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Baslarken

Hekimlik mesleginin hastaliklarin saptanmasi, tedavisi ya da 6n-
lenmesi amaciyla test edilen ve piyasaya sunulan tanisal girisim-
lerin ve tedavilerin kullanimina iligkin elestirel degerlendirmeler-
de rol almasi ¢ok 6nemlidir. Bu girisim ve tedavilerin mutlak ve
gorece yarar ve risklerini belgeleyen verilerin uzmanlar tarafin-
dan titizlikle degerlendirilmesi yoluyla olusturulacak kilavuzlar,
tibbi bakimi daha etkili kilacak, hastalarla ilgili sonuglari optimi-
ze edecek ve kaynaklarin en etkili stratejilere odaklanmasini sag-
layarak toplam maliyeti olumlu etkileyecektir.

Amerikan Kardiyoloji Dernegi Vakfi (American College of Car-
diology Foundation, ACCF) ve Amerikan Kalp Birligi (American
Heart Association, AHA) 1980'en bu yana kardiyovaskdler has-
talik alaninda bu gibi kilavuzlar gelistirmek tizere ortak calisma
yurttmektedirler. Bu ¢abalar, gorevi 6nemli kardiyovaskiiler has-
taliklar ve girisimler icin uygulama kilavuzlarini gelistirmek, gtin-
cellestirmek ya da gézden gecirmek olan ACC/AHA Uygulama
Kilavuzu Goérev Grubu tarafindan yarttilmektedir. Goérev Grubu
bu kilavuzu Avrupa Kardiyoloji Dernegi (European Society of
Cardiology, ESC) ile isbirligi icinde gelistirmekten memnunluk
duymaktadir. Kanitlarn degerlendirmek ve bagimsiz bir yazar gru-
bu olarak klinik uygulamalara yonelik yazili 6nerileri gelistirmek
ve glincellestirmek tizere yazim komiteleri gérevlendirilmistir.

Bu 3 &rgitiin her biri tarafindan, bireysel verileri incelemek ve
kilavuzu yazmak tizere konuyla ilgili uzmanlar secilmistir. Uygun
durumlarda bu stirece baska tip ve uzmanlik alanlarindan ek ba-
z1 temsilciler de dahil edilmistir. Yazim komitelerinin gérevi ézel-
likle formel literatir taramasi gerceklestirmek, belli bir tedavi ya
da girisimin lehindeki ve aleyhindeki kanitlarin glicint degerlen-
dirmek ve veri bulunmasi durumunda saglikla ilgili beklenen
sonlanimlari hesaplamak olarak tanimlanmistir. Belli test ya da
tedavilerin secilmesinde rol oynayan, hastalara 6zgli modifiye
edici ozellikler, eslik eden hastaliklar ve hasta tercihleri, ayrica
hangi siklikta izleme yapilmasi gerektigi ve maliyet etkinligi so-
runlan ele alinacaktir; ancak, bu kilavuzdaki 6nerilerin olusturul-
masinda esas olarak etkinlik ve klinik sonlanim verilerinin gézden
geciriimesi temel alinacaktir.

ACC/AHA Uygulama Kilavuzu Gérev Grubu ve ESC Uygula-
ma Kilavuzu Komitesi Yazim Komitesi, dis iliskiler ya da kisisel ¢i-
karlar sonucunda ortaya cikabilecek tim gercek, olasi ya da 6n-
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gorilen cikar catismalarini 6nlemek icin miimkdin olan tiim ¢aba-
yi harcamaktadir. Ozellikle, tim Yazim Komitesi tyelerinden ve
belgeyi degerlendiren hakemlerden, gercek ya da olasi ¢ikar ¢a-
tismasi olarak algilanabilecek, bu tiirden tim iliskilerini aciklayan
bildirimde bulunmalar talep edilmektedir. Yazim Komitesi tyele-
rinin endistriyle gegmiste kuduklan, kilavuz gelistirme isleviyle
baglantili sayilabilecek iligkilerini de aciklamalari israrla vurgulan-
maktadir. Bir Yazim Komitesi tiyesinin gorevi sirasinda endistriy-
le yeni bir iliski gelistirmesi durumunda, kilavuz personelini ha-
berdar etmesi gerekmektedir. Yazim Komitesi tyesinin katkisinin
devam edip etmeyecegi gdzden gecirilecektir. Bu bildirimler Gst
Gorev Grubu tarafindan gozden gecirilmekte, her toplantida
s6zlU olarak tim Yazim Komitesi tyelerine aciklanmakta ve ger-
ceklesen degisiklikler Yazim Komitesi tarafindan giincellestiril-
mekte ve gozden gecirilmektedir. ACC, AHA ve ESC World Wi-
de Web sitelerinden (http:// www.acc.org/clinical/manual/ma-
nual_introltr.htm, http://circ.ahajournals.org/manual/  ve
http://www.escardio.org/knowledge/guidelines/Rules/) erisim
olanagl bulunan metodoloji el kitaplarindan, endustriyle iligkiler
de dahil olmak Uzere kilavuz gelistirmede uygulanan politikalar-
la ilgili ayrintili bilgi edinilebilir. Bu kilavuzla baglantili olarak ya-
zarlanin endustriyle iliskileri icin Ek I'e, degerlendirmeci hakemle-
rin endUstriyle iliskileri icin de Ek 11'ye bakilabilir.

Bu uygulama kilavuzunun 6zgill hastaliklarin ve durumlarin
tanisinda, tedavisinde ve 6nlenmesinde genel olarak kabul edi-
lebilir nitelikte bir dizi yaklasimi tanimlayarak, tedaviden so-
rumlu hekimlere klinik kararlarinda destek olmasi umulmakta-
dir. Bu kilavuzda ¢ogu durumda hasta ¢cogunlugunun ihtiyag-
larina uygun onlemler tanimlanmaya calisiimaktadir. Bu kila-
vuzdaki 6neriler mevcut glincel bilimsel kanitlarin kapsamli bir
degerlendirmesi temelinde uzmanlar arasinda olusturulan go-
ris birligini yansitmakta ve hasta bakimini olumlu etkilemeleri
umulmaktadir. Dlizenleyici/6demelerle ilgili kararlarda temel
alinmasi durumunda, kilavuzun nihai hedefi bakim kalitesini
yUkseltmek ve en ylksek hasta c¢ikarlarina hizmet etmektir.
Belli bir hastanin bakimiyla ilgili nihai karar, s6z konusu hasta-
nin icinde bulundugu kosullar 1si8inda tedaviden sorumlu he-
kim ve hasta tarafindan verilmelidir. Bazi kosullarda bu kilavuz-
dan sapmalar uygun olabilir.

Kilavuz her yil ACC/AHA Uygulama Kilavuzu Goérev Grubu
ve ESC Uygulama Kilavuzu Komitesi tarafindan gozden gegirile-
cek ve giincellestirme ya da gdzden gecirme ya da gecgersizlik ya
da geri cekilme kararn verilene kadar gecerli kabul edilecektir.
Genel 6zet ve Oneriler Journal of the American College of Car-
diology'nin 15 Agustos 2006 tarihli sayisinda, Circulation dergi-
sinin 15 Agustos 2006 tarihli sayisinda ve European Heart Jour-
nal'in 16 Agustos 2006 tarihli sayisinda yayimlanmaktadir. Kila-
vuzun tam metni ayni Journal of the American College of Car-
diology ve Circulation sayilarinin internet versiyonlarinda ve Eu-
ropace'in 9 Eylul 2006 tarihli sayisinda yayimlanmakta, ayrica
ACC (www.acc.org), AHA (www.americanheart.org) ve ESC
(www. escardio.org) World Wide Web sitelerinden erisim olana-
81 saglanmaktadir. Uc érgiitten de tam metnin ve genel 6zetin
kopyasini elde etmek mumkundur.

Sidney C. Smith, Jr, MD, FACC, FAHA, FESC, ACC/AHA Uy-
gulama Kilavuzu Gérev Grubu Baskani

Silvia G. Priori, MD, PhD, FESC, ESC Uygulama Kilavuzu Ko-
mitesi Baskani
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l. Giris

A. Komitenin orgiitlenmesi ve kanitlarin gézden
gecirilmesi

Atriyal fibrilasyon (AF) yasla prevalansi artan, uzun stireli en yay-
gin kalp ritim bozuklugudur. AF ¢ogu zaman yapisal kalp hasta-
Iiklariyla baglantiidir, ancak AF hastalarinin énemli bir béliman-
de kalp hastaligi saptanamaz. AF ile iligkili hemodinamik bozuk-
luklar ve tromboembolik olaylar 6nemli boyutlarda morbidite,
mortalite ve maliyete yol agmaktadir. Dolayisiyla, Amerikan Kar-
diyoloiji Birligi (American College of Cardiology, ACC), Amerikan
Kalp Birligi (American Heart Association, AHA) ve Avrupa Kardi-
yoloji Dernegi (European Society of Cardiology, ESC) tarafindan,
bu yaygin ve karmagik aritminin optimum tedavisine y&nelik bir
kilavuz gelistirmek tizere bir komite olusturulmustur.

Komite ACC, AHA, ESC, Avrupa Kalp Ritmi Birligi (European
Heart Rhythm Association, EHRA) ve Kalp Ritmi Dernegi (Heart
Rate Society, HRS) temsilcilerinden olusmaktadir. Belge, bu 6r-
gutler tarafindan atanan degerlendirmeciler tarafindan incelen-
mistir ve her yil Gorev Grubu tarafindan yeniden degerlendirile-
cek ve Gorev Grubu tarafindan gézden gecirilmedigi ya da geri
cekilmedigi strece gecerli sayilacaktir.

ACC/AHA/ESC Yazim Komitesi Atriyal Fibrilasyon Hastalari-
nin Tedavisine Yonelik 2001 Kilavuzunu Gézden Gegirmek ama-
ctyla PubMed/MEDLINE ve Cochrane Library veritabanlarini kul-
lanarak 2001 ile 2006 arasindaki yayinlara yonelik kapsamli bir [i-
teratiir taramasi gerceklestirmistir. Taramada Ingilizce dilindeki
kaynaklar ve insanlarla ytrGtilen calismalar temel alinmistir. Has-
talarin tedavisini anlama agisindan 6nemli olmasi durumunda
hayvan deneyleriyle iliskili makalelerden de alinti yapilmistir.

Oneri siniflandirmasi

o Sinif I: Belli bir girisimin/tedavinin karli, yararl ve etkili olduguna
iliskin kanrtlar ve/veya genel goris birligi bulunan durumlar.

e Sinif 1I: Belli bir girisimi/tedaviyi uygulanmanin yarari/etkinli-
8i konusunda birbiriyle celisen kanitlar ve/veya goéris ayrhg
olan durumlar.

o Sinif lla: Kanitlar/goruslere yarar/etkinlik lehine.
o Sinif IIb: Kanitlarda/goruslerde yarar/etkinlik daha belirsiz.

e Sinif I1I: Belli bir girisimin/tedavinin yararli ya da etkili olmadi-
8ina, bazi durumlarda da zararli olabilecegine iliskin kanitlar
ve/veya genel goris birligi bulunan durumlar.

Kanit diizeyi
Kanit diizeyi en ylUksekten (A) en distge (C) soyle siralanmistir:

e A Kanit Diizeyi: Cok sayida rastgele yontemli klinik calisma ya
da meta-analize dayanan veriler.

e B Kanit Duzeyi: Tek bir rastgele yontemli calismaya ya da
rastgele yontemli olmayan caligmalara dayanan veriler.

e C Kanit Dlzeyi: Yalnizca uzmanlarin uzlagi bildirileri, vaka ¢a-
lismalar ya da standart tedavi yaklagimi.

B. Bu kilavuzun ilk kez yayimlandigi 2001'den bu yana
gerceklesen degisiklikler

Yazim Komitesi 2001'den bu yana yayimlanmis kanitlan deger-
lendirmis, ritim denetimi ve hiz denetimi yaklagimlarini uzun su-
reli tedaviyle karsilagtiranlar ttirinden baslica klinik ¢alisma so-
nuglanni kapsayan gézden gecirilmis taslak &nerileri hazirlamis-
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tir. Metin, bu degisikliklerin AF tanisi ve patogenezi ve hiz dene-
timindeki genel 6nceliklerden, tromboembolinin 6nlenmesine ve
secilmis bazi hastalarda aritmiyi diizeltmeye ve normal sinis rit-
mini strdiirmeye yoénelik mevcut yéntemlere kadar tedavi yak-
lagimi agisindan ne anlama geldigini yansitacak bicimde yeniden
duzenlenmistir. Genigletilen boltimlerde ve onerilerde katetere
dayali ablasyon teknolojilerindeki ilerlemeler ele alinmistir; bu-
nunla birlikte, hasta secimi, optimum kateter yerlestirme/ko-
numlandirma, mutlak tedavi basari oranlari ve komplikasyon sik-
g1 gibi yasamsal 6nemde bazi ayrintilarin heniiz yeterince ta-
nimlanmadigi kabul edilmektedir. ilag tedavisiyle ilgili bélumler
Kuzey Amerika'da ve/veya Avrupa'da klinik kullanimi onaylan-
mis ilaglarla insanlarda ydritalen calismalarla sinirli tutulmustur.
Ozel durumlarda AF gelismesine yatkinligi olan hastalarin teda-
visine iliskin daha saglam veriler bulundugu icin, bu gibi 6neri-
lerde bu kilavuzun ilk basimina gore daha yliksek kanit dizeyle-
ri temel alinmistir. Diger ACC/AHA ve ESC uygulama kilavuzla-
riyla tutarliigi strdirebilmek icin elden gelen tiim cabalar har-
canmustir.

C. Atriyal fibrilasyon hastalarinin tedavisine
iliskin oneriler

Oneri Siniflandirmasi ve Kanit Diizeyi ACC/AHA/ESC formatina
uygun olarak asagidaki gibi ifade edilmis ve Tablo 1'de tanim-
lanmigtir. Oneriler kanitlara dayanmaktadir ve esas olarak ya-
yimlanmis verileri temel almaktadir. Okur, bu &nerileri destekle-
yen gerekce ve kanitlar kapsamli olarak betimleyen tam kilavuz
metnine basvurabilir.

Oneriler

1. Atriyal fibrilasyon sirasinda farmakolojik kalp hizi denetimi
Sinif |

(1) Direngen ya da kalici AF hastalarinda dinlenme sirasinda
kalp hizinin &l¢tilmesi ve farmakolojik ilaglarla (vakalarin ¢o-
gunda ya -bloker ya da dihidropiridin disi kalsiyum kanal
antagonistleri) kalp hizinin denetim altina alinmasi 6neril-
mektedir. (Kanit Diizeyi: B)

(2) Hipotansiyon ya da kalp yetersizliginde (KY) dikkatli olun-
masi kosuluyla, preeksitasyon bulunmayan hastalarda
AF'ye ventrikil yanitini yavaslatmak icin, akut tedavi olarak
intravenéz yoldan -blokerler (esmolol, metoprolol ya da
propranolol) ya da dihidropiridin disi kalsiyum kanal anta-
gonistleri (verapamil, diltiazem) uygulanmasi énerilmekte-
dir. (Kanit Diizeyi: B)

(3) Aksesuar yol bulunmayan AF ve KY hastalarinda kalp hizini
denetim altina almak icin, intravenéz yoldan digoksin ya da
amiodaron uygulanmasi 6nerilmektedir. (Kanit Diizeyi: B)

(4) Aktivite sirasinda AF ile iliskili semptomlari olan hastalarda,
kalp hizi denetiminin yeterli olup olmadigi egzersiz sirasinda
degerlendirilmeli ve kalp hizini fizyolojik sinirlar icinde tut-
mak icin farmakolojik tedavide gerekli uyarlamalar yapilma-
hdir. (Kanit Diizeyi: C)

(5) AF hastalarinda dinlenme halinde kalp hizi denetimi sagla-
mada oral yoldan uygulanan digoksin etkilidir ve KY ve sol
ventrikll (sol V) islev bozuklugu olan hastalarda ya da se-
danter kisilerde kullanim endikasyonu vardir. (Kanit Diizeyi:
@)
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Sinif lla

(1) AF hastalarinda gerek dinlenme halinde, gerekse egzersiz si-
rasinda kalp hizini denetim altina almada digoksin ile -blo-
ker ya da dihidropiridin disi kalsiyum kanal antagonisti kom-
binasyonu uygulanmasi akla uygundur. ilag seciminde tek
tek hastalar g6z 6ntinde bulundurulmali ve bradikardiyi 6n-
lemek icin doz ayarlanmalidir. (Kanit Diizeyi: B)

(2) Farmakolojik tedavi yetersizse ya da tedaviye yan etkiler es-
lik ediyorsa, kalp hizini denetim altina almak i¢in AV nod ya
da aksesuar yol ablasyonu yapilmalidir. (Kanit Diizeyi: B)

(3) AF hastalarinda diger énlemlerin basarisiz ya da kontrendike
olmasi durumunda, kalp hizini denetim altina almada intrave-
n6z amiodaron yararl olabilir. (Kanit Diizeyi: C)

(4) AF ve aksesuar yol bulunan hastalarda elektriksel kardiyo-
versiyonun gerekli olmamasi durumunda, intravendz proka-
inamid ya da ibutilid akla uygun diger bir secenektir. (Kanit
Diizeyi: C)

Sinif 1lb

(1) AF hastalarinda dinlenme halinde ve egzersiz sirasinda
ventrikll hizi  -blokerle yeterince denetim altina alinama-
diginda, tek basina ya da oral amiodaron ile kombinasyon
halinde dihidropiridin disi kalsiyum kanal antagonistleri ya
da digoksin uygulamasiyla kalp hizi denetim altina alinabi-
lir. (Kanit Diizeyi: C)

(2) Aksesuar yol iletimi bulunan stabil AF hastalarinda hemodi-
namik agidan intravenoz prokainamid, dizopiramid, ibutilid
ya da amiodaron dustintlebilir. (Kanit Diizeyi: B)

(3) AF hastalarinda kalp hizi farmakolojik ilaglarla denetim alti-
na alinamazsa ya da tasikardiye bagl kardiyomiyopatiden
kuskulaniliyorsa, kalp hizini denetim altina almada kateter
kilavuzlugunda AV nod ablasyonu dustnulebilir. (Kanit
Diizeyi: C)

Sinif 1l

(1) Paroksismal AF bulunan hastalarda ventrikdl yanit hizini de-
netim altina almada dijital tek ilag olarak kullaniimamalidir.
(Kanit Diizeyi: B)

(2) AF hastalarinda ventrikll hizi ilagla denetim altina alinmaya
calisiimadan dnce, kateterle AV nod ablasyonu yapilmama-
lidir. (Kanit Diizeyi: C)

(3) Dekompanse KY ve AF hastalarinda, intraventz yoldan di-
hidropiridin digi kalsiyum kanal antagonistleri uygulanmasi
hemodinamik bozulmay alevlendirebilir ve énerilmemekte-
dir. (Kanit Duizeyi: C)

(4) AF ve preeksitasyon sendromu bulunan hastalarda intrave-
ndz yoldan dijital glikozidleri ya da dihidropiridin disi kalsi-
yum kanal antagonistleri uygulanmasi ventrikiil yanitinda
paradoks hizlanmaya neden olabilir ve 6nerilmemektedir.
(Kanit Diizeyi: C)

2. Tromboembolinin 6nlenmesi

(Kardiyoversiyon uygulanan AF hastalarinda antitrombotik te-

daviye iliskin 6neriler icin, bkz. Bolum 1.C.3.d.)

Sinif |

(1) Tek basina AF ya da kontrendikasyon bulunan kisiler digin-
da, bitiin AF hastalarinda tromboemboliyi 6nlemek icin an-
titrombotik tedavi 6nerilmektedir. (Kanit Diizeyi: A)
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(2) Antitrombotik ilag seciminde mutlak inme ve kanama riski
ve tek tek hastalarda tedavinin gorece risk ve yararlan temel
alinmaldir. (Kanit Diizeyi: A)

(3) Mekanik kalp kapagi bulunmayan yiksek inme riski altinda-
ki hastalarda, vitamin K antagonistleriyle kronik oral antiko-
agulan tedavi 6nerilmekte ve kontrendikasyon yoksa, hedef-
lenen uluslararasi normallestiriimis oran (international nor-
malized ratio, INR) 2.0 ile 3.0 olacak sekilde dozun ayarlan-
masi gerektigi bildirilmektedir. AF hastalarinda inme riskiyle
en fazla baglantil faktorler, daha 6nce gegirilmis tromboem-
boli (inme, gecici iskemik atak [GIA] ya da sistemik emboli)
ve romatizmal mitral darliktir. (Kanit Diizeyi: A)

(4) Birden ¢ok orta derecede risk faktorii olan hastalarda vita-
min K antagonistleri ile antikoagtlasyon énerilmektedir. Bu
faktorler arasinda 75 ya da daha ileri yas, hipertansiyon, KY,
sistolik sol V islev bozuklugu (%35 ya da daha dustik ejek-
siyon fraksiyonu ya da %25'in altinda fraksiyonel kisalma)
ve diabetes mellitus bulunmaktadir. (Kanit Diizeyi: A)

(5) INR tedavinin baglangicinda en az haftada bir kez, antiko-
agulasyon stabillestikten sonra da ayda bir kez degerlendi-
rilmelidir. (Kanit Diizeyi: A)

(6) Dusuk riskli hastalarda ya da oral antikoagllasyona kontren-
dikasyon bulunanlarda K vitamini antagonistlerine alternatif
olarak glinde bir kez 81-325 mg aspirin dnerilmektedir. (Ka-
nit Diizeyi: A)

(7) Mekanik kalp kapagi bulunan AF hastalarinda antikoagtilas-
yon yogunlugu belirlenirken protez tipi temel alinmal ve
INR'nin en az 2.5 diizeyinde stirdiriilmesine 6zen gosteril-
melidir. (Kanit Diizeyi: B)

(8) Atriyal flutter ve AF gelisen hastalarda antitrombotik tedavi
onerilmektedir. (Kanit Diizeyi: C)

Sinif lla

(1) Valviler olmayan AF ve asagidaki, gecerliligi gdsterilmis risk
faktorlerinden 1'i bulunan hastalarda, kanama komplikas-
yonlar agisindan risk degerlendirmesi, hastanin kendi duru-
muna uyarlanan kronik antikoagiilasyonu gtivenli bir bigim-
de sirdirme yetisi ve hasta tercihleri temelinde, birincil
tromboemboliden korunma amaciyla aspirin ya da K vitami-
ni antagonistleri ile antitrombotik tedavi uygulanmasi akla
uygundur: 75 ya da daha ileri yas (6zellikle kadin hastalar-
da), hipertansiyon, KY, sol V islev bozuklugu ya da diabetes
mellitus. (Kanit Diizeyi: A)

(2) Valviler olmayan AF ve asagidaki, gecerliligi daha az gosteril-
mis risk faktorlerinden 1'i ya da birden ¢ogu bulunan hastalar-
da tromboemboliden korunma amaciyla aspirin ya da K vita-
mini antagonistleri ile antitrombotik tedavi uygulanmasi akla
uygundur: yasin 65 ile 74 arasinda olmasi, kadin cinsiyet ya da
KAH. ilag se¢iminde kanama komplikasyonlar agisindan risk
degerlendirmesi, hastanin kendi durumuna uyarlanan kronik
antikoagulasyonu guivenli bir bicimde strdiirme yetisi ve has-
ta tercihleri temel alinmalidir. (Kanit Diizeyi: B)

(3) AF paterninden (yani, paroksismal, direngen ya da kalici AF)
bagimsiz olarak antitrombotik tedavi seciminde ayni 6lcit-
leri temel almak akla uygundur. (Kanit Diizeyi: B)

(4) Mekanik kalp kapak protezi bulunmayan AF hastalarinda,
kanama riski taslyan cerrahi ve tanisal girisimlerde, yerine
heparin uygulamaksizin 1 haftaya kadar bir sire igin antiko-
agulasyonu kesmek akla uygundur. (Kanit Diizeyi: C)
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(5) Antikoagulasyon gereksinimini dizenli araliklarla yeniden
degerlendirmek akla uygundur. (Kanit Diizeyi: C)

Sinif 1lb

(1) Kanama riski gorece yliksek, ancak oral antikoagllan tedavi-
ye acik bir kontrendikasyon bulunmayan 75 ve daha ileri yas-
taki hastalarda ve tromboemboli agisindan orta derecede risk
faktort bulunmasina karsilik, standart olarak 2.0 ile 3.0 arasin-
daki INR hedefini gtivenli bir bicimde tolere edemeyen diger
hastalarda, birincil iskemik inme ve sistemik embolinin énlen-
mesi icin 2.0 (yayim araligi 1.6 ile 2.5) diizeyinde daha distik
bir INR hedefi dustintlebilir. (Kanit Diizeyi: C)

(2) Yiksek risk altindaki hastalarda cerrahi girisimler nedeniyle 1
haftadan uzun sire oral antikoagtilasyonun kesilmesi gerek-
tiginde, fraksiyonlanmamis (standart) heparin ya da subku-
tan enjeksiyonla dustik molekdl agirlikl heparin uygulanabi-
lir; ancak bu durumda bu seceneklerin etkinligi belirsizdir.
(Kanit Diizeyi: C)

(3) AF hastalarinda perkitan koroner girisim ya da revaskiilari-
zasyon cerrahisi ardindan miyokardiyal iskemik olaylar &n-
lemek icin, antikoagtilasyonla eszamanl olarak diisik doz
aspirin (glinde 100 mg'dan daha az) ve/veya klopidogrel
(gtinde 75 mg) uygulanabilir, ancak bu stratejiler ayrintili
olarak degerlendirilmemistir ve kanama riskinde artigla bag-
lantilidir. (Kanit Diizeyi: C)

(4) Perkutan koroner girisim uygulanan hastalarda periferik ar-
teriyel giris yerinde kanamayi énlemek icin, antikoagulas-
yon durdurulabilir, ancak bu girisimden sonra miimkiin ol-
dugunca erken bir asamada K vitamini antagonistleri yeni-
den baglatilmali ve doz ayarlamasi yapilarak terapotik yayi-
lim aralig1 icinde INR diizeyine ulasiimalidir. Bu kesilme sira-
sinda gecici olarak aspirin uygulanabilir, ancak daha sonra
idame rejimi olarak, gtinde bir kez 75 mg klopidogrel, arti
varfarin (INR 2.0 ile 3.0) kombinasyonu uygulanmalidir.
Klopidogrel ¢iplak metal stent uygulamasindan sonra mini-
mum 1 ay boyunca, sirolimus kapl stent uygulamasindan
sonra en az 3 ay boyunca, paklitaksel kapl stent uygulama-
sindan sonra en az 6 ay boyunca, se¢ilmis bazi hastalarda da
12 ay ya da daha uzun bir stire uygulanmalidir; koroner olay
gelismemesi durumunda daha sonra tekli tedavi olarak var-
farin devam ettirilebilir. Varfarin klopidogrel ya da dustik
doz aspirin ile kombinasyon halinde uygulaniyorsa, dikkatli
bir doz ayar yapilmalidir. (Kanit Diizeyi: C)

(5) Kalp hastaligi ya da tromboemboli agisindan risk faktorii bu-
lunmayan 60 yasin altindaki AF hastalarinda (tek basina AF)
tedavi uygulanmamasi durumunda tromboemboli riski dii-
stkttr ve kanama riskiyle karsilastirmali olarak aspirin teda-
visiyle birincil inme 6énlenmesinin etkililigi kesin olarak gos-
terilmemistir. (Kanit Diizeyi: C)

(6) Dusuk yogunlukta antikoagulasyon (INR 2.0 ile 3.0) tedavi-
si sirasinda iskemik inme ya da sistemik embolisi stiren AF
hastalarinda, tedavi rejimine bir antitrombotik ila¢ eklemek
yerine, antikoagllasyonun yogunlugunu artirarak maksi-
mum INR hedefi olarak 3.0 ile 3.5 dlzeyine ¢ikarmak akla
uygun olabilir. (Kanit Diizeyi: C)

Sinif 1l

Kalp hastaligi olmayan (tek basina AF) ya da tromboemboli
agisindan herhangi bir risk faktéra tagimayan, 60 yasin altin-
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daki hastalarda birincil inme prevansiyonu olarak K vitamini
antagonistleriyle uzun stireli antikoagllasyon onerilmemekte-
dir. (Kanit Diizeyi: C)

3. Atriyal fibrilasyonda kardiyoversiyon
a. Farmakolojik kardiyoversiyon
Sinif |

AF'de farmakolojik kardiyoversiyon icin flekainid, dofetilid, pro-
pafenon ya da ibutilid uygulanmasi 6nerilmektedir. (Kanit Diize-
yi: A)

Sinif lla

(1) AF'de farmakolojik kardiyoversiyon i¢in amiodaron uygu-
lanmasi akla uygun bir secenektir. (Kanit Diizeyi: A)

(2) SinUs ya da AV nod islev bozuklugu, dal blogu, QT-ara-
g1 uzamasi, Brugada sendromu ya da yapisal kalp has-
taligi olmayan secilmis bazi hastalarda, hastanede teda-
vinin givenli oldugu kanitlandiktan sonra, hastane disin-
da direngen AF'yi sona erdirmek icin oral yoldan tek bir
bolus dozu olarak propafenon ya da flekainid (“cep ha-
pt") uygulanabilir. Antiaritmik ilaca baslanmadan 6nce,
atriyal flutter gelistiginde hizli AV iletime yol agmasini
onlemek icin bir -bloker ya da dihidropiridin digi kalsi-
yum kanal antagonisti verilmelidir. (Kanit Diizeyi: C)

(3) Paroksismal ya da direngen AF hastalarinda sinls ritmine
hizla geri dontlmesi gerekli gortilmezse, ayakta tedavi olarak
amiodaron uygulanmasi yararli olabilir. (Kanit Diizeyi: C)

Sinif llb

AF'de farmakolojik kardiyoversiyon icin kinidin ya da prokaina-
mid uygulamasi distindlebilir, ancak bu ilaglarin yararn kesin ola-
rak gosterilememistir. (Kanit Diizeyi: C)

Sinif 11

(1) Digoksin ve sotalol AF'de farmakolojik kardiyoversiyonda
zararh olabilir ve 6nerilmemektedir. (Kanit Diizeyi: A)

(2) AF'nin sinis ritmine dénustirilmesinde, kinidin, prokaina-
mid, dizopiramid ve dofetilid hastane disinda baslatimama-
hdir. (Kanit Diizeyi: B)

b. Dogru akimla elektriksel kardiyoversiyon
Sinif |

(1) Surmekte olan miyokard iskemisi, semptomatik hipotansi-
yon, angina ya da KY bulunan AF hastalarinda, farmakolo-
jik 6nlemlere hizli bir ventriktl yaniti alinamazsa, derhal R
dalgasiyla senkronize dogrudan elektriksel kardiyoversiyon
uygulanmasi &nerilmektedir. (Kanit Diizeyi: C)

(2) Preeksitasyon bulunan AF hastalarinda ¢ok hizli tasikardi
gelismesi ya da hemodinamik stabilitenin bozulmasi duru-
munda, derhal dogru akimla elektriksel kardiyoversiyon uy-
gulanmasi énerilmektedir. (Kanit Diizeyi: B)

(3) Hemodinamik stabilitenin bozulmadigi hastalarda, AF
semptomlari hasta icin kabul edilemez diizeydeyse kardiyo-
versiyon onerilmektedir. Kardiyoversiyondan sonra AF'nin
erken yinelemesi durumunda, antiaritmik ila¢ uygulamasi
ardindan, dogru akimla elektriksel kardiyoversiyon girisim-
leri tekrarlanabilir. (Kanit Diizeyi: C)
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Sinif lla

(1) AF hastalarinda uzun dénemli tedavi stratejisinin bir parcasi
olarak sinds ritmini geri getirmede dogru akimla elektrik-
sel kardiyoversiyon yararli olabilir. (Kanit Diizeyi: B)

(2) Semptomatik ya da yineleyen AF tedavisinde hasta tercih-
lerini g6z 6nine alarak, kardiyoversiyonlar seyrek tekrarla-
ma kararina varmak akla uygundur. (Kanit Diizeyi: C)

Sinif 11

(1) Cok sayida kardiyoversiyon girisiminden sonra profilaktik
antiaritmik ilag tedavisine kargin AF yineleme dénemleri
arasinda gorece kisa sureli siniis ritmi yasayan hastalarda
dogru akimla elektriksel kardiyoversiyonun sik sik tekrar-
lanmasi 6nerilmemektedir. (Kanit Diizeyi: C)

(2) Dijital toksisitesi ya da hipopotasemi bulunan hastalarda
elektriksel kardiyoversiyon kontrendikedir. (Kanit Diize-
yi: C)

c. Dogru akimla elektriksel kardiyoversiyonun farmakolojik
yoldan desteklenmesi
Sinif lla

(1) Amiodaron, flekainid, ibutilid, propafenon ya da sotalol
ile 6n tedavi, dogru akimla elektriksel kardiyoversiyonun
basarili olmasina yardim edebilir ve yineleyen AF'yi énle-
yebilir. (Kanit Diizeyi: B)

(2) Basanlh bir kardiyoversiyondan sonra AF'nin yineledigi
hastalarda, profilaktik antiaritmik ilag uygulamasi ardin-
dan girisimi yinelemek yararh olabilir. (Kanit Diizeyi: C)

Sinif 1Ib

(1) Direngen AF bulunan hastalarda, -blokerler, dizopira-
mid, diltiazem, dofetilid, prokainamid ya da verapamil
uygulanmasi dustnulebilir; ancak bu ilaglarin dogru
akimla elektriksel kardiyoversiyonun basarisini destekleme
ya da AF'nin erken yinelemesini 6nleme agisindan etkin-
ligi belirsizdir. (Kanit Diizeyi: C)

(2) Kalp hastaligi bulunmayan hastalarda AF'de kardiyover-
siyonun basarisini desteklemek icin hastane disinda anti-
aritmik ilaca baslanmasi dustintlebilir. (Kanit Diizeyi: C)

(3) Bazi kalp hastaligi formlar bulunan hastalarda, bu ilagla-
rin hastada gtivenli oldugu dogrulandiktan sonra, AF'de
kardiyoversiyonun basarisini desteklemek icin hastane di-
sinda antiaritmik ilag uygulanmasi dustnulebilir. (Kanit
Dtizeyi: C)

d. Kardiyoversiyon uygulanan atriyal fibrilasyon hastalarinda
tromboembolinin 6nlenmesi
Sinif |

(1) AF siresi 48 saat ya da daha uzun olan ya da AF suresi
bilinmeyen hastalarda, sints ritmini geri getirmek icin
hangi yontem (elektriksel ya da farmakolojik) kullanilirsa
kullanilsin, kardiyoversiyondan énce en az 3 hafta boyun-
ca, kardiyoversiyondan sonra da en az 4 hafta boyunca
antikoagllasyon (INR 2.0 ile 3.0) énerilmektedir. (Kanit
Diizeyi: B)

(2) AF suresi 48 saatten uzun olan ve hemodinamik stabilite-
nin bozulmasi nedeniyle derhal kardiyoversiyon uygulan-
masi gereken hastalarda, (kontrendikasyon olmamasi ko-
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suluyla) eszamanli heparin uygulanmalidir; uygulamaya
intraven6z bolus enjeksiyonuyla baslanmali, ardindan da
aktive parsiyel tromboplastin zamanini referans kontrol
degerinin 1.5 ile 2 kati uzatacak sekilde doz ayari yapila-
rak strekli infizyonla devam edilmelidir. Bundan sonra,
elektif kardiyoversiyon uygulanan hastalarda oldugu gibi,
en az 4 hafta boyunca oral antikoagilasyon (INR 2.0-
3.0) uygulanmalidir. Bu endikasyonda subkiitan yoldan
dustuk molekdl agirlikli heparin uygulamasini destekleyen
veri miktan sinirhdir. (Kanit Diizeyi: C)

(3) AF slresi 48 saatten kisa olan ve tabloya hemodinamik
instabilite (angina pektoris, miyokard infarktiisi [ME],
sok ya da pulmoner 6dem) eslik eden hastalarda, daha
once antikoagtilasyon baslatiimasi icin zaman yitirilmek-
sizin kardiyoversiyon uygulanmalidir. (Kanit Diizeyi: C)

Sinif lla

(1) AF baslangicini izleyen 48 saat icinde, kardiyoversiyondan
once ya da antikoagtlasyon uygulamasinda hastanin
tromboemboli riski temel alinabilir. (Kanit Diizeyi: C)

(2) AF'de kardiyoversiyondan 6nce antikoagtlasyona bir al-
ternatif olarak, trans6zofageal ekokardiyografiyle (TEE)
sol atriyumda (sol A) ya da sol atriyal apendikste (sol AA)
trombis aramak akla uygundur. (Kanit Diizeyi: B)

(2a)TrombUs saptanamayan hastalarda, fraksiyonlanmamig
heparin ile antikoaglilasyonun (6rnegin; oral K vitamini
antagonistleri [6rn., varfarin] ile INR degeri 2.0 ya da da-
ha fazla olacak sekilde oral antikoagtilasyon saglanana
kadar, bu uygulama intraven6z bolus enjeksiyonla basla-
tilir ve ardindan aktive parsiyel tromboplastin zamanini
referans kontrol degerinin 1.5 ile 2 kati uzatacak sekilde
doz ayan yapilarak infiizyonla strdartliir) ardindan der-
hal kardiyoversiyon uygulanmasi akla uygundur (Kanit
Diizeyi: B). Elektif kardiyoversiyon uygulanan hastalarda
oldugu gibi, daha sonra oral antikoagtilasyonun (INR
2.0-3.0) en az 4 hafta boyunca strddrtalmesi akla uygun-
dur (Kanit Diizeyi: B) Bu endikasyonda subkitan yoldan
distuk molekdl agirlikli heparin uygulamasini destekleyen
veri miktan sinirhdir. (Kanit Diizeyi: C)

(2b)TEE ile trombUis saptanan hastalarda, sinls ritminin geri
gelmesinden 6nce en az 3 hafta boyunca, sonra da en az
4 hafta boyunca oral antikoagtlasyon (INR 2.0 ile 3.0)
uygulanmasi akla uygundur ve bu gibi vakalarda ¢ogu
zaman tromboemboli riski yiiksek olmaya devam edece-
i icin, gorunlste basanl bir kardiyoversiyondan sonra
antikoagllasyonun daha da uzun strdUrtlmesi uygun
olabilir. (Kanit Diizeyi: C)

(3) Atriyal flutter gelismesi ardindan kardiyoversiyon uygula-
nan hastalarda, AF hastalarindaki onerilere gore antiko-
agulasyon uygulanmasi yararh olabilir. (Kanit Diizeyi: C)

4. Siniis Ritminin Sirdiiriilmesi
Sinif |

Antiaritmik ila¢ tedavisine baglanmadan 6nce, AF'ye yatkinlik
olusturan nedenlerin ya da geri donlsli nedenlerin tedavisi
onerilmektedir. (Kanit Diizeyi: C)

Sinif lla
(1) AF hastalarinda sinUs ritmini stirdirmek ve tasikardiye bag-
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I kardiyomiyopatiyi 6nlemek icin farmakolojik tedavi yarar-
I olabilir. (Kanit Diizeyi: C)

(2) Antiaritmik ilag tedavisinde iyi tolere edilen, sik olmayan AF
yinelemeleri basarisiz sonu¢ anlamina gelmez. (Kanit Diize-
yi: C)

(3) Eslik eden kalp hastaligi bulunmayan AF hastalarinda, ilag iyi
tolere ediliyorsa ayakta antiaritmik ilag tedavisine baslanma-
si akla uygundur. (Kanit Diizeyi: C)

(4) Yapisal kalp hastaligi olmayan, tek basina AF hastalari ara-
sinda, ilacin baslatiimasi sirasinda sinds ritmi stiren paroksis-
mal AF hastalarinda ayakta tedavi olarak propafenon ya da
flekainide baslanmasi yararh olabilir. (Kanit Diizeyi: B)

(5) Hafif dereceli kalp hastaligi bulunan ya da kalp hastaligi bu-
lunmayan, paroksismal AF'ye yatkinligi olan kisilerde, bas-
langictaki dizeltiimemis QT araligi 460 msn'in altindaysa,
serum elektrolitleri normalse ve sinif 1l ilagla iligkili proarit-
miyle baglantili risk faktorleri yoksa, sinls ritminde ayakta
sotalol tedavisi yararl olabilir. (Kanit Diizeyi: C)

(6) Hafif sol A genislemesi olan ya da hi¢ genisleme olmayan
semptomatik hastalarda yineleyen AF'nin 6nlenmesinde,
kateterle ablasyon farmakolojik tedavi yaninda akla uygun
bir baska secenektir. (Kanit Diizeyi: C)

Sinif 1l

(1) Belli bir ilagla proaritmi icin iyi tanimlanmig risk faktorleri
olan AF hastalarinda, sints ritminin strdirtlmesinde s6z ko-
nusu ilagla antiaritmik tedavi 6nerilmemektedir. (Kanit Dui-
zeyi: A)

(2) Calisan bir elektronik kardiyak pacemaker bulunmadigi sii-
rece, ileri evre sinlis nodu hastaligl ya da atriyoventrikiler
(AV) nod islev bozuklugu bulunan hastalarda, sinls ritminin
farmakolojik tedaviyle stirdiiriilmesi dnerilmemektedir. (Ka-
nit Diizeyi: C)

5. Ozel Durumlar
a. Postoperatif Atriyal Fibrilasyon
Sinif |

(1) Kalp ameliyati gecirecek hastalarda postoperatif AF'yi 6nle-
mek icin, kontrendikasyon yoksa oral -bloker tedavisi éne-
rilmektedir. (Kanit Diizeyi: A)

(2) Postoperatif AF gelisen hastalarda kalp hizini denetim altina
almak icin, AV nodu bloke eden ilaglarin uygulanmasi 6ne-
rilmektedir. (Kanit Diizeyi: B)

Sinif lla

(1) Preoperatif amiodaron uygulamasi, kalp ameliyati gegiren
hastalarda AF insidansini azaltmakta ve postoperatif AF ris-
ki ylksek olan hastalarda uygun bir profilaktik tedavi olus-
turmaktadir. (Kanit Diizeyi: A)

(2) Ameliyat gecirmeyen hastalarda 6nerildigi gibi, postoperatif
AF gelisen hastalarda da ibutilid ile farmakolojik kardiyover-
siyonla ya da dogru akimla uygulanan elektriksel kardiyo-
versiyonla sinis ritmini geri getirmek akla uygundur. (Kanit
Diizeyi: B)

(3) AF gelisen diger hastalarda onerildigi gibi, postoperatif te-
daviye yanit vermeyen AF hastalarinda sinls ritmini geri ge-
tirmek icin antiaritmik ilag uygulamak akla uygundur. (Kanit
Diizeyi: B)
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(4) Ameliyat gecirmeyen hastalarda o6nerildigi gibi, postoperatif
AF gelisen hastalarda da antitrombotik ila¢ uygulamak akla
uygundur. (Kanit Diizeyi: B)

Sinif llb

Kalp cerrahisi ardindan AF gelisme riski olan hastalarda profilak-
tik sotalol uygulanmasi dustinllebilir. (Kanit Diizeyi: B)

b. Akut Miyokard Infarktiisii
Sinif |

(1) Akut MI ve AF bulunan hastalarda siddetli hemodinamik
bozulma ya da denetim altina alinamayan iskemi gelismesi
ya da farmakolojik ilaglarla yeterli kalp hizi denetimi sagla-
namamasi durumunda, dogrudan elektriksel kardiyoversi-
yon Onerilmektedir. (Kanit Diizeyi: C)

(2) Akut MI hastalarinda AF'ye hizli ventrikiil yanitini yavaslat-
mak ve sol V islevini iyilestirmek icin intraven6z amiodaron
uygulanmasi énerilmektedir. (Kanit Diizeyi: C)

(3) Klinik sol V islev bozuklugu, bronkospazm ya da AV blok ol-
mayan akut Ml hastalarinda AF'ye hizli ventrikdl yanitini ya-
vaglatmak icin intravendz -blokerler ve dihidropiridin disi
kalsiyum antagonistleri &nerilmektedir. (Kanit Diizeyi: C)

(4) AF ve akut MI hastalarinda antikoagtlasyon igin bir kont-
rendikasyon bulunmamasi kosuluyla, strekli intravenéz in-
fuzyonla ya da aralikl subktitan enjeksiyonla, aktive parsiyel
tromboplastin zamanini referans kontrol degerinin 1.5 ila 2
kati uzatacak sekilde doz ayar yapilarak fraksiyonlanmamis
heparin uygulanmasi 6nerilmektedir. (Kanit Diizeyi: C)

Sinif lla

ileri derecede sol V islev bozuklugu ve KY ile baglantili akut Ml
ve AF bulunan hastalarda hizli ventrikil yanitini yavaglatmak ve
sol V iglevini iyilestirmek amaciyla intravendz dijital uygulanma-
si akla uygundur. (Kanit Diizeyi: C)

Sinif 111

Akut MI kosullarinda AF hastalarina IC sinifindan antiaritmik ilag
uygulanmasi &nerilmemektedir. (Kanit Diizeyi: C)

c. Wolff-Parkinson-White (WPW) preeksitasyon sendromuyla
baglantili atriyal fibrilasyonun tedavisi
Sinif |

(1) WPW sendromu bulunan semptomatik AF hastalarinda,
ozellikle de yuksek kalp hizina bagli senkop gelisen ya da ki-
sa refrakter donemli aksesuar yol bulunanlarda aksesuar yo-
lun kateterle ablasyonu &nerilmektedir. (Kanit Diizeyi: B)

(2) Hemodinamik instabiliteyle baglantili hizli ventrikil yanith
AF bulunan, anterograd aksesuar yolun refrakter déneminin
kisa oldugu hastalarda ventrikiler fibrilasyonu énlemek igin
derhal dogru akimla elektriksel kardiyoversiyon onerilmek-
tedir. (Kanit Diizeyi: B)

(3) Elektrokardiyogramda (EKG) genis (120 msn ya da daha
uzun sireli) QRS kompleksi ya da hizli preeksite ventrikiler
yanit esliginde, hemodinamik instabiliteye yol agmayan AF
gelisen WPW hastalarinda siniis ritmini geri getirmek icin
intravendz prokainamid ya da ibutilid &nerilmektedir. (Kanst
Diizeyi: C)
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Sinif lla

Aksesuar yolda iletim bulunan AF hastalarinda ventrikil hizi cok
yukseldiginde, intravenoz flekainid ya da dogru akimla elektrik-
sel kardiyoversiyon akla uygundur. (Kanit Diizeyi: B)

Sinif Ilb

Aksesuar yolda iletim bulunan, hemodinamik agidan stabil AF
hastalarinda intravendz kinidin, prokainamid, dizopiramid, ibuti-
lid ya da amiodaron uygulamak akla uygun olabilir. (Kanit Di-
zeyi: B)

Sinif I

AF sirasinda preeksite ventrikill aktivasyonu bulunan WPW
sendromlu hastalarda, intravenoz yoldan dijital glikozidlerinin ya
da dihidropiridin disi kalsiyum kanal antagonistlerinin uygulan-
masi dnerilmemektedir. (Kanit Diizeyi: B)

d. Hipertiroidi
Sinif |

(1) Tirotoksikoz komplikasyonu olarak AF gelisen hastalarda,
kontrendikasyon yoksa, ventrikil yanit hizini denetim altina
almak icin  -bloker uygulanmasi énerilmektedir. (Kanit Dii-
zeyi: B)

(2) AF ve tirotoksikoz bulunan hastalarda ventrikil hizini dene-
tim altina almada -bloker kullanilamiyorsa, dihidropiridin
disi kalsiyum kanal antagonistlerinin (diltiazem ya da vera-
pamil) uygulanmasi énerilmektedir. (Kanit Diizeyi: B)

(3) Tirotoksikozla baglantili AF hastalarinda tromboemboliyi
onlemek icin, inme agisindan diger risk faktorleri bulunan
AF hastalarinda oldugu gibi oral antikoagtilasyon (INR 2.0-
3.0) onerilmektedir. (Kanit Diizeyi: C)

(4) Otiroidi durumu yeniden saglandiktan sonra, antitrombotik
profilaksi énerileri hipertiroidi bulunmayan hastalardaki gi-
bidir. (Kanit Diizeyi: C)

e. Gebelik Sirasinda Atriyal Fibrilasyon Tedavisi
Sinif |

(1) AF gelisen gebe kadinlarda ventrikiil yanit hizini denetim al-
tina almak icin, digoksin ile birlikte bir -bloker ya da bir di-
hidropiridin digi kalsiyum kanal antagonisti 6nerilmektedir.
(Kanit Diizeyi: C)

(2) AF nedeniyle hemodinamik stabilitesi bozulan gebe hasta-
larda dogru akimla elektriksel kardiyoversiyon 6nerilmekte-
dir. (Kanit Duizeyi: C)

(3) AF gelisen butiin gebe kadinlarnn (tek basina AF ve/veya
dustik tromboembolik risk disinda) gebelik boyunca trom-
boemboliden korunmasi 6nerilmektedir. Tedavi (antikoagi-
lan ya da aspirin) gebeligin evresine gore secilmelidir. (Kanit
Diizeyi: C)

Sinif 1lb

(1) Tromboemboli agisindan risk faktorleri ve AF bulunan has-
talarda gebeligin ilk G¢ ayinda ve son ayinda heparin uy-
gulanmasi dustindlebilir. Bu amagla, aktive parsiyel trom-
boplastin zamanini referans kontrol degerinin 1.5 ila 2 ka-
ti uzatmaya yeterli dozda olacak sekilde, strekli intravenoz
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inflzyonla ya da aralikl subkiitan enjeksiyonlarla 12 saat-
te bir 10 000 ile 20 000 Unite dozda fraksiyonlanmamig
heparin uygulanabilir; ikinci yaklasimda enjeksiyonlar ara-
sindaki stirenin ortasinda (enjeksiyondan 6 saat sonra) ak-
tive parsiyel tromboplastin zamanini referans kontrol de-
gerinin 1.5 kati uzatacak sekilde doz ayar yapilmalidir.
(Kanit Diizeyi: B)

(2) Elde sinirl sayida veri olmasina karsin, AF ve tromboemboli
agisindan risk faktorleri bulunan hastalarda gebeligin ilk ¢
ayinda ve son ayinda subkitan yoldan dusiik molekiler
agirlikh heparin uygulanmasi distintlebilir. (Kanit Diizeyi:
@)

(3) AF ve tromboemboli agisindan risk faktorleri bulunan gebe
hastalarda gebeligin ikinci trimestrinde bir oral antikoagiilan
uygulanmasi dustnulebilir. (Kanit Diizeyi: C)

(4) Gebelik sirasinda AF gelisen hemodinamik agidan stabil has-
talarda farmakolojik kardiyoversiyon amaciyla kinidin ya da
prokainamid uygulanmasi distintlebilir. (Kanit Diizeyi: C)

f. Hipertrofik kardiyomiyopatisi (HKM) olan hastalarda atriyal
fibrilasyon tedavisi
Sinif |

AF gelisen HKM hastalarinda, tromboemboli riski yiiksek olan
diger hastalarda oldugu gibi, oral antikoagiilasyon (INR 2.0-3.0)
onerilmektedir. (Kanit Diizeyi: B)

Sinif lla

HKM hastalarinda yineleyen AF'yi 6nlemede antiaritmik ilaglar
yararl olabilir. Bu durumda bir ilaci digerine tercih etmek icin el-
de yeterli veri bulunmamaktadir, ancak genellikte (a) dizopira-
mid ile birlikte bir -bloker ya da dihidropiridin digi kalsiyum ka-
nal antagonisti uygulanmakta ya da (b) tek basina amiodaron
tercih edilmektedir. (Kanit Diizeyi: C)

g. Pulmoner hastaligi olan kisilerde atriyal fibrilasyon tedavisi
Sinif |

(1) Akut pulmoner hastalikta ya da kronik pulmoner hastaligin
alevlenmesi sirasinda AF gelisen hastalarda birincil terapotik
onlem olarak hipoksemi ve asidozun duzeltiimesi 6neril-
mektedir. (Kanit Diizeyi: C)

(2) Obstruktif akciger hastaligi bulunan kisilerde AF gelismesi
durumunda ventrikil hizini denetim altina almada, dihidro-
piridin disi kalsiyum kanal antagonistleri (diltiazem ya da ve-
rapamil) énerilmektedir. (Kanit Diizeyi: C)

(3) AF sonucunda hemodinamik stabilitesi bozulan akciger has-
talarinda, dogrudan elektriksel kardiyoversiyon denenmeli-
dir. (Kanit Diizeyi: C)

Sinif 11

(1) AF gelisen bronkospastik akciger hastaligi olan kisilerde te-
ofilin ve beta adrenerjik agonist ilaglar dnerilmemektedir.
(Kanit Diizeyi: C)

(2) AF gelisen obstruktif akciger hastaligi olan kisilerde -blo-
kerler, sotalol, propafenon ve adenozin dnerilmemektedir.
(Kanit Diizeyi: C)
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Il. Tanim
A. Atriyal Fibrilasyon

AF, koordinasyonsuz atriyal aktivasyon ve buna bagl mekanik
islev bozuklugu ile ayirt edilen supraventrikiler bir tagiaritmidir.
EKG'de tutarli P dalgalar, amplittd, bi¢cim ve zamanlama agisin-
dan degisken hizl osilasyonlar ya da fibrilator dalgalarla yer de-
gistirir ve ventrikdl yaniti diizensizlesir ve iletim bozulmamigsa
hizlanir.m Ventrikdl yaniti, AV nodun ve iletimde rol alan diger
dokularin elektrofizyolojik 6zellikleri, vagal ve sempatik tonus,
aksesuar yollarin varhig ya da yoklugu ve ilaglann islevi tarafin-
dan belirlenmektedir.2 AV blok ya da ventrikiler tasikardi ya da
AV kavsak tasikardisi oldugunda, kalp dénguleri (R-R araliklar)
diizenli olabilir. AF tanisi konulmus pacemaker bulunan hastalar-
da, fibrilatér aktiviteyi ortaya ¢ikarmak icin pacemaker inhibisyo-
nu gerekli olabilir. Dlizensiz, uzun sureli, genis QRS kompleksli
bir tasikardi, aksesuar yoldan iletim ya da dal blogunun eslik et-
tigi AF'yi dastndirdr. Atriyal flutter genellikle AF'den kolayca
ayirt edilebilir. Asin olctide yliksek kalp hizlan (dakikada 200 vu-
runun Uzerinde) aksesuar yolun varligini ya da ventrikuler tasi-
kardiyi dastindrdr.

B. iligkili Aritmiler

AF, atriyal flutter ya da atriyal tasikardiyle baglantili olabilir. Ti-
pik atriyal flutter formu EKG'de ozellikle 11, 1Il., aVF ve V deri-
vasyonlarinda gézlemlenen, flutter (f) dalgalar adi verilen tes-
tere disi paterninde dlzenli atriyal aktivasyon ile ayirt edilir. Te-
davi edilmezse, atriyal hiz genellikle dakikada 240 ile 320 vuru
arasinda degisir ve EKG'de bu f dalgalan II., Ill. ve aVF derivas-
yonlarinda ters doner, V; derivasyonunda ise diizdir. Sag atri-
yumda (right atrium, sag A) aktivasyonun yon ters olabilir; bu
da Il., lll. ve aVF derivasyonlarinda diiz f dalgalarina, V4 deri-
vasyonunda ise dalganin ters dénmesine neden olabilir. Atriyal
flutter AF'ye ve AF de atriyal flutter'a donusebilir. Atriyal flutter
genellikle AF'den kolayca ayirt edilebilir, ancak birden cok EKG
derivasyonunda belirgin fibrilator atriyal aktivite olmasi yanls ta-
niya yol agabilmektedir.3

Fokal atriyal tasikardiler, AV reentran tasikardiler ve AV no-
dal reentran tasikardiler de AF'yi tetikleyebilir. Bu tasikardilerde
tipik bir bulgu olarak, P dalgalari izoelektrik zeminle birbirinden
aynlmigtir ve bu dalgalarin morfolojileri temelinde aritminin ne-
reden kaynaklandigini saptamak miimkin olabilir.

lll. Siniflandirma

AF icin, EKG paternini,’ epikardiyal* ya da endokaviter kayitlari,
atriyal elektriksel aktivite dagilimini ya da klinik 6zellikleri temel
alan cesitli siniflandirma sistemleri 6nerilmistir. AF paterni zaman
icinde degisse bile, belli bir anda aritminin ayirt edici ézelliklerini
belirlemede yararl olabilir. Burada 6nerilen siniflandirma sema-
sinda, sadelik ve klinik 6nem temelinde bir uzlagi bildirisi temel
alinmigtir.

Hekim, semptomatik olup olmadigindan ya da kendiliginden
duzelip diizelmediginden bagimsiz olarak saptanan ilk AF atagi-
ni ayirt edebilmeli ve atagin gercekte ne kadar streceginin belir-
siz oldugunu ve hastanin ge¢miste farkinda olunmaksizin AF
ataklarn gecirmis olabilecegini bilmelidir (Sekil 7). Iki ya da daha
fazla ataktan sonra, artik bunun yineleyen AF oldugu kabul edi-
lir. Aritmi kendiliginden sona ererse, yineleyen AF paroksismal
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olarak nitelendirilir; 7 glinden uzun stirerse direngen AF olarak
isimlendirilir. Atagin farmakolojik tedaviyle ya da dogrudan
elektriksel kardiyoversiyonla sonlandiriimasi, bu isimlendirmeyi
degistirmez. Saptanan ilk AF paroksismal ya da direngen olabi-
lir. Direngen AF kategorisi, genellikle kardiyoversiyonun basari-
siz oldugu ya da strduriilmedigi, ¢cogu zaman sonunda kalici
AF'ye doniisen uzun sireli (6rn, 1 yildan daha uzun) AF vakala-
rini da kapsamaktadir.

Bu kategoriler birbirini dislamaz ve belli bir hasta birka¢ pa-
roksismal AF atagl, zaman zaman da direngen AF gecirebilir ya
da tersi olabilir; ancak belli bir hastada en sik gorilen tabloyu
g6z oniinde bulundurmak pratik bir yaklasimdir. Kalici AF tani-
mi ¢ogu zaman degerlendirene gore degisir ve stire taniminda
hem tek tek ataklarin stresi, hem de belli bir hastada tanidan
sonra gecen zaman g6z 6niinde bulundurulur. Dolayisiyla, pa-
roksismal AF bulunan bir hastada, birka¢ saniyede sonlanabile-
cegi gibi saatlerce de sirebilen ataklar yillarca devam edebilir.

Bu terminoloji, geri déniisli bir nedeni olmaksizin 30 saniye-
den daha uzun stiren ataklan kapsamaktadir. Akut Mi, kardiyak
cerrahi, perikardit, miyokardit, hipertiroidi ya da akut pulmoner
hastalik kosullarinda gelisen ikincil AF ayri ele alinir. Bu kosullar-
da, AF birincil sorun degildir ve cogu zaman eszamanli olarak alt-
ta yatan bozuklugun tedavisiyle aritmi sona erer. Bunun tersine,
AF'nin iyi denetlenen hipotiroidi gibi eszamanl bir bozukluk sira-
sinda gelismesi durumunda, genel aritmi tedavi ilkeleri gegerlidir.

Tek basina AF terimi, hipertansiyon da dahil olmak tizere kar-
diyopulmoner hastaliga iliskin klinik ya da ekokardiyografik ka-
nit bulunmayan 60 yasin altindaki kisileri kapsar.> Bu hastalarda,
tromboemboli ve mortalite agisindan prognoz olumludur. Za-
man icinde, hastalar yaslanma nedeniyle ya da solA genislemesi
tlrtinden kardiyak anormalliklerin gelismesi sonucunda tek bagi-
na AF kategorisinin disina cikar ve tromboemboli ve mortalite
riski artar. Valviler olmayan AF terimi romatizmal mitral kapak
hastalig, kalp kapak protezi ya da kapak onarimi séz konusu ol-
mayan vakalar tanimlamaktadir.

IV. Epidemiyoloji ve prognoz

AF klinikte en yaygin aritmidir ve kalp ritmi bozukluluklan nede-
niyle hastaneye yatislarin yaklasik ticte birinden sorumludur. Ku-

ik saptanan

Paroksismal'* Direngen®*
(Kendiliginden sona (Kendiliginden
eren) gecmeyen)

A

Kalier®

Sekil 1 Atriyal fibrilasyon (AF) paternleri. 1: Genellikle 7 glin ya da daha kisa (go-
8u 24 saatten kisa) stiren ataklar; 2: 7 glinden daha uzun suren ataklar; 3: Kardi-
yoversiyon basarisiz ya da denenmemis; 4: Gerek paroksismal AF, gerekse
direngen AF yineleyebilir.
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zey Amerika'da tahminen 2.3 milyon kiside, Avrupa Birligi'nde de
4.5 milyon kiside paroksismal ya da direngen AF vardir.? Son 20
yilda nifusun yaslanmasina bagli olarak kronik kalp hastaligi pre-
valansindaki artis, ayakta izleme cihazlarinin kullanilmaya baglan-
masi ve diger faktorler sonucunda, AF nedeniyle hastaneye yatis-
lar %66 artmistir.” AF son derece pahali bir toplum sagligi soru-
nudur (hasta basina yilda yaklasik 3000 Euro [yaklagik 3600 ABD
dolan])®; Avrupa Birligi'nde bu yukin toplam maliyeti 13.5 mil-
yar Euro'ya yaklasmaktadir (yaklasik 15.7 milyar ABD dolan).

A. Prevalans

AF prevalansinin genel niifusta %0.4 ile %1 arasinda degistigi®
ve yagla artarak 80 yasin Uzerinde %8'e ¢iktigi hesaplanmigtir.’®
Erkekler arasinda yasa gore uyarlanmis prevalans bir kusakta iki
katin Gzerinde artmig,'® ancak kadinlarda prevalans sabit kalmig-
tir." AF hastalarinda medyan yas yaklasik 75'tir. AF gelisen ka-
din ve erkek sayisinin yaklagik olarak birbirine esit olmasina kar-
silik, 75 yasin tzerindekilerin %60'a yakini kadindir. Sinirli veri-
ler temelinde, siyahlarda yasa gore uyarlanmis AF gelisme riski-
nin beyazlarin yansindan daha dustik oldugu sanilmaktadir.

Toplumda yuruttlen calismalarda, AF hastalarinda kardiyo-
pulmoner hastalik 6ykisi olmayanlarin tim vakalarin %12'sin-
den daha az oldugu gorilmektedir.’® Oysa vaka serilerinde, tek
basina AF oraninin zaman zaman %30'un Uzerine ¢iktigI goz-
lemlenmistir.'?

B. insidans

lleriye doniik calismalarda, 40 yasin altinda AF insidansi yilda
%0.1'den azken, 80 yasin tzerinde kadinlarda yilda %1.5'in, er-
keklerde ise %2'nin Gizerine glkmaktadir.'® KY nedeniyle tedavi
edilmis hastalarda, 3 yillik AF insidansi neredeyse %10'dur.'
KY'® ve hipertansiyon® bulunan hastalarda anjiyotensin inhibis-
yonu AF insidansinin azalmasiyla iligkili olabilir.

C. Prognoz

Ozellikle kadinlarda’® uzun dénemde AF ile inme, KY ve biitiin
nedenlere bagl mortalite riskinde artig arasinda iliski vardir.'” AF
hastalarinda mortalite normal sinls ritmi olan hastalarin yaklasik
iki katidir ve bu altta yatan kalp hastaliginin siddet derecesiyle
baglantilidir.’® ALFA calismasinda (Etude en Activité Libérale sur
la Fibrillation Auriculaire, Atriyal Fibrilasyon Serbest Calismasi),
yillara indirgenmis %5'lik mortalitenin yaklasik Ggte biri kardiyo-
vaskuler nedenlere atfedilmektedir.’? Genis kapsamli KY calis-
malarinda (COMET [Carvedilol Or Metoprolol European Triall,
Val-HeFT [Valsartan Heart Failure Triall), AF'nin mortalite ve
morbidite agisindan glclii bir bagimsiz risk faktort oldugu bildi-
rilmistir.2021 KY AF'ye zemin hazirlamakta, AF KY'yi agirlagtir-
makta ve bu durumlardan herhangi biri olan ve digeri de gelisen
kisilerin hepsinde prognoz olumsuz olmaktadir.22 Dolayisiyla, AF
ile iliskili durumlann oldugu hastalarin tedavisi zordur ve KY'de
AF'nin prognoz Uzerindeki etkilerini arastiran rastgele yontemli
calismalarin yapilmasi gerekmektedir.

Valviler olmayan AF hastalarinda ortalama iskemik inme sikli-
g1 yilda %5'i bularak, AF olmayan kisilerdeki gortilme sikhiginin 2
ila 7 katina glkmaktadir.2?> Her 6 inmeden 1'i AF hastalarinda ge-
lismektedir ve GIA'lar ve beyin goriintiilemesiyle saptanan klinik
agidan “sessiz" inmeler de g6z 6nline alindiginda, valviler olma-
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yan AF'ye eslik eden beyin iskemisi sikigi yilda %7'nin izerinde-
dir.2* Framingham Kalp Calismasi'nda romatizmal kalp hastaligi
ve AF bulunan hastalarda inme riski, yasa gore eglestiriimis kont-
rollerin 17 kat1,%> atfedilen risk ise romatizmal olmayan AF hasta-
lanindan 5 kat daha ytiksektir.23 Inme riski yasla artmaktadir; 50 ile
59 yas arasindaki katiimcilarda AF'ye atfedilebilen yillik inme ris-
ki %1.5, 80 ile 89 yas arasindaki katilimcilarda ise %23.5'tir.23

V. Fizyopatolojik mekanizmalar
A. Atriyal faktorler

1. Atriyal fibrilasyonun nedeni olarak atriyal patoloji

AF'de en sik goriilen histopatolojik degisiklikler atriyal fibroz ve
atriyal kaslarda kitle kaybidir; ancak AF'ye bagh degisiklikleri
kalp hastaligi ile baglantili olanlardan ayirt etmek gtictir. Atriyal
fibroz AF 6ncesinde gelismis olabilir?® ve homojen iletim olma-
masindan, normal atriyal lifler arasinda yama tarzinda fibroz ge-
lismesi sorumlu olabilir.2” Apoptoza bagli interstisiyel fibroz atri-
yal miyositlerin yerine gecebilir?® ve miyofibrillerin yok olmasina,
glikojen grandllerinin birikmesine, gap junction’larda hiicrelera-
rasi baglantilarin bozulmasina?® ve organel agregatlarina yol
acabilir’® ve bu stre¢ AF ile baglantili biitiin kalp hastalig tiple-
rinde atriyal dilatasyonla tetiklenebilir.

Valviler kalp hastaligi bulunan kisilerden hafif fibroz bulu-
nanlarin kardiyoversiyona verdikleri yanit, agir fibroz bulunan-
lardan daha basarilidir ve fibrozun direngen AF'ye katkida bu-
lundugu diisiintilmektedir.3" insan atriyal miyokardinda hiicreler
arasindaki ve huicreyle matriks arasindaki etkilesimleri dtizenle-
yen membrana bagl glikoprotein konsantrasyonunun (disinteg-
rin ve metalloproteinazlar) AF sirasinda iki katina ¢iktigi ve uzun
stiredir AF bulunan hastalarda bu degisikliklerin atriyal dilatas-
yon gelismesine katkida bulunabilecegi bildirilmistir. Atriyumla-
rin dilatasyonu, renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminin de
(RAAS) aralarinda bulundugu bazi molekiiler yollari aktive eder.
Gerilime yanit olarak anjiyotensin Il Gretiminin arttigi>? ve diren-
gen AF hastalarina ait atriyum dokusunda anjiyotensin donusti-
riicti enzim (ACE) ekspresyonunun yikseldigi gdzlemlenmekte-
dir.3® Anjiyotensin inhibisyonuyla fibroz azaltilarak AF'yi onle-
mek mimkin olabilir3* KY'de atriyal dilatasyon ve interstisyel
fibroz uzun siireli AF'ye zemin olusturur.3> KY hastalarinda bildi-
rilen bolgesel elektriksel sessizlik (skar dokusunu dustindarar),
voltaj azalmasi ve iletimin yavaslamasi, atriyumlarda yaslanma
sonucunda olusan degisikliklere benzemektedir.3®

2. Atriyal fibrilasyon mekanizmalan

Eldeki veriler otomatisite ya da ¢ogul reentran dalgaciklarin s6z
konusu oldugu “fokal" tetikleyici mekanizmalarn desteklemekte-
dir; ancak bu mekanizmalar birbirini dislamaz ve bir arada bulu-
nabilir (Sekil 2).

Onemli bir bulgu olarak, AF'de fokal bir kaynak saptanabile-
cegi ve bu kaynagin ablasyonu yoluyla AF'nin yok edilebilecegi
gozlemlenmis,?” bu da fokal kdken goérustini guclendirmistir.
Bu hizli atriyal impulslar en yaygin olarak pulmoner venlerden
(PV) kaynaklanmaktadir, ancak superior vena cava, Marshall li-
gamanli, sol posterior serbest duvar, krista terminalis ve koroner
sinus bolgelerinde de odaklar saptanmistir.37-4° Histolojik ¢alis-
malarda, elektriksel &zelliklerini koruyan kalp kasinin PV'lere
dogru yayildigi gosterilmistir*! ve AF tetikleyicisi olarak PV'lerin
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A Fokal aktivasyon B ,- -, Cogul dalgalar -~

“iov

Sekil 2 Atriyal fibrilasyonda baslica elektrofizyolojik mekanizmalarin posterior dog-
rultudan gortnimda. (A) Fokal aktivasyon. Baslatici odak (yildizla g6sterilmistir) ¢co-
gu zaman pulmoner venler bolgesinde yer alir. Olusan dalgalar fibrilator iletiyi
temsil etmektedir (6rn. ¢ogul dalgali reentry). (B) Cogul dalgali reentry. Dalgalarin
(okla gosterilmistir) ayni ya da bir baska dalga tarafindan aktive edilmis dokuya ye-
niden girmesi ¢ok seyrektir. Dalgalarin seyir rotalar degiskendir. Konings KT,
Kirchhof CJ, Smeets JR, et al. High-density mapping of electrically induced atrial
fibrillation in humans. Circulation 1994;89:1665-1680; izin alinarak yayimlanmis-
tir.4 sol A: sol atriyum; PV: pulmoner ven; ICV: inferior vena kava; SCV: superior
vena kava ve sag A: sag atriyum.

oynadigi baglica rol, bu yapilann anatomik ve elektrofizyolojik
ozellikleri konusunda ¢ok sayida arastirma yapilmasina yol ag-
mistir. AF hastalarinda PV'lerdeki atriyal dokunun refrakter do-
nemi, kontrol hastalarindakine ya da AF hastalarinda atriyumun
diger bolgelerindekine gore daha kisadir.4243 iletideki bu hete-
rojenlik yeniden girisi (reenty) destekleyebilir ve uzun streli AF
icin zemin olusturabilir.4*

Reentran AF mekanizmasi olarak ¢ogul dalgacik hipotezi,*
atriyumlarda yayilan dalga cephelerinin ayrismasini ve stirekli
kendini yeniden Ureten “yavru dalgaciklan” 6ngérmektedir. Bu
modelde, herhangi bir andaki dalgacik sayisi atriyumun farkli
bollimlerinde refrakter donem, kitle ve ileti hizina baglidir. Kisa
refrakter donemli, ileti gecikmesi olan genis bir atriyal kitle, dal-
gacik sayisini artirarak uzun siireli AF'yi destekleyecektir. insan-
larda ¢ok sayida elektrotla gerceklestirilen eszamanli kayitlarda
cogul dalgacik hipotezini destekleyen sonuglar alinmigtir.4” Co-
gul dalgacik hipotezinin yillarca AF mekanizmasini agiklayan
baskin teori olmasina karsilik, haritalama calismalarinda elde edi-
len deneysel*’2 ve klinik*7>47¢ veriler bu gériist sorgulamaktadir.
Idiyopatik paroksismal AF hastalarinda sag atriyumda elektro-
kardiyografi sonuglarinin yaygin olarak anormal olmasi, diren-
gen AF gelismesi agisindan bir tahmin gostergesidir;*® bu da,
AF'nin stirmesinde anormal zeminin énemli bir rolt oldugunu
dustindtrmektedir. Ayrica, sinls ritmi saglanan direngen AF
hastalarinda, dzellikle de yineleyen AF olanlarda intraatriyal ile-
ti, kontrol grubundakine gore daha uzundur.*® KY hastalarinda,
sinyal ortalamall EKG analizinde P dalgasi uzamasi, paroksismal
AF'ye egilimli kisilerde daha sik gorilmektedir.?° Bu gbzlemlerin
cogu, klinik AF baslangicindan 6nce yapildig icin, bulgular AF
sonucunda olusan atriyal yeniden bicimlenmeye atfedilemez ve
atriyum yapisindaki bu degisikliklerin AF'nin baslamasina ve stir-
mesine ne 6l¢lide katkida bulundugu bilinmemektedir.

3. Atriyal elektriksel yeniden bicimlenme

AF'nin Gzerinden 24 saatten daha kisa stre ge¢misse farmako-
lojik ya da dogru akimla elektriksel kardiyoversiyon daha basari-
lidir;>' daha uzun sireli AF'de ise sinls ritmini geri getirme ve
strdirme olasiligl daha duistktur. Bu gozlemler “atriyal fibrilas-
yon atriyal fibrilasyonun yolunu acar” ézdeyisini dogurmustur.
AF'nin kendiliginden sona ermesini saptayan ve elektriksel uya-

88

riyla aritmiyi yeniden baglatan otomatik bir atriyal fibrilator kul-
lanilan bir ke¢i modelinde, AF'nin kendini yeniden olusturdugu
goristini destekleyen deneysel kanitlar elde edilistir.>? Baslan-
gicta elektriksel uyariyla baslatilan AF kendiliginden sona ermis-
tir. Ancak, birkag indiikleme ardindan atak streleri giderek uza-
mis ve sonunda AF yiiksek atriyal hizda varligini sirdtirmustir.>?
AF'ye egilimdeki artis, etkili refrakter dénemlerin giderek kisal-
masi ve atak stiresinin uzamasiyla iliskilidir ve bu vaka elektrofiz-
yolojik yeniden bicimlenme olarak adlandinimistir.

Yeniden bicimlenme ve elektriksel refrakterlikteki degisiklikler
yaninda, uzun sireli AF atriyal kasiima iglevinde bozulmaya ne-
den olmaktadir. Bir stire devam eden direngen AF ardindan si-
nus ritmine geri dondldiglinde, atriyal kontraksiyonlarin yeni-
den baglamasi glinlerce, hatta haftalarca gecikebilir ve bu, kar-
diyoversiyondan sonraki antikoagiilasyon slresi acisindan
onemlidir. (Bkz Bélim VII1.B.2, Tromboembolinin dnlenmesi.)

4. Atriyal fibrilasyona katkisi olan diger faktorler
AF gelismesinde RAAS'In 6nemi konusundaki veriler giderek art-
maktadir.>® Kardiyoversiyondan sonra irbesartan arti amiodaron
kullanilmasi durumunda, yineleyen AF insidansi tek basina ami-
odaron tedavisine gore daha dustiktir'® ve atriyal flutter'da ka-
teterle ablasyonun ardindan anjiyotensin inhibitorleri ve ditiretik
tedavisi AF insidansini azaltmaktadir.>* Tek basina ya da diger
tedavilerle birlikte RAAS inhibisyonu AF'nin baslamasini ya da
stirmesini birkag mekanizma araciligiyla 6nliiyor olabilir; 35 bun-
lar arasinda atriyal basing ve duvar geriliminde azalma, sol A'da
ve sol vetrikiilde (sol V) yapisal yeniden bicimlenmenin énlen-
mesi (fibroz, dilatasyon ve hipertrofi), nérohtimoral aktivasyo-
nun inhibisyonu, kan basincini distirme, KY'nin 6nlenmesi ya da
azalmasi ve hipopotaseminin dnlenmesi sayilabilir. Akut ME ar-
dindan sol V islev bozuklugu gelisen hastalarda trandolapril te-
davisi AF insidansini disirmektedir,%¢ ancak bu etkinin atriyum-
lardaki yapisal ya da elektriksel yeniden bicimlenmeyle mi, yok-
sa bagka bir mekanizmayla mu iligkili oldugu bilinmemektedir.
Tablo 2'de AF'nin baslamasi ya da devam etmesiyle iliskili
olabilecek diger faktorler 6zetlenmistir. Enflamasyon da bunlar
arasinda yer almaktadir ve stirmekte olan bazi calismalarda bu
mekanizma agisindan statin tipi lipid dustrich ilaglarin yarar
aragtinlmaktadir.

B. Atriyoventrikiiler ileti

1. Genel o6zellikler
Hastada aksesuar yol ya da His-Purkinje islev bozuklugu yoksa,
AF sirasinda AV nod iletiyi sinirlar.>” AV noda geldigi saptanan ¢ok
sayida atriyal girdi arasinda 2'sinin baskin oldugu sanilmaktadir:
bunlardan biri krista terminalis yoluyla posterior dogrultuda, dige-
ri ise interatriyal septum yoluyla anterior dogrultuda ilerler. AV ile-
tiyi etkileyen diger faktorler AV nodun intrensek refrakter 6zelligi,
gizli ileti ve otonom tonustur. Gizli ileti AV nodun refrakter ézel-
liklerinde degisiklige neden olarak ve atriyal impulslari yavaglata-
rak ya da bloke ederek, AF sirasinda ventrikil yanitini belirlemede
6nemli bir rol oynar®® ve AF sirasinda ventrikll yaniti diizensizligi-
ni agiklayabilir.>® AF sirasinda atriyal hiz gérece yavas oldugunda,
ventrikil hizi artma egilimi gosterir ve tersine atriyal hiz ventrikul
hizinin yavaglamasiyla iliskilidir.

Parasempatik tonustaki artis ve sempatik tonustaki distis AV
noddaki ileti Uzerinde negatif dromotropik etki yapar; oysa pa-
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Tablo 2 Hastalarda AF'ye yatkinlik olusturan etiyolojiler ve faktorler

Elektrofizyolojik anormallikler
Otomatisite artigi (fokal AF)
lleti anormalligi (yeniden giris)
Atriyal basing artisi
Mitral ya da triktspid kapak hastaligi
Miyokard hastaligi (birincil ya da ikincil, sistolik ya da diyastolik
islev bozukluguna yol acan)
Semilunar kapak anormallikleri (ventriktl hipertrofisine yol acan)
Sistemik ya da pulmoner hipertansiyon (pulmoner emboli)
Intrakardiyak tiimérler ya da trombiisler
Atriyal iskemi
Koroner arter hastaligi
Enflamatuar ya da infiltratif atriyal hastalk
Perikardit
Amiloidoz
Miyokardit
Yasa bagli atriyal fibrotik degisiklikler
llaglar
Alkol
Kafein
Endokrin bozukluklar
Hipertiroidi
Feokromositom
Otonom tonus degisiklikleri
Parasempatik aktivite artisi
Sempatik aktivite artigi
Atriyum duvarinda ya da komsu dokularda birincil ya da metastatik
hastalik
Postoperatif
Kardiyak, pulmoner ya da 6zofageal
Dogumsal kalp hastaligi
Norojen
Subaraknoid hemoraji
Hemorajik olmayan majér inme
Idiyopatik (tek bagina AF)
Ailesel AF

AF: atriyal fibrilasyon

rasempatik tonustaki dusts ve sempatik tonustaki artis duru-
munda bunun tersi gecerlidir.>® Vagal tonus da, gizli iletinin AV
noddaki negatif kronotropik etkilerini giiclendirir.®® AF'de oto-
nom tonustaki dalgalanmalar da, uyku sirasinda ventrikdl hizinin
yavaslamasi, egzersiz sirasinda ise hizlanmasi gibi degisik ventri-
kal yanitlarina yol acabilir. AF sirasinda, esas olarak vagal tonu-
su artirma yoluyla ventrikill hizini yavaglatan dijital, dinlenme
halinde kalp hizini denetim altina almada daha etkili, ancak ak-
tivite sirasinda daha etkisizdir.

2. Preeksitasyon sendromlarinda atriyoventrikiiler ileti

AF sirasinda aksesuar yoldan ileti, tehlikeli derecede yuksek
ventrikdl hizlanina yol agabilir.2 WPW sendromu bulunan hasta-
larda AV yeniden girisinin AF'ye déniismesi hizli ventrikil yani-
tina neden olabilir; bu da 6limcul ventriktler fibrilasyonla so-
nuglanabilir.®’ Refrakter donemi uzatan ve AV nodda iletiyi ya-
vaglatan (dijital, verapamil ya da diltiazem gibi) ilaclar aksesuar
yoldaki iletiyi bloke etmez ve ventrikiil hizinin artmasina neden
olabilir. Dolayisiyla, bu gibi durumlarda bu ilaglar kontrendike-
dir.52 -blokerlerin aksesuar yolda iletiyi gticlendirme potansiye-
li tartismali olmakla birlikte, preeksitasyonla iliskili AF bulunan
hastalarda bu ilaglar dikkatli kullaniimalidir.
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C. Atriyal fibrilasyonun miyokardiyal ve
hemodinamik sonuclan

AF sirasinda hemodinamik islevi etkileyen faktorler arasinda
senkron atriyal mekanik aktivite kaybi, dizensiz ventrikdl yaniti,
ylksek kalp hizi ve koroner arterlerde kan akiminin bozulmasi
bulunmaktadir. Ozellikle mitral darliga bagl diyastolik ventrikil
dolum bozuklugu, hipertansiyon, HKM ya da restriktif kardiyo-
miyopati bulunan kisilerde, atriyal kontraksiyon kaybi kalp debi-
sinde belirgin azalmaya neden olabilir. AF sirasinda kalp déngu-
stinlin stiresindeki degiskenlikle baglantih glic-aralik iligkileri ne-
deniyle, miyokard kontraktilitesi sabit degildir.5®> Direngen AF
hastalarinda ortalama sol A ve sag A hacimleri zaman icinde ar-
tar®* ve sinls ritminin geri getirilmesi ve strdiiriilmesiyle hacim-
ler azalir.®> Ayrica, TEE kardiyoversiyondan sonra kontraktil isle-
vin ve solAA'da kan akim hizinin dizeldigini gostermistir; bu da
AF hastalarinda geri donusli atriyal kardiyomiyopatiye isaret et-
mektedir.%¢ Sinls ritminin geri getirilmesiyle AF ile iliskili diger
hemodinamik 6zelliklerde diizelme olacagi distintlse de, bu her
zaman gecerli olmayabilir.®”

AF sirasinda yuiksek olmaya devam eden ventrikil hizi, atriyum
islevi Uizerindeki olumsuz etkileri yaninda, mitral yetersizlik tizerin-
de de olumsuz etki yapar ve dilate ventrikiler kardiyomiyopatiye
(tasikardiye bagh kardiyomiyopati) neden olabilir.268 KY'nin
AF'nin nedeni degil sonucu oldugu bu kardiyomiyopati nedenini
ayirt etmek, ventrikdl hizinin denetim altina alinmasiyla miyopatik
stirecin tersine dondurilebilecegini gézden kagirmamak &nemli-
dir. Tasikardinin aracilik ettigi kardiyomiyopatiyi miyokardiyal
enerji tikenmesi, iskemi, anormal kalsiyum dengesi ve yeniden bi-
cimlenme temelinde agiklayan farkli bircok hipotez 6nerilmistir,
ancak gercek mekanizmalar hentiz bilinmemektedir.®

D. Tromboemboli

AF'de iskemik inme ve sistemik arteriyel tikanma genellikle sol A
kokenli trombise bagl emboli ile agiklanmakla birlikte, trombo-
emboli patogenezi karmagiktir.”® AF hastalarinda gelisen inmele-
rin %25'e yakin bir bélimi intrensek serebrovaskiler hastaliga,
diger kardiyak emboli kaynaklarina ya da proksimal aorttaki ate-
romatdz patolojiye bagl olabilir.”"72 AF hastalarinda yillik inme
riski, baglantili diger inme riski faktorlerine gore %3 ile %8 ara-
sinda degismektedir.23 Yasl AF hastalarinin yaklagik yanisinda hi-
pertansiyon (serebrovaskiler hastalik icin baslica risk faktorlerin-
den biri), yaklasik %12'sinde de karotis darligi vardir.”3> Ancak
inme gelisen AF hastalarinda karotis aterosklerozu prevalansi,
AF bulunmayan hastalardakinden daha ytksek degildir ve belki
de bu, stirece katki yapan goérece 6nemsiz bir epidemiyolojik
faktordur.”*

1. Trombiis olusumunun fizyopatolojisi

AF hastalarinda gelisen, yeti kaybina yol agan kardiyoembolik is-
kemik inmelerin baglica kaynaginin, solAA'da staz sonucu trom-
bis olusumu oldugu dustintilmektedir. Bu trombusler prekordi-
yal (transtorasik) ekokardiyografi ile diizenli olarak incelene-
mez’> ve solAA islevini degerlendirme’® ve trombis olusumunu
saptama agisindan TEE daha duyarli ve 6zgll bir ydntemdir.
AF'yi sinlis ritmine dondgstiirme sirasinda solA”” ve solAA'da’®
yapilan seri halinde TEE incelemelerinde, AF sirasinda gercekle-
sen organize mekanik kontraksiyon kaybi sonucunda solAA
akim hizlannda bir azalma oldugu gésterilmigtir. iskemik inme
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bulunan AF hastalarinda trombuslere, inme bulunmayan kisiler-
dekine goére daha sik rastlanmaktadir.”® Klinik tedavide trombds
olusumu icin AF'nin yaklasik 48 saat boyunca stirdGig0 varsayil-
makla birlikte, TEE'de daha kisa slirelerde olusmus trombusler de
saptanmigtir.8081

ister elektriksel ya da farmakolojik yontemle, ister kendiligin-
den®? olsun basarili bir kardiyoversiyondan sonra tromboembo-
lik olay riskindeki artistan solAA'daki stunning sorumlu olabilir.
Atriyal stunning kardiyoversiyondan hemen sonra maksimum
dizeydedir; genellikle birkag giin icinde atriyal transport islevi
giderek duizelir, ancak AF stiresine bagli olarak bazen bu stre 3-
4 haftay bulabilir.82#3 Bu da, kardiyoversiyondan sonraki trom-
boembolik olaylarin %80'in tzerinde bir béliminin ilk 3 giin
icinde ve hepsinin ilk 10 giin icinde gerceklestigini gdsteren kli-
nik gozlemlerle uyumludur.8* TEE calismalarinda hastalarin ¢o-
gunlugunda trombsiin rezolisyona ugradigi dogrulanmistir.8
AF'nin ortadan kalkmasi ardindan gelisen sol A/solAA islev bo-
zuklugunun dinamik yapisini ortaya koyan benzeri baska goz-
lemler de yapilmistir ve bu, basarili bir kardiyoversiyondan énce
ve sonra antikoagulasyon uygulamasi icin mekanik bir gerekce
saglamaktadir. Gergi eslik eden bazi durumlarda ya da AF sure-
sinin kisa olmasi durumunda stunning daha hafif olabilir, ancak
kontrendike olmamak kosuluyla, tek basina AF hastalar da da-
hil olmak Gizere AF siiresi 48 saatten uzun olan ya da siirenin bi-
linmedigi butiin hastalarda, kardiyoversiyon sirasinda ve daha
sonra en az 4 hafta boyunca antikoagtilasyon 6nerilmektedir.

AF sirasinda sol A/solAA'da akimin azalmasi spontan eko
kontrast (SEK), trombis olusumu ve embolik olaylarla
iliskilidir.8687 Ozellikle de, dusiik akim kosullarinda transtorasik
ekokardiyografi ya da TEE goriintllemede SEK ya da degisken
yogunlukta tirbilansli bir pus seklinde “duman” saptanabilir.®8
SEK, AF'ye bagli staz gostergesi olabilir,8°° ancak ileriye doniik
tromboembolik risk siralamasinda SEK'in tek basina klinik de-
gerlendirmeden daha yararli oldugu dogrulanmamistir.

Atriyal flutter bulunan hastalarda solAA akim hizlar, genellikle
sinds ritmi sirasindakine gore daha dustk, ancak AF sirasindakine
gbre daha yuksektir. Bunun, atriyal flutter ile baglantili solAA
trombiis ya da tromboemboli prevalansinin daha dustik olmasinin
nedeni olup olmadig belli degildir. AF gibi, atriyal flutter da kar-
diyoversiyon sonrasinda apendiks bosalma hizlarinin diistik olma-
st sonucunda tromboemboli olasiliginda artisla iliskilidir®" ve yine
antikoagtlasyon onerilmektedir. (Bkz. Kilavuzun tam metni, Bo-
lim 8.1.4.1.3, Tedavi Acisindan Onemi.)

2. Klinik boyutu

AF'de karmasik tromboembolik mekanizmalar etkilidir ve atriyal
staz, endoteliyal islev bozuklugu ve sistemik ve belki de lokal hi-
perkoagulabilite ile iligkili risk faktorlerinin karsilikl etkilesimi s6z
konusudur. AF'de hipertansiyon ve inme arasindaki gticlii bag-
lantiya solAA'dan kaynaklanan emboli aracilik ediyor olabilir,”2
ancak AF hastalarinda hipertansiyon, kardiyoembolik olmayan
inme riskini de artirmaktadir.®2 AF hastalarinda hipertansiyonun
denetim altina alinmasinin kardiyoembolik inme riskini dtistirtip
dustirmeyecegi hayati bir sorudur.

AF hastalarinda ilerleyen yagla birlilkte inme riskinin artmasin-
da birden ¢ok faktoriin rolti vardir. Yaslanma, ateroskleroz agi-
sindan bir risk faktoriidir ve AF'den bagimsiz olarak aort kavsin-
deki plaklar inmeyle iligkilidir.® Yas, hipertansiyon ya da kadin
olma gibi diger risk faktorleriyle birlikte var oldugunda daha
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guclt bir risk faktoradur ve ozellikle AF gelisen 75 yasin Uizerin-
deki kadinlarda inme riski daha da fazladir.>*

KY 6ykusti ya da ekokardiyografik degerlendirmeyle gosteri-
len sol V sistolik islev bozuklugu, antitrombotik tedavi uygulan-
mayan AF hastalarinda iskemik inme agisindan bir tahmin goster-
gesidir,® ancak aspirin uygulanan orta derecede risk altindaki
hastalarda bu s6z konusu degildir.6°7 AF hastalarinda sol V sis-
tolik islev bozuklugunun hem sol A trombdis ile, hem de kardiyo-
embolik olmayan inmelerle iligkili oldugu gosterilmigtir.”2°8

VL. Nedenler, iliskili durumlar, klinik tablo ve
yasam kalitesi

A. Nedenler ve iliskili durumlar

1. Atriyal fibrilasyonun geri doniislii nedenleri

AF alkol alma (“tatil kalbi sendromu"), cerrahi girisim, elektrik
carpmasi, ME, perikardit, miyokardit, pulmoner emboli ya da di-
ger pulmoner hastaliklar, hipertiroidi ve diger metabolik bozuk-
luklar gibi gecici akut nedenlere bagl olabilir. Bu gibi durumlar-
da, cogu zaman altta yatan sorun basariyla tedavi edildiginde AF
ortadan kalkar. Akut MI kosullarinda AF gelismesi prognozun,
infarktts ncesi AF'ye ya da sinls ritmine gore daha olumsuz ol-
masi anlamina gelmektedir.*®'% AF'nin atriyal flutter, WPW
sendromu ya da AV nodal reentran tasikardi ile baglantili olma-
si durumunda, birincil aritminin tedavisiyle yineleyen AF insidan-
si azalir ya da AF ortadan kalkar.'®' AF kardiyak ve torasik cer-
rahide yaygin bir erken postoperatif komplikasyondur.

2. Kalp hastaligiyla iliskili olmayan atriyal fibrilasyon
Paroksismal AF vakalarinin yaklasik %30 ile %45'i, direngen AF
vakalarinin da %20 ile %25'i altta yatan herhangi bir hastaligin
gosterilemedigi (tek basina AF), genc hastalardan olusmakta-
dir.2 AF, izole ya da ailesel aritmi tablosuyla da ortaya cikabilir,
ancak bunlarin bir bolimiinde altta yatan neden zaman icinde
ortaya cikar.'%? Yaslilarda, altta yatan kalp hastaligi olmaksizin
da AF gelisebilir, ancak AF kalp yapi ve islevinde yaslanmaya es-
lik eden, miyokard sertligi turtinden degisikliklerle iliskili olabile-
cegi gibi, yash hastalardaki kalp hastaligi rastlantisal ve AF ile
iliskisiz de olabilir.

3. Atriyal fibrilasyonla iliskili tibbi durumlar

Obezite, AF gelismesi agisindan 6nemli bir risk faktort olabilir.1%3
Klinik risk faktorleri agisindan diizeltme yapildiginda, AF riskin-
deki fazlahigin sol A dilatasyonuyla iliskili olabilecegi dustnal-
mektedir. Viicut kitle indeksi, normalden fazla kilolu ve obez ka-
tegorilerine dogru ilerledikce sol A boyutlarinda kademeli bir ar-
tis olur ve vicut agirligi ile sol A genislemesinin gerilemesi ara-
sinda baglanti kurulmustur.'®4 Bu bulgular; obezite, AF ve inme
arasinda fizyolojik bir baglanti olabilecegini diistindiirmekte ve
vicut agirhginin azalmasinin AF ile baglantili riski azaltip azalt-
mayacagi sorusunu akla getirmektedir.

4. Kalp hastaligiyla iliskili atriyal fibrilasyon

AF ile iliskili 6zgul kardiyovaskiler durumlar arasinda valviiler
kalp hastaligi (cogu zaman mitral kapak hastalig)), KY, koroner
arter hastaligi (KAH) ve 6zellikle sol V hipertrofisiyle (solVH) sey-
reden hipertansiyon bulunmaktadir. Ayrica, eriskinlerde AF;
HKM, dilate kardiyomiyopati ya da dogumsal kalp hastaligi, 6zel-
likle de atriyal septal defekt ile iliskili olabilir. Olasi etiyolojiler ara-
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sinda restriktif kardiyomiyopatiler (6rnegin; amiloidoz, hemokro-
matoz ve endomiyokardiyal fibroz), kardiyak tiimorler ve konst-
riktif perikardit de vardir. Mitral yetersizligin eslik ettigi ya da et-
medigi mitral kapak prolapsusu, mitral anulus kalsifikasyonu, kor
pulmonale ve idiyopatik sag A dilatasyonu gibi diger kalp hasta-
liklar da a yUksek AF insidansiyla iliskilendirilmistir. Uyku apnesi
sendromu bulunan hastalarda AF sik gérilir, ancak aritmiye hi-
poksinin mi, bir bagka biyokimyasal anormalligin mi, pulmoner
dinamiklerdeki ya da sag A faktorlerindeki degisikliklerin mi, oto-
nom tonus degisikliklerinin mi, yoksa sistemik hipertansiyonun
mu yol actigi kesin olarak bilinmemektedir.

5. Ailesel atriyal fibrilasyon

Bir ailede tek basina AF goriilmesi seklinde tanimlanan ailesel
AF, gecmiste bildirilenden daha yaygindir, ancak ailesel kardiyo-
miyopatiler gibi diger genetik hastaliklara bagl ikincil AF'den
ayirt edilmelidir. AF bulunan kisilerin cocuklarinda AF gelisme
olasiligr daha yuksektir ve bu da aritmiye ailesel bir egilim olabi-
lecegini dustindirmektedir, ancak bu iligki aile 6ykustinde hiper-
tansiyon, diyabet ya da KY bulunan hastalarda da g6zlemlendi-
giicin, gecisle baglantill mekanizma mutlaka elektriksel olmaya-
bilir.1%5 Ailesel AF'den sorumlu molekuler defektler genellikle bi-
linmemektedir. Bazi ailelerde AF ile baglantili 6zgtil kromozom
bolgeleri (lokus) saptanmasi,'® tek gen mutasyonlarini dusiin-
durmektedir.'0”

6. Atriyal fibrilasyonda otonom etkiler

AF'nin baglamasinda otonom etkilerin rolt 6nemlidir. Kalp hizi
degiskenligi (KHD) dl¢timleri, sempatik ya da parasempatik tonus
duizeylerinde mutlak artislar degil, gérece otonom moduilasyon-
daki degisiklikleri yansitmaktadir. Bununla birlikte, sempatik ve
vagal etkiler arasindaki denge AF icin énemli bir tahmin goster-
gesi olabilir. Yapisal agidan kalbi normal olan bazi hastalarda AF
baglangicindan 6nceki dakikalarda vagal tonusun agir bastigi, di-
ger bazi hastalarda ise sempatik tonusun baskin olmasi yéniinde
bir kayma oldugu g6zlemlenmistir.%81%° Baz hastalarda vagal ya
da adrenerjik AF formlarini ayirt etmek miimkin olabilir, ancak
bu vakalar her iki etkinin asin uclarnindaki 6rnekler olabilir."® Ge-
nellikle, vagal tonusun aracilik ettigi AF geceleri ya da yemekler-
den sonra gelisirken, adrenerjik tonusun yol actigi AF tipik olarak
guinduiz gelisir.”" Gorece daha yaygin form olan vagal tonusun
aracilik ettigi AF hastalarinda, adrenerjik blokerler ya da dijital uy-
gulamasi bazen semptomlarin agirlasmasina yol agmaktadir. Ad-
renerjik tipte AF'de ilk tedavi secenegi -blokerlerdir.

B. Klinik tablo

AF carpinti hissine yol agabilir, kendine 6zgii hemodinamik ya da
tromboembolik sonuglar olabilir ya da belirsiz bir stre igin
asemptomatik seyredebilir. Ayakta EKG kayitlan ve cihazlarla iz-
lemelerde hastalarda hem semptomatik, hem de asemptomatik
AF donemleri oldugu anlagilmaktadir.’'2-% Zaman iginde, car-
pinti ortadan kalkabilir ve aritminin kalici hale geldigi hastalar
asemptomatik olabilirler. Bu, 6zellikle yasllarda gdzlenmektedir.
Semptomlar, bazi hastalar tarafindan yalnizca paroksismal AF si-
rasinda ya da uzun streli AF'de aralikli olarak hissedilebilir. Eger
varsa AF semptomlar, ventriktl yanitinin diizensizligine ve hizina,
altta yatan islevsel duruma, AF stiresine ve hastayla iliskili bireysel
faktorlere gore farklilik gosterir.’
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AF'nin ilk baglangici embolik bir komplikasyon ya da KY alev-
lenmesi olabilir; ancak hastalann cogu carpinti, g6gus agrisi,
dispne, halsizlik, bas ddnmesi ya da senkoptan yakinir. Ozellikle
AF ataklar baslarken ya da biterken atriyal natritiretik peptid sa-
inimiyla baglantili politiri gelisebilir. AF ile baglantili uzun stireli,
hizli ventriktl yaniti, 6zellikle aritminin farkinda olmayan hasta-
larda tasikardinin aracilik ettigi kardiyomiyopatiye neden olabilir.
Senkop, siniis nodu islev bozuklugu bulunan hastalarda sints rit-
mine geri dontldiginde, HKM, valviler aort darlig ya da akse-
suar yol bulunan hastalarda ise ytksek ventrikdl hizlarina bagl
olarak gelisen, seyrek bir komplikasyondur.

C. Yasam kalitesi

Eldeki veriler yasa gore eslestirilmis kontrollerle karsilagtirildigin-
da, AF hastalarinda yasam kalitesinde 6nemli boyutlarda bozul-
ma oldugunu distindirmektedir. Bazi ¢alismalarda sinds ritmi-
nin strdarilmesi, AF'ye gore yasam kalitesinde iyilesmeyle ve
daha iyi bir egzersiz performansiyla baglantihdir, ancak baska
calismalarda ise bu sonug gecerli degildir.""® Tipik bir calismada,
paroksismal AF bulunan hastalarin ¢cogu, aritminin yagsam kalite-
sinde bozulmaya neden oldugu kanisini dile getirmislerdir, ancak
bu alginin semptomatik atak sikhigi ya da stresiyle baglantil ol-
madigi gozlenmistir."”

VII. Klinik degerlendirme
A. Atriyal fibrilasyon bulunan hastada temel degerlendirme

1. Klinik 6ykii ve fizik muayene

AF tanisi, bazen yatak basinda telemetri ya da ayakta Holter ka-
yitlari seklinde EKG kayitlanyla dogrulanmalidir. AF kaniti ya da
kugskusu olan hastalarda ilk degerlendirmede aritmi paterninin
paroksismal mi, yoksa direngen mi oldugu belirlenmeli, neden-
leri saptanmali ve etiyoloji, tolere edilebilirlik ve tedavi agisindan
AF ile iligkili kardiyak ve kalp disi faktorler tanimlanmalidir. De-
gerlendirmeler ve tedavi genellikle ayakta tek bir goriismede
gerceklestirilebilir (Tablo 3), ancak 6zgul ritmin belgelenemedigi
vakalarda ek izleme gortismeleri gerekli olacaktir.

Fizik muayenede, dlizensiz nabiz, dlzensiz juguler venoz pul-
sasyonlar, birinci kalp sesinin siddetinde degiskenlik ya da daha
énce sinls ritmi sirasinda isitilmis dérdiinci kalp sesinin olmama-
s gibi bulgular AF'yi dustindrebilir. Atriyal flutter bulunan has-
talarda da, ritmin hizli olmasi ve zaman zaman jigiler nabizda
hizli vendz osilasyonlar gériilmesi disinda, buna benzer bulgular
gozlenir.

2. incelemeler

AF tanisi, aritmi sirasinda EKG'de en az bir derivasyondaki kayit-
la belgelemeyi gerektirir. “Pacemaker” ya da defibrilatér implan-
te edilmis hastalarda, cihazin tanisal ve bellek kayitlan dogru ta-
niya ve otomatik saptamaya olanak verebilir.'"® Gogus grafisi da-
ha ¢ok intrensek bir pulmoner patolojiyi saptamada ve pulmoner
damarlanmayi degerlendirmede yararlidir. Degerlendirme sure-
cinde en az bir kez tiroid, bdbrek ve karaciger islevlerinin ve se-
rum elektrolitlerinin 6lclilmesi ve hemogram yapilmasi énemli-
dir."® Ayrica, btiin AF hastalarinda 2 boyutlu Doppler ekokar-
diyografiyle sol A ve sol V boyutlari, sol V duvar kalinligi ve isle-
vi degerlendirilmeli ve gizli valviiler ya da perikardiyal hastalik ve
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Tablo 3. AF hastalarinda klinik degerlendirme

Minimum degerlendirme

1. Oykiide ve fizik muayenede asagidakilerin tanimlanmasi
AF ile iliskili semptomlarin varligi ve ézellikleri
Klinik AF tipi (ilk atak, paroksismal, direngen ya da kalici)
IIk semptomatik atak tarihi ya da AF'nin fark edildigi tarih
AF sikligi, stresi, tetikleyici faktorler ve sonlanma bigimleri
Varsa uygulanan farmakolojik ilaglara yanit
Varsa altta yatan kalp hastaligi ya da diger geri donislt durumlar

(6rn., hipertiroidi ya da alkol ttiketimi)

2. Elektrokardiyogramda asagidakilerin saptanmasi
Ritim (AF'yi dogrulayin)
sol V hipertrofisi
P dalgasi stresi ve morfolojisi ya da fibrilator dalgalar
Preeksitasyon
Dal blogu
Daha 6nce gegcirilmis ME
Diger atriyal aritmiler
R-R, QRS ve QT araliklarinin 6lgtilmesi ve antiaritmik ilag

tedavisiyle iligkili olarak izlenmesi

3. Transtorasik ekokardiyogramla asagidakilerin saptanmasi
Valviler kalp hastalig
sol A ve sag A boyutlar
sol V boyutlari ve islevi
Doruk sag V basinci (pulmoner hipertansiyon)
sol V hipertrofisi
sol A'da trombus (dustik duyarlilik)
Perikard hastaligi

4. Tiroid, bébrek ve karaciger islevlerine y6nelik kan testleri
Ventrikdl hizinin kontroliinde guicluk cekilen ilk AF ataginda

Ek testler
Bir ya da birkac test gerekli olabilir.
1. Alti dakika yiiriiyts testi
Kalp hizi kontroltintin yeterli olup olmadig bilinmiyorsa
2. Egzersiz testi
Kalp hizi kontroltintin yeterli olup olmadig: bilinmiyorsa (kalici AF)
Egzersize bagll AF'yi ortaya ¢ikarmak icin
Secilmis bazi hastalarda tip IC antiaritmik ilag tedavisinden énce
iskemiyi diglamak igin
3. Holter monitériiyle izleme ya da olay kayitlari
Tanida aritmi tipinin ayirt edilmesi sorunu olan durumlarda
Kalp ritmi denetimi degerlendirme araci olarak
4. Transézofageal ekokardiyografi
sol A'da (sol A apendiksinde) trombiis saptamada
Kardiyoversiyona kilavuzluk etmek igin
5. Elektrofizyolojik calisma
Genis QRS kompleksi tasikardisinin mekanizmasini agikliga
kavusturmak icin
Atriyal flutter ya da paroksismal supraventrikiler tasikardi
gibi yatkinlik olusturan aritmileri saptamada
Kuratif ablasyon ya da AV iletim blogu/modifikasyonu
uygulanacak noktalarin saptanmasinda
6. Toraks grafisi, asagidaki degerlendirmeler icin
Klinik bulgular bir anormalligi distindtirliyorsa, akciger
parankimine y6nelik olarak
Klinik bulgular bir anormalligi diistindiirtiyorsa, pulmoner damar
lanmaya yonelik olarak

Tip IC i¢in Vaughan Williams antiaritmik ilag siniflandirmasina bakiimalidir
(bkz. Tablo 14).

AF: atriyal fibrilasyon; AV: atrioventrikuler; sol A: sol atriyal; sol V: sol
vetrikiiler; MI; miyokard infarktiisii; sag A: sag atriyal ve sag V: sag ventrikiiler.
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HKM dislanmalidir. TEE diginda bir yéntemle sol A ya da
solAA'da trombus ¢ok seyrek saptanir. Valviler olmayan AF has-
talarinda tromboemboliyle iliskili TEE 6zellikleri arasinda trombds,
SEK, solAA akim hizinin yavaslamasi ve aortta ateromatéz anor-
mallikler bulunmaktadir,’?° ancak ileriye dontik incelemelerde bu
TEE bulgularinin klinik ve transtorasik ekokardiyografik trombo-
emboli tahmin gostergeleriyle kargilagtinlmasi gerekmektedir. in-
me ya da sistemik emboli kosullarinda sol A/solAA'da trombdis
saptanmasi kardiyojenik mekanizmalara isaret eden inandirici bir
kanittir 8!

VIII. Tedavi
A. Stratejik hedefler

AF hastalarinin tedavisinde 3 hedef vardir —kalp hizi denetimi,
tromboembolinin 6nlenmesi ve ritim bozuklugunun diizeltiime-
si- ve bunlar birbirini diglamaz. Baslangictaki tedavi kararinda
esas olarak kalp hizi denetimi ya da kalp ritmi denetimi strateji-
si temel alinir. Kalp hizi denetimi stratejisinde, sinis ritmine ge-
ri doniis ya da sins ritminin strdtrtlmesi tizerinde durulmaksi-
zin ventrikdl hizi denetim altina alinir. Kalp ritmi denetimi stra-
tejisinde ise sinlis ritmine geri doniilmesine ya da sinds ritminin
strdirtlmesine calisilir. Son stratejide kalp hizi denetimine de
dikkat edilmesi gereklidir. Hastanin seyrine gore, ilk secilen stra-
teji basarisiz olabilir ve diger stratejiye geilir. ister kalp hizi de-
netimi, ister kalp ritmi denetimi stratejisi benimsensin, trombo-
embolinin 6nlenmesine yonelik antitrombotik tedavi Gzerinde
durulmahdir.

B. Farmakolojik ve farmakolojik olmayan tedavi
secenekleri

ilag tedavisi ve ablasyon gerek kalp hizi denetiminde, gerekse
kalp ritmi denetiminde etkilidir; ayrica 6zel durumlarda tercih
edilen secenek cerrahi girisim olabilir. Hangi yaklagim benimse-
nirse benimsensin, antikoagllasyon gereksiniminde, sinls ritmi-
nin strdariilmesi degil, inme riski temel alinir. Ozellikle sempto-
matik tek basina AF bulunan hastalarda, kalp ritmi denetiminde
genellikle ilag tedavisi ilk tercih, sol A ablasyonu ise ikinci tedavi
secenegidir. Bazi hastalarda, Ozellikle de sinis ritmi gereken
genc yastaki ileri derecede semptomatik AF hastalarinda, yillar-
ca ilag tedavisi uygulanmasi yerine radyofrekans ablasyon yoén-
temi tercih edilebilir. Ameliyat 6ncesinde AF bulunan kalp cerra-
hisi hastalan 6zel bir durumu temsil eder. Bu hastalarin ufak bir
bélimiinde maze ya da sol A ablasyon teknikleri uygulanarak
tek bir (stand-alone) cerrahi girisimle AF'de tam iyilesme sagla-
mak miimkin olabilir; ancak bu yaklasimlar yineleyen postope-
ratif AF'yi dnlemek amaciyla koroner bypass ya da kapak onari-
mi cerrahi girisimlerine yardimc bir islem olarak da uygulanabi-
lir. Saptanan trombduslerin %95'inden fazlasi solAA kokenli ol-
dugu icin, postoperatif AF gelisme riski bulunan hastalarda kalp
cerrahisi sirasinda genellikle bu yapi dolasim disina ¢ikarilir; an-
cak bu islemle inmenin 6nlendigi kanitlanmamigtir.2!

1. Kalp hizi kontrolilyle kalp ritm kontroliiniin karsilastinlmasi
Haftalardir stiren semptomatik AF bulunan hastalarda baglangi¢
tedavisinde antikoagulasyon ve kalp hizi kontroli temel alinabi-
lir; ancak uzun dénemde hedef sinlis ritmini geri getirmektir.
Kardiyoversiyon dustnuliyor ve AF stiresi bilinmiyorsa ya da 48

Tiirk Kardiyol Dern Ars Suppl 3, 2007



Atriyal Fibrilasyon Hastalannin Tedavisi icin ACC/AHA/ESC 2006 Kilavuzu

saatten uzunsa, uzun sireli antikoagtlasyon gerekmeyen hasta-
larda kisa stireli antikoagulasyon yararli olabilir. Kalp hizi kontro-
liyle yeterli semptomatik rahatlama saglanamazsa, uzun dé-
nemde siniis ritminin geri getirilmesinin hedeflenmesi gerektigi
aciktir. AF, hipotansiyon ya da KY'nin agirlasmasina neden olur-
sa, erken evrede kardiyoversiyon gerekli olabilir. Bunun tersine,
yash hastalarda kalp hizi kontrolilyle semptomlarin diizelmesi
durumunda, hekim sinls ritmini geri getirme cabalarindan uzak
durmayi tercih edebilir. AF'yi baslatan fizyopatolojinin geri do-
nusll oldugu bazi vakalarda, drnegin tirotoksikozda ya da kalp
cerrahisi ardindan uzun sureli tedavi uygulanmasi gerekli olma-
yabilir.

Tablo 4, 5 ve 6'da AF hastalarinda ritim kontrolyle kalp hizi
denetimi stratejilerini karsilagtiran rastgele ydntemli ¢alisma so-
nuglar 6zetlenmigstir. Bunlardan AFFIRM (Atrial Fibrillation Fol-
low-up Investigation of Rhythm Management, Atriyal Fibrilas-
yonda Ritim Tedavisi izleme Degerlendirmesi) calismasinda bu
stratejilerden birinin ya da digerinin uygulandigi hastalarda mor-
talite ya da inme orani agisindan herhangi bir fark olmadigi belir-
lenmistir. RACE (Rate Control vs. Electrical cardioversion for per-
sistent atrial fibrillation, Direngen atriyal fibrilasyonda Kalp Hizi
kontroll ve Elektriksel kardiyoversiyon karsilastirmasi) calismasin-
da 6lim ve morbiditenin dnlenmesi agisindan kalp hizi kontrolu-
niin kalp ritmi kontroltinden daha az etkili olmadigi belirlenmistir.
Antiaritmik ilag tedavisi uygulanan asemptomatik hastalarda, an-
tikoagtilasyonun kesilmesinden sonraki tromboembolik olaylar-
dan klinik agidan sessiz AF yinelemeleri sorumlu olabilir. Dolayisiy-
la, inme riski yiiksek olan hastalarda ister kalp hizi kontrold, ister
kalp ritmi kontrolli stratejisi secilsin, antikoagllasyon uygulanma-
si gerekli olabilir, ancak AFFIRM calismasi bu soruya yo6nelik ola-
rak tasarlanmamustir.’? ikincil analizler bu gorisii desteklese de,
kalp ritmi kontrol grubunda varfarin tedavisinin kesildigi hastalar-
da inme sikhigi kesin olarak bilinmemektedir ve bu 6nemli soruyu
irdeleyen yeni arastirmalara gereksinim vardir.

Antiaritmik ve kronotropik tedavilerin yasam kalitesi Gizerinde-
ki etkilerine iliskin tutarli bilgi bulunmamaktadir.’6130.131 Ne AF-
FIRM,'32 RACE,">* PIAF (Pharmacologic Intervention in Atrial
Fibrillation, Atriyal Fibrilasyonda Farmakolojik Girisim) calismala-
rinda'?® ne de STAF (Strategies of Treatment of Atrial Fibrillati-
on, Atriyal Fibrilasyon Tedavi Stratejileri)'?¢ calismasinda yasam

kalitesi agisindan kalp ritmi kontroliyle kalp hizi kontrolti arasin-
da fark saptanamamstir. PIAF ve HOT CAFE (How to Treat
Chronic Atrial Fibrillation, Kronik Atriyal Fibrilasyon Tedavisi)'?”
calismalarinda kalp ritmi kontrollyle saglanan egzersiz toleransi
kalp hizi kontroliine gére daha ytiksektir, ancak bu fark yasam
kalitesinde diizelmeye yansimamistir. AF hastalarinda maze uy-
gulamasindan sonra semptomatik dizelme bildirilmistir.'33 Bu-
nunla birlikte, hekimler bu secilmis topluluklarda yasam kalitesin-
deki degisiklikleri birey olarak hastalarin kendilerini iyi hissetme-
leriyle iliskilendirirken, klinik kanaatlerini temel almalidirlar. Sag-
lik durumlan birbirine benzer hastalarda yasam kalitesi birbirin-
den butuntyle farkl olabilir ve semptomlarin niteligi, yogunlugu
ve sikhgl, hasta tercihleri, eslik eden durumlar ve tedaviye alin-
makta olan yanit gdz dniinde tutularak, tedavi hastaya gore di-
zenlenmelidir.

Semptomlara bagl olarak, hipertansiyon ya da kalp hastaligi
olan direngen AF'li yash hastalarda ilk tedavi olarak kalp hizi
kontrolt akla uygun olabilir. Daha genc bireylerde, 6zellikle tek
bagsina paroksismal AF bulunanlarda, ilk tedavi yaklasimi olarak
kalp ritmi kontroll daha iyi olabilir. Cogu zaman hem antiaritmik
etki saglanmasi hem de hizin kontrol altina alinmasi gerekir. An-
tiaritmik ilag tedavisine yanit vermeyen secilmis bazi hastalarda
sinUs ritmini strdtrmek icin kateterle ablasyon tzerinde durul-
malidir.’34

AF hastalarinda ventrikdl hizi dinlenme halinde yeterince kon-
trol altinda tutulsa bile, egzersiz sirasinda asin 6lctide artabilir. Hi-
zin distrilmesi yoluyla ventrikdl ici iletimin giclendiriimesi, vent-
riktil dolumuna ve hizla iliskili iskeminin 6nlenmesine yeterli siire
saglamak yaninda, hemodinamigi de olumlu etkileyecektir. Mak-
simum dlzeyin altinda ya da maksimum dizeyde egzersize kalp
hizi yanitini degerlendirmek ya da uzun bir zaman dilimi icinde
(6rn., 24 saatlik Holter kayitlan kullanilarak) kalp hizini izlemek
yararl olabilir. Yeterli kalp hizi kontroli taniminda esas olarak ki-
sa dénemli hemodinamik yararlar temel alinmis ve konu AF'ye
ventrikdl yanitinin diizenliligi ya da dlzensizligi, yasam kalitesi,
semptomlar ya da kardiyomiyopati gelismesi agilarindan iyi ince-
lenmemistir. AF hastalarinin tedavisine yol gdstermek Gzere kalp
hizi kontroltne iliskin standart bir yéntem bulunmamaktadir.
Kalp hizi kontroliinde 6lclitler hasta yasina gore degismektedir,
ancak genellikle dinlenme sirasinda dakikada 60 ile 80 vuru, orta

Tablo 4 AF hastalarinda kalp hizi kontrolti ve kalp ritmi kontroll stratejilerini karsilastiran calismalar

Calisma Kaynak Hasta AF Stresi  Izlem  Yag SR'deki Hastalar? Klinik Olaylar (n)
sayisi (n) (yil) (ortalama = SS) -

inme/emboli Olim

Hiz Ritim Hiz Ritim
AFFIRM (2002) 128 4060 b/BY 35 70+ 9 %35 ve %63 (5. yilda) 88/2027 93/2033310/2027 356/2033
RACE (2002) 124 522 1-399¢g 23 68 +£9 %10 ve %39 (2.3 yilda) 7/256 16/266 18/256 18/266
PIAF (2000) 130 252 7-360g 1 61 +10 %10 ve %56 (1. yilda) 0/125 2/127 2/125 2/127
STAF (2003) 126 200 6+ 3 ay 1.6 66 + 8 %11 ve %26 (2. yilda) 2/100 5/100 8/100 4/100
HOT CAFE 127 205 7-730g 1.7 61+ 11 BY ve %64 1/101 3/104 1/101 3/104

(2004)

aHiz ve kalp ritmi kontrol gruplarinin karsilastirmasi.

PHastalarin yaklasik tgte biri ilk atriyal fibrilasyon (AF) ataginda kaydedilmistir.

AFFIRM: Atrial Fibrillation Follow-up Investigation of Rhythm Management, Atriyal Fibrilasyonda Ritim Tedavisi Izlem Degerlendirmesi; EKV: internal ya da eksternal
elektriksel kardiyoversiyon; HOT CAFE: How to Treat Chronic Atrial Fibrillation, Kronik Atriyal Fibrilasyon Tedavisi; IA: kinidin, prokainamid; IC: propafenon ve/veya fle-
kainid; BY: bilgi yok; PIAF: Pharmacologic Intervention in Atrial Fibrillation, Atriyal Fibrilasyonda Farmakolojik Girisim; RACE: Rate Control vs. Electrical Cardioversion for
Persistent Atrial Fibrillation, Direngen Atriyal Fibrilasyonda Kalp Hizi Denetimi ve Elektriksel Kardiyoversiyon Karsilastirmasi; SR: sinis ritmi; STAF: Strategies of Treat-

ment of Atrial Fibrillation, Atriyal Fibrilasyon Tedavi Stratejileri; TE: tromboemboli.
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Tablo 6. AF hastalarinda kalp ritmi kontrol ve kalp hizi kontrol calismalarinda istenmeyen sonlanimlarin karsilastirmasi

Calisma Kaynak Butiin Nedenlere  Kardiyovaskiller ~ Kardiyovaskiler Inme Tromboembolik Kanama
Bagh Olumler Nedenlere Bagli Olmayan Nedenlere Olaylar
(n hiz/ritim) Olumler Bagh Olumler
RACE (2002) 124 36 18/18 VA VA 14/21 12/9
PIAF (2000) 130 4 1/1 18 VA VA VA
STAF (2003) 126 12 (8/4) 8/3 0/1 1/5 VA 8/11
AFFIRM (2002) 128 666 (310/356) 167/164 113/165 77/80 VA 107/96
HOT CAFE (2004) 127 4 (1/3) 0/2 1/1 0/3 VA 5/8

alToplam hasta sayisi bildirilmemistir.

Pelargonio G, Prystowsky EN. Rate versus rhythm control in the management of patients with atrial fibrillation. Nat Clin Pract

Cardiovasc Med 2005;2:514-21.129 Izin alinarak yayimlanmistir.

AF: atriyal fibrilasyon; AFFIRM: Atrial Fibrillation Follow-up Investigation of Rhythm Management-Atriyal Fibrilasyonda Ritim Tedavisi |zleme Degerlendirmesi;
VA: veri arastinlmamigtir; HOT CAFE: How to Treat Chronic Atrial Fibrillation—Kronik Atriyal Fibrilasyon Tedavisi; PIAF: Pharmacological Intervention in Atrial
Fibrillation-Atriyal Fibrilasyonda Farmakolojik Girisim; RACE: Rate Control vs. Electrical cardioversion for persistent atrial fibrillation-Direngen atriyal fibrilasyonda Kalp
Hizi denetimi ve Elektriksel kardiyoversiyon karsilastirmasi; STAF: Strategies of Treatment of Atrial Fibrillation-Atriyal Fibrilasyon Tedavi Stratejileri.

derecede egzersiz sirasinda ise dakikada 90 ile 115 vuru arasinda
ventrikul hizlarina ulasiimasi hedeflenmektedir.

AF sirasinda yuiksek ventrikil hizlan olan semptomatik hasta-
lara derhal ilag tedavisi uygulanmali ve semptomatik hipotansi-
yon, angina ya da KY varsa kardiyoversiyon lzerinde durulmali-
dir. Kontrol altina alinmamis uzun streli tasikardi, ventrikdl islev
bozukluguna (tasikardiyle iliskili kardiyomiyopati) yol acabilir ve
bu durum yeterli kalp hizi kontroliiyle duizelebilir. Tasikardiye
bagli kardiyomiyopati genellikle 6 aylik kalp hizi ya da kalp ritmi
kontroliyle ortadan kalkar; tasikardi yinelerse, sol V ejeksiyon
fraksiyonu duser, kisa stirede KY gelisir ve bu tabloda prognoz
oldukga koéttdur.'37

a. Atriyal Fibrilasyon Sirasinda Farmakolojik Kalp Hizi Kontrolii
AF sirasinda AV nodun islevsel refrakter donemi ventrikul hiziy-
la ters orantihdir ve genellikle refrakter donemi uzatan ilaglarla
kalp hizi kontroliinde etkili sonu¢ alinir. Farmakolojik kalp hizi
kontroltiniin sol V islevi tizerinde istenmeyen etki yaptigina ilis-
kin herhangi bir kanit yoktur, ancak 6zellikle paroksismal AF bu-
lunan yash hastalarda, -blokerler, amiodaron, dijital glikozidle-
ri ya da dihidropiridin kalsiyum kanal antagonistlerinin istenme-
yen etkisi olarak bradikardi ve kalp blogu gelisebilir. AF'ye vent-
rikdl yanitinin hizla kontrol altina alinmasini gerektiren ya da oral
ilag uygulamasinin mimkiin olmadigi kosullarda, ilag tedavisi
intravendz yoldan uygulanabilir. Ote yandan, AF'ye ventrikiil
yanitinin hizl oldugu hemodinamik agidan stabil hastalarda, oral
yoldan negatif kronotropik ilaglar uygulanabilir (Tablo 7). Gerek
akut, gerekse kronik durumlarda kalp hizi kontrolti saglamak icin
kombinasyon tedavisi gerekli olabilir. Bazi hastalarda kalici pa-
cing gerektiren semptomatik bradikardi gelismektedir. Farmako-
lojik &nlemlerin basarisiz oldugu durumlarda farmakolojik olma-
yan tedaviler Gzerinde durulmalidir.

Wolff-Parkinson- White sendromu bulunan hastalara iligkin
6zel énlemler. WPW sendromu ve ventrikil preeksitasyonuyla
iliskili tasikardi bulunan hastalarda AV nodda iletiyi yavaslatan -
bloker, dijital, adenozin, lidokain ve dihidropiridin kalsiyum ka-
nal antagonistlerinin intraven6z yoldan uygulanmasi kontrendi-
kedir; bu ilaglar AF sirasinda aksesuar yolda antegrad iletiyi ko-
laylastirabilmekte? ve ventrikll hizinin artmasina, hipotansiyona
ya da ventrikiler fibrilasyona neden olabilmektedir.? Ancak
aritmiye hemodinamik durumda bozulma eslik ediyorsa, erken
evrede dogrudan elektriksel kardiyoversiyon uygulanmalidir.
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Preeksitasyon bulunan hemodinamik agidan stabil hastalarda,
intravenoz yoldan tip | antiaritmik ilaglar ya da amiodaron uygu-
lanabilir. Oral idame tedavisinde -blokerler ve kalsiyum kanal
blokerleri mantiklidir.'38

Gerek atriyal fibrilasyon, gerekse atriyal flutter bulunan hasta-
larda kalp hizinin kontrol altina alinmasinda farmakolojik teda-
vi. AF sirasinda ventriktl hizi iyi kontrol altina alinmig bir hasta-
da AV nod bloke edici ilaglarla tedavi sirasinda atriyal flutter ge-
lisirse, kalp hizi artabilir ya da dugsebilir. Bu, yineleyen AF'yi 6n-
lemek icin propafenon ya da flekainid gibi antiaritmik ilaglar kul-
lanildiginda da gecerlidir. Bu bilesikler atriyal flutter sirasinda 1:1
AV iletiyi olasihgini artirarak ¢ok hizl bir ventrikll yanitina neden
olabilir. Dolayisiyla, yineleyen paroksismal AF ya da atriyal flut-
ter gelismesine karsi profilaksi olarak bu ilaglarin uygulanmasi
durumunda, eszamanl olarak AV nod bloke edici ilaglar uygu-
lanmalidir. Bunun bir istisnasi, paroksismal AF bulunan ve atriyal
flutter gelismesini dnlemek icin kavotrikiispid istmusa kateterle
ablasyon uygulanan hastalar olabilir.

b. Atrioventrikiiler Nodal iletinin Pacing ile Diizenlenmesi
VentrikUler pacing ile gizli retrograd penetrasyon sonucunda AV
nodda refrakter dénem uzar, dolayisiyla bu islem gorece uzun
ventrikll sikluslarini elimine eder ve AF sirasinda hizli AV iletiyle
iliskili kisa ventriktl siklusu sayisini da azaltabilir. AF'de kendili-
ginden AV iletiyi sirasinda ortalama ventrikil hizi dolaylarinda
pacing ile ventrikdl ritmini diizenlemek mimkandur.'3® Bu iglem
ventrikll hizlarinda belirgin degiskenlik olan hastalarda ya da ilag
tedavisi sirasinda dinlenme halinde bradikardi gelisen kisilerde
yararl olabilir. Ote yandan, baz hastalarda revaskiilarizasyon ile
saglanan hemodinamik yarar, sag ventrikiler pacing sirasinda
asenkron/eszamanli olmayan ventrikiler aktivasyon ile ortadan
kalkabilir.

c. Atrioventrikiiler Nodal Ablasyon

AF'li secilmis bazi hastalarda kalici pacemaker implantasyonuyla
birlikte AV nod ablasyonu, kalp hizinin ¢ok etkili bir bicimde kon-
trol altina alinmasini saglar ve semptomlari iyilestirir.140-143 Genel-
de, bu stratejiden yararlanma olasiligi en fazla olan hastalar
semptomlar olan ya da AF sirasinda antiaritmik ya da negatif
kronotropik ilaglarla denetim altina alinamayan ytiksek ventrikal
hiziyla iligkili tagikardiye bagli kardiyomiyopati bulunan hastalar-
dir. 1989 ve 1998 arasinda yayimlanan ve toplam 1181 hastayi
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Tablo 7. Atriyal fibrilasyon hastalarinda kalp hizi kontroli icin intravendz ve oral yoldan uygulanan farmakolojik ilaglar

llag Sinif/KD Yiikleme dozu Baglangic Idame dozu Major yan etkiler
Onerisi
Akut ortamda
Aksesuar yol olmayan hastalarda kalp hizi kontrolti
Esmolol® Sinif 1, KD C 500 mcg/kg IV 1 dakikadan 5 dakika 60-200 mcg/ ITA, KB, LKH,
uzun siirede kg/dakika IV astim, KY
Metoprolol® Sinif I, KD C 2.5 ile 5 mg 2 dakikada 5 dakika uD ITA, KB, LKH,
iV bolus olarak astim, KY
3 doza kadar
Propranolol® Sinif 1, KD C 0.15 mg/kg IV 5 dakika ubD LTA, KB, LKH,
astim, KY
Diltiazem Sinif I, KD B 0.25 mg/kg 2 ile 7 dakika 5-15 mg/saat IV ITA, KB, KY
2 dakikada IV
Verapamil Sinif I, KD B 0.075 ile 0.15 mg/kg 3 ile 5 dakika ubD LTA, KB, KY
IV 2 dakikada
Aksesuar yol bulunan hastalarda kalp hizi kontroliid
Amiodaron®® Sinif lla, KD C 150 mg 10 dakikada Gunler iginde 0.5-1 mg/dakika UTA, KB, pulmoner

Aksesuar yol olmaksizin kalp yetersizligi bulunan hastalarda kalp hizi kontrolii

Digoksin Sinif I, KD B
IV 2 saatte bir
Amiodaron® Sinif lla, KD C

0.25 mg, 1.5 mg'a kadar

Akut ortam disinda ve kronik idame tedavisindeff

Kalp hizi kontrolii

Metoprolol® Sinif 1, KD C
Propranolol® Sinif I, KD C
Diltiazem Sinif I, KD B
Verapamil Sinif I, KD B

daha uzun

stireded
150 mg 10 dakikada Gunler icinde
idame dozu gibi 4 ile 6 saat

Idame dozu gibi 60 ile 90 dakika

Idame dozu gibi 2 ile 4 saat

Idame dozu gibi 1 ile 2 saat

Aksesuar yol olmaksizin kalp yetersizligi bulunan hastalarda kalp hizi kontrolii

60 dakika ya da

\%

0.125-0.375 mg/glin
IV ya da oral

0.5-1 mg/dakika IV

25-100 mg oral
giinde 2 kez

80-240 mg/glin
bolinmus dozlar
halinde

120-360 mg/gilin
boéltinmus dozlar
halinde oral;

yavas saliml formu da

vardir

120-360 mg/gin
bolinmus dozlar
halinde oral;
yavas saliml formu
da vardir

toksisite, deri
renginde bozulma,
hipotiroidi,
hipertiroidi, kornea
birikintileri, optik
néropati, varfarinle
etkilesim, sints
bradikardisi

Dijital toksisitesi, KB,
JKH

LKB, KB, pulmoner
toksisite, deri
renginde bozulma,
hipotiroidi,
hipertiroidi, kornea
birikimleri, optik
noropati, varfarinle
etkilesim, sinus
bradikardisi

LTA, KB, LKH, astim
KY

LTA, KB, LKH, astim,
KY

LTA, KB, KY

LTA, KB, KY, digoksinle
etkilesim

Digoksin Sinif I, KD C 0.5 mg/gin 2 giinde 0.125-0.375 mg/giin Dijital toksisitesi, KB,
oral oral LKH
devam ediyor
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Tablo 7. devami

llag Sinif/KD Yiikleme dozu Baglangi¢ Idame dozu Major yan etkiler
Onerisi
Amiodaron® Sinif llb, KD C 800 mg/glin 1 ile 3 hafta 200 mg/gln; oral UTA, KB, pulmoner

1 hafta boyunca
oral; 600 mg/giin

1 hafta boyunca oral;
400 mg /gln 4-6 hafta

boyunca oral

toksisite, deri
renginde bozulma,
hipotiroidi, hipertiroidi
kornea birikimleri,
optik néropati,
varfarinle etkilesim,
sints bradikardisi

3Baglangi¢ degiskendir ve bazi etkiler daha erken baglar.

bTabloda yalnizca beta adrenerjik antagonistleri temsil edici nitelikteki ilaglar kapsanmigstir, ancak bu endikasyonda uygun dozlarda benzeri diger ilaclar da kullanila-

bilir. -blokerler alfabetik siraya gére gruplandinlmistir.

cAmiodaron diger dnlemlerin basarisiz ya da kontrendike oldugu atriyal fibrilasyon (AF) hastalarinda kalp hizi kontroltinde yararli olabilir.

dGenellikle sints ritmine geri déniis ve aksesuar yolun kateterle ablasyonu énerilmektedir; bazi hastalarda kalp hizi kontrolii icin farmakolojik tedavi uygun olabilir.
eRitim dénustirilemiyor ya da ablasyon yapilamiyorsa ve kalp hizi kontrolii gerekliyse, intravenéz (IV) amiodaron énerilmektedir.

fFiziksel aktivite sirasinda ve dinlenme halinde kalp hizi kontroliiniin yeterli olup olmadigi denetlenmelidir.

ITA, hipotansiyon; LKH, bradikardi; KB, kalp blogu; KY, kalp yetersizligi ; KD, kanit dtizlemi; UD, uygun degil.

kapsayan 21 calismanin meta analizinde, ilag tedavisine yanit ver-
meyen semptomatik AF hastalarinda AV nod ablasyonu ve kalici
pacemaker implantasyonu ile kardiyak semptomlar, yasam kalite-
si ve saglik hizmeti kullanimi agilarindan anlamli diizelme saglan-
digi belirlenmistir.’*3 AV noda inferior atriyal girdilerin kateterle
ablasyonu yoluyla, AF sirasinda ventrikdl hizi yavaglamakta ve
pacemaker implantasyonu olmaksizin semptomlar diizelmekte-
dir.'44145 Bununla birlikte, bu teknigin birkag sakincasi bulunmak-
tadir; bunlar arasinda istenmeden gelisen tam AV blok ve ablas-
yonu izleyen 6 ay icinde ventrikill hizinda artma egilimi bulun-
maktadir. Goruldtgu gibi, pacemaker implantasyonu olmaksizin
AV nod modifikasyonuna yalnizca ¢ok seyrek olarak bagvurul-
maktadir.

AV nod ablasyonuyla saglanan semptomatik yararlar agik ol-
makla birlikte, bu yaklagimi sinirlandiran noktalar arasinda uzun
streli antikoagtlasyon gereksinimi, AV senkronluk kaybi ve ya-
sam boyu pacemaker bagimlilig sayilabilir. Ote yandan, az ol-
makla birlikte, torsades de pointes ya da ventrikiler fibrilasyon
sonucunda ani 6lim riski de bulunmaktadir.#¢ Diyastolik vent-
riktil kompliyansi anormallikleri olan ve kalp debisini stirdiirmek
icin AV senkronluga gereksinim duyan hastalarda, 6rnegin HKM
ve hipertansif kalp hastaligi bulunan kisilerde, AV nod ablasyo-
nu ve pacemaker implantasyonu ardindan semptomlar devam
edebilir. Dolayisiyla, geriye donlisii olmayan 6nlemlerden 6nce
hastalar buttin bu sakincalar konusunda bilgilendiriimelidir.

Normal sol V islevi ya da geriye donuslt sol V islev bozuklu-
gu bulunan ve AV nod ablasyonu uygulanan hastalar, standart
AV nod ablasyonu ve pacemaker implantasyonundan yararlan-
ma olasiligi en yiksek olanlardir. Tasikardiye bagh olmayan sol
V islev bozuklugu bulunan hastalara, defibrilator 6zelligi olan ya
da olmayan biventrikiiler pacemaker yerlestiriimesi Gzerinde du-
rulmalidir. KY ve sag ventrikiler pacing sistemi bulunan ve AV
nod ablasyonu uygulanan hastalarda biventrikiler cihaza gecil-
mesi Uzerinde dustintlmelidir.’#”

2. Tromboembolinin Onlenmesi

a. Risk Katmanlandiriimasi

Epidemiyolojik veriler. Minnesota'daki Olmsted yerlesim biri-
minde 30 yili kapsayan, kiigtik capli, geriye donuk, topluma da-
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yal bir calismada, tek bagina AF bulunan hastalarda (klinik 6yka-
de ya da ekokardiyografide kardiyopulmoner hastalik bulgular
olmayan 60 yasindan geng hastalar olarak tanimlanmistir) 15 yil-
Ik kimalatif inme sikhigi %1.3'ttr.> SPAF (Stroke Prevention in
Atrial Fibrilation I, Atriyal Fibrilasyonda Inmenin Onlenmesi I11)
calismalarinda, aspirin tedavisi sirasinda yillik iskemik inme riski-
nin paroksismal (%3.2) ve kalici (%3.3) AF hastalarinda benzer
diizeyde oldugu belirlenmistir.’*® Daha énce inme ya da GIA ge-
ciren ve aspirin tedavisi uygulanan kisilerde sonraki inme riski yil-
da %10 ile %12 arasinda degismektedir ve bu hastalarda dozu
ayarlanmis oral antikoagiilasyondan buyik yarar saglanmakta-
dir.*® Daha 6nce tromboemboli gecirmis olmak yaninda, KY, hi-
pertansiyon, ileri yas ve diabetes mellitusun, valviler olmayan AF
ile baglantili iskemik inme icin tutarl bir bicimde bagimsiz risk
faktéri oldugu gozlemlenmektedir.®® Kadin olmak, 160 mm
Hg'nin Gzerinde sistolik kan basinci ve sol V islev bozuklugu gibi
diger faktorler de zaman zaman inmeyle baglantilandinimistir.%
Tablo 8'de rastgele yontemli 5 calismanin kontrol gruplarinda
antitrombotik tedavi uygulanmayan katiimcilarin incelendigi bir
ortak analizde, 6zgil klinik 6zelliklerle iliskili gbrece iskemik inme
riski gorilmektedir. Valviler olmayan AF bulunan hastalarda da-
ha énce inme ya da GIA gecirmis olmak inme icin en giicli ba-
gimsiz tahmin gostergesidir ve degerlendirildigi 6 calismanin hep-
sinde inmeyle anlamli 6lctide iliskili oldugu ve kiimalatif/birikimli
gorece riskin 1.9 ile 3.7 arasinda (ortalama 3.0 dolaylarinda) de-
gistigi gortlmusttr. Kontrendikasyon bulunmamak kosuluyla,
daha 6nce inme ya da GIA gecirmis biitiin hastalarda antikoagu-
lasyon uygulanmasi gerekir. Hasta yagsi inme icin tutarli bir ba-
gimsiz tahmin gostergesidir (Sekil 3), ancak yaslilarda antikoagu-
lan ilaglarla iliskili kanama riski de ytiksektir.’®® Dolayisiyla, etkili
bir inme profilaksisi agisindan bu yagh hastalarin ézel olarak de-
gerlendirilmesi belirleyici 6nem tagimaktadir.’’

Ekokardiyografi ve risk siniflandirmasi. Ekokardiyografi AF'nin ké-
kenini tanimlamada yararlidir (6rn., romatizmal mitral kapak hasta-
g ya da HKM'nin saptanmasinda) ve tromboemboli risk siniflan-
dirmasi agisindan yararl ek bilgiler saglayabilir. Ytksek riskli AF has-
talarinda transtorasik ekokardiyografide sol V sistolik islev bozuklu-
8u, trombds, solAA'da yogun spontane eko kontrast ya da kan akig
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Tablo 8. Valviler olmayan atriyal fibrilasyon hastalarinda iskemik
inme ve sistemik emboli risk faktorleri

Risk faktorleri Gorece risk
Daha 6nce gegirilmis inme ya da GIA 25
Diabetes mellitus 1.7
Hipertansiyon 6ykusu 1.6
Kalp yetersizligi 1.4
lleri yas (stirekli, onar yillik dilimler) 1.4

Veriler birincil korunma ¢alismalarindaki tedavi uygulanmamig 5 kontrol gru-
bunun ortak analiziyle elde edilmistir.'” Grup olarak, valviler olmayan atriyal
fibrilasyon (AF) hastalarinda tromboemboli riski sints ritmindeki hastalardan
yaklagik 6 kat daha ylksektir. Gorece risk, AF hastalarinin bu risk faktorleri
bulunmayan hastalarla karsilastirmaktadir.

GIA, gegici iskemik atak.

hizinin yavaslamasi ve TEE'de torasik aortta kompleks ateromat6z
plak saptanmast ile tromboemboli arasinda iliski oldugu belirlenmis-
tir ve bu 0zelliklerin gozlemlendigi AF hastalarinda oral antikoagu-
lasyonla inme riskini etkili bir bicimde diisirmek mumkuin olabilir.
sol A capi ve fibrokalsifik endokardiyak anormallikler ile tromboem-
boli arasindaki iliskiler ise bu denli tutarli degildir. Bu ekokardiyog-
rafik anormalliklerin bulunmadigi hastalarin antikoagllasyon uygu-
lamasindan kaginilabilecek duistk riskli bir hasta grubu sayilip sayi-
lamayacag kesin olarak bilinmemektedir; bu da AF hastalarinda
kronik antikoagtilasyon gereksiniminde baslica belirleyici etmen
olarak ekokardiyografinin yararini sinirlandirmaktadir.

AF hastalarinda iskemik inme riskini siniflandirmada, antit-
rombotik tedaviyi kontrol altina alan klinik calismalarda katiimci
kohortlarinin ileriye dogru izlendigi analizler temelinde cesitli kli-
nik semalar nerilmistir. Hastalan dusik, orta ve ylksek risk
gruplarina ayirmada uzmanlarin géris birligine varmasi temelin-
de baska bazi ¢lcutler gelistirilmistir. Diger bazi degerlendirmeci-
ler ise duisuik riskli hastalarin saptanmasinda tekrarlamali/geri do-
nisli siniflama analizi (recursive partitioning) ve diger teknikler-
den yararlanmislardir. CHADS, (Cardiac Failure, Hypertension,
Age, Diabetes, Stroke [Doubled]: Kalp Yetersizligi, Hipertansi-
yon, Yas, Diyabet, inme [Cifte]) bu semalarin bircoguna ait 6ge-
leri kapsamaktadir ve bu calismada inme ya da GIA dykiisiine 2
puan, 75 ve daha ileri yas ve hipertansiyon, diyabet ya da yakin
zamanda gelismis KY 6ykisiine 1 puan verilmesini temel alan bir
puanlama sistemi kullaniimistir (Tablo 9).1521%3 Bu skor sisteminin
tahmin degeri valviler olmayan AF bulunan ve hastaneden ta-
burcu olma sirasinda varfarin verilmeyen, 65 ve 95 yas arasinda-
ki 1733 Medicare hastasi tizerinde degerlendirilmistir. Yagllardan
olusan bu kohortta ylksek skorlar inme sikliginda artisla baglan-
tih olsa da, 5 ya da daha ytksek ya da O skoru olan hasta sayisi
dasuktar.

Bu inme riski siniflandirma semalariyla antikoagulasyondan
en fazla ve en az yararlanan hastalari saptamak mimkiin olmak-
la birlikte, antikoagtilasyon uygulama esigi konusu tartigmalidir.
Ozellikle orta derecede risk altindaki (yillik inme sikligi %3 ile
%5 arasinda olan) hastalarda antikoagtilasyon konusunda goris
ayriliklart bulunmaktadir. Bazi uzmanlar bu yayilim araligindaki
hastalarda rutin olarak antikoagtilasyon uygulanmasini savunur-
ken,'* diger bazilar orta derecede risk altindaki hastalarda se-
lektif antikoagulasyonu savunmakta ve bireysel kanama riskine
ve hasta tercihlerine agirlik verilmektedir.2* AF hastalarinin anti-
koagulasyonu sectikleri yararlanma esigi degiskendir; orta risk
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Sekil 3. Rastgele yontemli antitrombotik tedavi calismalarinda tedavi edilmemis
kontrol gruplarindaki hastalarda yasla iligkili inme oranlari. Atrial Fibrillation
Investigators. Risk factors for stroke and efficacy of antitrombotic therapy in atri-

al fibrillation. Analysis of pooled data from five randomized controlled trials. Arch
Intern Med 1994;154:1449-1457.17

grubundakilerin bir bolimi antikoagiilasyonu tercih ederken,
digerleri tercih etmemektedir.’® Tablo 70'da AF hastalarinda
antitrombotik tedavi konusundaki tavsiyelerimiz 6zetlenmistir.

Atriyal flutter icin tromboemboli riski AF kadar iyi bilinme-
mektedir, ancak genellikle sints ritmi bulunan hastalardan daha
ylksek, direngen ya da kalici AF bulunan hastalardan ise daha
dustik oldugu tahmin edilmektedir. Atriyal flutter ile iliskili top-
lam tromboemboli riski AF'den biraz daha dislk olabilir,’>¢ an-
cak daha gcli veriler elde edilene kadar her iki aritmiyle ilgili
risk tahminlerinde benzer katmanlandirma ol¢utlerinin kullanil-
masi basiretli bir yaklasim olabilir.

b. Iskemik Inme ve Sistemik Embolinin Onlenmesinde
Antitrombotik Stratejiler

1990'dan énce AF hastalarinda iskemik inme ve sistemik embo-
linin énlenmesini hedefleyen antitrombotik tedavi esas olarak
romatizmal kalp hastaligi ya da kalp kapak protezi bulunan has-
talarla sinirl olarak uygulaniyordu.?®> Antikoagilasyon uzun su-
reli iskemik inme hastalarinda yinelemeleri dnlemeye yonelik te-
davi olarak da kabul gortiyor, ancak hemorajiye déntismeyi &n-
lemek icin bu uygulama geciktiriliyordu. Bazi uzmanlar tirotoksi-
koz bulunan hastalarda ya da kardiyomiyopati ile iligkili diger
durumlarda antikoagulasyonu uygulanmasini savunuyorlardi. O
zamandan bu yana, valviler olmayan AF hastalanyla ilgili olarak,
izleme siresi ortalama 1.6 yil, toplam maruz kalma siresi de
32800 hasta yili dolaylarinda olmak tzere, 20 012 katiimciyi
kapsayan, rastgele yontemli 24 calisma yayimlanmustir.

K vitamini antagonistleriyle antikoagiilasyon. 1989 ile 1992
arasinda yayimlanan genis kapsamli rastgele yontemli 5 calisma-
da valviler olmayan AF hastalarinda esas olarak birincil trombo-
emboli korunmasini hedefleyen oral antikoagtilasyon degerlen-
dirilmigtir (Sekil 4).'%7-1¢3 Altinci calismada islevsel yetersizlige
yol agmayan inme ya da serebral GIA sonrasi sag kalan hastalar-
da ikincil korunma Uzerinde durulmustur.'®* Tedavi y6nelimli
meta-analizde, doz ayan yapilarak uygulanan oral antikoagiilas-
yonun buttin inme tiplerinin (iskemik ve hemorajik) dnlenmesin-
de yUksek duzeyde etkin oldugu, plasebo ile karsilastirldiginda
%61 (%95 GA %47 - %71) risk azalmasi sagladig gosterilmis-
tir (Sekil 4).% izlem siiresi genellikle 1 ya da 2 yil, en uzun si-
re de 2.2 yildir; oysa, klinik uygulamada AF hastalarinda antit-
rombotik tedavi gereksinimi tipik olarak ¢ok daha uzun bir stire-
ye yayllmaktadir.
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Bildirilen butln calismalarda kanama riskinin yiiksek oldugu
dustintilen hastalar diglanmigtir. Hasta yagsi ve antikoagulasyo-
nun yogunlugu majoér kanama agisindan en giicl tahmin gos-
tergesidir.'% 1% Ancak ortalama 69 yasindaki katiimcilarin seci-
mine ve tedavisine bliylk 6zen gosterilmistir ve bu calismalarda
gozlemlenen gorece disiik major kanama oranlarinin, antiko-
agulasyon uygulamasi bu kadar yakindan izlenmeyen ortalama
75 yasindaki klinik AF hastalarinda da gecerli olup olmadigi bi-
linmemektedir.

Antikoagtlasyon yogunlugu belirlenirken, iskemik inmenin
6nlenmesi ile hemorajik komplikasyonlardan kaginilmasi arasin-
da bir denge olusturulmasi hedeflenmelidir (Sekil 5). Ozellikle
yasl AF hastalarinda, yeterli en distk antikoagtlasyon yogun-

Tablo 9. Antikoagtilasyon tedavisi uygulanmamis valviler olmayan
AF hastalarinda CHADS, indeksine gore inme riski

CHADS, risk olcitleri Skor

Daha énce gegirilmis inme ya da GIA 2
Yas >75 1

Hipertansiyon 1

Diabetes mellitus 1

Kalp yetersizligi 1

Hastalar (N = 1733) Dizeltilmis inme orani CHADS,

(%/y1)? (%95 GA) Skoru

120 1.9 (1.2 ile 3.0) 0
463 2.8 (2.0ile 3.8) 1
523 4.0 (3.1ile 5.1) 2
337 5.9 (4.6ile 7.3) 3
220 8.5 (6.3 ile 11.1) 4

65 12.5 (8.2 ile 17.5) 5

5 18.2 (10.5 ile 27.4) 6

aDuzeltilmis inme orani aspirin kullaniimadigi varsayilarak cok degiskenli ana-
lizden alinmistir. Veri kaynaklari: van Walraven WC, Hart RG, Wells GA, et al.
A clinical prediction rule to identify patients with atrial fibrillation and a low risk
for stroke while taking aspirin. Arch Intern Med 2003;163:936-43;"% Gage BF,
Waterman AD, Shannon W, et al. Validation of clinical classification schemes
for predicting stroke: results from the National Registry of Atrial Fibrillation. JA-
MA 2001;285:2864-70."%2

AF, atriyal fibrilasyon; CHADS,, Cardiac Failure, Hypertension, Age, Diabe-
tes, Stroke [Doubled], Kalp Yetersizligi, Hipertansiyon, Yas, Diyabet, Inme (Cif-
te); GA, gliven araligi; GIA, gecici iskemik atak.

Tablo 10. Atriyal Fibrilasyon Hastalarinda Antitrombotik Tedavi

lugunu benimseyerek kanama riskini minimum duzeye indirmek
o6nemlidir. AF'de iskemik inmeden maksimum korunma saglaya-
cak INR yayilim aralig1 2.0 ile 3.0 arasinda olabilir."”° Daha yasl
AF hastalarinda antikoagilasyona ragmen, intraserebral hemo-
raji oranlan ge¢mise gore ¢cok daha dustiktlr ve gtincel bildiriler-
de tipik olarak %0.1 ile %0.6 arasinda degismektedir. Bu durum
antikoagulasyon yogunlugunun daha dusik olmasina, dozun
daha dikkatli diizenlenmesine ya da hipertansiyonun daha iyi
denetim altina alinmasina bagl olabilir.'71-173

Atriyal fibrilasyon bulunan hastalarda antitrombotik tedavi ola-
rak aspirin. AF hastalarinda aspirin inmeye karsi yalnizca sinirl
bir korunma saglamaktadir'57.161.164.174-180 (Gekj/ 6). Rastgele
yontemli 5 calismanin meta analizinde inme oraninda %19 azal-
ma saglandigi gosterilmistir (%95 GA = %2 - %34).1%5 Aspirin
hipertansiyon ya da diyabet bulunan AF hastalarinda'® ve AF
hastalarinda kardiyoembolik olmayan inme sikiginin azaltiima-
sinda, kardiyoembolik iskemik inmeye gore daha etkin olabilir.”?
Kardiyoembolik inmeler, genellikle kardiyoembolik olmayan in-
melerden daha fazla islevsel yetersizlige yol agar.? Aspirinin is-
levsel yetersizlige yol agmayan inmeleri énlemede, yetersizlige
yol acan inmelere gore daha etkili oldugu dustintlmektedir.’®>
Dolayisiyla, AF hastalarindan olusan bir toplulukta islevsel yeter-
sizlige yol agan kardiyoembolik inme riski ne denli yiiksekse, as-
pirinle saglanan korunma da o denli az olacaktir.®2

Antikoagtilan ve trombosit inhibitérii ile kombinasyon tedavisi.
Tek bagina dozu ayarlanmis antikoagiilasyonla karsilastirildigin-
da, oral antikoagllan arti antitrombosit ilag kombinasyonlariyla
kanama riskinin azaltiimasi ya da etkinligin artirnimasi genellikle
mimkin olmamaktadir. Aspirin ve daha ytiksek dizeyde oral
antikoagtilan kombinasyonunda ise, 6zellikle yasl AF hastalarin-
da intrakraniyal hemoraji olasilig artabilir.'83 Stabil KAH bulunan
AF hastalarinin ¢ogunda, tek basina varfarinle antikoagtilasyon
(INR hedefi 2.0 ile 3.0) ile gerek serebral, gerekse miyokardiyal
iskemik olaylara karsi yeterli antitrombotik profilaksi saglanabilir.

Perkitan koroner girisim uygulanan hastalarda trombosit in-
hibitérleri yineleyen miyokardiyal iskeminin énlenmesinde 6zel-
likle yararhidir, ancak AF nedeniyle kronik antikoagulasyon uy-
gulanan hastalarda 6zel olarak bu konuyu inceleyen yeterli bir

Risk kategorisi Onerilen tedavi

Risk faktorti yok
Orta derecede bir risk faktori

Aspirin, glinde 81 ile 325 mg
Aspirin, gtinde 81 ile 325 mg ya da varfarin

(INR 2.0 ile 3.0, hedef 2.5)

Herhangi bir ytiksek risk faktort ya da
birden ¢ok orta derecede risk faktord

Varfarin (INR 2.0 ile 3.0, hedef 2.5)2

Daha az dogrulanmis ya da daha Orta derecede risk faktorleri

zayif risk faktorleri

Yuksek risk faktorleri

Kadin cinsiyet

Yas 65 ile 74

Koroner arter hastaligi
Tirotoksikoz

75 ya da Uzerinde yas
Hipertansiyon
Kalp yetersizligi

Diabetes mellitus

Daha 6nce gegirilmig inme, GIA ya da emboli
Mitral darligi
Kalp kapak protezi®

sol V ejeksiyon fraksiyonu %35 ya da daha dusiik

aMekanik kapak varsa, INR hedefi 2.5'tan buiytik olmalidir.

INR, international normalized ratio, uluslararasi normallegtirilmis oran; sol V, sol ventrikiil; GIA, gegici iskemik atak.
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Doz Ayar Yapilmis Varfarin ile Plasebo ile Karsilagtirmasi

Gorece Risk Azalmasi

(%95 GA)
AFASAK| (157)  +——&———
SPAFI  (161) @
BAATAF  (160) @i
CAFA (158) —e
SPINAF  (159)  —e——
EAFT (164) —.—
Biitiin ]
Calismalar L B N T e . s s
(n=6) %100 %50 0 %-50 %-100

Varfarin Daha lyi  Varfarin Daha Kétii

Sekil 4. Valvuler olmayan atriyal fibrilasyon hastalarinda inme (iskemik ve hemora-
jik) 6nlenmesi igin antitrombotik tedavi. Doz ayari yapilmig varfarin ile plasebo kar-
silagtirmasi (rastgele yontemli alti calisma). Izin alinarak degistirilmistir.Hart RG, Be-
navente O, McBride R, et al. Antithrombotic therapy to prevent stroke in patients
with atrial fibrillation: a meta-analysis. Ann Intern Med 1999;131:492-501."%
AFASAK, Atriyal Fibrilasyon, Aspirin, Antikoagulasyon, Kopenhag anlamina gel-
mektedir; BAATAF, Boston Area Anticoagulation Trial for Atrial Fibrillation, Boston
Bolgesi Atriyal Fibrilasyonda Antikoagulasyon Calismasi; CAFA, Canadian Atrial
Fibrillation Anticoagulation, Kanada Atriyal Fibrilasyonda Antikoagulasyon; EAFT,
European Atrial Fibrillation Trial, Avrupa Atriyal Fibrilasyon Calismasi; SPAF, Stroke
Prevention in Atrial Fibrillation, Atriyal Fibrilasyonda Inmenin Onlenmesi; SPINAF,
Stroke Prevention in Nonrheumatic Atrial Fibrillation, Romatizmal Olmayan Atriyal
Fibrilasyonda Inme Onlenmesi.

calisma bulunmamaktadir. Bu kilavuzun yazarlan koroner arter-
lerin ve stentlerin agikligini korumada en 6nemliilacin tienopiri-
din tdrevi klopidogrel oldugu ve kronik antikoagtilan tedavi reji-
mine aspirin eklemenin yarar saglamaktan cok riski artirdigi ko-
nusunda gorus birligi icindedirler. Genellikle periferik arteriyel gi-
ris yerinde kanamayi 6nlemek icin antikoagulasyonu kesmek ya
da dozu azaltmak gerekmekle birlikte, islemden sonra K vitami-
ni antagonisti miimkdin oldugunca erken evrede yeniden basla-
tilmali ve terapdtik yayiim araliginda INR saglamak lizere doz
ayar yapilmalidir. Artere giris sirasinda gecici olarak aspirin veri-
lebilir, ancak 9 ile 12 ay boyunca idame rejimi olarak giinde 75
mg klopidogrel arti varfarin (INR 2.0 ile 3.0) kombinasyonu uy-
gulanmalidir; yeni bir koroner olay gelismemesi kosuluyla, daha
sonra tekli tedavi olarak varfarin stirdtrdlebilir.

Diisiik molekdil agirlikli heparinler. AF hastalarinda fraksiyon-
lanmamig heparin yerine diistik molekal agirlikli heparin kullanil-
masinda, esas olarak vendz tromboembolik hastalik vakalarinda-
ki uygulamalardan cikarsama yapilmakta ve az sayida gozlem
calismasi temel alinmaktadir.'® Genellikle, distik molekul agir-
likl heparinlerin bazi farmakolojik &zellikleri fraksiyonlanmamig
heparine Ustlindiir. Bunlar arasinda yarnlanma émriiniin daha
uzun olmasi, biyoyararlanimin daha 6ngortlebilir olmasi (subku-
tan enjeksiyondan sonra %90'in izerinde), klirensin daha 6ng6-
rilebilir olmasi (giinde bir ya da iki kez subkutan uygulamaya
olanak verir) ve viicut agirhg temelinde daha 6ngorulebilir nite-
likte bir antitrombotik yanit saglanmasi, boylece obezite, bobrek
yetersizligi ya da gebelik gibi 6zel durumlar diginda laboratuvar-
da izleme gerekmeksizin sabit dozda tedavi uygulanabilmesi sa-
yilabilir.'85 Dustik molektl agirlikli heparinlerin olumlu &zellikleri
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Sekil 5. Iskemik inme ve intrakraniyal kanama icin antikoagtilasyon yogunluguyla
iliskili olarak diizeltilmis olasilik oranlari. Izin alinarak yayimlanmigtir. Hylek EM,
Singer DE. Risk factors for intracranial hemorrhage in outpatients taking warfarin.
Ann Intern Med 1994;120:897-902."%¢ Odén A, Fahlén M, Hart RG. Optimal INR
for prevention of stroke and death in atrial fibrillation: a critical appraisal. Thromb
Res 2006;117:493-9."¢7

akut durumlarda AF tedavisini basitlestirebilir ve antikoagilas-
yon baglatmak icin hastaneye yatis stresini kisaltabilir ya da bu
gereksinimi ortadan kaldirabilir. Elektif kardiyoversiyon uygula-
nan AF hastalarinda dustik molekdl agirlikl heparinlerin hastane
disinda hastanin kendisi tarafindan uygulanmasi, maliyetleri du-
stren umut verici bir yaklagimdr.'86

Tanisal ya da terapétik girisimler nedeniyle antikoagiilasyonun
durdurulmasi. Zaman zaman elektif cerrahi girisimlere hazirlik
icin oral antikoaglan tedavinin kesilmesi gerekli olabilir. Meka-
nik kalp kapak protezi bulunan hastalarda, trombozu énlemek
icin bunun yerine fraksiyonlanmamis ya da dustik molekul agir-
likl heparin uygulanmasina ge¢mek genellikle uygundur.’®” Bu-
nunla birlikte, Yazim Grubu valviller olmayan AF hastalarinda
yillik tromboemboli sikligindan yapilan cikarsama temelinde,
mekanik kapak bulunmayan AF hastalarinda kanama riski tasi-
yan cerrahi ya da tanisal girisimler nedeniyle, yerine heparin uy-
gulanmaksizin 1 haftaya kadar bir siire icin antikoagtilasyonun
kesilebilecegi konusunda gorus birligine varmistir. Yiiksek risk al-
tindaki hastalarda (6zellikle daha dnce inme, GIA ya da sistemik
emboli gecirmis olanlarda) ya da bir dizi islem nedeniyle oral an-
tikoagtlan tedavinin daha uzun bir stire kesilmesi gereken du-
rumlarda, intraven6z ya da subkutan yoldan fraksiyonlanmamis
ya da dustk molekdl agirlikli heparin uygulanabilir.

¢. Tromboembolinin Onlenmesinde Farmakolojik Olmayan
Yaklasimlar

Guvenli bir bicimde antikoagllasyon uygulanamayan AF hasta-
larinda heniiz yeterince arastinlmamis, dolayisiyla genel klinik
uygulama icin dnerilemeyecek yeni bir tedavi secenegi de, bas-
lica trombis yuvalarindan biri olan solAA'nin obliterasyonu-
dur.'® Apendiksin dogrudan cerrahi ampitasyonu ya da ucu-
nun kesilmesi yaninda, bunu intravaskuler kateterlerle ya da
transperikardiyal yaklasimlarla gerceklestirmeyi hedefleyen ce-
sitli yontemler gelistiriimektedir.'® Bu tekniklerin etkinliginde
solAA'ya giren ve ¢ikan kan akiginin tam ve kalici olarak ortadan
kaldinlmasinin rolii oldugu varsayilmaktadir. Nitekim bu girisim
sirasinda TEE ile gosterilmistir, ancak saglanan etkinin kaliciig
heniiz birkag yillik gézlemle dogrulanmamistir. solAA'daki trom-
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Varfarin Aspirin Karsilagtirmasi
Gorece Risk Azalmasi

(%95 GA)
AFASAK| (157) r——e—T—
AFASAK Il (174) .
EAFT (164) ——
PATAF (175) — — 11—
SPAF II (176) p—r—
Biitiin Calismalar ——
(n=5) T
%100 %50 0 %-50  %-100

Varfarin Daha lyi Varfarin Daha Kétii

Aspirin Plasebo Karsilastirmasi

Gorece Risk Azalmasi

(%95 GA)
AFASAK | (157) >
SPAF | (161) ——
EAFT (164) —et—
ESPSIIl  (177) v e
LASAF (179) ®
UK-TIA (180) -
Butin Calismalar —o—
(n=6)
%100 %50 0 %-50  %-100

Aspirin Daha lyi  Aspirin Daha Kétii

Sekil 6. Valviler olmayan atriyal fibrilasyon hastalarinda inmenin (iskemik ve hemorajik) énlenmesi igin antitrombotik tedavi: varfarin aspirin karsilastirmasi ve aspirin plasebo
karsilagtirmasi. Izin alinarak degistirilmistir. Hart RG, Benavente O, McBride R, Pearce LA. Antithrombotic therapy to prevent stroke in patients with atrial fibrillation: a meta-
analysis. Ann Intern Med 1999;131:492- 501.165 AFASAK, Atriyal Fibrilasyon, Aspirin, Antikoagulasyon, Kopenhag anlamina gelmektedir; EAFT, European Atrial Fibrillation
Trial, Avrupa Atriyal Fibrilasyon Calismasi; ESPS, European Stroke Prevention Study, Avrupa Inme Onleme Calismasi; LASAF, Low-Dose Aspirin, Stroke, Atrial Fibrillation, Dii-
stik Doz Aspirin, Inme, Atriyal Fibrilasyon; UK-TIA, United Kingdom Transient Ischaemic Attack Aspirin Trial, Ingiltere Gegici Iskemik Atak Aspirin Calismasi; PATAF, Preven-
tion of Arterial Thromboembolism in Atrial Fibrillation, Atriyal Fibrilasyonda Arteriyel Tromboemboli Onlenmesi; SPAF, Stroke Prevention in Atrial Fibrillation, Atriyal Fibrilas-
yonda Inmenin Onlenmesi; SPINAF, Stroke Prevention in Nonrheumatic Atrial Fibrillation, Romatizmal Olmayan Atriyal Fibrilasyonda Inmenin Onlenmesi.

botik materyalden kaynaklanan embolileri 6nleyecegi dlstintilen
mekanik dénlemlerin bazi hastalarda antikoagulasyon kadar etki-
li ve daha guivenli olup olmadigi yeni calismalarla arastinlmali-
dlr_190

3. Atriyal Fibrilasyonda Kardiyoversiyon

Direngen AF hastalarinda sinis ritmini geri getirmek icin elektif
olarak kardiyoversiyon uygulanabilir. Bu aritminin KAH hastasin-
da akut KY, hipotansiyon ya da angina pektorisin artmasindan
sorumlu baglica faktér olmasi durumunda, kardiyoversiyonun
hemen uygulanmasi gerekebilir. Bununla birlikte, girisimden 6n-
ce antikoagullasyon profilaksisi baglatimamasi durumunda, kar-
diyoversiyon tromboemboli riskiyle baglantilidir ve aritminin 48
saatten daha uzun bir stredir devam etmesi durumunda bu risk
en ylksek diizeye ulasmaktadir.

Kardiyoversiyon ilagla ya da elektriksel soklarla saglanabilir.
Dogrudan elektriksel kardiyoversiyonun standart girisim olma-
sindan once, genellikle ilaglar kullaniimistir. Yeni ilaglarin gelisti-
rilmesiyle farmakolojik kardiyoversiyonun popdularitesi artmakta-
dir, ancak énemli bir dezavantaj ilaca bagl torsades de pointes
ya da benzeri diger ciddi aritmi riskidir. Kaldi ki, farmakolojik
kardiyoversiyon bifazik soklarin kullanildigr dogrudan elektriksel
kardiyoversiyon kadar etkili degildir. Elektriksel kardiyoversiyo-
nun dezavantajl bilingli sedasyon ya da anestezi gerektirmesi,
oysa farmakolojik kardiyoversiyonda bunun gerekmemesidir.

Farmakolojik ve elektriksel kardiyoversiyon yéntemleri arasin-
da tromboemboli ya da inme riski agisindan herhangi bir fark ol-
dugunu gosteren kanit yoktur. Dolayisiyla, iki yéntemde antiko-
agulasyon konusundaki oneriler birbirinin aynidir (bkz., Bolim
1.C.2, Tromboembolinin Onlenmesi). Yakin ge¢miste kalp cerra-
hisi ya da MI gecirmis AF hastalarinda kardiyoversiyon konusu
daha sonra ele alinacaktir (bkz., Bélim I.C.5, Ozel Durumlar).

a. Farmakolojik Kardiyoversiyon

Calismalarda 6rnek gruplarinin kiigtik olmasi, standart katilim 6l-
cutleri bulunmamasi (bircok calisma AF hastalarini, hem de atri-
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yal flutter hastalarini kapsamaktadir), ila¢ uygulamasiyla sonlani-
min degerlendirmesi arasinda gegen siirenin degiskenligi ve ge-
lisiglizel doz secimi gibi nedenlerle, farmakolojik kardiyoversiyo-
nun etkililigini 6lcmeye yarayan kanitlar sinirlidir. Farmakolojik
ve dogrudan elektriksel kardiyoversiyon dogrudan karsilastirl-
mamis olmakla birlikte, eldeki bulgular farmakolojik yaklagimla-
rin daha basit ama daha az etkili oldugunu diistindtirmektedir.
Baslica risk antiaritmik ilaglarin toksisitesiyle iligkilidir. Bu kilavuz
gelistirilirken, o6zellikle sints ritmini geri getirmeyi hedefleyen ki-
sa sureli ilag uygulamalarini temel alan plasebo kontrollti farma-
kolojik kardiyoversiyon calismalari vurgulanmistir. Bununla bir-
likte, kontrol grubunda bir baska antiaritmik ilacin uygulandig
calismalar da ele alinmistir.

Farmakolojik kardiyoversiyonla en etkili sonucun, AF atagini
izleyen 7 giin icinde baglatiimasi durumunda elde edildigi disi-
nilmektedir.'1°2 Bu hastalarin cogunda AF atag; ilk kez belge-
lenmistir ya da tedavi sirasinda AF stireci bilinmemektedir. (Bk,
Bolum I, Siniflandirma.) Hastalarin biytik bir bolimtnde yeni
baslayan AF'de 24 ile 48 saat icinde kendiliginde kardiyoversi-
yon gerceklesir."3 Yedi glinden daha uzun sureli AF bulunan ki-
silerde kendiliginden sinlis ritmine geri donls daha seyrektir ve
bu hastalarda farmakolojik kardiyoversiyonun etkinligi de belir-
gin bir distis gosterir. Farmakolojik kardiyoversiyon AF'nin yeni
basladigi hastalarda sinls ritmine geri donust saglayabilir, ancak
24 ile 48 saatten sonra plaseboya tsttnltgu pek azdir; direngen
AF bulunan hastalarda ise ilag tedavisi cok daha etkisizdir. Bazi
ilaglarin etkisi ge¢ baglar ve siniis ritmine geri dénls tedavinin
baglatiimasindan birka¢ giin sonraya kadar gerceklesmeyebi-
lir."®* Bazi calismalarda ilag tedavisi 24 saat sonra sinls ritminde
kalan hasta oranini etkilemeksizin kardiyoversiyona kadar gecen
streyi plaseboya gore kisaltmistir.’®> K vitaminli antiaritmik ilag-
larin antagonist oral antikoagtlan ilaglarla etkilesime girme po-
tansiyeli vardir ve bu ilaglar tedavi rejimine eklendiginde ya da
tedavi rejiminden cikanldiginda antikoagllan etkinin artmasi ya
da azalmasi sorunuyla karsilagilabilir. Antikoagtilasyonun elektif
kardiyoversiyona hazirlik amaciyla baslatiimasi durumunda, so-
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Tablo 11. Atriyal fibrilasyonda 7. gline kadar farmakolojik kardiyoversiyon énerileri

ilag Uygulama Oneri sinifi Kanit Kaynaklar
yolu duzlemi
Etkinligi kanitlanmus ilaglar | A 197-202
Dofetilid Oral | A 191, 203-210
Flekainid Oral ya da intravenéz | A 211-216
Ibutilid Intravenéz | A 191, 193, 195, 207, 210, 217-227, 255
Propafenon Oral ya da intravenéz  lla A 194, 206, 217, 228-235
Amiodaron Oral ya da intravenéz  llb B 247
Daha az etkili ya da daha az arastirilmig ilaglar Ilb B 211, 213, 239
Dizopiramid Intravenéz 1} B 195, 203, 225, 230, 236-238, 273
Prokainamid Intravenéz ] A 195, 207, 227, 231, 241, 245
Kinidin Oral 1 A 214, 237, 238, 242, 246
Uygulanmamasi gerekenler
Digoksin Oral ya da intraventz
Sotalol Oral ya da intraventz

2Bu calismalarda kullanilan ilag dozlan retici firma tarafindan 6nerilen doza esit olmayabilir. llaglar éneri kategorisi ve kanit diizlemine gére alfabetik olarak listelen-

migtir.

run daha da agirlasir. Sinls ritminin geri gelmesi ve surdarilme-
si sansini artirmak icin tedaviye antiaritmik ila¢ eklenmesi, anti-
koagullasyonun yogunluk derecesini etkileyerek hedeflenen te-
rapdtik yayilim araliginin asilmasina ve buna bagl kanama ya da
tromboembolik komplikasyon risklerine neden olabilir.

Tablo 11-13A'da AF kardiyoversiyonunda farmakolojik ilag
kullanimi ve onerilen dozlar 6zetlenmistir. Sekil 7-10'da ise far-
makolojik AF tedavisine iliskin algoritmalar gériilmektedir. Bu bel-
genin butliniinde, orijinal siniflandirmadan sonra ¢ikan ilaglan da
kapsamak tizere degistirilmis Vaughan Williams antiaritmik ilag si-
niflandirmasi’® kullanilmaktadir (Tablo 14). Bu belgede sunulan
Onerilerde yayimlanmis veriler temel alinmis ve bunlarin mutlaka
devlet kurumlaninin kurallarina ve Griin bilgisi gereksinimlerine uy-
gun olmasi éngorulmemistir. Bu antiaritmik ilaglar ABD'de ve/ve-
ya Avrupa'da federal dlizenleyici kurumlar tarafindan klinik kulla-
nim icin onaylanmistir, ancak bunlarin biitiin vakalarda AF teda-
visinde kullanimlari onaylanmamistir. Kaldi ki, bu ilaglarin hepsinin
kullanimi batin tlkelerde onaylanmamustir.

4. Siniis Ritmini Siirdiirmeye Yénelik Farmakolojik ilaglar

a. Sintis Ritmini Siirdiirmede Etkinligi Kanitlanmis Ilaclar
Paroksismal ya da direngen AF bulunan hastalarda sinis ritminin
strdlrtlmesi agisindan 7 antiaritmik ilacin degerlendirildigi 36
kontrollt calisma, paroksismal hastalarinda AF ilag profilaksisiyle
ilgili 14 kontrolli calisma ve direngen AF bulunan hastalarda si-
nls ritminin stirdtrilmesine yoénelik ilag profilaksisinin incelendi-
8i 22 calisma saptanmistir. Karsilastirmali veriler ilaglara ya da
etiyolojiye gore alt siniflandirma yapilmasina yeterli degildir.
Tablo 15'te sinls ritminin strdirdlmesi icin tek tek ilaglar ve
dozlar verilmistir. Membran Uzerinde aktif olan butin ilaglarin
proaritmiye yol agabilecegi gézden kaginlmamalidir.

b. Atriyal Fibrilasyon Bulunan Hastalarda Hastane Disinda
Antiaritmik llaclarin Baslatiimasi

Farmakolojik AF kardiyoversiyonunda sik¢a karsilasilan bir soru
antiaritmik ila¢ tedavisinin hastanede mi, yoksa ayakta tedaviy-
le mi baglatiimasi gerektigi sorusudur. Baglica kaygi, torsades de
pointes tlirinden potansiyel ciddi istenmeyen etkilerdir. Duistik
doz oral amiodaron tedavisi disinda,?** hemen hemen butin far-
makolojik kardiyoversiyon calismalarinda hastanede yatan has-

102

talar incelenmistir. Bununla birlikte, 1 ¢alismada?®! klinik agidan
yararl bir yaklasim benimsenerek, sinlis ritmine hastane disinda
hasta tarafindan denetlenen IC sinifi ilaglarla gegilmistir.

“Cep hap!"” stratejisinde semptomatik AF baslangicindan he-
men sonra hastanin kendisinin oral yoldan alacagi tek doz ilagla,
yasam Kkalitesinin iyilestirilmesi, hastaneye yatislarin azaltilmasi
ve maliyetin dustrtlmesi hedeflenmektedir.252 Paroksismal ve
direngen AF bulunan hastalarda antiaritmik ilaglarin hastane di-
sinda baglatilmasi ya da aralikli olarak kullaniimasina iliskin &ne-
riler birbirinden farkhdir. Paroksismal AF hastalarinda, atagin
sonlandirimasi ya da yinelemenin 6nlenmesi hedeflenir. Diren-
gen AF hastalarinda ise, farmakolojik AF kardiyoversiyonu, dog-
rudan elektriksel kardiyoversiyon gereksiniminin ortadan kaldiril-
mas! ya da kardiyoversiyon esigi dustrilerek dogrudan elektrik-
sel kardiyoversiyonun basari sansinin artirilmasi ve erken AF yi-
nelemesinin 6nlenmesi hedeflenir.

Yapisal kalp hastaligi olmayan tek basina AF hastalarinda,
ayakta tedaviyle IC sinifi ilaglar baglatilabilir. Sinlis ya da AV nod
islev bozuklugu, dal blogu, QT-araligi uzamasi, Brugada sendro-
mu ya da yapisal kalp hastaligi bulunmayan secilmis diger baz
hastalarda, hastane uygulamalarinin gtivenli oldugunun kanit-
lanmasi ardindan, gorece givenli (organ toksisitesi yok ve tah-
mini proaritmi insidansi duigtik) bir yaklagim olan propafenon ve
flekainid tedavisinin hastane disinda “cep hapi” olarak uygulan-
masi da giderek bir secenek olarak kabul ediimektedir.253-255 Bu-
nunla birlikte, atriyal flutter gelismesi durumunda hizli AV iletimi
onlemek icin, bu ilaglarin baglatiimasindan énce genellikle bir -
bloker ya da dihidropiridin disi kalsiyum kanal antagonisti 6ne-
rilmektedir.256257 AV nodda iletimin bozuk olmamasi kosuluyla,
akut AF atagini sona erdirmek tzere IC tipi antiaritmik ilaglarn
uygulanmasindan en az 30 dakika &nce kisa etkili bir -bloker ya
da dihidropiridin digi kalsiyum kanal antagonisti verilmeli ya da
arka planda surekli tedavi olarak AV nodu bloke eden ilaglar uy-
gulanmalidir. Paroksismal AF'nin sona erdirilmesine siniis nodu
ya da AV nod islev bozukluguna bagl bradikardi eslik edebilece-
i icin, hastanin daha sonraki AF yinelemelerinde sinis ritmine
geri donus icin “cep hapi” olarak ayakta flekainid ya da propa-
fenon uygulamasina uygun oldugu duyurulmadan 6nce, hasta-
nede bir geri donls denemesi yapilmalidir. Tablo 76'da IC sinifi
ilaclarda gortlen proaritmik toksisiteyle baglantili diger faktorler
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Tablo 12. Atriyal fibrilasyonda 7. glinden sonra farmakolojik kardiyoversiyon énerileri

ilag Uygulama Oneri sinfi Kanit Kaynaklar
yolu duzlemi
Etkinligi kanitlanmus ilaglar
Dofetilid Oral | A 197-202
Amiodaron Oral ya da intravenéz  lla A 194, 206, 217, 228-235
Ibutilid Intravendz lla A 211-216
Daha az etkili ya da daha az arastirilmis ilaglar
Dizopiramid Intravenoz Ilb B 247
Flekainid Oral IIb B 191, 203-210
Prokainamid Intravenéz 1b C 211, 213, 239
Propafenon Oral ya da intravendz  llb B 191, 193, 195, 207, 210, 217-227,
248, 255
Kinidin Oral IIb B 195, 203, 225, 230, 236-238, 273
Uygulanmamasi gerekenler
Digoksin Oral ya da intravenz 1 B 195, 207, 227, 231, 241-243, 245
Sotalol Oral ya da intravenéz Il B 214, 237, 238, 242, 246

2Bu calismalarda kullanilan ilag dozlan dretici firma tarafindan énerilen doza esit olmayabilir. llaglar éneri kategorisi ve kanit diizlemine gére alfabetik olarak listelen-

migtir.

listelenmistir. Kadin olmanin da bunlar arasinda yer aldigina dik-
kat edilmelidir.

Ayakta ya da hastaneye yatinlarak antiaritmik ilag tedavisi
baglatiimasinin gérece glvenliligi konusunda ileriye déniik pek
az veri bulunmaktadir ve tedaviyi hastane disinda baglatma ka-
rarinda hastanin somut durumunu temel alan dikkatli bir yakla-
sim gerekir. Secilmis bazi AF hastalarinda “cep hapi” yaklagim-
lar gegerli ve glivenli olabilir, ancak daha 6nce hastaneye yatiri-
larak degerlendirme yapilmamasi durumunda bu yaklasimin gi-
venli oldugu heniiz kesin olarak goésterilememistir.

Hafif kalp hastaligi olan ya da kalp hastaligi olmayan hasta-
larda, baslangictaki diizeltiimemis QT araliginin 460 msn diize-
yinin altinda kalmasi, serum elektrolitlerinin normal olmasi ve Il1.
sinif ilaglara bagli proaritmiyle iligkili risk faktérlerinin géz éniin-
de bulundurulmasi kosuluyla (Tablo 16), ayakta sotalol tedavisi
baglatilabilir. En giivenli yaklagim sotaloli hasta sinls ritmindey-
ken baglatmaktir. Amiodaron minimal diizeyde miyokardiyal is-
lev bozukluguna yol actigi ve proaritmik potansiyeli diistik oldu-
gu icin, bu ilacin direngen AF bulunan hastalarda bile ayakta uy-
gulanmasi genellikle givenlidir,?>® ancak KY ya da AF ile iligkili
diger hemodinamik bozukluk bicimleri bulunan hastalarda sinis
ritminin erken geri getirilebilmesi icin ylklemenin hastanede ya-
pilmasi gerekli olabilir. Yiikleme rejimi olarak genellikle 4 hafta
boyunca glinde 600 mg?>® ya da 1 hafta boyunca glinde 1 g,23?
ardindan da daha dustik idame dozlari uygulanir. Amiodaron, 1A
ya da IC sinifindan ilaglar ve sotalol bazi hastalarda kalici pace-
maker implantasyonu gerektiren bradikardiye yol agabilir;?>® bu
amiodaron ile daha sik gérultir ve amiodaronla baglantili bradi-
kardi kadinlarda erkeklerden daha siktir. Kinidin, prokainamid ve
dizopiramid hastane disinda baslatimamalidir ve giinimizde
dofetilidin hastane digsinda bagslatiimasina izin veriimemektedir.
AF hastalarinda farmakolojik antiaritmik tedavi baslatilirken,
kalp ritmini ve iletimi izlemek icin transtelefonik EKG ya da diger
EKG gdzetim yontemleri kullanilabilir. Ozellikle, PR araligi (fleka-
inid, propafenon, sotalol ya da amiodaron kullanildiginda), QRS
stresi (flekainid ya da propafenon) ve QT aralig (dofetilid, sota-
lol, amiodaron ya da dizopiramid ile) degerlendiriimelidir.

Genel kural olarak, antiaritmik ilaglar goérece disik dozda
baglatiimali ve alinan yanit temelinde doz artinimali, her doz de-
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gisikliginde sonra da EKG yeniden degerlendirilmelidir. Kalp hizi,
nabiz sayilarak, olay kayit cihaziyla ya da muayenehanede yapi-
lan EKG ile yaklasik haftada bir kez izlenmelidir. Amiodaron bas-
latildiginda kalp hizi yavaglarsa kalp hizini denetleyen diger ilag-
larin dozu azaltiimali, kalp hizi asin 6l¢tide duserse bu ilaglar bii-
tlinayle kesilmelidir. Eszamanli ilag tedavileri yakindan izlenmeli
ve gerek hasta, gerekse hekim istenmeyen etkilesimler konusun-
da uyanlmalidir. Amiodaron tedavisi baslatilirken serum digoksin
duizeylerinde ve INR'de yukselme beklenecegi icin, ozellikle di-
goksin ve varfarin dozlar dastrtlmelidir.

5. Atriyal Fibrilasyon ve Atriyal Flutter'da Dogru Akimla
Elektriksel Kardiyoversiyon

a. Teknik ve Girisimsel Boyutlari

Dogrudan elektriksel kardiyoversiyonda, EKG'deki R dalgasinin
algilanmasi yoluyla elektriksel uyarinin kalp ¢evriminin duyarli fa-
zina rastlamadig glivence altina alinarak, kalbe intrensek aktivi-
tesiyle eszamanli/senkronize elektriksel sok verilir.’3¢ Dogrudan
elektriksel kardiyoversiyon ventrikul fibrilasyonu disindaki buttin
anormal kalp ritimlerinin normallestiriimesinde kullanilir. *Defib-
rilasyon” terimi desarjin eszamanli olmadigini distindiirmektedir;
R dalgasi senkronizasyonu mimkiin olmayan ventrikuler fibrilas-
yonda bu terim uygundur, ancak AF'de uygun degildir.

AF kardiyoversiyonunun basarisinda belirleyici olan altta ya-
tan kalp hastaligi ve atriyal miyokarda uygulanan akimin yogun-
lugudur. Akim gogus duvar disindaki elektrodlarla ya da kalp ici
elektrodlarla uygulanabilir. Bu son teknigin obez hastalarda ve
obstruktif akciger hastaligl bulunan kisilerde distan uygulanan
karsi soklara Gsttin oldugu dustintlmekle birlikte, uygulamada
bu yontem yaygin degildir. Bu iki ydntemde AF yineleme siklik-
lan arasinda fark yoktur.?35260

Kardiyoversiyon a¢ karnina yeterli genel anesteziyle uygulan-
malidir. Girisimden sonra hastanin hizla ayilmasi icin kisa etkili
anestezikler ya da bilingli sedasyon saglayan ilaglar tercih edilmek-
tedir; hastanin geceyi hastanede gegirmesi genellikle gerekmez.2¢
Elektrik soku QRS kompleksiyle senkronize edilmeli, atriyal akti-
vasyonu agikca gostererek sonucun degerlendirilmesini kolaylasti-
ran uygun bir EKG derivasyonunda R dalgasi izlenerek tetiklen-
melidir. Rastgele yontemle baslangicta 100, 200 ya da 360 J mo-
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| YENI SAPTANAN AF |

Paroksismal

v v

Onemli semptomlar (6rn.,
hipotansiyon, K, angina pektoris)
olmadig siirece tedavi gerekmez

Kalict AF disinda

Gereksinime gore kalp
hizi denetimi ve
antikoagiilasyon

Gereksinime gore antikoagiilasyon |

v *
Gereksinime gore kalp Antiaritmik ilag
hiz1 denetimi* ve tedavisini
antikoagiilasyon diisiiniin

Kardiyoversiyon

Uzun siireli antiaritmik
ilag tedavisi gerekli
degildir

Sekil 7. Yeni saptanan atriyal fibrilasyon (AF) bulunan hastalarda farmakolojik tedavi. *Bkz. Sekil 9. KY, kalp yetersizligi.

YINELEYEN
PAROKSISMAL
AF

v

Semptom ¢ok az ya da yok

y
Gereksinime gore antikoagiilasyon
ve kalp hizi denetimi*

v
AF onlenmesinde ilag
gerekmez

y

Islev bozukluguna yol agan AF
semptomlart

!

Gereksinime gore antikoagiilas-
yon ve kalp hiz1 denetimi

v

AAI tedavisi*

v

AATI’nin bagarisiz olmast
durumunda AF ablasyonu

Sekil 8. Yineleyen paroksismal atriyal fibrilasyon (AF) bulunan hastalarda farmakolojik tedavi. *Bkz. Sekil 9. AAI, antiaritmik ilag.

nofazik dalga enerjisi uygulanan 64 hastada, baslangicta yuksek
enerji uygulanmasinin distk enerji diizeylerinden anlamli él¢ciide
daha etkili oldugu (aninda basari orani 100 J'da %14, 200 J'da
%39, 360 J'da ise %95 olmustur), boylece baglangicta 360 J uy-
gulandiginda sok sayisi ve kiimulatif enerji miktan azalmistir.262
Bu veriler AF'de dogrudan elektriksel kardiyoversiyon icin genel-
likle baslangic soku olarak monofazik dalgayla 100 J'Gin ¢ok du-
stk bir diizey oldugunu gostermektedir; dolayisiyla, baslangicta
200 J ya da daha yiiksek bir enerji nerilmektedir. Ozellikle uzun
streli AF hastalarinda kardiyoversiyon uygulanirken bifazik dal-
galarda da 200 J ile baglanmasi 6nerilmektedir.263

Uygun onlemler alindiginda kardiyoversiyon, pacemaker ya
da defibrilator cihazlan implante edilmis AF hastalarinda da gu-
venlidir. Pacemaker jeneratorleri ve defibrilatorler disardan gelen
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ani elektriksel desarijlara karsi korunan devrelerle tasarlanmistir,
ancak programlanmig veriler elektrik akimi dalgalanyla degistiri-
lebilir. implante edilmis bir elektrod boyunca iletilen elektrik aki-
mi endokardiyak hasar yapabilir ve uyaran esiginde gecici ya da
kalic artisa yol agarak ventrikiler yakalama kaybina neden ola-
bilir. Uygun islevsel sonucun alinmasini giivence altina alabilmek
icin, implante edilmis cihaz incelenmeli ve gerekirse kardiyover-
siyondan dnce ve sonra yeniden programlanmalidir.

b. Atriyal Fibrilasyonda Dogru Akimla Elektriksel Kardiyoversi-
yona lliskin Riskler ve Komplikasyonlar

Dogrudan elektriksel kardiyoversiyonda risk esas olarak trombo-
emboli ve aritmilerle iligkilidir. AF'de kardiyoversiyondan énce
profilaktik antikoaglilasyon uygulanmayan hastalarin %1 ile
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Siniis Ritminin Siirdiiriilmesi

| |

l l

Kalp hastalig }fok Hipertansiyon Koroner Arter Ka!p »
ya da ¢ok hafif Hastalig1 Yetersizligi
Flekainid Onemli boyutlarda solVH Dofetilid Amiodaron
Propafenon | Sotalol Dofetilid
Sotalol i L
Yok Var
v v A A 4 A
Amiodaron Kateterle Flekainid | Amiodaron | | Amiodaron Kateterle Kateterle
Dofetilid ablasyon Propafenon ablasyon ablasyon
Sotalol
Amiodaron Kateterle Kateterle
Dofetilid ablasyon ablasyon

Sekil 9. Yineleyen paroksismal ya da direngen atriyal fibrilasyon (AF) bulunan hastalarda sints ritmini stirdtirmek icin antiaritmik ilag tedavisi. Kutular icinde ilaglar 6neri si-
rasina gore degil, alfabetik sirada verilmistir. Dikey akis semasi her bir sorundaki tercih sirasini géstermektedir. Kalp hastaliginin agirlik derecesi soldan saga degismektedir
ve birden ¢ok sorunu olan hastalarda tedavi seciminde var olan en ciddi sorun temel alinmistir. Ayrintilar igin tam kilavuz metninde Bkz. Béliim 8.3.3.3. sol VH, sol vent-

riktl hipertrofisi.

KALICI AF

v

Gereksinime gore
antikoagiilasyon ve kalp

Y_'iNELEYEN
DIRENGEN AF
|
Semptom ¢ok az Islev bozukluguna yol
ya da yok acan AF semptomlari
A A

hiz1 denetimi*

Gereksinime gore
antikoagiilasyon ve kalp

Gereksinime gore antikoagiilasyon
ve kalp hizi denetimi*

hiz1 denetimi* l

AAIL
tedavisi

I

Gereksinime

Gereksinime gore antikoagiilasyonu

gore elektriksel
kardiyoversiyon

> ve siniis ritmini siirdiirmek i¢in
tedaviyi siirdiiriin*

v

fleri derecede semptomatik yineleyen
AF’de 1 ya da daha cok AAI art: kalp
hiz1 denetiminin basarisiz olmasi duru-
munda ablasyonu diistiniin

Sekil 10. Yineleyen direngen ya da kalici atriyal fibrilasyon (AF) bulunan hastalarda farmakolojik tedavi. *Bkz. Sekil 9. Erken evrede AF yineleme olasiligini azaltmak icin

ilag tedavisini kardiyoversiyondan énce baslatin. AAI, antiaritmik ilag.

%7'sinde tromboembolik olaylar bildirilmistir.264265 Profilaktik
antitrombotik tedavi Dogru Akimla Elektriksel Kardiyoversiyona
Farmakolojik Yoldan Desteklenmesi baglikli, VIII.B.5.c bélimiin-
de tartigiimaktadir.

¢. Dogrudan Elektriksel Kardiyoversiyona Farmakolojik Destek

Dogrudan elektriksel kardiyoversiyonda AF yinelemelerinin ¢ogu
bu girisimi izleyen bir ay icinde gelismektedir, ancak internal at-
riyal kardiyoversiyonla ilgili arastirmalarda?’® ve transtorasik sok

yoluyla sinds ritmine donts sonrasinin incelendigi calismalarda?”!
birden cok AF yineleme paterni belirlenmistir (Sekil 7). Bazi vaka-
larda, dogrudan elektriksel kargi soklarla tek bir izole sinis vuru-
su ya da ektopik atriyal vuru bile olusturulamaz; bu da atriyal
kardiyoversiyon esiginin yiiksek oldugunu gosterir. Diger bazi
vakalarda siniis ritmine geri donldiikten birkag dakika sonra AF
yineler?”2 ya da bazen yineleme kardiyoversiyondan birkag giin
ya da birkag hafta sonra gerceklesebilir.2”" AF'de dogrudan elekt-
riksel kardiyoversiyon uygulanan hastalarin yaklasik %25'inde
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sok butlinlyle basarisizdir ve yineleme aninda gergeklesir, nere-
deyse buna esit bir oranda da 2 hafta iginde subakut yinelemeler
gelisir.273

AF'nin bir yildan uzun strdtgu hastalarda sinls ritminin geri
getirilme ve surdurtilme olasiligl, strenin daha kisa oldugu has-
talardan daha dustktir. Literattrde dogrudan elektriksel kardi-
yoversiyonda aninda basari oranlarinin %70 ile %99 arasinda
degismesi, 262274276 kismen hastalarin ozellikleri ve kullanilan
dalgalar arasindaki farkliliklarla agiklanabilir; bununla birlikte, so-
nug degerlendirmesi yapilan zaman araligi birkag dakikadan bir-
kag gline kadar degistigi icin, bu farklar basar tanimina da bag-
Iidir. Genellikle, hastalarin 6nemli bir boéliimiinde dogrudan
elektriksel kardiyoversiyonla sinds ritmi geri getirilebilmektedir,
ancak eszamanl antiaritmik ilag tedavisi uygulanmamasi duru-
munda yineleme orani yiiksektir.

Dogrudan elektriksel kardiyoversiyonla birlikte uygulandigin-

Tablo 14. Vaughan Williams Antiaritmik ilag Siniflandirmasi

Tip IA
Dizopiramid
Prokainamid
Kinidin
Tip IB
Lidokain
Meksiletin
Tip IC
Flekainid
Propafenon
Tip Il
-blokerler (6rn., propranolol)
Tip 11l
Amiodaron
Bretilium
Dofetilid
ibutilid
Sotalol
Tip IV
Dihidropiridin disi kalsiyum kanal antagonistleri (verapamil ve
diltiazem)

Tablo orijinal siniflandirmanin yayimlanmasindan sonra kullanima sunulmus
bilesikleri de kapsamaktadir.

Izin alinarak yayimlanmistir. Vaughan Williams EM. A classification of antiar-
rhythmic actions reassessed after a decade of new drugs. J Clin Pharmacol
1984,24:129-47.1%5 © 1984 by Sage Publications Inc.

da, antiaritmik ilag tedavisinde birincil hedef (6rn., kardiyoversi-
yon esigini dustrerek) basar olasiligini artirmak ve AF yineleme-
sini dnlemektir. Antiaritmik ilaclar hastane diginda ya da hasta-
nede dogrudan elektriksel kardiyoversiyondan hemen 6nce bas-
latilabilir. (Bkz. tam kilavuz metninde Bolim 8.1.7, Hastalarda
Antiaritmik ilaclann Hastane Diginda Baslatilmasi). Farmakolojik
tedavide riskler arasinda, flekainid tedavisinde bildirilen defibri-
lasyon esiginde paradoks ylkselme olasiligl,?”” AV nodu bloke
eden ilaglar uygulanmaksizin IA ya da IC sinifindan ilaglar uygu-
landiginda ventrikil hizinda artis olmasi,256257:278.279 ye ventrik(i-
ler aritmi olasihgl bulunmaktadir (Tablo 17).

Gorece kisa stiredir tek basina AF bulunan hastalarda AF yi-
nelemesine yatkinlik kalp hastaligi olan ve AF'nin daha uzun su-
redir var oldugu hastalardan daha azdir; dolayisiyla bu son gru-
bun profilaktik antiaritmik ilag uygulamasindan yararlanma ola-
siig1 daha fazladir. Farmakolojik ilaglarla 6n tedavi en ¢ok dog-
rudan elektriksel kardiyoversiyona yanit vermeyen ve derhal ya
da subakut AF yinelemesi gelisen hastalarda uygundur. Geg yi-
neleme gorllen ve baglangicta direngen AF nedeniyle kardiyo-
versiyon uygulanan hastalarda, 6n tedavi istege baghdir. ikinci
kardiyoversiyon girisiminde, o6zellikle erken yineleme gelisen
hastalarda eszamanli olarak antiaritmik ila¢ tedavisi uygulanma-
st onerilmektedir. ikinci girisimden sonraki kardiyoversiyonun
yaran sinirlidir ve yalnizca dikkatle secilmis hastalarda uygulan-
malidir, ancak AF yinelemesinde ¢oklu semptomatik hastalarda
kardiyoversiyon seyrek olarak tekrarlanabilir.

Eldeki veriler dogrudan elektriksel kardiyoversiyondan énce
farmakolojik tedavi baslatiimasi ve plazmada terapétik ilag kon-
santrasyonlarina ulagilmasi durumunda aninda basari olasiliginin
arttigini ve erken yinelemelerin baskilandigini diistindiirmekte-
dir. QT araligini uzatan ilaglar uygulanan hastalar sinls ritmine
geri donduraldikten sonra hastanede 24 ile 48 saat izlenerek
kalp hizini yavaglatmanin etkileri degerlendirilmeli ve torsades de
pointes gelismesi durumunda aninda miidahale olanagi saglan-
malidir (Tablo 18).

Rastgele yontemli dogrudan elektriksel kardiyoversiyon calis-
malarinda, girisim 6ncesinde ibutilid uygulanan hastalarda sints
ritmine geri dénlsiin, ilag tedavisi uygulanmayan kontrollere
gore daha stk miimkiin oldugu ve baglangicta kardiyoversiyonun
basarisizlikla sonuglandig hastalarda bu girisim ibutilid uygula-
masi ardindan yapildiginda sinis ritmine geri dénis olasiliginin
arttigi bildiriimektedir.280.281

Tablo 15. Atriyal Fibrilasyon hastalarinda sintis ritmini stirdtirmek icin kullanilan tipik ila¢ dozlari?

llagP Gunlik doz Potansiyel istenmeyen etkiler

Amiodaron® 100 ile 400 mg Isiga duyarlilik, pulmoner toksisite, polinéropati, Gl bozukluk, bradikardi, torsades de pointes (seyrek),
hepatik toksisite, tiroid islev bozuklugu, géz komplikasyonu

Dizopiramid 400 ile 750 mg Torsades de pointes, KY, glokom, Uriner retansiyon, agiz kurulugu

Dofetilid? 500 ile 1000 mcg  Torsades de pointes

Flekainid 200 ile 300 mg Ventrikiler tasikardi, KY, AV noddan hizli iletimli atriyal fluttera déntisme

Propafenon 450 ile 900 mg Ventrikuler tasikardi, KY, Ventrikuler tasikardi, KY, AV noddan hizli iletimli atriyal fluttera déntisme

Sotalold 160 ile 320 mg Torsades de pointes, KY, bradikardi, kronik obstriiktif ya da bronkospastik akciger hastaliginin

alevlenmesi

3Burada onerilen ilaglar ve dozlar yayimlanmis calismalar temelinde konsensis ile belirlenmistir.

bllaglar alfabetik siraya gore listelenmistir.

Genellikle yiikleme dozu olarak oral yoldan bir ay boyunca gtinde 600 mg ya da 1 hafta boyunca giinde 1000 mg uygulanir.
dHastanede yatirlarak gerceklestirilen baglangic evresinde bébrek islevi ve QT araligi yaniti temelinde doz ayar yapilmalidir.
AF, , atriyal fibrilasyon; AV, atrioventrikiiler; Gl, gastrointestinal; KY, kalp yetersizligi.
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Tablo 16. ilaca bagli ventrikiiler proaritmiye yatkinlik olusturan faktorler

VW Tip IA ve Ill ilaglar

VW Tip IC ilaglar

Uzun QT araligi (QTc 460 msn ya da daha fazla)
Uzun QT araligi sendromu
Yapisal kalp hastaligi, 6nemli boyutlarda solVH
sol V islevi baskilanmasi?
Hipokalemi/hipomagnezemi?
Kadin olmak
Bobrek islevi bozuklugu?
Bradikardi*
1. (ilaca bagl) siniis nodu hastaligi ya da AV blok
2. (llagla) AF'nin siniis ritmine déndstirilmesi
3. Kisa-uzun R-R sekanslarina yol acan ektopi
Hizl doz artisi
Yuksek doz (sotalol, dofetilid, ilag birikimi?
Bagka ilaglarin eklenmesi?
1. Diuretikler
2. QT uzamasina yol agan diger antiaritmik ilaglar

Genis QRS suresi (120 msn'den uzun)
Eszamanl VT

Yapisal kalp hastalig

sol V islevi baskilanmasi*

Ventrikiil yanit hizi ytiksek?
1. Egzersiz
2. Hizli AV iletimi sirasinda

Hizl doz artisi

Yiksek doz, ilag birikimi?

Bagka ilaglarin eklenmesi?
1. Negatif inotrop ilaglar

3. http://www.torsades.org/ adresindeki antiaritmik olmayan ilaglar

Daha 6nce gegirilmis proaritmi
ilag tedavisi baglatilinca
Asin QT uzamasi

Asirt (%150'nin tzerinde) QRS genislemesi

aBu faktorlerin bir béliimu ilag tedavisinin baglatiimasindan sonra gelisebilir. Ayrintilar i¢in bkz. Tam kilavuz metni, Boéliim 8.3.3.3. Va-
ughan Williams (VW) classification of antiarrhythmic drugs from Vaughan Williams EM. A classification of antiarrhythmic actions reasses-
sed after a decade of new drugs. J Clin Pharmacol 1984;24:129-47.1%¢

AF, atriyal fibrilasyon; AV, atrioventrikler; sol V, sol ventriktiler; sol VH, sol ventrikul hipertrofsii; QTc,

duzeltiimis QT araligy; VT, ventrikiler tagikardi.

d. Kardiyoversiyon Uygulanan Atriyal Fibrilasyon Hastalarinda
Tromboembolinin Onlenmesi
AF ya da atriyal flutter nedeniyle kardiyoversiyon uygulanan has-
talarda antitrombotik tedaviyi arastiran rastgele yéntemli calisma
yapilmamistir, ancak vaka-kontrol serilerinde tromboemboli riski
%1 ile %5 arasinda degismektedir.265282 Kardiyoversiyondan
once ve sonra 3 ile 4 hafta boyunca antikoagtilasyon (INR 2.0 ile
3.0) uygulanmasi durumunda, tromboemboli riskinin yelpazenin
distik risk ucuna yakin oldugu belirlenmistir.6226° jki giinden da-
ha uzun suredir AF bulunan hastalarda kardiyoversiyona hazirlik
olarak antikoagilan ilag tedavisi yaygin bir uygulamadir. Man-
ning ve arkadaslan?® solAA tromblsl olmayan ve antikoagtilas-
yon gerekmeyen hastalan saptamada TEE kullanilabilecegini
onermiglerdir, ancak daha sonra yapilan bir incelemede?®* ve bir
meta analizde bu yaklagimin gtivenilir olmadigi belirlenmistir.28>
AF ile baglantili inme vakalarinin ¢ogunun nedeni solAA'da
staza bagl trombis kokenli emboliyse, mantiken bu durumda
atriyal kontraksiyonun geri getirilmesi ve surdirilmesi yoluyla
tromboemboli riski azalacaktir. Bununla birlikte, AF hastalarinda
kardiyoversiyon ve ardindan siniis ritminin uzun stire devam et-
mesi yoluyla tromboembolinin etkili bir bicimde azaltilabilecegi-
ni gosteren kanit yoktur. AF'nin sinlis ritmine doénustirtlmesi sol
A ve solAA'da?8¢ gecici olarak mekanik islev bozukluguna
(“stunning") yol agmaktadir ve bu AF'de sinus ritmine kendili-
ginden, farmakolojik?87-288 ya da elektriksel?88 20 donuisimden
sonra, atriyal flutterda ise radyofrekans kateter ablasyonundan
sonra gbzlemlenebilmektedir.®” Geri déntisiim 6ncesi AF siiresi-
ne bagli olarak, mekanik islevin geri gelmesi de gecikebilir.291-23
Bu da kardiyoversiyondan énce TEE'de sol A trombisi gosteri-
lemeyen bazi hastalarda neden daha sonra tromboembolik olay
gelistigini agiklayabilir.284 Trombusiin stunning sirasinda olustu-
gu ve mekanik islevin geri gelmesinde sonra atildigl, bunun da
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tromboembolik olaylarin kardiyoversiyonu izleyen 10 giin icinde
kiimelenmesini agikladigi distinilmektedir.84

TEE ile solAA'da trombus saptanan AF ya da atriyal flutter
hastalarinda tromboemboli riski ytiksektir ve bu hastalara farma-
kolojik ya da dogrudan elektriksel kardiyoversiyondan 6nce en
az 3 hafta, sonra da en az 4 hafta antikoagulasyon uygulanma-
hdir. Cok merkezli bir calismada, ya 2 glinden uzun stren AF bu-
lunan ya da atriyal flutter bulunan ve daha &nce AF gecirmis
olan?®* 1222 hastaya rastgele yontemle TEE kilavuzlugunda gi-
risim ya da geleneksel girisim stratejisi uygulanmistir. TEE uygu-
lanan grupta, trombiis saptanirsa kardiyoversiyon ertelenmis ve
3 hafta boyunca varfarin uygulamasi ardindan TEE tekrarlanarak
trombusin eridigi dogrulanmistir. Kardiyoversiyondan 6nce kisa
bir stire icin heparinle, kardiyoversiyondan sonra da 4 hafta bo-
yunca varfarinle antikoagtlasyon uygulanmistir. Diger gruba
arada TEE yapilmaksizin, kardiyoversiyondan 6nce 3 hafta, son-
ra da 4 hafta boyunca antikoagulasyon uygulanmistir. Sekiz haf-
tadan sonra her iki yaklagimda da inme riskinin dtstik ve benzer
duzeyde oldugu, (TEE yaklasiminda %0.81, geleneksel yakla-
simda ise %0.50), kardiyoversiyonun basarili oldugu hasta oran-
lan arasinda fark olmadigi ve major kanama riski acisindan ara-
larinda anlamli bir fark bulunmadigi belirlenmistir. TEE kilavuzlu-
gunda girisim yaklagiminin klinik yarari, kardiyoversiyondan 6n-
ce zaman kazanmakla sinirli olmustur.

Suresi bilinmeyen ya da 48 saatten uzun sireli AF hastalarin-
da kardiyoversiyondan 6nce 3 hafta, sonra da 4 hafta antiko-
agulasyon onerilmektedir. Daha kisa sureli AF bulunan hastalar-
da sol A'da trombis ve sistemik emboli belgelenmistir, ancak
antikoagulasyon gereksinimi daha belirsizdir. Akut AF'nin angi-
na pektoris, ME, sok ya da pulmoner 6dem biciminde hemodi-
namik dengesizlige yol actig1 hastalarda terapétik antikoagiilas-
yon uygulamak icin aninda kardiyoversiyon geciktiriimemelidir,
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ancak dogrudan elektriksel karsi sokla ya da intraven6z antiarit-
mik ilaglarla kardiyoversiyondan 6nce intraven6z fraksiyonlan-
mamis heparin ya da subkutan dasik molekdl agirlikli heparin
enjeksiyonu baglatiimalidir.

Ge¢ embolinin 6nlenmesi icin girisimden sonra antikoagulas-
yonun daha uzun bir stire devam ettirilmesi gerekli olabilir ve
kardiyoversiyondan sonra antikoagiilasyon siiresinde semptom-
lu ya da semptomsuz her bir hastada AF'nin yineleme olasiligi ve
intrensek tromboemboli riski belirleyicidir. Geg olaylardan, atri-

Tablo17. Vaughan Williams Siniflandirmasina gére AF ya da Atriyal
Flutter nedeniyle cesitli antiaritmik ilaglarla tedavi sirasinda proaritmi
tipleri

A. Ventrikiler proaritmi
Torsades de pointes (VW tip IA ve Ill ilaglar?)
Uzun sureli monomorf ventrikuler tasikardi (genellikle VW IC tip
ilaglar)
Uzun sireli polimorf ventrikiler tasikardi/uzun QT olmayan VF
(VW IA, IC ve llI. tip ilaglar)
B. Atriyal proaritmi
Yinelemenin tetiklenmesi (olasilikla VW IA, IC ve Ill tip ilaglar)
AF'nin fluttera dontismesi (genellikle VW tip IC ilaglar)
Kardiyoversiyon esiginin ytikselmesi (VW IC tip ilaglarda potansiyel
bir sorun olusturur)
C. lletim ya da impuls olusumunda anormallikler
AF sirasinda ventrikl hizinin artmasi (VW IA ve IC tip ilaglar)
Aksesuar yolda iletimin hizlanmasi (digoksin, intraven6z verapamil
ya da diltiazemP)
Sintis nodu islev bozuklugu, atrioventriktler blok (hemen hemen
buttin ilaglar)

aAmiodaron tedavisinde bu komplikasyon seyrek gordilir.

b -blokerlerin aksesuar yoldan iletim baslatma potansiyeli tartismali olmakla
birlikte, preeksitasyonla baglantili atriyal fibrilasyon (AF) hastalarinda bu ilaglar
dikkatli kullanilmalidir.

Vaughan Williams (VW) classification of antiarrhythmic drugs from Vaughan
Williams EM. A classification of antiarrhythmic actions reassessed after a deca-
de of new drugs. J Clin Pharmacol 1984;24:129-47.1%¢

VF, ventrikuler fibrilasyon.

yal stunning ve kardiyoversiyondan sonra atriyal kontraksiyonun
ge¢ baslamasina bagl olarak trombs gelismesi sorumlu olabilir.
Kardiyoversiyon uygulanan atriyal flutterl hastalarda inme ya da
sistemik emboli bildirilmistir;>?>=2°” bu hastalarda geleneksel ya
da TEE kilavuzlugunda girisim stratejisiyle antikoagtlasyon Uze-
rinde durulmalidir. Ozellikle hastalar klinik ve/veya TEE &zellik-
leri temelinde diger risk faktorlerine gére katmanlandirildiginda,
atriyal fluttera TEE kilavuzlugunda kardiyoversiyon uygulama-
sinda sistemik emboli riski dustiktr.

6. Siniis Ritminin Siirdiiriilmesi

a. Farmakolojik Tedavi

ister paroksismal olsun ister direngen, AF kronik bir bozukluktur
ve hastalarn ¢cogunda er geg¢ yineleme olasilig ylksektir.29 —301
Hastalarin cogunda sindis ritmini stirdtirmek, semptomlan baskila-
mak, egzersiz kapasitesini artirmak, hemodinamik islevi iyilestir-
mek ve AF ile ilgili tagikardiye bagli kardiyomiyopatiyi énlemek
icin bir asamadan sonra profilaktik antiaritmik ilag tedavisi gerekli
olmaktadir. Yineleyen AF'ye yatkinlik olusturan faktérlerin (ileri
yas, KY, hipertansiyon, sol A biylmesi ve sol V islev bozuklugu)
tromboemboli igin risk faktorleri olmasi nedeniyle, ritim bozuklu-
gunu duzeltme yoluyla inme riskini azaltmak mimkiin olmayabi-
lir. Direngen ve paroksismal AF hastalarinda kalp hizi ve kalp rit-
mi kontrolli stratejilerini karsilastiran calismalarda,'24126:127,130.132
kalp ritmi kontrol grubunda 6ltm, islev bozukluguna yol acan in-
me, hastaneye yatislar, yeni aritmiler ya da tromboembolik komp-
likasyon agisindan herhangi bir azalma saptanmamustir.

b. Yineleyen Atriyal Fibrilasyon icin Tahmin Gdostergeleri

Postoperatif AF ya da gegici ya da akut hastaliga bagl kendiligin-
den gecen AF disinda, AF hastalannin cogunda er geg yineleme
gelisecektir. Paroksismal AF'de sik (ayda 1 ataktan daha fazla) yi-
neleme icin risk faktorleri arasinda kadin olmak ve altta yatan kalp
hastaligi bulunmaktadir.3°2 Direngen AF hastalarin incelendigi bir
calismada, profilaktik ilag tedavisi uygulanmaksizin tek sokla dog-
rudan elektriksel kardiyoversiyon yaklasiminda 4 yillik aritmisiz

Tablo 18. Direngen AF hastalarinda kardiyoversiyondan énce farmakolojik tedavi: Akut ve subakut transtorasik DA sok

sonlaniminda cesitli antiaritmik ilaglarin etkililigi

Etkinlik DC sok ile dontsimi SAFY'yi baskilama ve idame Oneri sinifi Kanit
destekleme ve AAFY'yi tedavisi sinifi dizlemi
Onleme?

Bilinen Amiodaron I. 6neri sinifindaki (ibutilid | B
Flekainid disindaki) buttin ilaglar arti
ibutilid -blokerler
Propafenon
Kinidin
Sotalol

Belirsiz/bilinmiyor Beta-blokerler Diltiazem IIb C
Diltiazem Dofetilid
Dizopiramid Verapamil
Dofetilid
Prokainamid
Verapamil

aHer bir 6neri sinifindaki ilaglar alfabetik sirada verilmistir.

( -blokerler ve amiodaron digindaki) buittin ilaglar hastanede baglatiimalidir.

AF, atriyal fibrilasyon; DA, dogru akim; AAFY, aninda atriyal fibrilasyon yinelemesi; SAFY, subakut atriyal fibrilasyon yinelemesi.
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sagkalim sikliginin % 10'nun altinda oldugu bildirilmistir.3% Bu za-
man aralig icindeki yinelemeler icin tahmin gostergeleri hipertan-
siyon, 55'in Uizerinde yas ve AF slresinin 3 aydan daha uzun ol-
masi sayilabilir. Seri halinde kardiyoversiyon ve profilaktik ilag te-
davisiyle hastalarin yaklasik %30'unda yineleyen AF 6nlenmis-
tir,3% ve bu yaklagimda yineleme icin tahmin gostergelerinin 70'in
Uzerinde yas, AF slresinin 3 aydan daha uzun olmasi ve KY oldu-
Bu belirlenmistir.3% Yineleyen AF icin diger risk faktorleri arasinda
sol A genislemesi ve romatizmal kalp hastaligi bulunmaktadir.

Kardiyoversiyondan sonra ventrikiiler ve supraventrikiler pre-
mature vurular basta gelmek Uizere gesitli selim aritmiler, bradikar-
di ve kisa sureli sintis arrest ataklan gelisebilir ve genellikle bunlar
kendiliginden yok olur.2%¢ Hipokalemi, digitalis intoksikasyonu ya
da uygunsuz senkronizasyonda, ventrikiler tasikardi ve fibrilas-
yon gibi daha tehlikeli aritmiler gelisebilir.267-268 Guivenli ve etkili
bir kardiyoversiyon igin, serum potasyum diizeyleri normal yayi-
lim araligi icinde olmalidir. Digitalis toksisitesi vakalarinda ortaya
cikabilecek ventrikiler tasiaritmiyi sonlandirmak gii¢ olabilecegi
icin, kardiyoversiyon kontrendikedir.

Uzun sureli AF hastalarinda, genellikle kardiyoversiyon altta
yatan sinlis nodu islev bozuklugunu ortaya ¢ikanr. AV nodda ile-
timi yavaglatan ilaglar uygulanmaksizin AF'ye ventrikll yanitinin
yavas olmasi, intrensek bir iletim kusuru anlamina gelebilir. Hasta
kardiyoversiyondan énce degerlendiriimeli ve gerekiyorsa profi-
laktik amagh transventz ya da transkutane pacemaker uygulan-
masi degerlendirilmelidir.26°

¢. Antiaritmik llac tedavisine Genel Yaklasim
Herhangi bir antiaritmik ila¢ uygulanmadan &nce, AF'yi tetikleyen
geriye donusli etmenler saptanmali ve duzeltilmelidir. Bunlarin
cogu koroner ya da valviler kalp hastaligi, hipertansiyon ya da KY
ile iligkilidir. Alkol tuketimiyle baglantii AF gelisen hastalar alkol-
den kaginmalidir. ilk AF atagindan sonra siiresiz antiaritmik teda-
vi nadiren baslatilir, ancak birkag haftalik tedavi, kardiyoversiyon-
dan sonra sindis ritminin stabilize olmasini kolaylastirabilir. Bunun
gibi, tedaviye ragmen aritmi yasayan hastalarda, yinelemeler sey-
rekse ve hafif seyrediyorsa antiaritmik ilag tedavisi gerekli degildir.
Yalnizca egzersiz sirasinda AF gelisen hastalarda beta adrenerjik
antagonist ilaglar etkili olabilir, ancak bitiin AF ataklarindan tek
bir 6zgil nedenin sorumlu olmasi ¢ok seyrek karsilagilan bir du-
rumdur ve hastalarin cogunda antiaritmik tedavi uygulanmaksizin
sinds ritmi uzun sdreli olmayacaktir. Uygun ilag se¢iminde altta
yatan kalp hastaligi ve énceki AF atak sayisi ve paterni géz éniin-
de bulundurularak, her seyden 6nce givenlilik temel alinir.303
Tek basina AF bulunan hastalarda, 6nce bir -bloker denene-
bilir, ancak bu vakalarda flekainid, propafenon ve sotalol ¢ok et-
kilidir. Alternatif tedavi olarak amiodaron ve dofetilid nerilmek-
tedir. Amiodaronun basarisiz ya da kontrendike oldugu durum-
lar disinda, kinidin, prokainamid ve dizopiramid tercih edilme-
mektedir. Ancak vagal yoldan tetiklenen AF hastalarinda, uzun
etkili dizopiramidin antikolinerjik aktivitesi teorik olarak bu ilacin
gorece ¢ekici bir tercih olmasina neden olmaktadir. Bu durumda,
sirasiyla flekainid ve amiodaron ikincil ve tglincul tedavi sece-
nekleridir, propafenon ise (zayif) intrensek -bloker aktivitesi,
vagal yoldan tetiklenen paroksismal AF'yi siddetlendirebilecegi
icin tavsiye edilmemektedir. AF'nin adrenerjik yoldan tetiklendi-
gi hastalarda -blokerler birinci tedavi secenegini olusturmakta,
bunu sotalol ve amiodaron izlemektedir. Adrenerjik yoldan tetik-
lenen tek basina AF hastalarinda, amiodaron pek tercih edilme-
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yen bir secenektir. Vagal yoldan tetiklenen AF tek basina da ge-
lisebilir, ancak bu genellikle hastanin genel 6zelliklerinin bir par-
casini olugturur. Nokturnal AF bulunan hastalarda, uyku apnesi
olasihg tizerinde durulmalidir.

Tek bir antiaritmik ila¢ basarisiz sonug verirse, kombinasyonlar
kullanilabilir. Yararli kombinasyonlar arasinda IC sinifindan ilaglar-
la birlikte -blokerler, sotalol ya da amiodaron sayilabilir. Bazi has-
talarda diltiazem gibi kalsiyum kanal blokerlerinin flekainid ya da
propafenon gibi IC sinifi ilaglarla birlikte uygulanmasi yararlidir.
Baslangicta givenli bir ilag koroner hastalik ya da KY gelismesi ya
da hastanin proaritmik etkilesime giren bagka bir ilaca baslamasi
durumunda proaritmik olabilir. Dolayisiyla, hasta senkop, angina
ya da dispne gibi semptomlarin potansiyel anlami ve QT araligini
uzatabilecek kalp disi ilaglar konusunda uyarnimalidir.

Antiaritmik ilag tedavisini izliemede optimum yéntem kullanilan
ilaglara ve hastayla ilgili faktorlere gore degisir. QRS siiresinde ya
da QT araliginda ilaca bagl uzamanin tst sinirlanyla ilgili ileriye
dontik veriler bulunmamaktadir. 1C sinifi ilaglarda, QRS araligin-
daki uzama %50'nin tzerinde olmamalidir. Egzersiz testi yalnizca
ylksek kalp hizlarinda gelisen (kullanima bagimli iletim yavagla-
mas1) QRS genislemesinin saptanmasini kolaylastirabilir. Belki
amiodaron digindaki IA sinifindan ya da Ill. siniftan ilaglarda, sintis
ritmindeki diizeltiimis QT araligi 520 msn'in altinda tutulmaldir.
Bobrek yetersizligi ila¢ birikimine neden oldugu ve proaritmiye
yatkinlk olusturdugu icin, izleme sirasinda plazma potasyum ve
magnezyum duzeyleri ve bobrek islevi dlzenli araliklarla kontrol
edilmelidir. Tek tek hastalarda, 6zellikle AF tedavisi sirasinda klinik
KY gelisenlerde sol V islevinin invazif olmayan yéntemlerle seri
halinde degerlendiriimesi gereklidir.

d. Kalp Hastaligi Olan Kisilerde Antiaritmik flagc Secimi

AF hastalarinda sindis ritmini stirdiirmeye yonelik farmakolojik te-
davi algoritmalarinda (Bkz. Sekil 7, 8, 9 ve 10) ve bunlarin 6zgiil
kalp hastaligi kosullarinda uygulanmasinda mevcut kanitlar ve di-
ger durumlarda bu ilaglarla yasanan deneyimlerden ¢ikarsamalar
temel alinmistir.

Kalp yetersizligi. KY hastalarn, miyokardiyal duyarlilik ve elektrolit
dengesizligi nedeniyle antiaritmik ilaglarin ventrikiler proaritmik
etkilerine ozellikle yatkindir. Rastgele yontemli calismalarda KY
hastalarinda (ayn ayn uygulanan) amiodaron ve dofetilidin gi-
venli oldugu gosterilmistir?®3%4 ve KY bulunmasi durumunda AF
hastalarinda sints ritminin stirdtrtilmesi icin 6nerilen ilaglar bun-
lardir (Sekil 9). -blokerler ve ACE inhibitorleri ve/veya anjiyoten-
sin 1l reseptdr antagonistleri kalp hizinin denetimini kolaylastirdi-
81, ventrikll iglevini olumlu etkiledigi ve sagkalimi uzattigi icin, sol
V islev bozuklugu ve direngen AF bulunan hastalarda bu ilaglar
kullanilmalidir.305-308

Koroner arter hastaligi. Kullanimlarini destekleyen yalnizca 2 ¢a-
lisma bulunmasina3®31° ve direngen AF hastalaninda kardiyo-
versiyondan sonra siniis ritminin stirdtrilmesi agisindan etkinli-
gine iliskin verilerin ikna edici nitelikte olmamasina kargin,3° sta-
bil KAH hastalarinda ilk secenek olarak -blokerler tercih edile-
bilir. Sotalol 6nemli boyutlarda -bloker aktiviteye sahiptir ve
uzun dénemli toksisitesi amiodarondan daha duistik oldugu igin,
iskemik kalp hastaligi bulunan AF hastalarinda ilk antiaritmik ilag
olarak tercih edilebilir. Amiodaron daha énce MI gecirmis yash
AF hastalarinda bradiaritmi riskini artirarak kalici pacemaker
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implantasyonunu gerektirebilmektedir,3'" ancak KY hastalarinda
sotalole tercih edilebilir.3'23'3 Bu durumda flekainid ya da pro-
pafenon 6nerilmemektedir, ancak koroner hastalik bulunan kisi-
lerde ticlincli sira tedavi secenegi olarak kinidin, prokainamid ve
dizopiramid dugstndlebilir. DIAMOND-MI (Danish Investigati-
ons of Arrhythmias and Mortality on Dofetilide in Myocardial
Infarction, Danimarka Miyokard Infarktiisiinde Dofetilid Tedavi-
sinde Aritmi ve Mortalite Aragtirmalan) calismasinda3'* Ml gecir-
mis secilmis bazi hastalar ele alinmig ve dofetilidin antiaritmik ya-
rarinin proaritmik toksisite riskini dengeledigi, béylece bu ilacin
ikinci sira antiaritmik tedavi secenegi oldugu gosterilmistir. An-
cak Ml ya da KY gelismemis koroner kalp hastalarinda, dofetilid
ile saglanan yararin riske agir basip basmadigi belli degildir ve bu
gibi hastalarda bu ilacin 6nerilebilmesi i¢in daha fazla deneyim
gerekmektedir (Sekil 9).

Hipertansif kalp hastaligi. Hipertansiyon AF'nin ve tromboem-
boli gibi AF komplikasyonlarinin gelismesi agisindan en yaygin
ve duzeltiime potansiyeli en ylksek, bagimsiz risk faktord-
dur.312316 Kan basinci kontrolt AF'nin 6nlenmesinde elverigli bir
strateji olabilir. solVH bulunan hastalarda erken ventrikler art-
depolarizasyonla iligkili torsades de pointes riskinde artis olabil-
mektedir.303317 Dolayisiyla, IC sinifi ilaglar ve amiodaron birinci
sira tedavi secenegi olarak IA tipi ve lll. tip antiaritmik ilaglara
tercih edilmektedir. Iskemi ya da solVH yoksa, propafenon da,
flekainid de akla uygun seceneklerdir. Bir ilagla proaritmi gelis-
mesi, diger ilaglarla bu yanitin gelisecegini géstermez ve solVH
bulunan ve llI. sinif ilagla tedavi sirasinda torsades de pointes
gelisen bir hastanin IC sinifindan bir baska ilaci tolere etmesi
mUmkindir. Amiodaron QT araligini uzatir, ancak ventrikiler
proaritmi riski cok diistikttir. Kalp disi toksisitesi ilacin bu kisiler-
de ikinci sira tedavi segenegi olarak ele alinmasina neden ol-
maktadir, ancak énemli boyutlarda solVH bulunmasi durumun-
da amiodaron birinci sira tedavi secenegidir. Amiodaron ve so-
taloltin basarisiz oldugu ya da uygun olmadigi hastalarda, dizo-
piramid, kinidin ya da prokainamid akla uygun diger secenekle-
ri olugturmaktadir.

MI, KY ve hipertansiyon bulunan hastalarda sinus ritmini str-
dirmede -blokerler birinci sira tedavi secenegi olabilir. Tek basi-
na AF bulunan hastalarla karsilastinldiginda, hipertansiyonlu di-
rengen AF hastalarinda -bloker tedavisi uygulanmasi durumun-
da, kardiyoversiyondan sonra siniis ritmini stirdirme olasiligr da-
ha fazladir.3'® RAAS"I modile eden ilaglar kalpteki yapisal degi-
siklikleri azaltmaktadir'® ve sigortali bakima ait bir veritabaninda
8 milyon hipertansiyon hastasinin 4.5 yil boyunca uzunlamasina
izlendigi geriye ddnik bir kohort calismasinda, ACE inhibisyonu
uygulanan hastalarda AF insidansinin kalsiyum kanal blokeri uy-
gulananlardan daha dustk oldugu goérilmistir.32° Kardiyovas-
kuler olay riskinde artis olan hastalarda, ACE inhibitéri ramip-
ril321323 ya da anjiyotensin reseptor antagonisti losartan324325 te-
davisiyle inme riskinde azalma oldugu belirlenmistir. inme yinele-
mesini 6nleme amaciyla tedavi edilen bir AF hastasi alt grubunda
perindoprille de benzeri bir yarar bildirilmistir.326 EKG'de
solVH'nin belgelendigi hipertansif hastalarda her iki ilagla da kan
basincinda benzer diizeyde azalma saglanmasina karsin, losar-
tanla yeni baslayan AF ve inme sikligi atenolol tedavisine gore
anlaml ol¢tide daha dusiiktir.’® AF hastalarinda losartan ile birin-
cil bilesik son nokta (kardiyovaskiiler mortalite, inme ve Mi) ve
tek basina kardiyovaskiler mortalite agisindan saglanan yarar, si-
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nis ritmi bulunan kisilerdekinden daha fazladir3?” -blokerlerin
ve RAAS'I modiile eden ilaglanin yararli etkilerinin, kismen diistik
kan basinciyla iligkili oldugu ileri strtilmektedir.

7. Atriyal Fibrilasyonda Farmakolojik Olmayan Tedavi
Antiaritmik ilag tedavilerinin tutarl bir bicimde etkin olmamasi ve
potansiyel toksisitesi, AF'nin 6nlenmesi ve kontrolU icin genis bir
yelpazedeki farmakolojik olmayan tedavi alternatiflerinin arastiril-
masini tesvik etmistir.

a. Cerrahi Ablasyon

1980'lerde on yili bulan arastirma stirecinde AF'de cerrahi yon-
temle tam tedaviye ulagmak igin, siniis nodunu ve atriyal trans-
port islevlerini korurken atriyumlardaki makroreentran devreleri
butlinlyle elimine eden teknikler tirtinden yaklagimlarin belirleyi-
ci 6nem tasidigl ortaya konulmustur. Cerrahi yaklasimda AF'nin
gelismesinden ve stirmesinden sorumlu baslica mekanizmanin re-
entry oldugu kavrami®?8 ve kritik noktalardaki atriyal insizyonlarla
iletime engel olusturabilecegi ve uzun streli AF'nin dnlenebilece-
8i hipotezi temel alinmistir. Bu hedeflere ulagmak icin gelistirilen
girisimde cografi labirent kavrami kullanilmis, dolayisiyla bu kalp
ameliyati tipi icin “maze" girisimi terimi benimsenmigtir.32°

Kesme ve dikme tekniklerinden yararlanilan bu girisimin, kulla-
nima sunulmasindan bu yana, PV'yi izole etmeye yonelik trans-
mural lezyon olusumunu saglayan, bu bélme cizgilerini mitral ka-
pak anulusuyla birlestiren ve makroentran ritimlerin —atriyal flut-
ter ya da AF— sag A'da kalici olmasini dnleyen elektriksel engel-
ler olusturan 3 farkli tipi (maze I, Il ve Ill) gelistirilmistir.33° Mitral
kapak ameliyati geciren hastalarda 15 yili agkin bir izleme déne-
minde basar oranlarinin %95 dolaylarinda oldugu bildirilmekte-
dir.337 Diger bazi ¢alismalar basarinin %70 oldugunu dustndr-
mektedir.332 Atriyal transport islevi strdirilmektedir ve solAA
amputasyonu ya da obliterasyonuyla birlestirildiginde, postopera-
tif tromboembolik olaylar énemli 6lctide azalmaktadir. Riskler
olum (izole girisimlerde %1'in altinda), kalici pacing gereksinimi
(sag taraftaki lezyonlarda), cerrahi girisimin yinelenmesini gerek-
tiren yineleyen kanamalar, atriyal transport islevinde bozulma,
gec atriyal aritmiler (6zellikle atriyal flutter) ve atriyo6zofageal fis-
taldar.

Yiiksek basari oranina karsin, kardiyopulmoner bypass gerek-
tirdigi icin maze girisimi uygulamalar kalp ameliyati yapilmakta
olan hastalar disinda yaygin degildir. Torakoskopik ve kateterli
epikardiyak teknikler gibi, bu girisimi daha az invazif kilan gesitli
modifikasyonlar arastirimaktadir.332 Bu uyarlamalarin etkinligi en-
dokardiyal maze girisimine yaklasir ve uygulamalar glivenli olursa,
AF hastalarinin biytk bir bélimiinde bunlar kabul edilebilir sece-
nekler olusturabilir.

b. Kateterle Ablasyon

ilk baglardaki radyofrekans kateterle ablasyon tekniklerinde cerra-
hi maze girisimi taklit edilmis ve atriyal endokardda cizgi halinde
skarlar olusturulmustur.333 Basar oraninin %40 ile %50 dolayla-
rinda olmasina karsin, komplikasyon oraninin gorece yuksek ol-
mas! bu yaklasima ilgiyi azaltmistir.3® AF'yi cogu zaman PV osti-
umlan dolaylarindan kaynaklanan potansiyellerin tetikledigi goz-
lemi ve bu odaklarin ortadan kaldinlmasiyla AF'nin yok edilebile-
ceginin gosterilmesi, kateterle ablasyona duyulan ilginin yeniden
artmasini saglamigtir.38 ilk baslarda PV icindeki otomasite alanlari
hedef alinmistir ve paroksismal AF bulunan 45 kisiden olusan bir
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seride ortalama 8 ayda hastalarin %62'sinde AF semptomlari yok
olmus, ancak %70'ine birden ¢ok girisim uygulanmasi gerekmis-
tir.38 Bir bagka calismada, 6 aylik izlemede basar orani %86 ol-
mustur.33% Sonraki aragtirmalar potansiyellerin sag A ve sol A'nin
birden ¢ok bolgesinden kaynaklanabilecegini gostermistir; bunlar
arasinda posterior sol A duvari, superior vena cava, Marshall ve-
ni, krista terminalis, interatriyal septum ve koroner siniis®3® bu-
lunmaktadir ve girisimlerde yapilan degisikliklerle secilmis bazi
hastalarda dogrusal sol A ablasyonu, mitral istmus ablasyonu
gerceklestirilmis ya da bu ikisi birlikte uygulanmistir.33¢

Ablasyon teknigi gelismeye devam ederek, PV icindeki tekil
ektopik odaklar hedef almaya calisan ilk girisimlerden elektriksel
olarak PV kas sisteminin bltiiniini cember seklinde izole etmeye
dogru ilerlemistir. Yetmis hastay1 kapsayan bir seride PV izolas-
yonu ardindan ortalama 4 aylik izleme déneminde antiaritmik
ilag uygulanmaksizin hastalarin %73'inde AF gelismemistir, an-
cak 29 hastada bu hedefe ulagmak icin ikinci bir girisim gerekmis-
tir. Bununla birlikte, ilk 2 ay icinde gegici olarak ablasyon sonrasi
AF gelisebilmektedir.337 Intrakardiyak ekokardiyografi kilavuzlu-
gunda kateterle cember seklinde haritalama yoluyla PV izolasyo-
nunda kaydedilen gelismelerle, paroksismal AF hastalarinda ilk 2
aydan sonra AF ya da atriyal flutter yinelemelerinin yaklasik %80
azaldig: bildirilmistir,338 ancak kardiyak islev bozuklugu bulunan
hastalarda basan oranlar daha diistik olmustur.33° Bir bagka yak-
lasimda da340341 floroskopik olmayan kilavuz sistemi ve PV osti-
umlarn digina ¢cember seklinde radyofrekans enerji uygulanmasi
yaklagimi benimsenmistir. Yirmi alti hastayi kapsayan bir seride,
%62'si antiaritmik ila¢ kullanmayan hastalarin %85'inde ortala-
ma 9 aylik izleme déneminde AF yinelemesi gorilmemistir. Ne-
redeyse 4000 hastaya ulasan deneyim birikimi,3*! paroksismal AF
vakalarinin yaklasik %90'inda, direngen AF vakalarnin ise
%80'inde basarili sonug alindigini ortaya koymaktadir.339:342:343

Radyofrekans kateterle ablasyonla ilgili bir bagska anatomik
yaklasimda ise karmagik fraksiyone elektrogramlar hedeflenmek-
te3# ve 1. yilda etkinligin %91 oldugu bildirilmektedir. AF'de ka-
teterle ablasyon sonrasinda sinis ritminin geri getiriimesiyle, es-
zamanl kalp hastaligi olan ve ablasyon 6ncesinde yeterli ventri-
kaler kalp ritmi denetimi saglanmig vakalarda bile, sol V islevi,
egzersiz kapasitesi, semptomlar ve yasam kalitesinde (genellikle
ilk 3 ile 6 ay icinde) anlamli diizelme gerceklesmistir.34> Bu calis-
mada KY hastalarindan olusan bir kontrol grubu bulunmamakla
birlikte, bir bagka ¢alismada AF'nin kateterle ablasyonunun KY ve
tromboemboliye bagli mortalite ve morbiditede azalmayla iliskili
oldugu belirlenmistir.34¢

Secilmig bazi hastalarda AV nodun radyofrekans kateterle ab-
lasyonu ve pacemaker yerlestirilmesi yaklagimiyla, ila¢ tedavisine
gore AF semptomlari azalmis ve yasam kalitesi skorlar dizelmis-
tir.140-142,347-349 AF hastalarini kapsayan 10 ¢alismanin meta ana-
lizinde'3 ablasyon ve pacing'den sonra hem semptomlarda, hem
de yasam kalitesi skorlarinda dizelme oldugu gosterilmektedir.
Bu calismalarda AF'nin devam etmesi temelinde secilmis bir has-
ta grubu incelenmis olmakla birlikte, gézlemlenen tutarli diizel-
me, girisimden Once yasam kalitesinin bozuk oldugunu dusin-
durmektedir.

Bu ilerlemelere ragmen, kateterle ablasyonun uzun dénemde
AF yinelemelerini 6nleme agisindan etkinliginin yeni calismalarda
degerlendirilmesi gerekmektedir. Eldeki veriler (6zenle segilmis
olsa da) hastalarin ¢cogunda 1 yil ya da daha uzun bir stire boyun-
ca AF yinelemesi olmadigini gostermektedir.35°-352 Bununla bir-
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likte, AF semptomsuz da yineleyebilir ve hasta ya da hekim tara-
findan fark edilmeyebilir. Dolayisiyla, goriintsteki tam iyilesme-
lerin AF'nin eliminasyonu anlamina mi geldigi, yoksa asempto-
matik bir paroksismal AF formuna déniismesini mi temsil ettigi
hentiz bilinmemektedir. AF ile baglantili inme igin risk faktorleri
bulunan hastalarda antikoagtlasyon tedavi stresi agisindan bu
ayrim 6nemlidir. Bunun yaninda, KY ve diger ileri evre yapisal
kalp hastaligi bulunan, dolayisiyla AF'nin yinelememe olasilig
daha az olan kisilerde ablasyonla ulasilabilecek uzun dénemli ba-
sarn dlzeyi konusunda pek az bilgi vardir.

Kateterle ablasyon komplikasyonlar arasinda, AF ablasyonu-
na 6zgl olanlar yaninda, buttin kardiyak kateterizasyon girigim-
leriyle iliskili istenmeyen olaylar da bulunmaktadir. Girigimlerin
%6'sinda major komplikasyonlar bildirilmektedir; bunlar arasin-
da PV darligi, tromboemboli, atriyodzofageal fistul ve sol A flut-
ter bulunmaktadir.3*3 PV ektopisini hedef alan ilk ablasyon yak-
lasiminda PV darligi orani kabul edilemeyecek kadar yiiksek ol-
mus,334353 ancak teknikteki degisikliklerle insidansta carpici bir
azalma saglanmistir. Giincel yaklasimlarda PV icine radyofrekans
enerji uygulamasindan kaginilmakta, bunun yerine ostiumlari sol
A iletim dokusunun kalan bélimiinden ayirmak lizere venlerin
disindaki alanlar hedef alinmaktadir. Radyofrekans enerjinin
ekokardiyografiyle izlenen mikro kabarcik olusumu araciligiyla
titre edilmesi yoluyla da, PV darlig insidansinin azaldigi bildiril-
migtir.338

Embolik inme AF hastalarinda en ciddi kateterle ablasyon giri-
simi komplikasyonlarindan biridir. insidans %0 ile %5 arasinda
degisir. Antikoagllasyon yogunlugunun ylksek olmasi ablasyon
sirasinda trombiis olugsumu riskini de azaltir.3>* Doz karsilagtirma-
si calismalarinda elde edilen sinirli bazi veriler temelinde, gorece
daha agresif bir antikoagtilasyonla, AF'nin kateterle ablasyonuyla
baglantili tromboemboli insidansini digtirmek mimkiin olabilir.

Atriyo6zofageal fisttl, dairesel Pappone yaklagiminda
da,3%53%6 Haissaguerre PV ablasyon tekniklerinde de3*¢ bildiril-
mistir, ancak gorece seyrektir. Bu komplikasyonun gelisme olasi-
lig1, posterior sol A duvarina uygulanan ve atriyal perforasyon ris-
kini artiran genis ablatif lezyonlarda daha siktir. Tipik belirti ve
bulgular ani nérolojik semptomlar ya da endokardittir ve vakala-
rin ¢ogunda sonug¢ 6limcll olmaktadir. Ablasyon yaklagimina
bagli olarak, AF tedavisi sirasinda sol A flutter gelisebilir®>” ve bu
durum yeni bir ablasyonu gerektirebilir.358

Atriyal fibrilasyonda kateterle ablasyon tedavisi icin gelecekteki
yonelimler. AF'de kateterle ablasyon, glinimuzde farmakolojik
ya da elektriksel tedaviyle sinlis ritmine geri donuge direngli cok
sayida hastaya daha iyi bir tedavi olanagi vadeden 6nemli bir ka-
zanim olusturmaktadir. Eldeki sinirli calisma sonuglan kateterle
ablasyonun secilmis bazi AF hastalarinda yararli oldugunu dastin-
dirmektedir, ancak bu calismalar optimum kateter konumlandir-
ma teknigi ya da tedavide mutlak basar oranlar konusunda ikna
edici kanitlar saglamamaktadir. Ablasyondan yararlanacak hasta-
larin saptanmasinda hem potansiyel yararlar, hem de kisa ve
uzun dénemli riskler g6z 6nlinde tutulmalidir. Hastalarla ilgili fak-
torler, AF paternleri, basan taniminda kullanilan olcutler, izleme
stiresi ve teknik ozellikler nedeniyle, basari ve komplikasyon
oranlar calismadan calismaya degismekte, bazen bu fark 6nemli
boyutlara ulagsmaktadir. Ardisik vaka serisi kayitlarinda ileriye do-
nuk olarak tanimlanmig belirgin sonlanim degiskenleri bulunma-
hdir. Cift kor calisma yapmak hemen hemen imkansiz olmakla
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birlikte, sonlanim degerlendirmesinde tedavi yaklasimi konusun-
da korlestirme uygulanan rastgele yontemli calismalarin yapilma-
si gerekmektedir. Cesitli ablasyon tekniklerinin olumlu ve isten-
meyen etkilerinin kapsamli bir degerlendirmesinde yasam kalite-
si ve yineleme oranlar farmakolojik kalp ritmi denetimi stratejile-
riyle, bunun basarli olmamasi durumunda da, AV nod ablasyo-
nu ve pacing gibi kalp hizi denetimi teknikleriyle karsilastinimali-
dir. Gorece uzun zaman dilimlerine ait gézlemleri kapsayan bu
turden karsilastirma verileri, AF hastalarinda mevcut bir dizi inva-
zif ve konservatif tedavi yaklasiminin degerlendirilmesine olanak
verecek ve gelecekteki uygulama kilavuzlar icin degerli bir temel
olusturacaktir.

¢. Atriyal Fibrilasyonun Pacing ile Baskilanmasi

Cesitli calismalarda paroksismal AF yinelemelerinin énlenmesinde
tek basina sag A'da ya da birden ¢ok atriyal alanda atriyal pa-
cing'in rolli incelenmistir. Semptomatik bradikardisi olan hasta-
larda, atriyal pacing ile AF riski ventrikiiler pacing'den daha di-
stiktiir.3> Rastgele yontemli birkag calismada elde edilen veriler,
sindis nodu iglev bozuklugu bulunan ve AV iletimi normal olan
hastalarda AF'nin 6nlenmesinde atriyal ya da cift odacikli pa-
cing'in ventrikller pacing'den daha iyi oldugunu goéstermekte-
dir.369-383 Siniis nodu islev bozuklugu bulunan hastalarda atriyal
pacing ile AF'nin 6nlenmesini saglayan mekanizmalar arasinda
bradikardiye bagl repolarizasyon dispersiyonunu énleme ve atri-
yal prematlre vurulan baskilama bulunmaktadir. Atriyal ya da
cift odacikli pacing de, valviler yetersizlige ve atriyumlarda geril-
meye bagli elektrofizyolojik degisikliklere yol acabilen retrograd
ventrikUloatriyal iletimi 6nleyerek, senkron AV iletiminin stirme-
sini saglar. Eszamanli AV iletim sistemi hastaligi nedeniyle cift
odacikli cihazlarla ventrikiller pacing zorunlu oldugunda, atriyal
pacing'in Gstlinltiglne iliskin kanitlar daha yetersizdir. Bradiaritmi
nedeniyle pacemaker uygulanmasi gereken hastalarda atriyal pa-
cing ile iliskili AF ve inme riskinin ventrikiler pacing'e gore daha
dustik olmasina karsin, AF yinelemelerinin dnlenmesinde birincil
tedavi olarak pacing'in yaran kanitlanmamistir.

d. internal Atriyal Defibrilatérler

Son 10 yilda internal AF kardiyoversiyonuna ilgi giderek artmis-
tir."35 Tolere edilebilen sok dalgalarini saptamaya yénelik yogun
temel arastirmalar ve klinik calismalar, ortalama sol V ejeksiyon
fraksiyonu %50'nin lzerinde olan ve 4 ilagla antiaritmik tedavi-
ye tatmin edici yanit vermeyen 290 hastada, hem atriyal sensing
ve kardiyoversiyon, hem de ventrikller sensing ve pacing yetisi
olan, implante edilebilen bir cihazin degerlendiriimesine yol ag-
mistir.’33 Sinls ritmine geri donus orani %93 olmustur. Spontan
ataklar hizla tedavi edildigi icin, AF ataklan arasindaki stire uza-
mustir. Cifte odacikl sensing ve pacing ile hem atriyal kardiyover-
siyon, hem de ventriktiler defibrilasyon yetilerini birlestiren bazi
cihazlar, dustik ya da yuksek enerjili soklar uygulanmadan énce
pacing ile atriyal ve ventrikiler aritmilerin tedavisi icin tasarlan-
migtir.

Atriyal defibrilatorlerin etkinlikle ilgili olmayan 6nemli yeter-
sizliklerinden biri, hastalarin enerjisi 1 J'Un Uzerinde olan desarj-
lardan rahatsizlik duymalaridir. Tolere edilemeyen seyrek AF
ataklari nedeniyle atriyal kardiyoversiyona aday olan kisiler, ayni
zamanda kateterle ablasyona da adaydir. Dolayisiyla, implante
edilebilen ventriktler defibrilatore aday olan sol V islev bozuklu-
gu hastalar disinda, implante edilen cihazlarin yaran sinirlidir.

Tiirk Kardiyol Dern Ars Suppl 3, 2007

C. Birincil Korunma

Birincil AF'den korunmayi hedef alan &nlemler genis capli arasti-
rimamis olmakla birlikte, atriyal ya da AV senkron pacing uygu-
lanan bradikardili hastalarda daha sonra AF insidansinin, ventrik(i-
ler pacing'e gore daha duistik olabilecegi ileri stirtiimusgtiir.359360
Ote yandan, aralikli atriyal tasiaritmisi olan hastalarla ilgili calisma-
larda atriyal pacing ile genel bir yarar saglanabilecegi gosterileme-
mistir.360.365.366 ACE inhibitorleriyle plasebo kontrollti calismalarin
ikincil analizi ardindan, birincil korunmada bir baska potansiyel yol
ileri strtlmastir.>63¢” LIFE (Losartan Intervention For End Point
Reduction in Hipertension, Hipertansiyonda Son Nokta Azalmasi
igin Losartan Girigimi)'® ve CHARM (Candesartan in Heart Failu-
re Assessment of Reduction in Mortality and Morbidity, Kalp Ye-
tersizliginde Mortalite ve Morbidite Azalmasi Degerlendirmesinde
Kandesartan)3¢® calismalarinda, anjiyotensin resept6r antagonist-
leri losartan ve kandesartanla, sirasiyla solVH'® ve semptomatik
KY bulunan hipertansif hastalarda AF insidansi azalmigtir.21:368 Bu
sonuglar, antiaritmik ilaglara gore olumlu guvenlilik profiliyle bir-
likte ele alindiginda, hipertansiyon, M, KY ya da diabetes mellitus
ile baglantiliilk ya da yineleyen AF ataklarinin énlenmesinde ACE
inhibitorlerinin ya da anjiyotensin reseptér antagonistlerinin bir
roli olabilecegini distindiirmektedir. Altta yatan farkh kardiyo-
vaskdler hastaliklari olan 56 000 hastay: kapsayan 11 klinik calis-
manin degerlendirmesinde, ACE inhibitorleri ya da anjiyotensin
reseptor blokerlerinin AF olusumunu ve yinelemesini azaltabilece-
gini dustundlren sonuglar ainmigtir.

Yeterince arastinimamakla birlikte, statin kullaniminin AF'ye
karsi koruma sagladigini diisiindiiren bulgular da vardir?®37° ve
diyetin lipid bilesenleri hastalarda AF gelismesine yatkinhig etkile-
yebilmektedir.3”" Bes yil boyunca izlenen 449 KAH hastasinda,
statin tedavisiyle AF insidansi azalmistir—bu diger lipid dustrtict
ilaclarda g6zlemlenmeyen bir etkidir.3%° Henlz eldeki veriler risk
altindaki topluluklarda birincil AF'den korunma konusunda diyet-
le ilgili girisimlerin, farmakolojik girisimlerin ya da pacing ya da di-
ger cihazlarin kullanilmasini tavsiye etmek icin yeterli degildir.

IX. Onerilen Tedavi Stratejileri

A. Atriyal Fibrilasyon Bulunan Hastalarda Tedavi
Algoritmalanna Genel Bakis

AF hastalarinin tedavisinde tablonun 6zellikleri (paroksismal, di-
rengen ya da kalici), altta yatan durumlar ve sinds ritmini geri ge-
tirme ve strdirme, ventrikil hizini denetim altina alma ve anti-
trombotik tedavi konusundaki kararlara iliskin bilgi sahibi olmak
gerekir. Bu konular her bir AF tablosuyla ilgili tedavi algoritmala-
rinda ele alinmistir (bkz. Sekil 7-10).

1. Yeni Saptanan Atriyal Fibrilasyon

Ozellikle aritmiyle iligkili minimal semptomlar bulunan ya da
asemptomatik olan hastalarda ilk AF tablosunun, bir baska deyis-
le ilk atagin nasil oldugu bilinmemektedir. AF hipotansiyon, miyo-
kardiyal iskemi ya da KY ile iliskili siddetli semptomlarla iligkili ol-
madigi surece, kendiliginden dtizelen AF ataklar olan hastalarda
yinelemeleri 6nlemede genellikle antiaritmik ilag uygulanmasi ge-
reksizdir. AFFIRM calismasinin sonuglar,'3? belirlenen risk faktor-
leri temelinde ylksek inme riski olan AF hastalarinda antikoagii-
lasyonun, genellikle sinls ritmi geri geldikten sonra bile yararl ol-
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dugunu gostermektedir. Dolayisiyla, denetim altina alinan hiper-
tiroidi gibi belirgin bir geri donlslu tetikleyici faktor yoksa, trom-
boemboli icin risk faktorleri olan hastalarda AF tanisi konulmasi
durumunda uzun sureli antikoagtlasyon uygulanmalidir.

AF sirlyorsa, tablonun kalici AF'ye ilerledigini kabul ederek,
antitrombotik tedavi ve ventrikl hizi denetimine agirlik vermek
mimkindr. Hi¢ degilse bir kez siniis ritmini geri getirmeye calis-
mak mantikli bir yaklagim olmakla birlikte, AFFIRM calismasi sag-
kalim ya da yasam kalitesi agilarindan kalp hizi kontrolti ve kalp
ritmi kontrolt stratejileri arasinda herhangi bir fark olmadigini
gostermistir.’32 Bu konuyu ele alan diger calismalarda da benzer
sonuclara ulagiimigtir, 24126127130 Dolayisiyla, sinds ritmini geri ge-
tirmeye calisma kararinda, aritmiyle iligkili semptomlarin siddet
derecesi ve antiaritmik ilaglarin potansiyel riskleri temel alinmali-
dir. Sinlis ritmini geri getirme ve stirdirme karar alinirsa, kardiyo-
versiyondan 6nce antikoagllasyon ve kalp hizi kontrolt 6nemli-
dir. Kardiyoversiyondan sonra AF yinelemesini 6nlemek icin uzun
doénemli antiaritmik tedavi gerekli olmayabilir, ancak kisa dénem-
li tedaviden yarar saglanabilir. AF'nin 3 aydan uzun suredir var ol-
dugu hastalarda, kardiyoversiyondan sonra erken evrede yinele-
me yaygindir. Bu gibi vakalarda, yineleme olasiligini azaltmak icin
kardiyoversiyondan 6nce (yeterli antikoagtilasyon uygulandiktan
sonra) antiaritmik ilag baslatilabilir ve ilag tedavisinin stresi kisa
(6rn., 1 ay) olabilir.

2. Yineleyen Paroksismal Atriyal Fibrilasyon
Kisa streli ya da minimal dizeyde semptomatik paroksismal AF
yinelemeleri yasayan hastalarda antiaritmik ilaglardan kaginmak
akla uygundur, ancak semptomlarin rahatsizlik vermesi durumun-
da genellikle baskilayici antiaritmik tedavi uygulanmasi gerekir.
Her iki durumda da kalp hizi kontrolli ve tromboembolinin énlen-
mesi uygundur. Belli bir hastada, birden ¢ok antiaritmik ilag uygu-
lanmasi etkili olabilir ve baslangicta esas olarak gtivenlilik ve tole-
re edilebilirlik temel alinir (Sekil 9). Kalp hastaligl olmayan ya da
minimal dlizeyde kalp hastaligi olan kisilerde antiaritmik baglangi¢
tedavisi olarak, genellikle iyi tolere edilen ve toksisite riski gorece
dusuk olan flekainid, propafenon ya da sotalol 6nerilmektedir. Yi-
neleyen semptomatik AF ataklar olan ve bu ilaglan tolere edebi-
len hastalarda, uzun sureli tedaviyle karsilastinldiginda ihtiyaca
gore alinan cep hapi yaklasimiyla toksisite riskini azaltmak mim-
kiin olabilir. Bu ilaglarin etkisiz olmasi ya da tedaviye yan etkilerin
eslik etmesi durumunda ikinci ve lglincl sira tedavi secenekleri
olarak, hepsinde istenmeyen reaksiyon potansiyeli daha da fazla
olmakla birlikte amiodaron, dofetilid, dizopiramid, prokainamid ya
da kinidin kullanilabilir. Birinci sira antiaritmik ilaglarin basarisiz ol-
masl ya da tolere edilememesi durumunda amiodaron ya da do-
fetilid tedavisi yerine uygulanabilecek bir secenek olarak, PV izo-
lasyonu ya da sol A substrat modifikasyonu duistintlebilir. Tutarli
bir baslangic tedavisi senaryosu vagal yoldan tetiklenen AF'yi dii-
stindtrdugtinde, ilk tedavi olarak dizopiramid ya da flekainid gibi
ilaglar, adrenerjik yoldan tetiklenen AF hastalarinda ise bir -blo-
ker ya da sotalol duistintlebilir. Semptomlarin 6zellikle yogun ol-
dugu hastalarda aritminin tek bagina antiaritmik ila¢ tedavisiyle
denetim altina alinamamasi durumunda, sol A ablasyonu gibi far-
makolojik olmayan secenekler tizerinde durulabilir.

Bircok hastada organik kalp hastaligi genelde KY, KAH ya da
hipertansiyon gruplarina ayrlabilir. AF bagka kalp hastalig tiple-
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riyle de iliskili olabilir ve hekim her bir hastayi en iyi tanimlayacak
uygun kategorinin ne oldugunu belirlemelidir. KY hastalarinda
guvenlilik verileri sinds ritmini sirdirmek icin amiodaron ya da
dofetilidin secilmesini desteklemektedir. KY olmamak kosuluyla,
KAH hastalarinda ¢ogu zaman 6nce bir -bloker tedavisi ve hem

-bloker aktivitesi, hem de birincil diizlemde antiaritmik etkinligi
olan sotalol uygulanmasi gerekir. Amiodaron ve dofetilid ikinci si-
radaki ilaglardir ve hekim her bir hastayi ayr ayr degerlendirerek
dizopiramid, prokainamid ya da kinidin tedavisi tizerinde durma-
Iidir.

Hipertansiyon dykist olan hastalarda AF'ye yonelik ilag teda-
visinin glivenlilik ve etkinligini karsilastiran ileriye déniik, kontrol-
I0 calismalarin bulunmamasi, bu hasta grubunda antiaritmik ilag
secimini giclestirmektedir. solVH bulunmayan hipertansiyon has-
talarinda, flekainid ve propafenon gibi repolarizasyonu ya da QT
araligini uzatmayan ilaglar gtvenlilik agisindan avantajli olabilir ve
once bunlarin kullaniimasi 6nerilmektedir. Bu ilaglarin etkisiz ol-
masl ya da yan etkilere yol agmasi durumunda, amiodaron, dofe-
tilid ya da sotalol uygun ikinci tedavi segcenekleridir. Bu durumda
dizopiramid, prokainamid ve kinidin t¢linci sira tedavi secenekle-
ri olarak ele alinmaktadir. Hipertrofik miyokardda, proaritmik tok-
sisiteye ve torsades de pointes tipi ventrikiler tasikardiye yatkinlk
olabilir. solVH bulunan hastalarda birinci sira tedavide, baska bir-
kag ilagla karsilastinldiginda goérece giivenli olmasi nedeniyle ami-
odaron onerilebilecegi dustnilmektedir. Miyokard kitlesiyle ta-
nimlanan solVH'yi ne EKG ile, ne de ekokardiyografi ile glivenilir
bicimde saptamak mimkin olmadigi icin, klinisyenler bir muam-
ma ile karsi karsiya kalmaktadirlar.

AF hastalarinin antiaritmik ilaclarla tedavisine yonelik rastgele
yontemli calisma verileri, genel olarak biitiin hasta gruplarinda az-
dir. Dolayisiyla, burada sunulan ilag se¢imi algoritmalari goéris bir-
ligiyle gelistirilmistir ve yeni kanitlar elde edilmesi durumunda de-
gistirilebilir.

3. Yineleyen direngen atriyal fibrilasyon

En az bir kez sinis ritmi geri getirilmeye calisiimig minimal semp-
tomlu ya da asemptomatik AF hastalarinda, yinelemeden sonra
kalp hizi kontroli ve tromboembolinin énlenmesi icin tedavi uy-
gulanmasi koguluyla AF'nin siirmesi kabul edilebilir. Ote yandan,
sintis ritmini gerektiren semptomlan olan hastalara kardiyoversi-
yondan o6nce (kalp hizi kontrolii ve antikoagulasyon tedavisi ya-
ninda) antiaritmik ilag tedavisi uygulanmalidir. Antiaritmik ilag se-
ciminde yineleyen paroksismal AF hastalarinda kullanilan algorit-
ma temel alinmalidir. Kalp hizi kontroliine ragmen semptomlar
slrerse ve antiaritmik tedavi tolere edilemiyorsa ya da etkisizse,
farmakolojik olmayan tedaviler Gzerinde durulabilir. Bunlar arasin-
da sol A ablasyonu, maze girisimi ya da AV nodal ablasyon ve pa-
cing bulunmaktadir.

4. Kalicl Atriyal Fibrilasyon

Kalici AF kardiyoversiyon sonrasinda sintis ritminin stirdiirileme-
digi ya da hastanin ve hekimin artik sinUs ritmini geri getirme ca-
basina girismeksizin AF'nin stirmesine izin verdikleri vakalar ta-
nimlamada kullanilan bir terimdir. Bu kategorideki biitiin hastalar-
da, bu belgenin baska béliimlerinde 6zetlendigi gibi ventrikil hi-
zini kontrol altina almaya devam etmek ve antitrombotik tedavi
uygulamak énemlidir.

Tiirk Kardiyol Dern Ars Suppl 3, 2007
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Ek I: Endistri ile iliskiler—Atriyal fibrilasyon hastalarinda 2001 tedavi kilavuzunu gtincellestirmek tizere ACC/AHA komitesi

Komite dyesi Arastirma 6denegi Sozcu buro Hisse sahipligi Yoénetim kurulu Danisman lye
Dr. David S. Cannom Guidant AstraZeneca L.P. Yok Yok Cardionet
Guidant Cryden DSMB
Medtronic Guidant
Dr. Harry J.G.M. AstraZeneca L.P. Yok Yok Yok AstraZeneca L.P.
Crijns Guidant Sanofi Aventis
Medtronic
Sanofi Aventis
Dr. Anne B. Curtis Medtronic Guidant Yok Yok Medtronic
St. Jude Medtronic
St. Jude Medical
Dr. Kenneth AstraZeneca Yok Yok Yok Ablation Frontiers
A. Ellenbogen Bristol Myers Squibb/ Biosense Webster
Sanofi Stereotaxis
Ortaklig
Guidant
Medtronic
Pfizer
St. Jude Medical
Dr. Valentin Fuster Yok Yok Yok GlaxoSmithKline GlaxoSmithKline
Kereos
Vasogen
Dr. Jonathan Yok Yok Yok Yok Astellas Pharma
L. Halperin AstraZeneca
Bayer AG HealthCare
Boehringer Ingelheim
Daiichi Medical Research
GlaxoSmithKline
Sanofi-Aventis
Vasogen
Dr. Jean-Yves Le Sanofi Aventis Yok Yok Yok 3M
Heuzey Medtronic AstraZeneca, L.P.
GlaxoSmithKline
Guidant
Dr. James E. Lowe Yok Yok Yok Yok Yok
Dr. G. Neal Kay Yok Yok Yok Yok Yok
Dr. S. Bertil Olsson AstraZeneca L.P. Yok AstraZeneca L.P. Yok AstraZeneca L.P.
Upjohn Boeringer-Ingelheim
Dr. Eric Sanofi-Aventis Reliant CardioNet CardioNet Bard
N. Prystowsky Guidant
Sanofi-Aventis
Stereotaxis
Dr. Lars E. Rydén AFA Insurance Zaman zaman gesitli Yok SBU Alert, baskan Sanofi-Aventis
AstraZeneca toplantilarda (Yeni tip teknolojisini
Pfizer konferanslar degerlendiren bir Isveg
Sanofi-Aventis devlet 6rgiitin)
Swedish Heart Lung
Foundation
Dr. Juan Tamargo Yok Yok Yok Yok Yok
Dr. Samuel Wann Yok Yok Yok Yok Yok

DSMB, Data ve Safety Monitoring Board, Veri ve Giivenlilik IzZleme Komitesi
Bu Tablo 27 Agustos 2004 tarihinde gerceklestirilen ilk yazim komitesi toplantisinda bildirilen,

Bu Tablo yazim komitesinin biitin toplantilarinda ve konferans ¢agrilarinda yinelenecektir.
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mevcut ve potansiyel endustri iliskilerini yansitmaktadir.
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Ek 111 Kisaltmalar

ACE angiotensin-converting enzyme, anjiyotensin déniisttrici enzim

ACT activated clotting time, aktive pihtilasma zamani/suresi

ACTIVE-W Atrial Fibrillation Clopidogrel Trial with Irbesartan for Prevention of
Vascular Events, Atriyal Fibrilasyonda Vaskuler Olaylarin
Prevansiyonu Icin Irbesartan lle Klopidogrel Calismasi

ADONIS American-Australian Trial with Dronedarone in Atrial Fibrillation or
Flutter Patients for Maintenance of Sinus Rhythm, Atriyal
Fibrilasyon ya da Flutter Hastalarinda Dronedaron lle Siniis
Ritminin Strdurtlmesi Amerika-Avustralya Calismasi

AF atriyal fibrilasyon

AFASAK Atriyal Fibrilasyon, Aspirin, Antikoagiilasyon Kopenhag (calismasi)

AF-CHF Atrial Fibrillation and Congestive Heart Failure, Atriyal Fibrilasyon ve
Kalp yetersizligi

AFFIRM Atrial Fibrillation Follow-up Investigation of Rhythm Management,
Atriyal Fibrilasyon Ritim Tedavisi Izleme Arastirmasi

AFI Atrial Fibrillation Investigators, Atriyal Fibrilasyon Arastirmacilar

ALFA Etude en Activité Libérale sur la Fibrillation Auriculaire, Atriyal
Fibrilasyon Uzerine Serbest Etkinlik Calismasi

ANP atrial naturetic peptide, atriyal natritiretik peptid

APT Ablate ve Pace Trial, Ablasyon ve Pace Calismasi

ARCH Amiodaron Reduction in Coronary Heart, Koroner Kalp Hastaliginda
Amiodaron Azaltma

ATRIA Anticoagulation and Risk Factors in Atrial Fibrillation, Atriyal
Fibrilasyonda Antikoagtilasyon ve Risk Faktorleri

AV atriyoventrikler

BAATAF Boston Area Anticoagulation Trial for Atrial Fibrillation, Boston
Bolgesi Atriyal Fibrilasyonda Antikoagtilasyon Calismasi

BNP B tipi natritiretik peptid

CABG/KABG coronary artery bypass, koroner arter baypas

CAD/KAH coronary artery disease, koroner arter hastaligi

CAFA Canadian Atrial Fibrillation Anticoagulation, Kanada Atriyal
Fibrilasyonda Antikoagtilasyon

CAPRICORN Carvedilol Post-Infarct Survival Control in Left Ventricular
Dysfunction trial, Sol Ventrikiil Islev bozuklugunda Karvedilol ile
Infarktiis Sonrasi Sagkalim Kontrolii ¢alismasi

CHADS2 Cardiac Failure, Hypertension, Age, Diabetes, Stroke [Doubled],
Kalp Yetersizligi, Hipertansiyon, Yas, Diyabet, Inme [Cifte]

CHAMP Combined Hemotherapy and Mortality Prevention Study, Bilesik
Hemoterapi ve Mortalite Prevansiyon Calismasi

CHARM Candesartan in Heart failure, Assessment of Reduction in Mortality
and morbidity, Kalp Yetersizliginde Mortalite ve Morbidite
Azalmasi Degerlendirmesinde Kandesartan

CHF-STAT Survival Trial of Antiarrhythmic Therapy in Congestive Heart
Failure, Konjestif Kalp Yetersizliginde Antiaritmik Tedavi Sagkalim
Calismasi

GA gliven araligi

CIBIS Cardiac Insufficiency Bisoprolol Study, Kalp Yetersizliginde
Bisoprolol Calismasi

COMET Carvedilol Or Metoprolol European Trial, Karvedilol ya da
Metoprolol Avrupa Calismasi

CONSENSUS Co-operative North Scandinavian Enalapril Survival Study, Kuzey
Iskandinavya Enalapril Sagkalim Ortak Calismasi

COPERNICUS Carvedilol Prospective Randomized Cumulative Survival, Karvedilol
lleriye Déniik Rastgele Yéntemli Kuimlatif Sagkalim

CRP C-reaktif protein

CTGF connective tissue growth factor, bag dokusu biiytime faktori

CVF-1 tip 1 kolajen voliim fraksiyonu

DIAMOND Danish Investigations of Arrhythmias and Mortality on Dofetilide,
Danimarka Miyokard Infarktisiinde Dofetilid Tedavisinde Aritmi
ve Mortalite Arastirmalar

DIAMOND-MI Danish Investigations of Arrhythmia and Mortality on
Dofetilide—-Myocardial Infarction, Danimarka Miyokard
Infarktiistinde Dofetilid Tedavisinde Aritmi ve Mortalite
Aragtirmalari— Miyokard Infarktiisti

EAFT European Atrial Fibrillation Trial, Avrupa Atriyal Fibrilasyon
Calismasi

EKG elektrokardiyogram

ELAT Embolism in the Left Atrial Thrombi, Sol Atriyal Trombuslerden
Emboli

EMERALD European and Australian Multicenter Evaluative Research on Atrial

Fibrillation Dofetilide study, Atriyal Fibrilasyonda Dofetilid Calismasi

Uzerine Avrupa ve Avustralya Cok Merkezli Degerlendirmesi

EP elektrofizyolojik

ERK-2-mRNA extracellular signal-regulated kinase messenger-RNA, ekstraseliiler
sinyalle yonlendirilen/diizenlenen kinaz haberci RNA

ERP etkili refrakter periyot

ESPS |1 European Stroke Prevention Study I, Avrupa Inme Onleme
Calismast |1

EURIDIS European Trial in Atrial Fibrillation or Flutter Patients Receiving

Dronedarone for Maintenance of Sinus Rhythm, Atriyal Fibrilasyon

ya da Flutter Hastalarinda Siniis Ritminin Strdiirtilmesi Igin
Avrupa Dronedaron Calismasi

FFAACS The French Fluindione-Aspirin Combination in High Risk Patients

With AF, Yiiksek Risk Altindaki AF Hastalarinda Fluindion-Aspirin
Kombinasyonu Fransa calismasi
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GESICA

GIA
GUSTO-1

HKM
KY
HOT CAFE

HRV
IMP-2

INR
IRAF/AAFY

IvC

KOAH

sol A

sol AA/sol A
LASAF

LIFE
LMWH/DMAH

sol V
MERIT-HF

ME
MMP-2
NASPEAF
PAFAC

PAPABEAR

PATAF
PAVE
PIAF
PV

sag A
RAAS
RACE
sag vV
SAFE-T

SAFIRE-D

SEC/SEK
SIFA

SOsolVD
SOPAT
SPAF
SPINAF

SPORTIF

SRAF/SAFY
STAF

SvC
TEE
TGF-beta1

TRACE
UK-TIA

Val-HeFT
VF
WPW

Estudio de la Sobrevida en la Insufficienca Cardiaca en Argentina
(V), Arjantin Kalp Yetersizligi Sagkalim Goérev Grubu

gecici iskemik atak

Global Utilization of Streptokinase and Tissue Plasminogen
Activator for Occluded Coronary Arteries, Tikanan Koroner
Arterlerde Kiresel Streptokinaz ve Doku Plazminojen Aktivatori
Kullanimi

hipertrofik kardiyomiyopati

kalp yetersizligi

How to Treat Chronic Atrial Fibrillation, Kronik Atriyal Fibrilasyon
Tedavisi

kalp hizi degiskenligi

atrial insulin-like growth factor-1l mRNA-binding protein 2, atriyal
instlin benzeri biytime faktorii-Il mRNA-baglanma proteini 2

international normalized ratio, uluslararasi normallestirilmis oran

immediate recurrence of atrial fibrillation, aninda atriyal fibrilasyon
yinelemesi

inferior vena kava (cava)

Kronik obstriiktif akciger hastaligi

sol atriyum

sol atriyum apendiksi

Low-dose Aspirin, Stroke, Atrial Fibrillation, Dustik Doz Aspirin,
Inme, Atriyal Fibrilasyon

Losartan Intervention For End Point Reduction in Hypertension,
Hipertansiyonda Son Nokta Azalmasi I¢in Losartan Girigimi

low-molecular-weight heparin, diistik molektl agirlik heparin

sol ventrikal

Metropolol CR/XL Randomized Intervention Trial in Congestive
Heart Failure, Konjestif Kalp Yetersizliginde Rastgele Yontemli
Metropolol CR/XL Girisim Calismasi

miyokard infarktiist

matriks metalloproteinaz 2

National Study for Prevention of Embolism in Atrial Fibrillation,
Atriyal Fibrilasyonda Emboli Prevansiyonu Icin Ulusal Calisma

Prevention of atrial fibrillation after cardioversion,
Kardiyoversiyondan Sonra Atriyal Fibrilasyon Prevansiyonu

Prevention of Arrhythmias that Begin Early after Revascularization,
Valve Replacement, or Repair, Revaskiilarizasyon, Kapak
Degisikligi ya da Onarimi Ardindan Erken Evrede Baslatilan Aritmi
Prevansiyonu

Prevention of Arterial Thromboembolism in Atrial Fibrillation, Atriyal
Fibrilasyonda Arteriyel Tromboemboli Prevansiyonu

Post AV Node Ablation Evaluation, AV Nod Ablasyonu Sonrasi
Degerlendirme

Pharmacological Intervention in Atrial Fibrillation, Atriyal
Fibrilasyonda Farmakolojik Girisim

pulmoner venler

sag atriyum

renin-angiotensin-aldosterone system, renin-anjiyotensin-aldosteron
sistemi

Rate Control vs. Electrical cardioversion for persistent atrial
fibrillation, Direngen atriyal fibrilasyonda Kalp Hizi denetimi ve
Elektriksel kardiyoversiyon karsilagtirmasi

sag ventrikdl

Sotalol Amiodarone Atrial Fibrillation Efficacy Trial, Sotalol
Amiodaronun Atriyal Fibrilasyonda Etkinlik Calismasi

Symptomatic Atrial Fibrillation Investigative Research on Dofetilide,
Dofetilid Semptomatik Atriyal Fibrilasyon Arastirmas

spontaneous echo contrast, spontan eko kontrasti

Studio Italiano Fibrillazione Atriale, Italya Atriyal Fibrilasyon
Calismasi

Studies of Left Ventricular Dysfunction, Sol Ventrikil Islev
Bozuklugu Calismalar

Suppression of paroxysmal atrial tachyarrhythmias, paroksismal
atriyal tasiaritmilerin baskilanmasi

Stroke Prevention in Atrial Fibrillation, Atriyal Fibrilasyonda Inme
Prevansiyonu

Stroke Prevention in Nonrheumatic Atrial Fibrillation, Romatizmal
Olmayan Atriyal Fibrilasyonda Inme Prevansiyonu

Stroke Prevention using an Oral Direct Thrombin Inhibitor In
Patients with Atrial Fibrillation, Atriyal Fibrilasyon Hastalarinda
Oral Dogrudan Trombin Inhibitdrii ile inme Prevansiyonu

subacute recurrence of atrial fibrillation, subakut atriyal fibrilasyon
yinelemesi

Strategies of Treatment of Atrial Fibrillation, Atriyal Fibrilasyon
Tedavi Stratejileri

superior vena kava (cava)

transozofageal ekokardiyografi

transforming growth factor-beta1, déntsttrticti biyime
faktori-beta 1

Trandolapril Cardiac Evaluation, Trandolapril Kalp Degerlendirmesi

The United Kingdom transient ischaemic attack aspirin trial,
Ingiltere Gegici Iskemik Atak Aspirin Calismasi

Valsartan Heart Failure Trial, Valsartan Kalp Yetersizligi Calismasi

ventrikdler fibrilasyon

Wolff-Parkinson-White
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