonlu
hastalarla aynidir. Biz ¢alismamizda daha 6nceden bilinen atriyal fibrilasyonu olmayan ancak
atriyal fibrilasyon ve inme risk faktorlerine sahip hastalarda asemptomatik atriyal fibrilasyon
siklig1 ve bunu belirleyen risk faktorlerini arastirmay1 amagladik.

Calismamiza Kardiyoloji polikliniginde degerlendirilen atriyal fibrilasyon Oykiisii olmayan,
atriyal fibrilasyonu diisiindiirecek semptom tariflemeyen inme i¢in risk faktorleri olan 140
hasta dahil edilmistir. Hastalarin atriyal fibrilasyonla iliskili olabilecek demografik, klinik ve
ekokardiyografik  verileri  kaydedilerek bu hastalara 24 saatlik ambulatuar
elektrokardiyografik izlem (Holter monitorizasyonu) ile ritim takibi yapilarak 5 saniye ve 30
saniye lizerinde asemptomatik atriyal fibrilasyon goriilme siklig1 aragtirtlmistir. Daha sonra 5
ve 30 saniye tlizerinde asemptomatik atriyal fibrilasyonu olan ve olmayan hastalar risk
faktorleri acisindan karsilastirilmistir.

Hastalarin yas ortalamast 74.5 + 7.16 idi (%50 kadin ve %50 erkek). Hastalarin 5 saniye
tizerinde asemptomatik atriyal fibrilasyon siklig1 %17.9 iken, 30 saniye tizerindekiler igin ise
bu oran %5.0 saptanmistir. Bes saniye iizerinde asemptomatik atriyal fibrilasyon saptanan
hastalarda yas ve kronik obstruktif akciger hastaliginin belirleyici faktorler oldugu izlenmistir
(p=0.001 ve p=0.002). Otuz saniye iizerinde asemptomatik atriyal fibrilasyon saptanan
hastalarda ise yas ve Holter monitorizasyonu sirasinda saptanan maksimum kalp hiz
belirleyici olmustur (p=0.028 ve p=0.044).

Sonug olarak bu ¢alismada inme agisindan yiiksek riskli olan hastalarda asemptomatik atriyal
fibrilasyon sikliginin yiiksek oldugunu ve ileri yas, kronik obstruktif akciger hastaligi varligi
ve ambulatuar elektrokardiyografik monitorizasyonda izlenen maksimum kalp hizinin

asemptomatik atriyal fibrilasyonla iligkili olabilecegini saptadik.

Anahtar kelimeler: Atriyal fibrilasyon, inme, yas, kronik obstruktif akciger hastaligi, Holter

monitorizasyonu,



ABSTRACT

INCIDENCE OF ASYMPTOMATIC ATRIAL FIBRILLATION IN PATIENTS AT
HIGH RISK FOR STROKE AND ASSOCIATED FACTORS

Atrial fibrillation is the most common permanent arrhythmia in the society. Atrial fibrillation
increases the risk of stroke 5-7 times. Atrial fibrillation has become a major public health
problem because of this thromboembolic risk. Asymptomatic episodes of atrial fibrillation are
more common than symptomatic ones in general population. The risk of stroke in patients
with asymptomatic atrial fibrillation is similar to that of patients with symptomatic atrial
fibrillation. In the present study, we aimed to search the incidence of asymptomatic atrial
fibrillation in patients at high risk for stroke but no history of atrial fibrillation and determine
the factors associated with asymptomatic atrial fibrillation.

One hundred fourty patients, evaluated in our cardiology department, with no history of atrial
fibrillation or symptoms which might suggest atrial fibrillation and have risk factors for stroke
included in our study. Patients' demographic, clinical and echocardiographic data which might
be associated with atrial fibrillation were recorded. These patients were then followed by 24-
hour ambulatory electrocardiographic monitoring (Holter monitoring). Patients who had with
episodes of asymptomatic atrial fibrillation over 5 seconds and 30 seconds were analyzed for
factors associated with atrial fibrillation.

The mean age of patients was 74.5+7.16 (50% female). The frequency of asymptomatic atrial
fibrillation lasting over 5 seconds was 17.9%, and lasting over 30 seconds was 5.0%. Age and
chronic obstructive pulmonary disease were found to be independent risk factors for atrial
fibrillation lasting at least 5 seconds (p=0.001 ve p=0.002). Age and maximum heart rate
during Holter monitoring were found to be independent risk factors for atrial fibrillation
lasting at least 30 seconds (p=0.028 ve p=0.044).

In conclusion, there is a high incidence of asymptomatic atrial fibrillation in patients at high
risk for stroke. Older age, chronic obstructive pulmonary and maximum heart rate during

Holter monitoring may be associated with asymptomatic atrial fibrillation.

Key words: Atrial fibrillation, stroke, age, chronic obstructive pulmonary disease, Holter

monitoring
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1.GIRIS

Atriyal fibrilasyon (AF) toplumda en sik gériilen kalict ritim bozuklugudur. Ilk olarak 1909
yilinda Lewis tarafindan tanimlanmistir (1). Toplumda goriilme sikligi giderek artan ve
toplum saglig1 acisindan yiiksek maliyeti olan AF’nin 6nemi yillar i¢cinde artmistir. ABD’de
yaklasik 2,2 milyon yetiskinde paroksismal ya da kalict AF oldugu tahmin edilmektedir
(2).Toplumda goriilme siklig1 2000 yilinda % 2,5 olan AF’nin 2050 yilinda 3 kat artarak 15

milyon insani etkileyecegi diistiniilmektedir (3).

Yash niifusun artmasi ile birlikte AF insidansi da artmaktadir. Atriyal fibrilasyonun yasla
iligkisi, 50 yasindan sonra her dekatta AF insidansinin ikiye katlandigi, 80 yaslarinda %

10’1ara ulastiginin saptandigi Framingham ¢alismasinda gosterilmistir (4).

Atriyal fibrilasyonun risk faktorleri olarak ileri yas, hipertansiyon, kalp yetmezligi, iskemik
kalp hastaligi, kalp kapak hastaliklari, akciger hastaliklari, Diabetes Mellitus, obezite,
hipertirodizm, alkol alimi, sigara kullanim1 belirlenmistir. Atriyal fibrilasyonun klinik etkileri
ozellikle inme riski, gelisen kalp yetmezligi ve mortalitedeki artigla iliskilidir. Atriyal
fibrilasyon aym1 zamanda kisilerin egzersiz kapasitesinde ve kognitif fonksiyonlarinda

bozulma, boylece yasam kalitesinde azalmaya yol agmaktadir (5, 6).

Atriyal fibrilasyon inme riskini bagimsiz bir risk faktorii olarak 5-7 kat artirmaktadir. Oliim
riskini de yaklagsik 2 kat artirmaktadir (7). Bu tromboemboli riski nedeniyle AF toplum sagligi
acisindan da 6nemli bir sorun haline gelmistir. Atriyal fibrilasyon gelismesinde rol oynayan
risk faktorleri ile AF hastalarindaki inme i¢in risk faktorleri ortiismektedir (8-10). Bu ortak
risk faktorleri ileri yas, kalp yetmezligi, hipertansiyon, Diabetes Mellitus, miyokard infaktiisii
ve kalp kapak hastaliklar1 olarak belirlenmistir. Bu risk faktorlerinin varliginda AF ile birlikte
inme riskinin de artmis oldugu izlenmektedir. Ayrica AF’deki inme riskinin AF’nin
paroksismal, persistan ya da kalict olmasiyla iligkisi olmadigi gibi semptomatik ve
asemptomatik olmasiyla da iligkisi yoktur (1-14). Atriyal fibrilasyon tespit edildiginde
hastalarin yaklagik %15’inin inme gecirmis oldugu tahmin edilmektedir (15). Bu yiiksek inme
oranlar1 nedeniyle AF’nin erken tanisi ve inmeden korumak i¢in etkili antikoagiilasyonu
gerekmektedir. Ayrica bir diger onemli durum ise AF’nin neden oldugu inmenin geri
doniigiimsiiz ciddi bir organik hasara yol agmasidir (16-19). Atriyal fibrilasyona bagl gelisen
inmelerde fatal risk diger inme sebepleriyle karsilastirildiginda iki kat fazladir (18). Birgok

1



caligmada gosterilmistir ki AF’de etkili oral antikoagiilasyon tedavisi ile inmelerin {igte

ikisinden korunulabilir.

Asemptomatik AF’nin son yillarda uzun siireli kayit yapabilen cihazlarla daha fazla oranda
tespiti ile birlikte sikliginin sanilandan daha fazla oldugu ve inme agisindan da 6nemli risk

teskil ettigi saptanmustir.

Calismamizda 65 yas ve tizerindeki 6nceden bilinen AF 6ykiisii olmayan hastalarda 24 saatlik
ambulatuar elektrokardiyografik monitorizasyon ile asemptomatik AF sikligin1i ve bu

hastalarda AF ile iligkili risk faktorlerini belirlemeyi amagladik.



2.GENEL BIiLGILER

2.1.ATRIYAL FiBRILASYON TANIMI

Atriyal fibrilasyon diizensiz atriyal aktivasyon ve bunun sonucunda gelisen etkisiz atriyal
kontraksiyon olarak tanimlanmaktadir (20-25). Elektrokardiyogramda tipik olarak diizensiz
R-R araliklari, belirgin P dalgalarinin yoklugu ve diizensiz atriyal aktivite izlenir. Normal
siniis ritminde izlenen diizenli P dalgalarinin yerine degisken amplitiidli, diizensiz hizl
salimimli dalgalar izlenmektedir. Bu dalgalar AV ileti saglamsa diizensiz siklikta ventrikiiler
yanita neden olur (26). Diger bir deyisle AF elektrokardiyografik olarak, degisik yiikseklik ve

morfolojide, kiiciik ve diizensiz ‘t” dalgalar1 ve diizensiz QRS kompleksiyle karakterizedir.

Atriyal fibrilasyonunun tarihgesine bakildiginda; ilk kez 1628 yilinda William Harvey
hayvanlarin atriyumlarindaki fibrilasyonu tanimlamistir. Bundan yaklasik 200 yil sonra
steteskopun icadiyla birlikte Robert Adams 1827°de mitral darlikla diizensiz nabiz varliginin
iliskili oldugunu, Hope ise 1839 yilinda bu nabzin egzersiz ile diizensizliginin arttigini
saptamistir. Atriyal fibrilasyonun patolojisinin yap1 taslarindan olan AF’nin atriyumdaki ¢ok
sayidaki odaktan kaynakladigini ise Engelman 1894’de saptamistir. Einthoven’un 1900
yilinda elektrokardiyogrami kesfiyle birlikte ilk kez 1909°da Lewis tarafindan
elektrokardiyogram ile gosterilmistir (1). Yiizyillar sliren bu siirecte AF’nin klinik 6nemi
1982 yilinda AF’nin basit bir aritmi olmadigi, mortalite ve morbiditeyi artirdiginin
gosterildigi Framingham calismasi ile ortaya ¢ikmistir ve bdylece klinik 6nemi daha iyi

anlagilmustir (27, 28).

2.2.ATRIYAL FiBRILASYON SINIFLAMASI

Atriyal fibrilasyon, epizodlarin siiresine, siniis ritmi nasil saglandigt ya da saglanip
saglanamadigina gore siniflandirilabilir. 2006°da yayinlanan AF kilavuzunda basitlestirilmis
bir siniflama kullanilmistir (9). Paroksismal, persistan, uzamis persistan ve kalici (permanent)

AF olarak dort gruba ayrilmaktadir.

Paroksismal AF’de siniis ritminin atriyal fibrilasyona doniistiigli epizodlar saniyeler — giinler

icinde kendiliginden veya 7 gilin icinde miidahale ile sonlanmaktadir. Epizodlar degisken



siklikta gelismektedir. Persistan AF, 7 giinden uzun siiren ve spontan olarak siniis ritmine
donmeyen, medikal tedavi veya kardiyoversiyon gerektiren durumlar icermektedir. Uzamig
persistan AF’de ise aritmi siiresi 12 aya kadar uzamistir. Eger AF bir siiredir devam ediyorsa
ve kardiyoversiyon ile sonlanmazsa kalici veya permanent AF’den bahsedilir.
Kardiyoversiyon endikasyonu bulunmayan ve/veya denenmemis ve/veya hasta tarafindan
istenmeyen uzun siireli AF olgular1 da permanent (kalici) AF grubuna girer. Cok ileri yasa
sahip olup asemptomatik, ¢ok genis sol atriyumu ve kapak hastalifi olan, siniis ritmi
idamesinin saglanamayacagi hastalarda ya da sol atriyal trombiisii nedeniyle kardiyoversiyon
ile inme riski olup hiz kontrolii planlanan hastalar da permanent AF grubunda

degerlendirmelidir.

Bu smiflamaya dahil edilmeyen lone AF ise klinik ve ekokardiyografik olarak
kardiyopulmoner hastaligi, hipertansiyon, Diabetes Mellitusu olmayan 60 yas altindaki
bireylerde goriilen atriyal fibrilasyondur (20, 21).

2.3.ATRIYAL FiBRILASYON EPIiDEMIiYOLOJiSi

Atriyal fibrilasyon en sik goriilen kalic1 kardiyak aritmidir. Yillar gectik¢e de prevalansi ve
insidansi1 artmaktadir (3). ABD’de yaklasik 2,2 milyon yetigkinde paroksismal ya da kalic1 AF
izlendigi tahmin edilmektedir (2). Miyasaka ve arkadaslarimin yaptigi bir ¢alismada son 2
dekatta AF insidansinda %12,6 artis tespit edilmistir. Buradan yola ¢ikilarak 2050 yilinda
ABD’de 15,9 milyon insanin bu hastaliktan etkilenecegi tahmin edilmektedir (3). Yash
niifusun artmasi ile, AF siklig1 da artmaktadir. Bunun yaninda AF, yash hastalarda tek basina
ortaya ¢itkmamakta, diger yasla iliskili olan kardiyovaskiiler durumlar, akciger hastaliklar1 ve
kronik ya da terminal donem hastaliklarla birlikte izlenmektedir (29, 30, 31 ). Niifus
yaslandikca da artan AF vakalarinin ve AF’nin sebep oldugu serebrovaskiiler
komplikasyonlarinin 6nemli toplumsal maliyetlere neden olacagi agiktir (32). National
Hospital Discharge Survey’e bakildiginda AF ile iligkili hastane yatiglar1 1985 ile 1999 yillari
arasinda {i¢ kat artmustir (33). Bu egilim 1990’11 yillarda da devam etmis, 1996 ile 2001 yillar

arasinda AF basvurularindaki goreceli artis %34’ bulmustur (29).



Atriyal fibrilasyon degisik klinik durumlar seklinde karsimiza ¢ikabilir. Tamamen
asemptomatik (sessiz) olabilecegi gibi, ciddi semptomlara da sebep olabilir (34). Bazi1 hastalar
asemptomatiktir ve AF’nin sebep oldugu bir komplikasyonla ilk kez karsimiza ¢ikiyor
olabilirler. Bu bulguyu destekleyen bir ¢alismada akut inme tespit edilen, uzamis
elektrokardiyogram monitorizasyonu yapilan hastalardan %16,1’inde AF saptanmustir (35).
Atriyal fibrilasyonun paroksismal olabilecegi ve belirli bir siire i¢inde tespit edilemeyecegi,
asemptomatik olup tani konulmamis olabilecegi goéz oOniinde alinirsa giiniimiizde kabul
ettigimiz prevalans ve insidans degerlerinin ger¢cek durumun altinda oldugu diisiintilebilir
(34). Cardiovascular Health ¢alismasinda AF olgularinin %12’si yalnizca elektrokardiyogram
taramas1 ile tespit edilmistir ve bu vakalarin bliylik olasilikla asemptomatik oldugu
belirtilmistir (36). Yine baska bir ¢aligmada AF’si olan 8 hastanin 30 giin monitorize takip
edilmesi sonucunda bir hastanin AF’de iken hi¢ semptom tariflemedigi, diger 5 hastanin da

semptomatik ve asemptomatik AF ataklari oldugu gozlenmistir (37).

Atriyal fibrilasyon bir zamanlar diger kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in sadece bir belirte¢
olarak kabul edilmesine ragmen, artik inme ile iliskisi nedeniyle 6nem kazanmistir (38).
Atriyal fibrilasyonu olan hastalarda inme riskinde ciddi bir artis saptanmistir (39). Yeni
Zelanda’da yapilan bir ¢aligmada inmeli hastalarda % 24 oraninda AF izlenmistir (40). Atriyal
fibrilasyonun inmeden bagimsiz olarak biligsel fonksiyon bozukluklar1 ile de baglantili
olabilecegi belirtilmistir (41). Ayn1 zamanda morbidite ve hatta mortalitede artik bagimsiz bir
belirleyici olarak kabul edilmektedir (42-44). Bu nedenlerle sessiz AF’ler de semptomatik

AF’ler kadar onemlidir.

TEKHAREF c¢alismasinin verilerinden yola ¢ikilarak 2008 yilinda yayimlanan bir arastirmada,
ortalama 9,9 yillik takip sonunda iilkemizde tahmini kronik AF insidansinin yilda 35 bin (22
bini kadinda), prevalansinin 310 bin (200 bini kadinda) oldugu belirtilmistir (45). Beklenenin
aksine AF’nin erkekte kadina gore 1/7 oraninda daha az gelistigi ve 2/5 oraninda daha diisiik
prevalans sergiledigi izlenmistir (45). Atriyal fibrilasyonlu hastalarda toplam mortalite yilda
100 kiside 6,8 bulunurken, sag kalim iki cinsiyette de 5-9 yil arasinda saptanmustir (45).
Ulkemizde de diger toplumlardaki gibi AF insidans1 yillar gectikce artmakta, AF’nin sebep
oldugu inme riski, mortalite ve morbitede artis nedeniyle ciddi toplumsal bir yiik

olusturmaktadir.



2.4. ATRIYAL FIBRILASYON RiSK FAKTORLERI

Atriyal fibrilasyon olusumunda etken olan birgok faktor tanimlanmistir. Geri doniistimlii

nedenler arasinda kisa siirede fazla alkol alimi, kadiyotorasik ve nonkardiyak cerrahi,

miyokard infaktiisii, perikardit, miyokardit, hipertiroidizm, pnémoni ve pulmoner emboli

tanimlanmistir (46-49).

Tablo 2.4: Atriyal fibrilasyon etyolojisinde rol oynayan etkenler

1)Elektrofizyolojik anomaliler:
-Artmis Otomatisite (Fokal AF)
-Ileti anomalileri (Reentry)

2)Atriyal basing artisi:

-Mitral ve trikiispit kapak hastaligi
-Koroner arter hastaligi
-Semilunar kapak anomalileri
-Sistemik veya pulmoner
(pulmoner emboli)
-Intrakardiak tiimor veya trombiis

3)Atriyal iskemi:
-Koroner arter hastaligi

4)inflamatuar
patoloji:
-Perikardit
-Amiloidoz
-Myokardit
-Yasla indiiklenen
degisiklikler

veya

atriyal

5)ilaclar:
-Alkol
-Kafein

hipertansiyon

infiltratif atriyal

fibrotik

6)Endokrin Bozukluklar:
-Hipertiroidizm
-Feokromositoma

7)Otonomik tonus degisiklikleri:
-Artmis parasempatik aktivite
-Artmis sempatik aktivite

8)Postoperatif:
-Kardiyak, pulmoner, dsefageal

9)Norolojik durumlar
-Subaraknoid hemoraji
-Nonhemorajik major inme

10)idiopatik(lone AF)

11)Ailesel

Atriyal fibrilasyon ¢ogunlukla kardiyovaskiiler risk faktorleri ve aritmiyle birlikte

komplikasyon riskinin arttig1 hastaliklarla bir arada olmaktadir. Atriyal fibrilasyon i¢in sik

predispozan faktorler; kardiyovaskiiler (hipertansiyon, konjestif kalp yetmezligi, kalp kapak




hastaligi, Diabetes Mellitus, vaskiiler hastaliklar) ve kardiyovaskiiler olmayan (akciger
hastaliklari, enfeksiyon) risk faktorlerini icermektedir (50). Bazi risk faktorleri atriyal
fibrilasyon gelisiminde daha O©nemli yer tutmaktadir. Framingham Heart ¢alismast,
Cardiovascular Health caligmasi ve Manitoba Follow-Up c¢alismasinda konjestif kalp
yetmezligi ve kalp kapak hastaliklar1 AF gelismesinde yiiksek riskli durumlar olarak
belirtilmistir (5, 44, 51).

Hastalarin mevcut AF riskini belirlemek amaciyla bazi skorlama sistemleri olusturulmustur.
Framingham calismas1 AF gelisimi i¢in yas, cinsiyet, beden kitle indeksi, sistolik kan basinci,
hipertansiyon tedavisi, PR aralig1, klinik olarak énemli {ifiiriim, konjestif kalp yetmezliginden
olusan bir risk skoru yayinlamistir. Ekokardiyografik Ol¢iimlerin bu riski kiigiikk oranda
etkiledigi belirtilmistir (52). ARIC calismas1 da yas, 1k, agirlik, sigara igiciligi, sistolik kan
basinci, hipertansiyonda ilag¢ kullanimi, prekordiyal {ifiiriim, sol ventrikiil hipertrofisi, sol
atriyum biyiikligli, Diabetes Mellitus, koroner arter hastaligt ve konjestif kalp
yetmezliginden olusan skorlamanin AF gelisiminde belirleyici oldugunu gostermistir (53).
Yine ARIC galismasi yeni ortaya ¢ikan AF hastalarinin hipertansiyon, obezite, Diabetes

Mellitus, sigara gibi ortak kardiyovaskiiler risk faktorlerine sahip oldugunu gostermistir (54).

2.4.1.Yas

ABD’ de yapilan li¢ biiyiik epidemiyolojik ¢aligmada da kanitlandig1 iizere AF prevalansi
yiliksek oranda yasa bagimlidir (5, 55, 56). Atriyal fibrilasyon insidansi carpict bir sekilde
yasla birlikte artmaktadir (36, 51). Framingham ¢alismasinda 50 yasindan sonra her dekatta
insidans ikiye katlanmakta ve 80 yasinda % 10 oranma ulasmaktadir (4). ileri yasa kadar
yasayan insanlarin giderek daha fazla sayiya ulagmasiyla da bu halk saglig1 sorunu giderek
artmaktadir (34). SAFE ¢alismasinda da 65 yas ve tizerindeki hastalarda AF prevalans1 % 7,2,
75 yas ve lizerindeki hastalarda % 10,3 saptanmistir (57). 50-59 yaslar1 arasindaki hastalarda
%0,5-0,9 oraninda AF Oykiisii varken, bu hastalarin dokuzuncu dekatta % 6,7-13,2 oraninda
AF’ye sahip oldugu izlenmistir (4, 5, 41). ATRIA c¢aligmasinda tiim yas gruplarinda AF
prevalansi %0,95 iken, 55 yastan gencglerde %0,1’e kadar diismekte, 80 yas ve lizerindekilerde
%9,0 kadar c¢ikmaktadir (58). Yasla birlikte arttigi gosterilmis AF sikligindan atriyal



miyokardiyumdaki degisiklikler ve iletim sistemindeki dejenerasyonun sorumlu olabilecegi

belirtilmistir (9).

2.4.2.Cinsiyet

Atriyal fibrilasyon gelisiminde cinsiyet dnemli bir rol oynamaktadir, herhangi bir yasta AF
riski erkeklerde kadinlara gore daha yiiksektir (36, 51, 59). Framingham Heart ¢alismasinin
verileri zamanla erkeklerde AF prevalansinin arttigini desteklemektedir. 1968 ile 1989 yillar1
arasinda Framingham Heart Study popiilasyonunda erkeklerde AF prevalansinin %3,2’den %
9,1’e cikarak iice katlandigi izlenmistir (55). Bir diger biiyiikk ¢aligma olan Cardiovascular
Health ¢alismasinda 65 yas ve iizerindeki hastalarda AF prevelansi erkeklerde %6,2 ve
kadinlarda % 4,8 olarak saptanmistir (5). Bu calisma sonuglarini destekler nitelikte bir diger
caligmada tiim yasam boyunca AF gelisme riski 40 yasin iizerindeki 4 erkek ve kadindan
I’inde goriilmektedir (60).

Her ne kadar atriyal fibrilasyonun yasa spesifik prevalansinin erkeklerde kadinlardan daha
yiikksek oldugu bilinse de daha yiiksek yas gruplarinda kadinlardaki AF prevalansi
erkeklerdekini yakalamaktadir. Cardiovascular Health ¢aligmasinda 65 ile 69 yas arasindaki
erkeklerdeki AF prevalansi kadinlardakilerden daha yiiksektir (Erkeklerde % 5,8, kadinlarda
%2,8).70 ile 79 yaslarinda ise her iki cinsiyette de prevalans esitlenmektedir (Erkeklerde
%S5,9,kadinlarda %5,8) (5). Atriyal fibrilasyondaki kadinlarin mutlak sayisinin erkeklere gore
daha fazla olmasinin sebebinin de kadinlarin daha uzun yasamasina bagli oldugu
distintilmistir. Ancak AF’nin yash kadinlarda yasli erkeklere gore daha az 6nemli bir

hastalik olarak kabul edilmemelidir (34).

2.4.3.Koroner Arter Hastahgi

Koroner arter hastaliginin akut miyokard infaktiisii ve kalp yetmezligi ile komplike olmadig:
durumlarda AF ile iliskisi zayiftir. Akut miyokard infarktiisiinde muhtemelen atriyal iskemi
ya da kalp yetmezligine ikincil atriyal gerilmeye bagli  %6-10 arasinda gecici AF
olugmaktadir (61-64). Bu hastalar ileri yas ve kalp yetmezligi gibi komorbiditeler nedeniyle

cogunlukla kotli prognoza sahiptir. Kronik stabil koroner arter hastaligi olan hastalarda AF



insidans1 daha da diisiiktiir (65, 66). Anjiografi ile dokiimente edilmis koroner arter hastalig
olan 18,000 hastanin katildigr Coronary Artery Surgical Study (CASS)’da AF sadece %0,6
hastada saptanmistir (65). Bu hastalarin biiyiik olasilikla kronik AF’li hastalar oldugu,
paroksismal AF sikliginin daha fazla olabilecegi belirtilmistir. Atriyal fibrilasyonla koroner
arter hastalifinin ciddiyeti arasinda bir fark izlenmemistir. Ancak 6nemli bir bulgu olarak
CASS’da stabil koroner arter hastaligi1 olan hastalarda AF’nin mortalite artisinda bagimsiz bir

belirleyici oldugu saptanmistir (65).

Atriyal fibrilasyonun prevalansindaki artisin arkasindaki klinik faktorlerden birisi de
miyokard infaktiisii sonrast sag kalimin artmasidir. Buna ek olarak kardiyotorasik cerrahi
sonrast sagkalimdaki artis da postoperatif atriyal fibrilasyon prevalansindaki artisa katkida
bulunmaktadir (67). Framingham Heart caligmasinda 1968 ile 1989 yillar1 arasinda miyokard
infaktiisii gecirenlerdeki AF prevalanst %4,9’den %17,4’e yiikselmistir. Bu caligmada
miyokard infaktiisii saptanan erkeklerin %26’sina ve kadinlarin %13’iine AF’nin eslik ettigi
izlenmigstir (51). Erkeklerde dnceki miyokardiyal infaktiis dykiisii onemli dl¢iide AF riskini
artirmaktadir (44, 51). Atriyal fibrilasyon %10 oraninda akut miyokard infaktiisii ile komplike
olmakta ve bunun sonucunda daha siddetli infarktlar meydana gelmektedir (68, 69). Son
yillarda miyokard infaktiisiinde sagkalimin artmastyla birlikte, goriilen AF sikliginda da artig
izlenmigtir. Ancak son yillardaki revaskiilarizasyon iglemlerindeki gelismeler ile iskeminin
tetikledigi AF’nin goriilme sikliginda bir miktar azalma gézlenmistir. Tromboliz uygulanmast
sonrasinda akut miyokard infaktiisiindeki AF insidansinin azaldiginin gosterildigi ¢alismada
bu durumu desteklemektedir (70). Bir baska c¢alismada ise toplumda en sik goriilen
komorbiditelerden koroner arter hastaligi ve konjestif kalp yetmezliginin acil medikal

miidahalesinin % 3—6’sinda AF saptanmistir (71).

Atriyal fibrilasyon bu klinik durumlarda sistemik inflamasyon, kardiyovaskiiler ve
hemodinamik strese ikincil olarak sol atriyal ve/veya pulmoner vendz yapisal ve elektriksel

yeniden sekillenmeyle meydana gelmektedir (34).



2.4.4.Hipertansiyon

Hipertansiyon birgok ¢alismada tutarli bir sekilde AF riskini arttiran bir durumdur (5, 44, 51).
Atriyal fibrilasyon ve inme igin bir risk faktorii olarak hipertansiyon 6zel bir 6neme sahiptir.
Hipertansiyona siklikla arteriyel sertlik ve hipertrofi ile diyastolik disfonksiyonu igeren sol
ventrikiildeki kompansatuar degisiklikler eslik etmektedir (34). Sol ventrikiil diyastolik
basingtaki artig sol atriyum ve pulmoner venlere yansimakta, bu durum da gerilme ve
hipertrofiyi i¢eren yapisal ve fonksiyonel degisiliklere, atriyal elektrofizyolojide degisikliklere
ve belki atriyal noérohumoral regiilasyon bozukluguna yol agarak AF’ye Kkatkida
bulunmaktadir (34).

Atriyal fibrilasyon ve hipertansiyon arasindaki siki iligski g6z 6niine alindiginda hipertansiyon
olusumunun engellenmesi ve etkin tedavisinin yapilmasi ile birgok AF vakasinin meydana
gelmesi engellenebilir. Bunu destekler nitelikte bir calismada hipertansiyon hastaliginin
eradike edilmesi ile erkek ve kadinlardaki AF vakalarimin da %14 oraninda azalacagi

ongoriilmiistiir (51).

2.4.5.Konjestif Kalp Yetmezligi, Kalp Kapak Hastalklar:

Kalp kapak hastalig1 (36, 51, 72), konjestif kalp yetmezligi (36, 72), kardiyomiyopatisi (73,
74) olan hastalarda da AF riski artmistir. Romatizmal kalp hastaligi, gelismis iilkelerde artik
nadir goriilmesine ragmen, AF prevalansindaki artisla yakindan iliskilidir (75, 76). Onemli
darlik veya yetersizlige yol agan herhangi bir kapak lezyonu AF gelisimine katkida
bulunmaktadir. Ciddi mitral yetmezliginin eslik ettigi mitral kapak prolapsusu ve flail mitral
kapag1 olanlarin alindig1 bir ¢aligmada AF gelisme hizinin yilda %5 oldugu saptanmustir (77).
Bu caligmada hastalarin 65 yasin {izerinde olmasi ve sol atriyum boyutunun 50 milimetrenin

iizerinde olmas1 6nemli risk faktorleri olarak tespit edilmistir.

Atriyal fibrilasyon ile kalp yetmezligi ¢ogunlukla birlikte goriiliir, her biri digerinin
olusumunu tetikleyebilir. Kalp yetmezligi olan hastalarda AF prevalans1 kalp yetmezligi
siddetine bagl olarak kismen degiskenlik gosterebilir. Kalp yetmezliginin siddeti arttikga AF

goriilme siklig1 da artmaktadir. Bir diger durum olan hipertrofik kardiyomiyopatilerde de
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%10-28 arasinda hastada AF saptanmustir (78-80). Bu hastalarda AF’nin prognostik 6énemi
acik degildir, baz1 ¢alismalarda kotii prognoz gosterilmigken (80) bazi calismalarda mortalite

artig1 gosterilememistir (79).

2.4.6.Kardiyak ya da Kalp Dis1 Cerrahi Sonrasi

Atriyal fibrilasyon cerrahi sonrasinda en sik goriilen ritim bozuklugudur. Atriyal fibrilasyon
CABG sonras1 erken donemde %30-40, kapak cerrahisi sonras1 %37-50, CABG ile birlikte
kapak replasmani yapilanlarda %60 oraninda izlenmektedir (81-85). Atriyal fibrilasyon
onemli oranda hastane yatiglarin1 uzatmakta, CABG sonras1 maliyeti ekstra artirmaktadir (86,

87).

Atriyal fibrilasyon kalp transplantasyonu yapilmis hastalarda bir rejeksiyon gostergesi
olabilir. Calismalarda kardiyak tranplantasyon sonrasi denerve kalpte ozellikle de Onemli
rejeksiyon varliginda %10-24 arasinda AF izlenmistir (84, 88). Cogunlukla ataklar ilk iki
haftada gerceklesmektedir, iki haftadan sonra gelisen AF’nin 6liim riskinde artisla iliskili
olabilecegi belirtilmistir (88, 89).

Kardiyak cerrahi ile karsilagtirlldiginda nonkardiyak cerrahi sonrasi AF daha az
goriilmektedir. Dort bin yiiz seksen bir hastanin katildig1 nonkardiyak cerrahi dncesinde siniis
ritminde olan 50 yas dstiindeki hastalarin dahil edildigi bir ¢alismada perioperatif AF
insidanst %4,1 saptanmistir (86). Bu hastalarda ataklarin ¢ogunlukla cerrahi sonrasi ilk {i¢
giinde oldugu izlenmistir. Intratorasik cerrahi sonrasi diger nonkardiyak cerrahilere gore AF

goriilme siklig1 daha fazla saptanmustir.

2.4.7.Diabetes Mellitus ve Obezite

Baz1 ¢alismalarda Diabetes Mellitus ve obezitenin AF riskini artirdigi gosterilmistir (5, 44,
51). Kapak hastaligi olmayan 4700 hastanin katildigi Framingham Heart ¢alismasinda gok
degiskenli analizlerde Diabetes Mellitusun AF riskini arttirdigir gézlenmistir (51). Diabetes
Mellitusda sol ventrikiil kitlesinde ve arteriyel sertlikteki artisin olasi mekanizmalar oldugu

ortaya konulmustur (90).
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Obezite ve AF arasindaki iliski tartismalidir. Baz1 ¢alismalarda bu iki durum arasinda gii¢lii
bir iligki gosterilmisken (44, 91-93), baz1 calismalarda ise herhangi bir iliski gosterilememistir
(36, 51). Onceki Framingham c¢alismasinda obezitenin AF ile iliskisi olmadig
desteklenmesine ragmen ayni grubun yeni yayinlarinda beden kitle indeksi ile AF gelisimi

arasinda sol atriyal genislemenin aracilik ettigi diisiiniilen giiclii bir iliski gosterilmistir (94).

Hipertansiyon, Diabetes Mellitus, obezite ve dislipidemi varligin1 igeren metabolik
sendromun da AF riskini artirdigi diisiiniilmektedir. Japonya’da yapilan 28,449 hastanin
katildig1 bir ¢alismada metabolik sendrom ile AF gelisimi arasindaki iligki incelenmis,
ortalama 4,5 yillik takip sonrasinda metabolik sendrom kriterlerini saglayan 4544 bireyden

265’inde AF gelismistir (95).

2.4.8. Akciger Hastaliklar

Cardiovascular Health calismasinda akciger hastaliklari AF i¢in bagimsiz bir risk faktorii
olarak tespit edilmisken Framingham Heart calismasinda bu durum desteklenmemistir (36,
51). Bu biiyiik calismalar arasindaki celiskili sonuclarla birlikte pulmoner embolisi olan
hastalarda AF %10 ile %14 arasinda izlenmistir (96, 97). Derin ven trombozu olanlarda 16
yillik takipte ilk 6 ayda AF riskinin yiiksek oldugu saptanmistir (98). Sleep Heart Health
calismasinda da AF gelisimi uyku apnesi olmayanlara gére uyku apnesi olanlarda 4 kat fazla
saptanmistir (99). Paroksismal AF ve uyku apne sendromu olan 39 hastanin alindig1 bir
caligmada 12 aylik takipte devamli pozitif basingli ventilasyon ile AF rekiirrensinin azaldigi

izlenmistir (100).

2.4.9.Genetik Faktorler

Atriyal fibrilasyon gelisiminde genetik faktdrler nadir sebeplerdendir. Ispanyada AF saptanan
bir ailede otozomal dominant kalitim saptanmasi AF’nin genetik bir kokeninin de
olabilecegini diisiindiirmiistiir (101). Yasayan aile bireylerinin yarisinda AF izlenmis ve
10.kromozomda defekt saptanmistir (101). Bu kromozom iizerinde alfa ve beta adrenerjik
reseptorler ile G-protein reseptor kinazi kodlayan genler bulunmaktadir. Bunun yaninda baska

bir otozomal dominant gegisli AF saptanan ailede ise 6ql14-16’da defekt saptanmistir (102).
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Chen ve arkadaslar1 2003 yilinda biiyiik bir Cinli ailede otozomal dominant gecisli lone AF
saptamig ve buna sebep olan mutasyonun 11pl15.5 kromozomundaki KCNQ1 geni oldugu
bulmuslardir (103). KCNQ1 geni gibi KCNE2 geni de kardiyak potasyum kanallarinindaki
porlar1 kodlamaktadir (104, 105). Bu genlerdeki defektler AF olusumunda tetikleyici rol

oynamaktadirlar.

Atriyal fibrilasyon prevalansinda etnik farkiliklarda mevcuttur, beyaz olmayanlarda
beyazlardan daha az siklikta AF goriilmektedir (106). Genetik farkliliklarin atriyal membran
ve atriyal iletim sistemindeki kararlilig1 etkileyerek irklar arasindaki AF gelisimi acisindan

farka sebep olabilecegi belirtilmistir (107).

2.4.10.Ekokardiyografik Anormallikler

Baz1 ekokardiyografik anormallikler AF riskinde artiga isaret etmektedir. Sol atriyum boyutu
AF gelisiminde bagimsiz bir belirleyicidir (36, 108). Genislemis sol atriyum ve atriyal
gerilme ylikselmis dolus basinglar ile iligkilidir ve AF gelismesinde nihai ortak yolu temsil
eder (109, 110). Sol atriyal dilatasyon sadece AF gelismesi i¢in belirleyici degil, atriyal
gerilmeye zemin hazirlayan vaskiiler durumlarin gostergesi olabilir. Bu durumlar iginde
hipertansiyon, azalmis vaskiiler kompliyans, artmis arteriyel sertlik, inflamasyon, serbest
oksijen radikallerinin aktivasyonu, diyastolik disfonksiyon sayilabilir (34). Bir retrospektif
calismada sol ventrikiiler diyastolik disfonksiyon ile AF iligkisi gosterilmistir (111). Obezite,
uyku apne sendromu, hipertansiyon, koroner arter hastaligi ve kalp kapak hastaliklar1 sol

atriyal genigleme ile iliskilidir ve AF’ye egilimi artirmaktadir (109, 112-116).

Sol ventrikiiler anormallikler, 6zellikle azalmis sol ventrikiiler fraksiyonel kisalma, sol
ventrikiil sistolik disfonksiyonu ve sol ventrikiil duvar kalinliginda artis AF gelisimini

desteklemektedir (72, 108).

2.4.11.Diger Nedenler

Hipertiroidizm AF riskini artirmaktadir (117). Klinik hipertirodisi olan 40,628 hastanin dahil
edildigi bir calismada hastalarin %8,3’iinde atriyal fibrilasyon ya da flutter izlenmistir (118).
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Bu hastalarda da 60 yasin iizerinde AF goriilme oran1 %10-20 iken,40 yasin altinda bu oran
%1°dir. Hipertiroidinin bu etkisinden beta adrenarjik tonustaki artis sorumlu olabilir. Tiroid
hormonlarindaki yiikseklik otomatisiteyi ve pulmoner venlerdeki miyositlerde trigger
aktiviteyi artirarak, ektopik atimlara sebep olup AF’yi baslatabilir (119). Subklinik olarak
tariflenen diisiik tiroid stimulan hormonu, normal serum tiroid hormon konsantrasyonlari
durumunda da AF riski artmistir (120-122). Bir prospektif ¢alisma da 60 yas lizerindeki
onceden AF Oykiisli olmayan 2007 hasta 10 yil boyunca takip edilmis, diisiikk serum TSH
konsantrasyonu olanlar normal olanlara gore AF agisindan daha yiiksek riskli bulunmustur

(120).

Kronik bobrek yetmezligi de AF riskini artirmaktadir. iki yiiz otuz bes bin hastanin katildig
bir ¢aligmada glomeriiler filtrasyon hiz1 diislik olanlarda AF gelisimi daha fazla saptanmistir
(123). Yine 10,328 hastanin katildigt ARIC ¢alismasinda da glomeriiler filtrasyon hizi
azaldik¢a AF goriilme sikliginin arttigi izlenmistir (124). REGARDS ¢alismasinda da kronik
bobrek yetmezligi olanlarda iki ya da ti¢ kat AF riski artmistir (125).

Alkol tiiketimi Cardiovascular Health ¢alismasinda diisiik AF riski ile iligkili saptanmistir
(36). Bununla birlikte alkolizm yoklugunda bir anda asir1 alkol alimi AF gelisimini
tetikleyebilir (126).

2.5. ATRIYAL FIBRILASYON PATOFIZYOLOJiSi

Atriyal fibrilasyon bir¢ok faktorden etkilenen karmasik ve bir o kadar da tam anlasilamamis
bir patofizyolojiye sahiptir. Atriyal fibrilasyonun altinda yatan mekanizmalar ¢ok c¢esitlidir,

bireyler arasinda da farklilik gostermektedirler (127).

Klinik AF’nin temel belirleyicileri olarak ii¢ halka gosterilmektedir. En dis halka etiyolojik
faktorlerden olusur ve AF olusumunda tetikleyici etkenlere sahiptir. Ikinci halka atriyal
yeniden sekillenme olarak tanimlanmistir. i¢ halka ise AF olusumundan ve devamindan

sorumlu temel aritmi mekanizmalarini igermektedir (128).

Temel olarak bakildiginda yapisal ve/veya elektrofizyolojik anormallikler anormal uyarimin

olusumu ve/veya yayillimini saglayarak atriyal dokuda degisiklik yapip AF olusumunu
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saglamaktadir (129). Bu anormalliklere ¢esitli patofizyolojik mekanizmalar neden olmaktadir.
Bu mekanizmalar atriyal yapisal anormallikler, elektrofizyolojik mekanizmalar, otonom sinir
sisteminin etkileri ve renin-anjiotensin-aldosteron sisteminin etkileri olarak dort baslik altinda

incelebilir.

2.5.1Atriyal Yapisal Anormallikler

Atriyal yapmin herhangi bir nedenle bozulmasi AF’ye yatkinligi artirmaktadir (20-23).
Hipertansiyon, koroner arter hastaligi, kalp kapak hastaligi, kardiyomiyopatiler, kalp
yetmezligi gibi durumlar inflamasyon, fibrosiz, hipertrofi gibi baz1 degisiklikler ile iliskili
olup bu degisiklikler sol atriyum basincinda artisa, atriyal dilatasyona, artmis duvar gerilimine
neden olmaktadir (129). Pulmoner venlerde gerilmeye duyarl iyon kanallar1 bulunmaktadir.
Atriyal duvar geriliminin artmasiyla birlikte bu iyon kanallar1 aktive olmakta, membran
potansiyeli degiserek pulmoner venlerden hizli uyar1 ¢ikmakta, bu da AF olusumuna zemin
olusturmaktadir (130). Bu durum kalp yetmezligi ve mitral yetmezliginde gelisen AF’de

artmis duvar geriliminin mekanizmasini agiklayabilir.

Atriyal fibrilasyon olusumundaki ana mekanizma deneysel olarak da olusturulabilen
miyokardiyal fibrosizdir (131). Atriyum yap1 olarak profibrotik sinyallere ¢ok duyarlidir ve
ventrikiillerden daha fazla fibroblast barindirmaktadir (129). Atriyal gerilim ile aktive olan ve
profibrotik faktorler igeren renin anjiyotensin aldosteron sistemi ile yas, inflamasyon ve
genetik faktorler de oksidatif hasara yol agarak atriyal fibrosiz olusumunu desteklemektedir
(129). Atriyal fibrilasyon olusumunda atriyal yeniden sekillenme de onemli rol almaktadir.
Atriyal yeniden sekillenme AF olusumunu destekleyen atriyal yapisal ve fonksiyonel
degisikleri icermektedir (128). Yeniden sekillenme, 6zellikle iyon kanallar1 ve iyon tasiyici
sistemler iizerinden atriyal elektriksel ozellikleri degistirerek atriyal fibrosize yol agar,
boylece atriyal yapiyr ve otonomik kontrolii degistirerek AF gelisimini desteklemektedir
(128). Bu siiregler AF olusumuna elektriksel reentri dalgalari ya da tetikleyicileri ortaya
cikararak sebep olmaktadir (132, 133). Atriyal fibrilasyonun kendisi de yeniden sekillenmeye
yol agmaktadir(127, 134). Bu etkisini L tipi Ca kanallarinda akimi azaltarak refraktor donemi
kisaltarak, diger taraftan K kanallarinin akiminmi artirarak, fibrosize bagli ileti bozukluklar

yaparak, atriyal dilatasyon, kalsiyumun kullanimindaki degisiklikler ve bozukluklar ile
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gerceklestirmektedir (127, 134). Atriyal fibrilasyonun ilk klinik semptomlar1 da asemptomatik
aritmi epizodlart da cogunlukla yeniden sekillenmeden aylar ya da yillar sonra ortaya
cikmaktadir (135). Atriyal fibrilasyonun kendisi ya da altta yakan hastaligin kétiillesmesi ile
yapisal degisiklikler indiiklenmekte, AF ilerleyici bir hastalik haline gelmektedir (136). Siniis
ritmi saglansa bile baz1 hastalarda atriyumun mekanik fonksiyonlar1 geri kazanilamamakta, bu
durumun atriyal yeniden sekillenmenin sonucu oldugu ve AF siiresiyle iliskili oldugu
diisiiniilmektedir (137).

2.5.2. Elektrofizyolojik Mekanizmalar

Altta yatan risk faktorlerine bakilmaksizin atriyal miyokarddaki elektrofizyolojik degisiklikler
AF gelismesinde 6nemli yer kaplamaktadir. Atriyal fibrilasyon baslamak icin bir tetikleyiciye,
stireklilik i¢inde uygun anatomik substrata ihtiya¢c duymaktadir (129). Bu tetikleyici odaklar
siklikla sol atriyumdan pulmoner venlere yonelmis uzantilardan kaynaklanmaktadir (129).
Atriyal fibrilasyon, reentri ve / veya hizli fokal ektopik uyarilar ile olugsmaktadir (138). Holter
monitorizasyonu ile yapilan bir¢ok c¢alismada paroksismal AF ataklarinin biiylik kisminin bir
atriyal erken vuru ile tetiklendigi izlenmistir (139-141). Atriyumlardaki lokal ektopik uyarilar,
tek lokalize reentri halkasi veya cok sayida reentri halkasi ile diizensiz atriyal cevap
olusturmaktadir. Tek bir dalga izlenen atriyal fluttera ragmen AF’de c¢ok sayida kiiciik
dalgalar izlenmektedir. Hayvan modellerinde de ektopik fokal uyarilarin bu tetikleyici
odaklarda uyariy1 baglatarak AF’yi baslattigi izlenmistir (142-144). Atriyum hiicrelerinde
olusan ilk uyaridan sonra cok sayida reentri ¢cemberleri olusmakta ve AF’nin devamim
saglamaktadir. Atriyal fibrilasyon belirlenebilir oldugunda atriyum miyokardindaki refraktor
periyod kisalmistir. Bu nedenle hizli yeniden aktive olabilme 6zelligine sahip olmaktadir.
Bununla birlikte pulmoner ven miyositlerindeki kalsiyum kanallarinin inaktivasyonu biiyiik
olasilikla depolarize dinlenme potansiyellerine yol agmakta, bu durum da reentriye sebep
olmaktadir (129). Ayrica kisalmis aksiyon potansiyeli ve pulmoner ven miyositlerindeki
cevapsizlik da reentri olusumunu desteklemektedir (144). Fokal tetikleyicilerin esas yeri
pulmoner venler olmakla birlikte nadiren sol atriyum arka duvari, Marshall ligamenti, koroner

siniis, vena kava, septum ve apendiksten kaynaklanabilmektedir (129).
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Paroksismal AF ¢ogunlukla kronik AF’den 6nce gelismektedir. Bir kez AF gelistikten sonra
sadece 5 dakika icinde AF’nin devam etmesini tesvik eden gegici elektrofizyolojik
degisiklikler gelismeye baslamaktadir. Atriyal fibrilasyondaki atriyumun elektriksel yeniden
sekillenmesi nedeniyle atriyum refraktorliigiinde ilerleyici bir diisiis olmaktadir (145).
Elektriksel yeniden sekillenme AF’nin refraktorliigiinii degistirmesi ile tetiklenen yiiksek
hizdaki elektriksel aktivasyon sonucu olusmaktadir (146). Siniis ritmi saglandiktan sonra bu
elektriksel yeniden sekillenmenin yavas yavas geri dondiigii sanilmaktadir (147, 148).
Elektriksel yeniden sekillenme ve atriyal refraktor periyodtaki kisalmanin L tipi Ca

kanallarindaki protein i¢eriginin azalmasina bagh gelisebilecegi diistiniilmektedir (149).

Diger taraftan hiperkalsemi ya da digoksin alimi gibi durumlarda gbzlenen sitozolik kalsiyum
artist da elektriksel yeniden sekillenmeyi artirmaktadir (150, 151). Digoksin, sodyum
kalsiyum kanalin1 aktive ederek intraselliiler kalsiyumu artirdig1 gibi vagotonik aktivitesinden
bagimsiz olarak AF siiresi ve indiiklenebilirliginde artiga yol agmaktadir (152). Sarkoplazmik
retikulumdan Ca kaybi1 da AF olusumunu tetikleyebilecegi belirtilmistir.

Ayn1 zamanda atriyumdaki interselliiler gap junctionlarda da bir takim degislikler olmaktadir.
Atriyal fibrilasyon varliginda konneksin 43’iin ekspresyonunda ve dagilimindaki artis,

konneksin 40 dagilimindaki heterojenitede artis meydana geldigi izlenmistir (153, 154).

2.5.3.0tonomik Sinir Sisteminin Rolii

Otonom uyart AF olusumunu destekleyebilmektedir (155). Hem parasempatik hem de
sempatik uyar1 AF’yi tetikleyebilir (156, 157). Bu etkilerini asetilkolinin spesifik potasyum
kanallarmi aktive ederek atriyal aksiyon potansiyel siiresini kisaltarak reentriye yatkinlik
yaratmak seklinde ve sempatik uyarinin otomatisite ve tetikleyici aktiviteyi artiran

intraselliiler kalsiyumda artisa neden olmasi ile saglamaktadirlar (129).

Yine ozel bir grup olan vagal iliskili AF yapisal olarak normal kalbe sahip bazi hastalarda
ozellikle yemek sonrasi ve uyurken gelisen artmis parasempatik durum sonucu olusabilir
(158). Bunun yaninda egzersiz ile artan adrenerjik uyar1 da AF olusumunu tesvik etmektedir
(159).
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2.5.4.Renin-Anjiotensin-Aldosteron Sistemi

Tiim bu etkenlerin yaninda renin -anjiotensin-aldosteron sisteminin de AF olusumunda rolii
bulunmaktadir. Renin-anjiotensin-aldosteron sistemi atriyum ve ventrikiilde yapisal ve
elektrofizyolojik etkileri ile AF’ye yatkinligi artirmaktadir (160, 161). Anjiotensin 2
konsantrasyonu ve kardiyak ACE’nin overekspresyonun arttigi durumlarda, aldosteron ise
anjiotensin 2 ile iligkili olarak atriyal dilatasyonu ve fibrosizi artirarak AF’ye yatkinligi
artirmaktadir (129).

2.6, ATRIYAL FiBRILASYONUN BELIRTILERI VE KLiNiK ETKIiLERI

Atriyal fibrilasyon gelisimi hastalar arasinda kisisel farkliliklar gostermekte, bazi hastalarda
hi¢ semptom olmazken bazilarinda yorgunluk, ¢arpinti, nefes darligi, hipotansiyon, senkop ya
da kalp yetmezligi seklinde ortaya ¢ikabilir (162). Atriyal fibrilasyonda goriilen en sik
semptom yorgunluk hissidir. Atriyal fibrilasyon gelisimi genellikle altta yatan kalp hastalig1
alevlenmesi ile iligkilidir, ya bir sebep ya da hastaligin kétiilesmesinin bir sonucudur (46,
163). Sessiz, simdiye kadar tan1 almamig AF vakalari, inme ya da kalp yetmezligi gibi AF
iligkili ciddi komplikasyonlar gelistikten sonra tani alabilir. Atriyal fibrilasyon varligi, inme
ve tromboemboliye bagli mortalite ve morbidite riskinde artig, konjestif kalp yetmezligi
gelisimi, yasam kalitesinde azalma, yiiksek saglik bakim maliyeti ve halk sagligi yiikii ile
iligkilidir (71, 164).

Atriyal fibrilasyonun klinik etkileri inme riski, gelisen kalp yetmezligi ve mortalitedeki artis

seklinde 3 baslik altinda incelenebilir.

2.6.1.Inme ve Kognitif Disfonksiyon

Atriyal fibrilasyon inme i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir. Atriyal fibrilasyon tespit
edildiginde bu hastalarin yaklasik %15’inde inmenin var oldugu tahmin edilmektedir (15).

Inme gelisimi iilkelerde 6liim nedenleri arasinda 3. sirada yerini almaktadir. Diinya Saglik
Orgiitiiniin verilerine bakildiginda her yil 15 milyon insan inme gegirmektedir. Bunlarin {icte

biri oliirken, diger licte biri ise tiim toplum saglhigin1 6nemli oranda etkileyen kalici sekele
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sahip olmaktadir. Bu nedenle inmeden korunmada etkin antitrombotik ila¢ kullanimi ¢ok

onemlidir (165).

Yaga gore diizeltilmis inme insidans1 koroner arter hastaligi ile ikiye, hipertansiyonla fice,
konjestif kalp yetmezligiyle dorde katlanmasina ragmen AF’nin inme riskini bes kat artirdigi
goriilmektedir (4). 80 yasin {izerinde AF iskemik inme riskini artiran en Onemli
kardiyovaskiiler patolojidir (165). Yasla birlikte AF arttig1 gibi, tiim nedenlere bagli inme
riski de artmaktadir. Framingham Heart ¢alismasinda 50-59 yaslar1 arasindaki gen¢ grupta
inme risk faktorleri olarak % 50 oraninda hipertansiyon saptanmisken AF’nin risk faktorii
oldugu hastalarin orani ise sadece % 1,5°dir. 80-89 yaslar1 arasindaki yasli grupta ise inme
olaymin risk faktorlerinden AF dramatik bir sekilde %23,5’e yiikselmekte, hipertansiyon ve
koroner arter hastalig1 oran1 diismektedir (4). Bu calismada artan yasla birlikte gelisen inme
oranlarinin artan AF’ye baglanabilecegi belirtilmistir (4). Diger calismalarin verileri
incelendiginde de yaklasik 75000 yeni inme ya da tim inmelerin % 15’1 AF ile iligkili
bulunmustur (166, 167).

Atriyal fibrilasyona bagli gelisen inmeler diger inme tiirlerinden daha siddetli ve yipraticidir
(168). Atriyal fibrilasyona bagli gelisen inmelerde fatal risk diger inme sebepleriyle
karsilastirildiginda iki kat fazladir ve bu hastalarin hastanede kalis siiresi uzamakta ve sonraki

donemlerde tekrarlayan inmeler sik goriilmektedir (18).

Ik atriyal fibrilasyon atagindan sonra gelisen yasa gore diizeltilmis inme riski kadimlarda
erkeklere gore daha yiiksektir (169, 170). Atriyal fibrilasyon gelisimi ciddi sekellerle iliskili
olabilir ama kadinlar {izerindeki zararli etkisi erkeklerden daha fazla goriiniir (34). Atriyal
fibrilasyon sonrasi gelisen inmenin kadinlardaki mortalitesi erkeklere gore onemli oranda
yiiksek saptanmistir (169). Kadinlarin daha ileri yaslara kadar yasayabilmesi nedeniyle yaslh

kadinlarin daha fazla sayida AF ile iliskili inmeye maruz kalmalar1 beklenebilir (34).
Atriyal fibrilasyonu olan hastalarda semptomatik olmadan da tromboembolik olaylar

gelisebilir. Stroke Prevention in Nonrheumatic Atrial Fibrillation (SPINAF) calismasinda

normal ndrolojik fizik muayeneye sahip AF’si olan hastalarin %15’inde bilgisayarli tomografi
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tetkikinde inme ile uyumlu goriiniim saptanmistir (171). Asemptomatik olan hastalardaki bu

inme riski nedeniyle sessiz AF’lerin tespiti dnemlidir.

Inmeden bagimsiz olarak AF kognitif fonksiyonlar1 da etkilemektedir ve demansa katkida
bulunabilmektedir (41). Prospektif bir ¢alisma olan Rotterdam ¢alismasinda AF varliginda
demans iki kat fazla goriilmiistiir (41). Demans nedeni olarak AF’ nin gosterildigi bu

durumlarda olas1 mekanizmanin AF’de gelisen sessiz infaktlar olabilecegi belirtilmistir (172).

2.6.1.1.inme Risk Faktorleri

Atriyal fibrilasyon iskemik inmelerin ana nedenlerindendir ve AF’ye bagli gelisen inmeler
diger inme nedenleri ile karsilastirlldiginda daha ciddi sonuglara neden olmakta, geri

dontisiimsiiz organik zararlar ve 6liimler daha yiiksek oranda izlenmektedir (16, 17, 18).

Atriyal fibrilasyon ve atriyal fibrilasyondaki inme ig¢in risk faktorleri ilerlemis yas, erkek
cinsiyet, kalp yetmezligi, hipertansiyon, Diabetes Mellitus, miyokard infaktiisii ve kalp kapak
hastaligini1 icermektedir. Yeni, daha az onaylanmis risk faktorleri ise vaskiiler hastalik,
obezite, uyku apne sendromu, alkol alimi, ilag intoksikasyonlari, asir1 yapilan egzersiz, gizli

hipertansiyon, genetik faktdr ve inflamasyondan olusmaktadir (173).

Atriyal fibrilasyon komplikasyonlar1 agisindan diisiik ve yiiksek riskli gruplarin belirlenmesi
hangi hastalarin antikoagiilasyondan daha fazla fayda saglayacagini tespit etmekte bize
yardimc1 olabilmektedir. Boylece diisiik riskli gruptaki hastalarin monitorizasyon kiilfeti
azaltilmis ve kanama riskine maruz kalmasi engellenmis olur (174). Atriyal fibrilasyonda
antikoagiilasyonla ilgili yapilmis 5 prospektif ¢alismanin verileri kullanilarak yapilan ¢ok
degiskenli analiz ile AF’si olan hastalarda bagimsiz inme risk faktorleri tanimlanmistir.
Bunlar énceki inme 6ykiisii ya da transiskemik atak (TIA), hipertansiyon, yas ve Diabetes
Mellitus olarak tanimlanmustir (175). SPAF calismasinda bir diger risk faktorii olan konjestif
kalp yetmezligi belirtilmistir (176). Tiim bu verilerden yola ¢ikilarak AF’de inme riskini
belirlemek amaciyla oncelikle CHADS?2 skoru, daha sonra ise CHA2DS2-VASc skoru
gelistirmistir. CHADS?2 skoru; konjestif kalp yetmezligi, hipertansiyon, 75 yas ve iizeri,
Diabetes Mellitus, onceki inme, TIA ya da tromboembolizmden olusmaktadir (177).
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CHA2DS2-VASc ise konjestif kalp yetmezligi, hipertansiyon, 75 yas ve iizeri, Diabetes
Mellitus, 6nceki inme, TIA ya da tromboemboli olayi, vaskiiler hastaliklar, 65-75 yas
arasindakiler, cinsiyet kategorilerinden olusan bir skorlama sistemidir (71). Nonvalviiler
atriyal fibrilasyonda CHADS2 ve CHA2DS2-VASc skoru karsilastirildiginda CHA2DS2-
VASc 0’dan 9’a kadar genis puan araligia sahiptir. CHADS2’de kadinlardaki artmis inme
riski gbzardr edilmistir. 1997 ile 2008 arasindaki Danimarka verilerine bakildiginda
CHA2DS2-VASc skorunun inme riskini ayirt ediciligi CHADS2 skoru 0 ile 1 arasinda
olanlarda daha iyidir (178). Diger bir ¢alismada AF’si olan hastalarda antikoagiilasyon
onerileri CHA2DS2-VASc skorunda CHADS2 skoruna gore daha agik¢a tanimlanmistir
(179). Bu nedenle birgok hasta 6zellikle de yasl kadinlar diisiik risk kategorisinden yiiksek
riske gegmistir. Risk gruplama semast olan CHA2DS2-VASc ile antitrombotik tedavinin
fayda saglamayacag diisiik riskli grupla oral antikoagiilasyon almasi gereken gercek yiiksek
riskli gruplarin ayrilmasi daha etkin yapilabilmektedir (180, 181). Giiniimiizde bu ayirt
edicilikteki iistiinliik nedeniyle CHA2DS2-VASc skoru kullanilmaktadir. Inmeden
korunmada antikoagiilan tedavinin iistiinliigli bilinmektedir. Varfarin inme riskini % 67, tim
nedenlere bagl 6liim riskini % 26 azaltmaktadir (182). Varfarin aspirine gore tromboembolik
olaylar1 azaltmakta daha etkilidir, % 38 rolatif risk azalmasi saglar (182). Antikoagiilan
tedavinin bu faydasina ragmen 6zelliklede daha fazla yarar saglanan yagli hastalarda etkisiz

kullanildig1 gosterilmistir (165).

Tablo 2.6.1:CHA2DS2-VVASc skoru

Konjestif kalp yetmezligi

Hipertansiyon

75 yas lizeri

Diabetes mellitus

Inme / TIA / Tromboembolik olay

Vaskiiler hastaliklar

65-75 yas arast

R R R N R N R e

Kadin cinsiyet

21




Tablo 2.6.2:CHA2DS2-VASc skoru ile inme riski iliskisi

CHA2DS2-VASc skoru Inme riski (%)

0

1.3

2.2

3.2

4.0

6.7

9.8

9.6

6.7

©O©| 0O N| o O &~ Wl N | O

15.2

Atriyal fibrilasyon aragtirmacilar1 65 yas lizerindeki inme risk faktorleri olmayan hastalarda
yillik %1 gibi diisiik bir inme hizi bulmuslardir. Diger taraftan 75 yas tizerinde birden fazla
inme risk faktorii olan bir alt grupta yillik inme hiz1 %8,1 bulunmustur (175). Inme riskindeki
bu artis nedeniyle gerekli hastalarin antikoagiilasyonu gerekmektedir. Atrial fibrilasyonda

etkili oral antikoagiilasyon tedavisi ile inmelerin {igte ikisinden korunulabilir (183, 184).

2.6.2.Konjestif Kalp Yetmezligi

Inme AF’nin en korkulan neticesi olmakla birlikte, konjestif kalp yetmezligi en yaygin
komplikasyonudur ve AF’si olan hastalarin biiylik bir kismimi etkilemektedir (34).
Framingham Heart calismasinda AF’si olanlardaki kalp yetmezligi insidansi yilda 93,3 diir
(185). Olmsted County ¢alismasinda ilk AF tanisi aldig1 donemden itibaren ortalama 6,1 yillik
takipte %24 hastada konjestif kalp yetmezligi gelistigi goriilmiistiir (186). Atriyal fibrilasyonu
olan bireylerde konjestif kalp yetmezligi gelismesi ile birlikte mortalite riski daha da
artmaktadir (185). Asemptomatik hastalardaki yetersiz hiz kontrolii ciddi konjestif kalp
yetmezligine neden olabilir. Kronik olarak maruz kalinan hizli ventrikiiler yanit sol ventrikiil

fonksiyonunda kismen veya tamamen geri doniisiimlii bozulmaya sebep olabilir. Tagikardinin
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tetikledigi kardiyomiyopati kronik olarak maruz kalinan ventrikiiler hiz dakika da 120 ila 130
atim olan hastalarda gelismektedir (187, 188). Tasikardiye siirekli maruz kalmak gerekli
degildir, kardiyomiyopati giiniin %10-%15’nde yiiksek kalp hizina maruz kalmakla da
gelisebilir (189). Grogan ve arkadaslar1 ciddi sol ventrikiil disfonksiyonu olan 10 hastanin
yeterli hiz kontrolii yapildiginda sol ventrikiil fonksiyonlarinda ciddi bir diizelme
saptamislardir. Bir¢ok hastanin ilk degerlendirmede aritminin farkinda olmadig1 gozlenmistir
(190). AV kavsak ablasyon ¢aligmalarina bakildiginda tasikardinin  indiikledigi

kardiyomiyopatinin geri doniisiimlii olduguna dair fazlaca kanit mevcuttur.

2.6.3.Mortalite Riski

Atriyal fibrilasyon diger risk faktorlerinden bagimsiz olarak tiim nedenlere bagli mortaliteyi
artirmaktadir (91, 191, 192). Olmsted County ¢alismasinda AF olayindan sonraki 6zellikle de
ilk AF tanis1 alinan ilk y1l tiim nedenlere bagli ve cinsiyete bagli mortalite beklenenden daha
fazla izlenmistir (193). Mortalite riskindeki bu artigin olas1 sebebi AF’nin kendisinden ¢ok
AF’ye eslik eden kardiyovaskiiler yapisal ve/ veya fonksiyonel hastaliklar olabilir (91, 194).
Kalp yetmezligi, inme, Diabetes Mellitus, hipertansiyon, bobrek yetmezliginin eslik ettigi
veya kardiyak cerrahi sonrasi olusan AF’de artmis mortalite ile iligkili saptanmistir. Ayrica
AF ile birlikte 6zellikle sol ventrikiiler hipertrofinin eslik ettigi hipertansiyonu olanlarda tiim
nedenlere bagli mortalite, kardiyovaskiiler mortalite, ani kardiyak 6liim riski 6nemli oranda
artmistir (195). Birgok calismada bu mortalite agisindan kadin ile erkekler arasinda anlamli
bir farklilik saptanmamakla birlikte Framingham Heart ¢aligmasinin verilerinde AF’si olan
hastalarda ¢ogunlukla kardiyorespiratuar hastaliklara baglh erkeklerde 1,5 kat, kadinlarda 1,9
kat mortalitede artis saptandigi belirtirmistir (191). Onemli bir nokta ise antitrombotik

tedavinin AF’de azalmis mortalite ile iligkili bulunmasidir (71).

Mortalite artis1 yapisal kalp hastalig1 olmayan ¢ogunlukla 60 yasin altinda erken tani konulan
lone AF’si olan hastalarda gosterilememistir (196, 197).
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2.6.4.Atriyal Fibrilasyonun Hemodinamik Etkileri

Atriyal fibrilasyonun hemodinamik etkileri semptomlarin ortaya c¢ikisinda katki
saglamaktadir. Bu hemodinamik etkileri suboptimal ventrikiiler hiz kontrolii (¢ok yavas ya da
¢ok hizli seklinde), atriyumlarin kontraksiyonunda koordinasyon kaybi, atriyoventrikiiler
senkronizasyon kaybi, ventrikiiler dolusta atimdan atima degiskenlik ve artmis sempatik
aktivasyonla gergeklestirmektedir (130, 198, 199). Atriyal kontraksiyon kaybi ve bu kaybin
ventrikiiler dolusa sagladig: katkinin kayb1 kardiyak ¢iktida % 25 azalmaya neden olmaktadir
(200). Diyastolik dolus zamanindaki degiskenlik ve kuvvet —aralik (strength-duration)
iliskisindeki degisimler nedeniyle AF boyunca ventrikiiler kontraktilite de sabit degildir (20,
21). Bu kardiyak c¢iktidaki azalma &zellikle hipertansiyon, restriktif kardiyomiyopati, mitral
darlig1, hipertrofik kardiyomiyopati gibi azalmis ventrikiiler dolusa sahip hastalarda énemli
bir etkiye sahiptir (20, 21). Atriyoventrikiiler senkronizasyon kayb1 da, tek basina kalp hizi
diizensizligi de kardiyak ciktida diisme ile sonuglanabilir (201). His demeti ablasyonu yapilan
11 hastanin katildig1 bir calismada sag ventrikiilden diizensiz uyar1 vermek diizenli uyari
vermekle karsilastirildiginda kalp hizindan bagimsiz olarak kardiyak ¢iktida % 12 azalma
saptanmistir (202). Ayn1 hizda diizenli bir ritim ile karsilastirildiginda AF’de kardiyak ¢ikti
diistip, dolus basinglar1 yiikselebilir. Bu bulgular AF’deki diizensiz ritim varliginda kalp
yetmezligi semptomlarinin gelismesini acgiklamaktadir. Yiiksek kalp hizlarina sahip olmasa
bile birgok hastada kalp yetmezligi goriilmesi yetersiz ventrikiiler dolusa baglanabilir. Yiiksek
kalp hizlar1 varliginda ise sol ventrikiiler dolus daha da azalmakta ve kardiyak debide
dismeye, kalp yetmezligi semptomlarinin gelismesine neden olmaktadir (201). Yiiksek
ventrikiiler hiz kardiyak debide diismeye neden olmakla birlikte uzun siireli yiiksek kalp
hizlarina maruz kalmakta tasikardinin tetikledigi kardiyomiyopati ve dnemli sol ventrikiil

sistolik disfonksiyonuna neden olabilmektedir (187).

2.7.ASEMPTOMATIK ATRiYAL FiBRILASYON

Ayirt edilebilir semptomlarin yoklugunda meydana gelen AF asemptomatik atriyal fibrilasyon
olarak tanimlanmakta ve toplam AF yiikiiniin 6nemli bir boliimiinii olusturmaktadir (34). Her
ne kadar sessiz AF’nin gercek sikliglr ve siiresi kolaylikla belirlenemese de ¢ok sayidaki

biiyiik calisma gostermistir ki AF vakalarinin yaklasik % 30 ile %401 asemptomatiktir (13,
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202-204). Furberg ve arkadaslarinin yaptigi c¢alismada 65 yas ve iizerindeki bazal
elektrokardiyograminda AF saptanan 277 hastanin %30’unun asemptomatik oldugu
goriilmistiir (5). Framingham Heart calismasinda da benzer sekilde hastalarin %40°nda AF
asemptomatiktir  (51). Aym zamanda hastalarda asemtomatik AF  ataklarmin
semptomatiklerden 12 kat fazla siklikta oldugu gosterilmistir (37). Israel ve arkadaslarinin
yaptig1 caligmada herhangi bir nedenle pacemaker implante edilmis AF Oykiisii olan
hastalarda diizenli olarak AF ile iligskili semptomlar, elektrokardiyogram ve cihazin
sorgulanmas1 yapilmis ve semptomlarla AF arasinda zayif bir iligki tespit edilmistir. Bu
caligmada calisma boyunca %40 hasta AF’yi gdsterebilecek semptom tariflemesine ragmen,
cihaz sorgulamasi yapildiginda bu siirelerde AF’ye rastlanmamistir (202). Atriyal
fibrilasyonun neden oldugu semptomlarin AF ile iliskisi sadece yaklasik %20 vakada
gosterilebilmistir (205-207). Semptomlar ve AF arasindaki bu zayif iligki nedeniyle

hekimlerin belirtilere giivenerek klinik kararlar1 alirken dikkatli olmalar1 gerekmektedir.

Toplum yas ortalamasinin ileri yaglara kaymasi ve kalp yetmezligi, hipertansiyon ve kalp
kapak hastaliklarinin sagkaliminda iyilesme nedeniyle AF sikliginin 6nemi giderek
artmaktadir. Atriyal fibrilasyonun toplumdaki goriilme sikliginin yiliksek olmasi ve yiiksek
emboli riski nedeniyle asemptomatikAF de 6nemli bir halk sagligi sorunu olmustur. Atriyal
fibrilasyonun baslangici ile ilgili tanimlanmis semptomlarin eksikligi onemli bir endise
konusudur, cilinkii bu durum AF tanisin1 ve inmeden koruma stratejilerinin baslatilmasini
geciktirebilir, boylece kisiler korunmasiz ve yiliksek tromboemboli riskine maruz kalabilirler
(34). Atriyal fibrilasyonun erken tan1 almasi ile tedaviye erken baslanabilir boylece 6zellikle

inme gibi aritminin yikici sonuglarindan hastalar korunabilir.

Sessiz atriyal fibrilasyonun tarama ve yonetimi agisindan halen spesifik bir strateji
tanimlanmamstir. Altmis bes yasin {lizerindeki hastalarda nabiz kontrolii ile rutin kendi
izlemini yapmak asemptomatik AF tanisinda ESC kilavuzlarima gore smif 1 6neridir (208).
Buna ragmen yaridan daha az kisi bu metodu kullanmaktadir. Sessiz AF sikliginin tespitinde
12 derivasyonlu elektrokardiyogram kaydi, 24 saatlik Holter kaydi ve nadiren loop
kaydediciler kullanilmaktadir (209). Sessiz, tan1 almamis atriyal fibrilasyonlu hastalarda
uygun tarama araclart komplikasyonlar olmadan once tedavinin baslatilmasina izin

vermektedir.
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Calismalarla belirlenen asemptomatik AF insidanslari monitorizasyonun sikligina, takiplerin
siiresine, calisilan popiilasyonda AF’den etkilenen hasta sayisina baglidir. Inme sonras: yeni
tan1 alan proksismal AF insidansinin degerlendirildigi ¢alismalarin derlemeleri incelendiginde
uzun takip stlireleri 6nemli oranda aritmi tespitini artirmaktadir (210). Son zamanlarda
yapilmis ¢alismalardan biri olan EMBRACE calismasinda kriptojenik inme/TIA dykiisii olan
hastalarda uzun ve kisa siireli takip yontemleri ile AF varlig1 arastirllmistir. Otuz giinliik ritim
takibi yapilanlarda 24 saatlik Holter takibi yapilanlara gore daha yiiksek oranda AF
saptanmustir (35). Inmesi olan hastalarin %5’inde AF’nin ilk klinik belirtileri iskemik inme
seklinde izlenir (183). Kisa epizodlara sahip sessiz AF’de bile inme riski artmistir (211). Wolf
ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢aligmada inme ile basvuran hastalarin %24 {inde yeni tani almis
AF gosterilmistir (4). Son yillarda yapilan ¢alismalarda herhangi bir nedenle implante edilmis
pacemakeri olan hastalarda kontroller sirasinda saptanan AHRE denilen yiiksek hizli atriyal
epizodlarin varliginin subklinik AF ve inme ile iligkili oldugu o6ne ¢ikmistir. Sessiz AF
ataklarindaki inme riskini vurgulamak icin ¢ikan ilk raporlardan biri 2003 yilinda yayimlanan
MOST c¢alismasinin bir koludur (212). MOST c¢alismasinin 312 kisiden olusan bir alt
grubunda pacemaker ile tespit edilen AF’nin sonuclar1 degerlendirilmistir. Bu degerlendirme
gostermistir ki bir kez atriyal yiiksek hizli epizodu (AHRE, 5 dakikadan uzun siiren,220 atim /
dakikanin iizerinde) olan hastalarda inme riski 6,7 kat, oliim riski 2,48 kat, kalict atriyal
fibrilasyon gelisme riski 5,93 kat ve birlesik 6liimciil olmayan inme ve 6liim son noktalari
riski 2,79 kat artmistir. Mutlak inme riski tiim gruplarda %3,2, AHRE’ye sahip olan grupta
%35, AHRE’si olmayanlarda ise % 1,3 saptanmistir (212). ASSERT calismasinda bilinen AF
oykiisii olmayan hastalarda subklinik AF prevalans1 %10 saptanmustir. Iki buguk yil siiren
takip sonrasinda bu subklinik atriyal tasiaritmilerin iskemik inme ve sistemik emboli riskini
2,5 kat artirdig1 saptanmistir (213). Ayn1 zamanda subklinik atriyal tagiaritmisi olan hastalarda

klinik atriyal fibrilasyon goriilme oranlar1 da yiliksek saptanmustir.

Sessiz AF’nin inme disindaki diger O6nemi semptomatik AF ile benzer mortalite ve
morbiditeye sahip olmasindan kaynaklanmaktadir (214). Bu mortalite artis1 inme ile iliskili
oldugu gibi inmeden bagimsiz olarak AF’nin sebep oldugu kalp yetmezligiyle de iliskili
olabilir. Ayrica hastalarda ritim kontrolii basarili olsa bile tromboembolik inme riski devam

etmektedir. Bu durum da muhtemelen bilinmeyen asemptomatik AF ataklariyla iligkilidir.
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Randomize kontrollii ¢calismalarin kanitlar1 da inme i¢in bir ve daha fazla risk faktorii olan
hastalarin varfarin kullanmasini1 desteklemektedir (39). Varfarin inme riskini, inmenin klinik
olarak ciddiyetini, inmeye bagli mortaliteyi azaltmaktadir (214). Bir g¢alismada yiiksek
tromboemboli riski olanlarda tek bir aritmi epizoduna sahip olsa bile antikoagiilan tedavi
verilmesi Onerilmektedir (215). Sessiz AF saptanan hastalarda da inme risk faktorlerine

bakilarak antikoagiile edilmesi uygun goriilmektedir.
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3.GEREC VE YONTEMLER

Calismaya Kardiyoloji poliklinigine Haziran 2013-Mayis 2014 tarihleri arasinda bagvurmus
toplam 140 hasta alindu.

KA13/124 proje numarali bu c¢alisma Baskent Universitesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulunun 12/ 06/ 2013 tarihli 13/71 karar sayili onayi ile yliriitilmistiir.

Kardiyoloji poliklinigine bagvuran g¢aligmaya alinma kriterlerini karsilayan ve g¢aligmaya

katilmay1 kabul eden 140 hasta ¢calismaya alindi.
3.1. CALISMAYA ALINMA KRITERLERI

Daha oOnceden bilinen atriyal fibrilasyon Oykiisii olmayan, 65 yas ve flizerinde, atriyal
fibrilasyon semptomu olabilecek ¢arpinti tariflemeyen, atriyal fibrilasyonda inme igin risk
faktorlerinden (kalp yetmezligi, hipertansiyon, Diabetes Mellitus, koroner arter hastaligi,
periferik arter hastalig1, kadin cinsiyet, inme ya da TIA gegirmis olma) en az 2’sine sahip olan

hastalar ¢aligmaya dahil edilmistir.
3.2.CALISMADAN DISLANMA KRITERLERI

Daha onceden atriyal fibrilasyon Oykiisii olan, elektrokardiyogramda AF saptanan, carpinti
tarifleyen, romatizmal kapak hastalig1 olan, antiaritmik tedavi alan (beta bloker ve kalsiyum

kanal blokeri disinda), kronik bobrek yetmezligi olan hastalar ¢calismaya dahil edilmemistir.

Calismaya alinma kriterlerini karsilayan hastalara 24 saatlik ambulatuar elektrokardiyografik
monitorizasyon (Holter) yapildi. Hastalara bu siire¢ igerisinde giinliik aktivitelerine devam
etmeleri, herhangi bir sikayetleri olursa olus saatini belirterek not etmeleri hakkinda bilgi
verildi. 24 saat sonunda Holter kayitlar1 en yiiksek ve en diistik kalp hizlari, atriyal erken vuru
sayisi, ventrikiiler erken vuru sayisi, supraventrikiiler tagikardiler, ventrikiiler tasikardiler,
atriyal fibrilasyon varligi, atriyal fibrilasyon varsa siiresi, hizi, duraklamalar agisindan
incelendi. Atriyal fibrilasyon atagi olarak 5 saniye ve 30 saniyenin iizerinde devam eden
diizensiz atriyal atimlar 2 grup seklinde tamimlandi. Hastalarin poliklinikte ol¢iilen kan
basinglarinin  140/90 mmhg iizeri olmasi hipertansif olarak degerlendirildi. Hastalarin

ekokardiyografik degerlendirmelerinde ejeksiyon fraksiyonu Modifiye Simpson metodu ile,
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sol atriyum ol¢iimleri 4 bosluk goriintiiden alindi. Sol atriyum dilatasyonu olarak sol atriyum
boyutu 4.0 cm ve {izeri, sol ventrikiil hipertrofisi olarak interventrikiiler septum ve arka duvar

Olgtimleri 1.2 cm ve tizeri alind1. Hastalarin CHA2DS2-V ASc skorlar1 hesaplandi.
3.3.ISTATISTIKSEL ANALIZ

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken istatistiksel analizler icin SPSS 20.0
istatistik paket programi (SPSS Inc, Chicago, IL, USA) kullanildi. Istatistiksel analiz
sonuclari, kategorik degiskenler i¢cin n (%), stirekli degiskenler ise ortalama + standart sapma
olarak ifade edildi. Kategorik degiskenler arasindaki farklar ‘Ki Kare Testi’ ile siirekli
degiskenler arasindaki testler ‘independent Samples T’ ile degerlendirildi. Multivariate analiz

icin lojistik regresyon analizi uygulandi. P degeri <0.05 anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Hastalarin Demografik Ozelliklerinin Dagilinm

Calismamiza Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Kardiyoloji poliklinigine basvuran
hastalardan ¢alismaya alinma kriterlerini saglayan 140 hasta alindi. Hastalarin yas ortalamasi
74.5 + 7.16 idi. Hastalarin 70 tanesi kadin, 70 tanesi erkekti (%50 ve %50). Hastalarin 135
tanesinde hipertansiyon (%96.4), 50 tanesinde Diabetes Mellitus (%35.7), 72 tanesinde
koroner arter hastaligi (%51.4), 25 tanesinde kalp yetmezligi, 18 hastada periferik arter
hastalig1 (%12.9), 36 hastada serebrovaskiiler olay/TIA 6ykiisii (%25.7), 19 hastada KOAH
(%13.6) mevcuttu. Hastalarin 64 tanesi sigara kullanmaktaydi (%45.7). Hastalarin ortalama
CHA2DS2-VASc skoru 4.0+ 1.40 idi. Hastalarin demografik 6zelliklerinin dagilimi1 Tablo

4.1’de verilmistir.
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Tablo-4.1:Hastalarin Demografik Ozelliklerinin Dagilimi

Ozellik Hasta Sayisi Yiizde
(n:140) (%0)
Yas 74.5+7.16
Cinsiyet Kadin 70 50
Erkek 70 50
HT 135 96.4
DM 50 35.7
KAH 72 51.4
KY 25 17.9
PAH 18 12.9
SVO/TIA Oykiisii 36 25.7
KOAH 19 13.6
Sigara Kullanimi 64 45.7
Hipertiroidi 4 2.9
Hipotiroidi 19 13.6
CHA2DS2-VASc Skoru 4.0+1.4

Hastalarin cinsiyete gore demografik 6zelliklerine bakildiginda kadin hastalarin yas

ortalamas1 75.3+ 7.204 iken, erkek hastalarin yas ortalamasi1 73.7+7.076 idi. Kadin hastalarin

%97.1’inde, erkek hastalarin %95.7’sinde hipertansiyon mevcuttu. Kadin hastalarin

%40’1nda, erkek hastalarin ise %62.9’unda koroner arter hastalig1 mevcuttu (p=0.011). Kadin

hastalarin %10’unda kalp yetmezIligi varken erkek hastalarin %25.7’sinde kalp yetmezligi
izlendi (p=0.026). Kadin hastalarin ortalama CHA2DS2-VASc skoru 4.4+ 1.41 iken erkek

hastalarinki 3.68+1.3 saptanmistir. Hastalarin cinsiyete gore demografik 6zelliklerinin

dagilimi Tablo 4.2°de verilmistir.
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Tablo-4.2:Hastalarin cinsiyete gore demografik 6zelliklerinin dagilimi

Ozellik Kadin Hasta Erkek Hasta P degeri
n: 70 n: 70
Yas 75.3+7.204 73.7+£7.076 0.183
HT (n) (%) 68(97.1) 67(95.7) 1.000
DM (n) (%) 24(34.3) 26(37.1) 0.860
KAH (n) (%) 28(40) 44(62.9) 0.011
KY (n) (%) 7(10) 18(25.7) 0.026
PAH (n) (%) 6(8.5) 12(17.2) 0.317
SVO/TIA OYKUSU 16(22.9) 20(28.6) 0.562
(n) (%)
KOAH (n) (%) 6(8.6) 13(18.6) 0.137
Sigara Kullanimi (n) (%) 14(20) 50(71.4) <0,001
Hipertirodi (n) (%) 3(4.3) 1(1.4) 0.620
Hipotiroidi (n) (%) 15(21.4) 4(5.7) 0.012
CHA2DS2-VASc Skoru 4.4+ 1.41 3.68+1.3 0.002

HT: Hipertansiyon, DM: Diabetes Mellitus; KAH: Koroner arter hastaligi; KY: Kalp
yetmezligi; PAH: Periferik arter hastaligi; SVO/TIA: Serebrovaskiiler olay/Transiskemik
atak; KOAH: Kronik obstruktif akciger hastaligi

Hastalarin aldiklar1 medikal tedaviler agisindan degerlendirildiginde 80 hastanin asetilsalisilik
asit (%57.1), 36 hastanin klopidogrel (%25.7), 15 hastanin ise varfarin (%10.7) kullandig1

izlenmistir. Hastalarin aldiklar1 medikal tedaviler Tablo 4.3°de verilmistir.
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Tablo-4.3: Hastalarin aldiklart medikal tedaviler

Kullanilan medikal tedavi Hasta Sayisi Yiizde
(n: 140) (%0)
Asetilsalisilik asit 80 57.1
Klopidogrel 36 25.7
Varfarin 15 10.7
ADEI 35 25
ARB 48 34.3
Beta blokor 66 47.1
NDHP grubu KKB 11 7.9
DHP grubu KKB 25 17.9
Nitrat 16 11.4
Statin 61 43.6
Tiazid 47 33.6
Spironolakton 7 5.0

ADEI: Anjiyotensin déoniistiicii enzim inhibitorleri; ARB: Anjiyotensin reseptdr blokorii;
NDHP grubu KKB: Nondihidropiridin grubu kalsiyum kanal blokorii; DHP grubu KKB:
Dihidropiridin grubu kalsiyum kanal blokori

Hastalarin laboratuvar degerlerine bakildiginda kreatinin degeri ortalama 0.92+0.23 mg/dl,
hemoglobin diizeyi 13.37+£1.62 g/dl), Trombosit sayis1 239+74.4 bin/uL, LDL-K degeri
114.35+36.95 mg/dl, AST degeri 23.38+20.26 U/L, TSH ise 3.47+£10.44 mU/L saptanmustir.

Hastalarin laboratuvar degerleri Tablo 4.4’de verilmistir.
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Tablo-4.4: Hastalarin laboratuvar degerleri

Ozellikler OrtalamazStandart Sapma Dagilim Arahg:
Kreatinin (mg/dl) 0.92+0.23 0.50-1.80
Hemoglobin (g/dl) 13.37+1.62 8.20-16.90
Beyaz kiire (bin/uL) 7.8£2.3 4.0-15.5
Trombosit (bin/uL) 239+74 .4 89-535
HDL-K (mg/dl) 43.29+10.72 23-82
LDL-K (mg/dl) 114.35£36.95 52-233
Trigliserid (mg/dl) 142.40+62.62 59-407
AST (U/L) 23.38+20.26 2.0-179
ALT (U/L) 22.73+£18.13 6.0-180
TSH (mU/L) 3.47£10.44 0.03-92

Hastalarin ekokardiyografik bulgularinda ise Modifiye Simpson yontemi ile hesaplanan
ejeksiyon fraksiyonu (%) ortalama 54.28+8.01 idi. Sol ventrikiil diyastol sonu hacimi
ortalama 91.94+27.67 ml
Interventrikiiler septum kalinligi ortalama 1.20+£0.17cm iken, arka duvar kalinhig

1.15+0.13cm idi. Sol atriyum boyutu ise ortalama 3.78+0.49 cm saptanmistir. Sistolik

iken sistol sonu hacimi 43.62+24.49 ml

pulmoner arter basincina bakildiginda ise ortalama 30.27+7.95 mmHg idi (Tablo 4.5)
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Tablo-4.5:Hastalarin ekokardiyografik bulgulari

Ozellikler Ortalama+Standart Sapma Dagilim Arahgi
SVEF(ModifiyeSimpson)(%) 54.28+8.01 15-67
SVDSH (ml) 91.94+27.67 55-250
SVSSH (ml) 43.62+24.49 23-195
IVSK (cm) 1.20+0.17 0.8-1.8
SVADK (cm) 1.15+0.13 0.7-1.6
Sol atriyum (cm) 3.78+0.49 2.6-5.4
Sistolik PAB (mmHg) 30.27£7.95 20-65

SVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu; SVDSH: Sol ventrikiil diyastol sonu hacimi;
SVSSH: Sol ventrikiil sistol sonu hacimi; IVSK: Interventrikiiler septum kalinhigi; SVADK:

Sol ventrikiil arka duvar kalinligi; Sistolik PAB: Sistolik pulmoner arter basinci

Calismaya alinan hastalarin 92 tanesinde sol ventrikiil hipertrofisi (%65.7), 125 tanesinde
diyastolik islev bozuklugu (%89.2) ve bunlarinda 108 tanesinde gevseme gecikmesi (%77.1)
saptanmistir. Mitral yetersizligi degerlendirildiginde 67 tanesinde hafif derecede mitral
yetersizligi mevcuttu (%47.9). Hastalarin 46 tanesinde sol atriyum dilatasyonu mevcuttu
(%32.9) (Tablo-4.6).
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Tablo-4.6:Hastalarin ekokardiyografik bulgularinin degerlendirmesi

Ozellik Hasta Sayisi Yiizde
(n: 140) (%0)
SVEF diistikligu 25 17.9
SVH 92 65.7
SVDIB Gevseme gecikmesi 108 77.1
Yalanci normallesme 16 11.4
Restriktif patern 1 0.7
MY Hafif derecede 67 47.9
Orta derecede 12 8.6
Ciddi derecede 1 0.7
SAD 46 32.9

SVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu; SVH: Sol ventrikiil hipertrofisi; SVDIB: Sol
ventrikiil diyastolik islev bozuklugu; MY Mitral yetersizligi; SAD: Sol atriyum dilatasyonu

Hastalarin yapilan 24 saatlik Holter monitorizasyonunda 6 hastada nonsustained ventrikiiler
tagikardi (%4.3), 9 hastada supraventrikiiler tasikardi (%6.4), 25 hastada 5 saniye iizerinde
atriyal fibrilasyon (17.6), 7 hastada ise 30 saniye iizerinde atriyal fibrilasyon (%5.0)
saptanmistir. Hastalarin bu bulgular tespit edildigi sliregte hicbir semptom tariflemedikleri

izlenmistir. Hastalarin Holter monitorizasyonu degerlendirmesi Tablo 4.7’de verilmistir.

Tablo-4.7:Hastalarin Holter monitorizasyonu degerlendirmesi

Ozellikler Hasta Sayisi Yiizde
(n: 140) (%)
Ventrikiiler Tasikardi (nonsustained) 6 4.3
Supraventrikiiler Tagikardi 9 6.4
Atriyal Fibrilasyon 5 saniye iizerinde 25 17.9
30 saniye lizerinde 7 5.0
Duraklama 4 2.9

Holter monitorizasyonu ile saptanan aritmilerin kendi i¢indeki dagilimina bakildiginda ise
toplam 40 aritmiden %15’1 nonsustained ventrikiiler tagikardi, %22’si supraventrikiiler
tagikardi, %62.5°1 5 saniye {izerinde AF, %17.5’1 ise 30 saniye ve lizeri AF’den olusmaktadir

(Sekil 4.1).
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Sekil 4.1:Holter monitorizasyonu ile saptanan aritmilerin dagilimi

m Nonsustained
Ventrikiiler Tasikardi

® Supraventrikiiler
Tasikardi

= 5 Saniye Uzerinde
Atriyal Fibrilasyon

m 30 Saniye Uzerinde
Atriyal Fibrilasyon

Atriyal fibrilasyonu olanlarin %4.3’tinde kalp hiz1 100 atim / dakikanin altinda (ortalama 98
atim/dakika), %23.6’inda 101 ile 150 atim / dakika arasinda (ortalama 135 atim/dakika),
%2.9’unda ise 151 atim / dakikanin {izerinde bulunmustur. Bes saniye {izerinde AF
saptananlarin kalp hizi ortalamasi 125 atim/dakika iken 30 saniye iizerinde AF saptananlarin

kalp hizi ortalamasi 128 atim/dakikadir.
4.2. Bes saniye iizerinde atriyal fibrilasyon saptanan hastalarin 6zellikleri

Hastalarin 24 saatlik Holter monitorizasyonu incelendiginde 5 saniye iizerinde AF’si olanlarin
demografik oOzellikleri, kullandiklar1 medikal tedaviler, ekokardiyografik degerlendirmeleri

karsilastirilmistir.

Bes saniye lizerinde AF saptanan hastalarin %48’inin kadin, %352’sinin erkek oldugu
saptanmigtir. Bes saniye lizerinde AF saptanan hastalarin sayisi 25 iken saptanmayanlar
115°dir. Hipertansiyon bes saniye {lizerinde AF saptanan hastalarin %100’{inde,
saptanmayanlarin %95.7’sinde izlenmistir (p=0.585). Yine benzer sekilde tiim bu hasta
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gruplarinda demografik Ozellikler karsilastirildiginda 5 saniye lizerinde AF’si olanlar ile

olmayanlar arasinda anlamli istatistiksel fark saptanmamistir. Bes saniye iizerinde AF

saptanan hastalar kendi i¢inde degerlendirildiginde ise tiim hastalarin HT tanisi, %56’sinin da

KAH tanist oldugu izlenmistir. Kronik obstruktif akciger hastalig1 ise istatistiksel anlamli

olarak 5 saniye lizerinde AF saptananlarda yliksek saptanmistir (p=0.001). Bes saniye

tizerinde atriyal fibrilasyon saptanan hastalarin 6zellikleri Tablo 4.8’de verilmistir.

Tablo-4.8:Bes saniye lizerinde atriyal fibrilasyon saptanan hastalarin 6zellikleri

Ozellik TOPLAM AFVAR | AFYOK | P degeri
n:140 n:25 n:115
Cinsiyet (n) (%) Kadmn 70(50) 12(48.0) 58(50.4) 1.000
Erkek 70(50) 13(52.0) 57(49.6)
HT (n) (%) 135(96.4) 25(100) 110(95.7) 0.585
DM (n) (%) 50(35.7) 8(32.0) 42(36.5) 0.819
KAH (n) (%) 72(51.4) 14(56.0) 58(50.4) 0.664
KY (n) (%) 15(17.9) 5(20.0) 20(17.4) 0.856
PAH (n) (%) 18(12.8) 3(12.0) 15(13.0) 0.704
SVO/TIA Oykiisii (n) (%) 36(25.7) 4(16.0) 32(27.8) 0.314
KOAH (n) (%) 19(13.6) 9(36.0) 10(8.7) 0.001
Sigara Kullanimi (n) (%) 64(45.7) 12(48.0) 52(45.2) 0.828
Hipertiroidi (n) (%) 4(2.9) 0(0) 4(3.5) 1.000
Hipotiroidi(n) (%) 19(13.6) 4(16.0) 15(13.0) 0.748
Kan basinci yiiksekligi (n) 47(33.6) 8(32.0) 39(33.9) 1.000

(%)

HT: Hipertansiyon; DM: Diabetes Mellitus;

KAH: Koroner arter hastaligi; KY: Kalp

yetmezligi; PAH: Periferik arter hastalifi; SVO/TIA: Serebrovaskiiler olay/Transiskemik
atak; KOAH: Kronik obstruktif akciger hastaligi; AF VAR: 5 saniye tizerinde AF’si olanlar;

AF YOK: 5 saniye iizerinde AF’si olmayanlar

Hastalarin kullandiklar1 medikal tedaviler degerlendirildiginde antikoagiilan, antiagregan,

antitrombositer ajanlar arasinda oldugu gibi ADEI, ARB, beta blokor ve kalsiyum kanal
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blokorii gibi ajanlarin kullanimi arasinda da 5 saniye tizerinde atriyal fibrilasyon saptananlar
ile saptanmayanlar karsilagtirildiginda anlamli istatistiksel fark saptanmamistir. Nitrat
kullanim1 bes saniye iizerinde atriyal fibrilasyon saptanan hastalarda daha fazla saptanmistir
(p=0.010) (Tablo-4.9).

Tablo-4.9:Bes saniye tizerinde atriyal fibrilasyon saptanan hastalarin kullandiklari medikal

tedaviler
Ozellik TOPLAM AF VAR AF YOK P degeri
n:140 n:25 n:115
Asetilsalisilik asit 80(57.1) 14(56.0) 66(57.4) 1.000
(n) (%)
Klopidogrel(n) (%) 36(25.7) 3(12.0) 33(28.7) 0.128
Varfarin (n) (%) 15(10.7) 5(20) 10(8.7) 0.145
ADEI (n) (%) 35(25.2) 7(28.0) 28(24.6) 0.800
ARB (n) (%) 48(34.3) 9(36.0) 39(33.9) 0.821
Beta blokor(n) (%) 66(47.1) 13(52.0) 53(46.1) 0.661
KKB (n) (%) 36(25.8) 4(16) 32(27.8) 0.461
Nitrat (n) (%) 16(11.4) 7(28.0) 9(7.8) 0.010
Statin (n) (%) 61(43.6) 9(36.0) 52(45.2) 0.506
Tiazid (n) (%) 47(33.6) 7(28.0) 40(34.8) 0.642
Spironolakton(n)(%) 7(5.0) 3(12.0) 4(3.5) 0.108

ADEI: Anjiyotensin déniistiicii enzim inhibitérleri; ARB: Anjiyotensin reseptdr blokérii;
KKB: Kalsiyum kanal blokorii; AF VAR: 5 saniye iizerinde AF’si olanlar; AF YOK: 5 saniye

iizerinde AF’si olmayanlar

Hastalarin ekokardiografik parametreleri degerlendirildiginde bes saniye iizerinde atriyal
fibrilasyon saptananlar ile saptanmayanlar arasinda anlamli istatistiksel fark saptanmamaistir.
Bes saniye tlizerinde atriyal fibrilasyon saptananlara kendi i¢inde bakildiginda ise sol ventrikiil
hipertrofisi (%72), mitral yetersizligi (%72), sol ventrikiil diyastolik islev bozuklugu (%96)
daha fazla saptanmistir. Ayrica atriyal fibrilasyon saptanan hastalarin %40’inda da sol

atriyum dilatasyonu saptanmistir (Tablo-4.10).
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Tablo-4.10:Bes saniye tizerinde atriyal fibrilasyon saptanan hastalarin ekokardiyografik

parametrelerinin karsilagtirmasi

Ozellik TOPLAM AF VAR AF YOK P degeri
n:140 n:25 n:115

SVEF Diisiikligi 25(17.9) 5(20.0) 20(17.4) 0.776
(n) (%)

SVH (n) (%) 92(65.7) 18(72.0) 74(64.3) 0.643
SVDIB (n) (%) 125(89.3) 24(96.0) 101(87.8) 0.308
MY (n) (%) 80(57.1) 18(72.0) 62(53.9) 0.121
SAD (n) (%) 46(32.9) 10(40.0) 36(31.3) 0.482

SVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu; SVH: Sol ventrikiil hipertrofisi; SVDIB: Sol
ventrikiil diyastolik islev bozuklugu; MY: Mitral yetersizligi; SAD: Sol atriyum dilatasyonu;

AF VAR: 5 saniye ilizerinde AF’si olanlar; AF YOK: 5 saniye lizerinde AF’si olmayanlar

Hastalarin CHA2DS2-VASc skorlarima bakildiginda ise hastalarin biiylik ¢ogunlugunda
CHA2DS2-VASc skoru 3 saptanmustir (%32.1). Bunu %29.3 ile CHA2DS2-VASc skoru 4
olanlar takip etmektedir. Bes saniye iizerinde AF’si olanlara bakildiginda ise 25 hastanin
%40’ inda CHA2DS2-VASCc skoru 3 iken, %36’sinda CHA2DS2-VASc skoru 4 saptanmistir.
CHA2DS2-VASc skoru 8 olan 3 hastadan 2’sinde AF saptanmustir, ancak bu gruptaki hasta

sayisinin az olmasi nedeniyle 5 saniye iizerinde AF’si olanlarin sadece %8’ini kapsamaktadir

(Tablo-4.11).
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Tablo-4.11:Bes saniye tizerinde atriyal fibrilasyon saptanan hastalarin CHA2DS2-VASc

skoru dagilimi

CHA2DS2-VASc | TOPLAM AF VAR AF YOK P degeri
n:140 n:25 n:115
2 (n) (%) 13(9.3) 1(4.0) 12(10.4) 0.464
3 (n) (%) 45(32.1) 10(40.0) 35(30.4) 0.355
4 (n) (%) 41(29.3) 9(36.0) 32(27.8) 0.469
5 (n) (%) 16(11.4) 0(0) 16(13.9) 0.076
6 (n) (%) 17(12.1) 2(8.0) 15(13.0) 0.737
7(n) (%) 5(3.6) 1(4.0) 4(3.5) 1.000
8 (n) (%) 3(2.1) 2(8.0) 1(0.9) 0.082

AF VAR: 5 saniye lizerinde AF’si olanlar; AF YOK: 5 saniye lizerinde AF’si olmayanlar

Hastalarin ekokardiyografik ve laboratuvar degerlerinin ortalamalarina bakildiginda ise

SVEF, SVDSH, SVSSH, sol ventrikiil duvar kalinliklari, sol atriyum boyutlar1 agisindan fark

saptanmamustir. Sol atriyum boyutunun 5 saniye iizerinde AF’si olanlarda olmayanlara gore

hafif yiiksek oldugu izlenmistir (3.9+0.44 ve 3.75+0.50) (Tablo-4.12).
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Tablo-4.12:Bes saniye iizerinde atriyal fibrilasyon saptanan hastalarin ekokardiyografik ve

laboratuvar degerlerinin ortalamalarinin karsilagtirmasi

Ozellik AF VAR AF YOK P degeri
(Ortalama+Standart Sapma) n:25 n:115

Yas 79.48+8.65 73.43+6.33 <0.001
SVEF(ModifiyeSimpson)(%) 54.12+7.94 54.32+8.05 0.910
SVDSH (ml) 91.04+26.86 92.13+27.96 0.858
SVSSH (ml) 43.44+24.62 43.66+24.56 0.968
IVSK (cm) 1.20+0.14 1.20+0.17 0.919
SVADK (cm) 1.15+£0.11 1.15+0.13 0.995
Sol atriyum (cm) 3.9+0.44 3.75+0.50 0.170
Kreatinin (mg/dl) 0.97+0.24 0.91+0.23 0.279
Hemoglobin (g/dl) 12.83+1.77 13.49+1.57 0.066
Beyaz kiire (bin/ul) 7821+2493 792942297 0.834
Trombosit (bin/uL) 227600+80738 242391+73165 0.370
HDL-K (mg/dI) 42.76£10.00 43.40+10.91 0.785
LDL-K (mg/dI) 118.44+37.68 113.46+36.90 0.544
Trigliserid (mg/dl) 122.32+44.01 146.76+65.32 0.077
AST (U/L) 19.08+6.70 24.32422.05 0.243
ALT (U/L) 17.40+7.51 23.89+19.53 0.105
TSH (mU/L) 2.22+3.31 3.75+£11.41 0.510
Minimum kalp hiz1 54.96+9.74 55.16+7.94 0.911
Maksimum kalp hiz1 104.44421.12 103.49+13.43 0.777

SVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu; SVDSH: Sol ventrikiil diyastol sonu hacimi;
SVSSH: Sol ventrikiil sistol sonu hacimi; IVSK: Interventrikiiler septum kalligi; SVADK:
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Sol ventrikiil arka duvar kalinligi; VAR: 5 saniye {izerinde AF’si olanlar; YOK: 5 saniye

iizerinde AF’si olmayanlar

Yapilan lojistik regresyon analizinde ise 5 saniye iizerinde AF varligiin belirleyicilerinin yas

ve KOAH oldugu saptanmistir (p<0.05)( Tablo-4.13).

Tablo-4.13:Bes saniye iizerinde atriyal fibrilasyon saptanan hastalardaki lojistik regresyon

analizi
B P Exp(B) %095 gliven araligi
Alt Ust
Yas 0.113 0.001 1.12 1.049 1.196
KOAH -1.803 0.002 0.165 0.165 0.521

4.3. Otuz saniye tizerinde atriyal fibrilasyon saptanan hastalarin ozellikleri

Hastalarin 24 saatlik Holter monitorizasyonu incelendiginde 30 saniye iizerinde AF
saptananlarin  klinik ~ Ozellikleri, kullandiklar1 medikal tedaviler, ekokardiyografik

parametrelerinin degerlendirmesi karsilastirilmistir

Hastalarin klinik ozellikleri degerlendirildiginde 7 hastada 30 saniyenin lizerinde AF
saptanmistir (%5). Bu hastalarda da cinsiyet, HT, DM, KAH, KY, PAH, SVO/TIA oyktisti,
KOAH varlig: agisindan 30 saniye iizerinde AF’si olanlar ile olmayanlar arasinda istatistiksel
fark saptanmamistir. Otuz saniye iizerinde AF’si olanlarin %14.3'iinde SVO/TIA &ykiisii
varken %85.7’sinde izlenmemistir. Otuz saniye iizerinde atriyal fibrilasyon saptanan

hastalarin 6zellikleri Tablo-4.14’de belirtilmistir.

43



Tablo-4.14:0tuz saniye tizerinde atriyal fibrilasyon saptanan hastalarin 6zellikleri

Ozellik TOPLAM AF VAR AF YOK P degeri
n:140 n:7 n:133

Cinsiyet (n) (%) Kadin 70(50) 4(57.1) 66(49.6) 1.000
Erkek 70(50) 3(42.9) 67(50.4)

HT (n) (%) 135(96.4) 7(100) 128(96.2) 1.000

DM (n) (%) 50(35.7) 2(28.6) 48(36.1) 1.000

KAH (n) (%) 72(51.4) 5(71.4) 67(50.4) 0.442

KY (n) (%) 7(5.0) 0(0) 7(5.3) 0.608

PAH (n) (%) 18(12.8) 1(14.3) 17(12.8) 0.884

SVO/TIA Oykiisii 36(25.7) 1(14.3) 35(26.3) 0.677

(n) (%)

KOAH (n) (%) 19(13.6) 3(42.9) 16(12.0) 0.053

Sigara Kullanimi 64(45.7) 3(42.9) 61(45.9) 1.000

(n) (%)

Hipertiroidi (n) (%) 4(2.9) 0(0) 4(3.0) 1.000

Hipotiroidi (n) (%) 19(13.6) 2(28.6) 17(12.8) 0.242

Kan basinci 47(33.6) 0(0) 47(35.3) 0.095

yiiksekligi (n) (%)

HT: Hipertansiyon, DM: Diabetes Mellitus; KAH: Koroner arter hastaligi;; KY: Kalp
yetmezligi; PAH: Periferik arter hastalifi; SVO/TIA: Serebrovaskiiler olay/Transiskemik
atak; KOAH: Kronik obstruktif akciger hastaligi; AF VAR: 30 saniye {izerinde AF’si olanlar;

AF YOK: 30 saniye tizerinde AF’si olmayanlar

Hastalarin medikal tedavileri karsilastirildiginda 30 saniye iizerinde AF’si olanlar ile

olmayanlar arasinda istatistiksel fark saptanmamistir (Tablo-4.15).
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Tablo-4.15:0tuz saniye tizerinde atriyal fibrilasyon saptanan hastalarin kullandiklar1 medikal

tedaviler
Ozellik TOPLAM AF VAR AF YOK P degeri
n:140 n:/ n:133
Asetilsalisilik asit 80(57.1) 5(71.4) 75(56.4) 0.699
(n) (%)
Klopidogrel (n) (%) 36(25.7) 2(28.6) 34(25.6) 1.000
Varfarin (n) (%) 15(10.7) 1(14.3) 14(10.5) 0.556
ADEI (n) (%) 35(25.2) 0(0) 35(26.5) 0.192
ARB (n) (%) 48(34.3) 3(42.9) 45(33.8) 0.691
Beta blokor (n) (%) 66(47.1) 4(57.1) 62(46.6) 0.707
KKB (n) (%) 36(25.8) 1(14.3) 35(26.3) 0.400
Nitrat (n) (%) 16(11.4) 2(28.6) 14(10.5) 0.183
Statin (n) (%) 61(43.6) 3(42.9) 58(43.6) 1.000
Tiazid (n) (%) 47(33.6) 1(14.3) 46(34.6) 0.424
Spironolakton(n)(%) 7(5.0) 0(0) 7(5.3) 1.000

ADEI: Anjiyotensin déniistiicii enzim inhibitorleri; ARB: Anjiyotensin reseptdr blokérii;
KKB: Kalsiyum kanal blokorii; AF VAR: 30 saniye iizerinde AF’si olanlar; AF YOK: 30

saniye lizerinde AF’si olmayanlar

Hastalarin ekokardiyografik degerlendirmelerinde ise 30 saniye lizerinde AF’si olanlarda sol
ventrikiil hipertrofisi (%100), sol ventrikiil diyastolik islev bozuklugu (%100), mitral
yetersizligi (%85.7) varliginin daha fazla oldugu izlenmistir. Ancak her iki hasta grubu

arasinda istatistiksel fark saptanmamistir (Tablo-4.16).
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Tablo-4.16:0tuz saniye lizerinde siiren atriyal fibrilasyon saptanan hastalarin

ekokardiyografik parametrelerinin karsilastirmasi

Ozellik TOPLAM AF VAR AF YOK P degeri
n:140 n:7 n:133

SVEF Diisiikliigii(n) (%) 25(17.9) 2(28.6) 23(17.3) 0.608

SVH (n) (%) 92(65.7) 7(100) 85(63.9) 0.095

SVDIB (n) (%) 125(89.3) 7(100) 118(88.7) 1.000

MY (n) (%) 80(57.1) 6(85.7) 74(55.6) 0.239

SAD (n) (%) 46(32.9) 3(42.9) 43(32.3) 0.684

SVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu; SVH: Sol ventrikiil hipertrofisi; SVDIB: Sol
ventrikiil diyastolik islev bozuklugu; MY: Mitral yetersizligi; SAD: Sol atriyum dilatasyonu;
AF VAR: 30 saniye iizerinde AF’si olanlar; AF YOK: 30 saniye lizerinde AF’si olmayanlar

Yine tim CHA2DS2-VASc skorlarinda 30 saniye lizerinde AF’si olanlar ile olmayanlar

arasinda istatistiksel fark saptanmamistir ( Tablo-4.17).

Tablo-4.17:0tuz saniye lizerinde atriyal fibrilasyon saptanan hastalarin CHA2DS2-VASc

skoru dagilim1

CHA2DS2-VASc | TOPLAM AF VAR AF YOK P degeri
n:140 n:7 n:133
2 (n) (%) 13(9.3) 1(14.3) 12(9.0) 0.502
3 () (%) 45(32.1) 2(28.6) 43(32.3) 1.000
4 (n) (%) 41(29.3) 2(28.6) 39(29.3) 1.000
5 (n) (%) 16(11.4) 0(0) 16(12.0) 1.000
6 (n) (%) 17(12.1) 1(14.3) 16(12.0) 1.000
7 (n) (%) 5(3.6) 0(0) 5(3.8) 1.000
8 (n) (%) 32.1) 1(14.3) 2(15) 0.144

AF VAR: 30 saniye lizerinde atriyal fibrilasyonu olanlar; AF YOK: 30 saniye lizerinde atriyal
fibrilasyonu olmayanlar
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Hastalarin ekokardiyografik ve laboratuvar degerlerinin ortalamalarina bakildiginda 30 saniye
iizerinde AF’si olanlarda yas ortalamast 81.29+9.58 iken, 30 saniye iizerinde AF’si
olmayanlarda 74.15+6.87 saptanmistir. Gruplar arasinda SVEF, SVDSH, SVSSH o6l¢timleri
benzer saptanmistir. Sol atriyum boyutu 30 saniye iizerinde AF’si olanlarda olmayanlara gore
daha genis saptanmustir (4.154+0.56, 3.76+0.49, p=0.042). Yine Holter cihazi ile tespit edilen
maksimum kalp hizi degerlendirildiginde 30 saniye iizerinde AF’si olanlarda olmayanlara
gore daha yiiksek bulunmustur (116.71+29.35, 102.97+£13.72, p=0.018). Otuz saniye iizerinde
atriyal fibrilasyon saptanan ve saptanmayan hastalarin ekokardiyografik ve laboratuvar

degerlerinin ortalamalarinin karsilastirmas: Tablo-4.18de belirtilmistir.
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Tablo-4.18:0tuz saniye lizerinde atriyal fibrilasyon saptanan ve saptanmayan hastalarin

ekokardiyografik ve laboratuvar degerlerinin ortalamalarinin karsilastirmasi

Ozellik AF VAR AF YOK P degeri
(Ortalama+Standart Sapma) n:7/ n:133

Yas 81.29+9.58 74.15+6.87 0.010
SVEF(ModifiyeSimpson)(%) 53.57+5.02 54.32+8.14 0.810
SVDSH (ml) 89.28+18.83 92.08+28.10 0.795
SVSSH (ml) 41.57+10.96 43.72+25.01 0.821
IVSK (cm) 1.22+0.04 1.20+0.17 0.734
SVADK (cm) 1.21+0.03 1.14+0.13 0,209
Sol atriyum (cm) 4.15+0.56 3.76+0.49 0.042
Kreatinin (mg/dl) 1.00+0.27 0.92+0.23 0.381
Hemoglobin (g/dl) 12.21£1.59 13.43+1.60 0.052
Beyaz kiire (bin/ul) 8545+3155 7876+2283 0.460
Trombosit (bin/uL) 21057144694 241285+75525 0.289
HDL-K (mg/dl) 41.85+10.74 43.36=10.75 0.718
LDL-K (mg/dI) 97.00+13.39 115.27£37.59 0.204
Trigliserid (mg/dl) 115.85+26.62 143.79+63.70 0.251
AST (U/L) 15.14+3.62 23.81£20.68 0.271
ALT (U/L) 14.14+£2.79 23.18+18.48 0.199
TSH (mU/L) 4.2+5.98 3.44+10.64 0.852
Minimum kalp hiz1 58.28+11.99 54.96+8.04 0.301
Maksimum kalp hiz1 116.71£29.35 102.97+13.72 0.018

SVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu; SVDSH: Sol ventrikiil diyastol sonu hacimi;
SVSSH: Sol ventrikiil sistol sonu hacimi; IVSK: Interventrikiilerseptum kalinligi; SVADK:
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Sol ventrikiil arka duvar kalinligi; AF VAR: 30 saniye iizerinde AF’si olanlar; AF YOK: 30

saniye iizerinde AF’si olmayanlar

Yapilan lojistik regresyon analizinde ise 30 saniye lizerinde AF varligiin belirleyicilerinin

yas ve Holter cihazinda saptanan maksimum kalp hizi oldugu saptanmistir (p<0.05)( Tablo-

4.19).

Tablo-4.19: Otuz saniye tizerinde atriyal fibrilasyon saptanan hastalardaki lojistik regresyon

analizi
B P Exp(B) %095 gliven aralig1
Alt Ust
Yas 0.119 0.028 1.126 1.013 1.252
Ust hiz 0.041 0.044 1.042 1.001 1.084
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5.TARTISMA

Atriyal fibrilasyon toplumda en sik goriilen kalict ritim bozuklugu olmasi ve inme gibi kalict
sekellere neden olmasi nedeniyle toplumsal maliyet agisindan biiyiikk 6neme sahiptir. Yillar
gectikce yaslh niifusun artmasi ile birlikte AF insidansi artmakta, daha fazla kisi bu durumdan
etkilenmektedir. Atriyal fibrilasyonun olusumunda bazi risk faktorlerinin rol oynadigi ve bu
risk faktorlerinin de AF’deki inme risk faktorleri ile benzerlik gosterdigi bilinmektedir.
Atriyal fibrilasyon, neden oldugu kalp yetmezligi, inme, diger embolik olaylar nedeniyle ciddi
bir morbidite ve mortalite artisina neden olmaktadir. Bu mortalite artisinin AF’nin
paroksismal ya da kalict olmasiyla iligskisi olmadig1 gibi semptomatik ve asemptomatik
olmasiyla da iligkisi saptanmamustir. Bircok ¢aligmada klinik olarak asemptomatik AF’nin de
semptomatik AF kadar énemli oldugu, inme riskinde en az semptomatik olanlar kadar risk
artistna  neden oldugu belirtilmistir. Atriyal fibrilasyonda asemptomatik epizodlar

semptomatiklerden daha sik gelismektedir.

Son zamanlarda asemptomatik AF epizodlarmin insidansi, iskemik inmeye etkisi
aragtirmacilar arasinda merak konusu olmustur. Bugiine kadar yapilan caligsmalar arasinda
asemptomatik AF insidansi degiskenlik gostermektedir. Bunun nedenleri icinde takip
araclarinin asemptomatik AF’yi tespit giici ve ritim bozuklugunun paroksismal olmasi
nedeniyle takip siireleri siralanabilir. Bazi ¢aligmalarda 24 saatlik Holter monitorizasyonu
kullanilirken bazilarinda aralikli 30 giinliik ritim takibi, bazilarinda ise implante edilen
cihazlar kullanilmistir. Diger 6nemli bir neden ise iskemik inme agisindan kabul edilecek AF
siiresinin tam olarak anlagilamamis olmasidir. Bircok calismada farkli AF siireleri anlamhi

kabul edilmistir.

En 6nemli ¢aligmalardan biri olan ASSERT calismasinda 6 dakika {izerinde subklinik atriyal
tagiaritmi varligt ve 2.5 yillik takipte bu hastalarda inme veya sistemik emboli riski
incelenmistir. Calismaya 65 yas ve lizerinde, medikal tedavi gerektiren hipertansiyonu olan
ancak bilinen AF Oykiisli olmayan, 8 hafta i¢inde iki odacikli pacemaker ya da defibrilator
implante edilmis olan 2580 hasta dahil edilmistir. Herhangi bir nedenle varfarin kullanmak ve
atriyal fibrilasyon ya da atriyal flutter 6ykiisii olmas1 diglama kriteri olarak belirlenmistir. Alt1
dakika iizerinde siiren yiiksek hizli atriyal epizodlar (190 atim/dakika ve iizerinde) AF olarak

tanimlanmistir. Birincil sonlanim noktasi olarak iskemik inme ve sistemik embolizm, iKincil
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sonlanim noktas1 olarak vaskiiler 6liim, miyokard infaktiisii, herhangi bir nedenle inme,
atriyal tasikardi olarak belirlenmistir. Ug ay sonunda yapilan cihaz sorgulamasinda hastalar
AF acisindan degerlendirilmistir. Hastalar calisma sonuna kadar her 6 ayda bir tekrar
degerlendirilmistir. Calismada 6 dakika {izeri AF epizodlarina bakildiginda 3 aylik takipte
%10, 2.5 yillik takipte ise %34.7 hastada subklinik atriyal tasiaritmi izlenmistir. Subklinik
atriyal tagiaritmi varli1 diger risk faktorlerinden ve klinik atriyal fibrilasyon gelismesinden
bagimsiz olarak inme veya emboli gecirme riskini 2.5 kat artirmaktadir (p<0.007). Ayni
zamanda ileride bu hastalarda klinik AF gelisme riski de yiiksek bulunmustur (p<0.001).
Asemptomatik AF sikligima bakildiginda ise subklinik atriyal tasiaritmilerin klinik atriyal
fibrilasyona gore 8 kat fazla oldugu izlenmistir. Hastalarin CHADS2 skorlar1 da
degerlendirilmistir. Subklinik atriyal tasikardilerde ve CHADS2 skoru 2’den biiyiik olanlarda
yillik inme riski %3.78/y1l bulunmustur. Inme riski bu hastalarda AF siiresi ile iliskili
saptanmistir. Atriyal fibrilasyon siiresi uzadik¢a inme riskinde de belirgin artis saptanmistir
(213). Bu calisma asemptomatik AF hastalarindaki inme riskinin 6nemli diizeyde arttigini

gostermesi nedeniyle doniim noktasi olmustur.

Pacemaker implante edilmis 2010 hastanin katildigi bir diger ¢alisma olan MOST
caligmasinda 6 yillik takipte AHRE (atrial high rate episodes) - 5 dakikadan uzun siiren 220
atim/dakikanin {izerinde seyreden yiiksek hizli atriyal epizod- tespit edilenlerde total
mortalite, inme ve ileride klinik AF gelisme riski yiiksek saptanmistir (p=0.0092, p=0.0011,
p=0.0001). Ancak MOST c¢aligmasinda daha onceden AF Oykiisii olup olmadigina
bakilmamistir. Semptomlar agisindan degerlendirildiginde AHRE tespit edilenlerin

cogunlukla semptom tarifledigi gozlenmistir (212).

Inme gegirmis hastalarin dortte birinin nedeni bilinmeyen inme grubunda olmasi nedeniyle
sebebin asemptomatik AF epizodlar1 olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu amagla bu grup
hastalarin etiyolojilerinin aydinlatilmas1 amaciyla ¢esitli araclar kullanilarak sessiz AF
epizodlar tespit edilmeye galisilmistir. Bu ¢alismalardan biri olan EMBRACE ¢alismasinda
kriptojenik inme/TIA 6ykiisii olan hastalarda uzun ve kisa siireli takip yontemleri ile 30
saniye ve 2.5 dakika iizerinde AF arastirilmistir. Bu ¢alismaya 55 yas ve iizerinde, bilinen AF
oykiisii olmayan, 6 ay i¢inde kriptojenik inme/TIA gegirmis olan 572 hasta dahil edilmistir.
Hastalar 30 giinliik ritim takibi yapilan ve 24 saatlik Holter takibi yapilan olarak iki gruba
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ayrilmistir. Birincil sonlanim noktas1 olarak 30 saniye ve iizerinde saptanan AF, ikincil
sonlanim noktasi olarakta 30 saniye, 2.5 dakika iizerinde ve herhangi bir siirede saptanan AF
belirlenmistir. Caligmanin birincil sonlanim noktalarina bakildiginda 30 giinliik ritim takibi ile
saptanan AF %16.1 iken, 24 saatlik Holter takibi ile saptanan AF %3.2 oraninda saptanmistir
(P<0.001). Iki buguk dakika iizerinde seyreden AF’ye bakildiginda ise 30 giinliik ritim takibi
yapilanlarda %9.9, Holter takibi yapilanlarda ise %2.5 oraninda saptanmistir (P<0.001).
Herhangi bir siirede saptanan AF’ye bakildiginda ise uzun siireli takip ile %19.7 oraninda
saptanirken kisa siireli takipte %4.7 oraninda saptanmis, bu da istatistiksel olarak anlamli
saptanmistir. Bu ¢alismada uzun siireli ritim takibi ile nedeni bilinmeyen inmeli hastalarda AF
saptanma olasihiginin  daha yiiksek oldugu tespit edilmisti. Onemli bir bulguda
monitorizasyon yontemlerinden bagimsiz olarak klinik AF sadece %0.5 hastada saptanmistir
(35).

Bir diger caligmada ise nedeni bilinmeyen inmeli hastalarda 24 saatlik Holter takibinin AF’yi
dislamada yeterli olmayacaginin, daha uzun siireli takiplerin gerektiginin diistinildigi
CRYSTAL calismasidir. Kriptojenik inmesi olan, 40 yas ve iizerindeki, AF 6ykiisii olmayan
447 hasta bu calismaya dahil edilmistir. Hastalar siirekli ritim takibi yapilabilen kardiyak
monitdr (ICM, insertable cardiac monitors) ve kontrol gruplarina (EKG) ayrilmistir. Birincil
sonlanim noktasi olarak 6. ayda saptanan 30 saniye ve iizerindeki AF, ikincil sonlanim noktasi
ise 12. ayda saptanan AF olarak belirlenmistir. Alt1 ay sonunda ICM’li hastalarin %8.9’unda,
kontrol grubundaki hastalarin %1.4’tinde AF saptanmistir (hazard orani, 6.4; 95% giiven
aralig [CI], 1.9 -21.7; P<0.001). ICM grubunda AF saptanana kadar gecgen ortanca siire 41
giin iken kontrol grubunda 32 giin olarak saptanmistir. ICM grubundaki hastalarin %74 iinde
AF’lerin asemptomatik oldugu izlenmistir. Ikincil sonlanim noktalarina bakildiginda ise 12 ay
sonrasinda ICM grubunda %12.4, kontrol grubunda ise %2.0 hastada AF saptanmigtir (hazard
orani, 7.3; 95% CI, 2.6 -20.8;P<0.001) (216).

Biz calismamizda 24 saatlik Holter takibi ile 5 saniye ve 30 saniye lizerinde sliren
asemptomatik AF goriilme siklig1 ve bu durumu etkileyen faktorleri belirlemeyi amagladik.
Calismamizda 5 saniye iizerinde asemptomatik AF saptanan hastalarin oran1 %17.9 iken 30
saniye ilizerinde asemptomatik AF saptanan hastalarin oram1 %35 idi. Literatiirde bizim

caligmamiza benzer hastalarin bu amagla degerlendirildigi bir ¢alisma mevcut degildir. Bu

52



nedenle ¢alismamizda gozlenen oranlar1 diger calismalarla birebir karsilastirmak miimkiin
degildir. Ancak incelenen popiilasyon ayni olmasa bile 24 saatlik ritim takibi yapilan diger bir
calisma olan EMBRACE c¢aligmasinda AF siklig1 benzer oranda saptanmistir. ASSERT e
bakildiginda ise her ne kadar anlamli kabul edilen AF siireleri farkli olsa da bizim
caligmamizda saptadigimiz 30 saniye iizeri asemptomatik AF insidansinin ASSERT’deki 3
aylik ve 2.5 yillik takipte saptanan oranlardan daha diisiik saptanmigtir. Bunun sebebinin
calismamizda sadece tek bir kez ve kisa siireli elektrokardiyografik izlem yapilmis oldugunu
disiinmekteyiz. ASSERT’de onemli bir bulgu da subklinik atriyal tasiaritmi olayinin
saptandig1 ilk 3 aydaki ortanca siirenin 36 giin olmasidir. Bu nedenle kisa stireli takipler ile
asemptomatik AF saptanma olasiligi daha da diismektedir. Bu tespitlerle uyumlu olarak daha
onceden bilinen AF’si olmayan ve iskemik inme/ TIA gegiren hastalarm alindigi bir
calismada 24 saatlik Holter monitorizasyonu ve 30 giinliik aralikli ritim takibi ile %10’undan
fazlasinda asemptomatik AF saptanmistir. Yine bu c¢alismada AF saptamada aralikli 30
giinliik ritim takibinin 24 saatlik Holter monitorizasyonuna iistiin oldugu saptanmistir
(p=0.013) (217).Goriilmektedir ki hastalara uygulanan yontemlerde takip siireleri uzadikca
asemptomatik AF goriilme siklig1 da artmaktadir. Glinlimiizde sebebi bilinmeyen inme nedeni
olarak arastirilan asemptomatik AF tespitinde 24 saatten daha uzun ritim takipleri

gerekmektedir.

Atriyal fibrilasyon olusumunda en Onemli risk faktorlerinden birisi yastir. AF’nin yagla
iligkisi Framingham calismasinda ispatlanmistir (4). Bu calismada 50 yasindan sonra her
dekatta AF insidansinin ikiye katlandigi, 80 yaslarinda % 10’lara ulastig1 gosterilmistir. Bizim
caligmamizda 5 saniye ve 30 saniye iizerindeki asemptomatik AF varliginin yasla iliskisi
istatiksel olarak anlamli saptanmistir (5 saniye iizerinde AF olanlarda yas ortalamasi
79.48£8.65, 30 saniye iizerinde AF saptananlarda ise 81.29+9.58, p<0.001 ve p=0.01). Yasin
ilerlemesi ile asemptomatik AF siklig1 artmaktadir. Diger caligmalara bakildiginda ise geligkili
sonuglar bulunmustur. AFFIRM c¢alismasinda daha 6nce AF Oykiisii olup olmamasina
bakilmayarak asemptomatik ve semptomatik AF karsilagtirlmis ve bizim bulgumuzu
destekler nitelikte ileri yaslarda semptomatik AF’ye gore asemptomatik AF’nin daha sik
goriildiigii izlenmistir (214). Cogunlukla yash hastalarda semptomlarin daha az gorildigi
belirtilmistir. ‘Prevalence of unknown atrial fibrillation in patients with risk factors’ baslikli

caligma da bilinen AF 6ykiisii olmayan, AF risk faktorlerine sahip 132 hastanin semptomatik
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AF gortilme sikligimin arastirildig bir diger ¢alismadir. Bu ¢alismada AF saptananlarin yas
ortalamasi 74+6 saptanmis olup AF goriilmeyenlerden daha yiiksek saptanmistir (p=0.05).
Yas arttikca semptomatik AF goriilme olasiligt da artmaktadir (218). ASSENT ve MOST
caligmalarinda ise yasin asemptomatik AF goriilmesinde belirleyici bir faktér olmadigi tespit

edilmistir (212, 213).

Bizim c¢alismamizda 5 saniye lizerinde asemptomatik AF incelendiginde yas faktdriinden
sonra ikinci anlamli faktor ise kronik obstruktif akciger hastaligidir. KOAH hipoksiyi
tetikleyerek AF’ye zemin hazirlayabilmektedir. Calismamizda 5 saniye iizerinde AF
saptananlarda daha fazla oranda KOAH saptanmustir (p=0.001). AFFIRM ¢aligmasinda ise
pulmoner hastaliklar asemptomatik AF hastalarinda daha az oranda izlenmistir (p=0.001)
(214). Bu celiskili sonuglara ragmen KOAH’1n atriyal fibrilasyon gelismesinde rol oynayan

faktorlerinden olabilecegi genel bir kan1 olarak bilinmektedir.

Calismamizda Holter monitorizasyonu sirasinda saptanan maksimum kalp hizi 30 saniye
iizerindeki AF hastalarinda daha yiiksek bulunmustur (AF saptananlarda 116.71+29.35
atim/dakika, AF saptanmayanlarda 102.97+13.72 atim/dakika, p=0.018). Sempatik aktivite
artisinin AF patofizyolojisinde rolii oldugu bilinmektedir. Buradan yola ¢ikarak sempatik
aktivitesi yiiksek olanlarda asemptomatik AF riskinin de yiiksek oldugu sodylenebilir.
AFFIRM calismasinda ise asemptomatik AF olanlarmn maksimum kalp hizinin daha diisiik
oldugu izlenmistir (214). Ancak AFFIRM c¢alismasinda asemptomatik AF’si olanlarla
semptomatikler karsilastirdig: icin bu bulgu saptanmis olabilir. Hastalarin daha ¢ok yiiksek
kalp hizlarina bagl semptom tariflemeleri ve normal kalp hizlarinin daha az semptoma neden
olmasi1 AFFIRM g¢alismasinda saptanan bu bulguya aciklama getirebilir. ASSERT
caligmasinda da subklinik atriyal tasiaritmisi olanlarin istirahat kalp hiz1 diisiik saptanmistir
(Subklinik atriyal tasiaritmisi olanlarda 68+12 atim/dakika, subklinik atriyal tasiaritmisi
olmayanlarda 70+12 atim/dakika, p=0.001).

Bilindigi lizere AF’de inme goriilme olasiligini belirlemek i¢in kullanilan CHA2DS2-VASc
skoru onemli bir belirleyicidir. Bundan Onceki calismalarda siklikla CHADS2 skoru
kullanilmigtir. ASSERT c¢alismasinda her iki grupta CHADS?2 skoru 2’nin iizerinde olup
subklinik atriyal tasiaritmisi olanlarda yillik inme gelisimi %3.78 iken subklinik atriyal
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tasiaritmisi olmayanlarda yillik inme gelisim %0.97°dir ( hazard orani, 3.93; 95% giivenlik
araligi [CI], 1.55-9.95; P=0.35) (213). Ayrica subklinik atriyal tasiaritmi saptanan ve
CHADS2 skoru 1 olan hastalarda yillik inme gelisimi %0.56 olup skor 2’nin iizerinde
olanlardan daha diisiik saptanmistir. CHA2DS2-VASc skoru inme riskini belirlemekle birlikte
AF risk faktorlerini de igermektedir. Calismamizda CHA2DS2-VASc skoru ile asemptomatik
AF insidansi arasinda dogru orantil bir iligki saptanmamustir. Biz ¢alismamizda en yiiksek AF
oranlarm1 CHA2DS2-VASc skoru 3 olanlarda gozlemledik. CHA2DS2-VASc skoru 3’iin
iizerinde olanlarda AF goriilme oranlarmi daha diisiik saptadik. Ancak skor arttikca AF
sikligiin arttigi bilinmektedir, calismamizdaki hasta sayisinin azligr nedeniyle bu durumun
ortaya ¢ikmis olabilecegini diisiinmekteyiz. ‘Prevalence of unknown atrial fibrillation in
patients with risk faktors’ ¢alismasinda ise CHADS?2 skoru arttikga asemptomatik AF riski
artmaktadir (218). Hastalarimizin CHA2DS2VASc skoru ortalamasi kadinlarda 4.4+1.4,
erkeklerde 3.68+1.3 saptanmistir (p=0.002). CHADS2 skoru ortalamasi ASSERT
calismasinda subklinik atriyal tasiaritmi saptananlarda 2.2+1.1 saptanmis ve diger grupla

istatistiksel fark izlenmemistir (p=0.47)

Hastalarin  hem klintk hem de ekokardiyografik, AF risk faktorleri olarak
degerlendirilebilecek etkenlere bakildiginda ise 5 saniye iizerinde asemptomatik AF
olusumunda etkileri gosterilememistir. Caligmamizda istatistiksel olarak anlamli olmamakla
birlikte 5 saniye {izerinde AF’si olanlarda sol atriyum boyutu daha biiyiik saptanmistir
(3.9+£0.44 cm, 3.75+0.50 cm, p=0.17). Otuz saniye {lizerinde AF olanlarda ise sol atriyum
dilatasyonu daha fazla izlenmistir ve istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (4.15+0.56,
3.76+£0.49cm, p=0.042). Sol atriyum dilatasyonunun AF olusumuna zemin hazirladigi

bilinmektedir. Bu bulgular da daha 6nceki ¢aligmalarin bulgulari ile drtiismektedir.

Diger ekokardiyografik parametrelerden olan sol ventrikiil hipertrofisi, sol ventrikiil
diyastolik islev bozuklugu, mitral yetersizligi acisindan gruplar arasinda anlamli istatistiksel
fark izlenmemistir. Fakat 30 saniye lizerinde AF olanlarin tamaminda sol ventrikiil

hipertrofisi ve sol ventrikiil diyastolik islev bozuklugu saptanmistir.

Bilinmektedir ki AF’de etkili oral antikoagiilasyon tedavisi ile inmelerin iigte ikisinden

korunulabilir. AsemptomatikAF’nin semptomatiklerden daha fazla izlenmesi ve ASSERT
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caligmasinda gosterildigi gibi asemptomatik AF epizodlarinin inme riskini artirmasi nedeniyle
bu AF’lerin tespiti ve hastanin inme riski géz Oniine alinarak antikoagiilasyonu, tedavi
asamasinda onemli bir yer tutacaktir. Tesadiifen saptanan asemptomatik AF epizodlari olan
hastalarin antikoagiilasyonu konusunda da tartismali durumlar séz konusudur. inme riskinin
hangi siiredeki AF episodlarinda arttig1 bilinmemektedir. Calismalara bakildiginda
ASSERT’de 6 dakika iizerinde siiren subklinik atriyal tasiaritmilerde inme riski artmigtir.
MOST caligmasinda yine 5 dakika ve lizerindeki AHRE’ler mortaliteyi artirmistir. Baz1 diger
caligmalarda 30 saniye ve tizeri AF varligi degerlendirilmistir (35, 216). Bu farkli AF siireleri
nedeniyle ortak bir fikir birligi olusturulamamakla birlikte ¢ogunlukla 30 saniye ve {izeri
AF’lar hastanin inme riski géz oniine alinarak antikoagiile edilmesi uygun goriilmektedir. Biz
calismamizda hastalar1 inme agisindan izlemedik. Bu nedenle ¢alismamiz bu konuda bir fikir

vermemektedir.

Bizim ¢alismamiz ve diger caligsmalar birgok hastada asemptomatik AF sikliginin daha
onceden tahmin edilenden daha yiiksek oldugunu ve bu hastalarda inme riskinin artmis
olabilecegini gdstermektedir. Ancak hicbir ¢alismada AF ile inme arasinda dogrudan bir
neden sonuc iligkisi gosterilememistir. ASSERT c¢alismasinin verileri subklinik atriyal
tagiaritmi varligt ile inme ve sistemik embolinin zamansal iligkisi acisindan
degerlendirilmistir ( 219). Caligmada takip siiresinde inme ve sistemik emboli gelisen 51
hastanin %51’inde subklinik atriyal tasiaritmi saptanmistir. Bu 51 hastanin %35’inde
subklinik atriyal tasiaritmi inme ve sistemik emboli gelismeden 6nce saptanmistir. Ancak
inme ve sistemik emboli gelismeden onceki 30 giin icinde subklinik atriyal tasiaritmi 4
hastada saptanmistir, bunun orani ise sadece %8’dir. Yani ¢ok az hastada inme ve sistemik
emboli olayr olmadan 6nceki ay i¢ince subklinik atriyal tagiaritmi saptanmistir. Bu nedenle
AF’si olan hastalardaki inmelerin birgogunun dogrudan AF nedeniyle degil de eslik eden risk
faktorleri nedeniyle gelismis olmasit muhtemeldir. Benzer sekilde AF’si olmadigi diisiiniilen
hastalarda gelisen inmelerin bircogunun da subklinik AF nedeniyle gelismis olmasi da

mimkiindiir. Sonug olarak hem AF, hem de inme i¢in risk faktorleri oldukg¢a benzerdir.

Calismamizda asemptomatik hastalarda kisa siireli AF oldukca sik goézlenmistir. Bunun
sebebinin caligmaya genellikle CHA2DS2-VASc skoru yliksek olan hastalarin alinmasi
oldugu kanisindayiz. Bildigimiz kadariyla literatiirde bu hasta grubunda asemptomatik AF
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sikligini arastiran baska bir calisma yoktur. Biz bu ¢alismayla inme agisindan yiiksek riskli
olan hastalarda asemptomatik AF’nin énemine dikkat ¢ekmek istedik. Bilindigi iizere AF’li
hastalarda inme riskinin ve antikoagiilasyon gerekliliginin  degerlendirilmesinde
CHA2DS2-VASc skoru kullanilmaktadir. Bu skorlama sistemi giiniimiizde sadece AF’li
hastalar i¢in gegerlidir. Calismamiza alinan hastalarin hi¢birinde AF oldugu bilinmediginden
antikoagiilasyon endikasyonu yoktu. Ancak bu c¢alismayla hastalarin bir kisminda
asemptomatik AF episodlar1 saptandi. Bu sonug¢ bize inme riski yliksek olan hastalarin en
azindan bir kisminin antikoagiilasyon endikasyonu doguracak AF ataklar1 olabilecegini
disiindiirmektedir. Calismamizda inme ile ilgili bir degerlendirme yapilmadigindan hangi
hastalarda inme sikliginin artmis oldugu konusunda fikir sahibi degiliz. Sonu¢ olarak bu
calismada inme agisindan yiiksek riskli olan hastalarda asemptomatik AF sikliginin yiiksek

oldugunu ve ileri yas ile KOAH varliginin bu riski arttirdigini saptadik.
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6.CALISMANIN KISITLILIKLARI

v' Asemptomatik AF tanis1 konulmasinda hastalarin hi¢ semptom tariflememesi
Oongoriilmiistiir. Ancak hastalarda sadece sersemlik, yorgunluk gibi semptomlara da
sebep olabilen AF, bu semptomlarin toplumda sik goriilmesi nedeniyle bizim
caligmamizda semptomatik sorgulamaya dahil edilmemistir.

v’ Hastalarda 24 saatlik Holter monitorizasyonu yapilmis, bu siirecte gelisen
asemptomatik AF epizodlar1 kayit edilmistir. Ancak bilinmektedir ki asemptomatik
AF proksismaldir ve her 24 saat i¢inde tekrar etmeyebilir. 24 saatlik kayitlar
asemptomatik AF tespitinde yetersiz kalabilmektedir. Bu yetersizlige hasta sayimizin

az olmasinin 6nemli katkisi bulunmaktadir.
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7.SONUCLAR

v

Toplumda 65 yas lizerinde AF agisindan risk faktorleri olan hastalarda 5 saniye
izerinde saptanan asemptomatik AF insidansi diger ¢aligmalarla benzer, 30 saniye ve
iizeri AF insidansi ise daha az saptanmustir.

Yas artis1 semptomatik AF’de oldugu gibi asemptomatik AF’de de 6nemli bir risk
faktoriidiir. Asemptomatik AF’nin inme riskini artirmasi nedeniyle 6zellikle de yash
hastalarda AF agisindan uzun siireli tarama yapilmasi onerilebilir.

Asemptomatik AF tespitinde 24 saatlik Holter takibi ile daha kisitli sonuglar elde
edilmektedir. Bu nedenle o6zellikle de nedeni bilinmeyen inmelerde 24 saatlik Holter
takibi sonucunda AF tespit edilememesi etiyoloji agisindan AF’yi ekarte
ettiremeyebilir.

CHA2DS2VASc skoru ile asemptomatik AF goriilmesi arasinda dogru orantili bir
iliski saptanmamuistir.

Diger ¢aligmalarla celiskili bulgular saptadigimiz pulmoner hastaliklar ve maksimum
kalp hizinin asemptomatik AF’ye etkisini arastirmak amaciyla daha fazla caligmaya

ihtiyac vardir.
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