Atriyal Fibrilasyonda Guncel Medikal Tedavi
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Ozet

Siiregen ve semptomatik ritm bozukluklari i¢inde en sik
goriileni olan atrial fibrilasyonun (AF) sikligi genel popu-
lasyonda %4 civarindadir ve ileri yaglarda daha da artmaktadir.
Atrial fibrilasyon siklikla kalp yetersizligi, kapak hastaligi,
hipertansiyon gibi primer bir patolojiye sekonder ortaya cika-
bilir, ancak altta yatan higbir organik neden bulunmayan olgu-
lar da ("lone AF") sdzkonusudur. Etyolojisinde ne olursa olsun
AF olusturdugu semptomlar nedeniyle hem hastalarin yagsam
kalitesini olumsuz etkilemekte hem de énemli bir morbidite ve
mortalite riski getirmektedir. Bu derlemede en son bilgiler
1s1¢inda AF'de tedavi stratejileri (hiz kontrolii, siniis ritmine ¢e-
virme ve siniis ritminin devaminin saglanmasi, komplikas-yon-
larin 6nlenmesi) ele alinmakta ve bireysel tedavinin dnemi vur-
gulanmaktadir.
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Summary

The incidence of atrial fibrillation, the most common per-
sistant and symptomatic rhythm disturbance among general
population, is 4% and increases with age. Atrial fibrillation is
often secondary to an organic disorder such as heart failure,
valvular or hypertensive heart disease, but cases without a pri-
mary pathology, "lone atrial fibrillation" are also present. As
well as having a negative impact on quality of life, atrial fib-
rillation also carries a substantial morbidity and mortality risk.
This review summarizes the latest information about the med-
ical treatment strategies (rate control, maintenance of sinus
rhythm, prevention of complications) emphasizing the impor-
tance of tailored therapy.
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Atrial fibrilasyon (AF) siiregen ve sempto-
matik ritm bozukluklar1 i¢inde en sik goriilen arit-
midir. Framingham calismasina goére AF yetiskin
popiilasyonun yaklasik %4'iinde goriilmekte (1) ve
prevelansi yasla birlikte artmaktadir. Yirmibes-35
yaglarda bu oran %0.5 iken, 60 yas iizerindeki yas
gruplarinda %S5 ila %20'lere varan prevelans belir-
tilmektedir ve erkeklerde kadinlardan iki kat daha
sik karsilasilmaktadir (1,2). Ulkemizde 1990'da
elektrokardiyografi ile yapilan taramada eriskin-
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lerde atriyal fibrillasyon prevalansi binde 3.5, ayni
populasyonda 1998'de tekrarlanan taramada ise
binde 7,1 olarak saptanmustir. Kirk yas iizerindeki
prevalanslar ise sirasiyla binde 8.3 ve binde 9.3 bu-
lunmustur (3).

Atriyal fibrilasyon gelisen hastalar, altta yatan
etyolojiden bagimsiz olarak (veya tespit edilebilen
bir kalp hastaligi olmayanlarda) baz1 olgularda or-
taya ¢ikan subjektif yakinmalar 6tesinde ciddi mor-
bidite ve mortalite riski altindadirlar. Kontrol
grubuna gore mortalite riski erkeklerde 1.5 kadin-
larda 1.9 kat daha fazladir (4). Ayrica AF embolik
olaylarin en basta gelen sebebidir ve bu embolilerin
%75'i serebrovaskiiler olay seklindedir (5). Inme
AF'un en ciddi komplikasyonu olup, mortalitenin
de en 6nemli nedenidir.
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Atriyal fibrilasyonda optimal tedavi yaklasima,
hastalarin semptomlarinin azaltilmasi, morbidite ve
mortalitenin Onlenmesi yaninda uzun siireli ve
tekrarlama potansiyeli olan bir hastalifin te-
davisinin en yiiksek gilivenilirlik ve en diisiik
maliyetle gerceklestirilebilmesi agisindan da 6nem-
lidir.

Etyoloji

Atriyal fibrilasyon siklikla altta yatan bir ne-
denle karsimiza g¢ikar. Cok sayidaki muhtemel et-
yolojileri arasinda hipertansiyon, iskemik kalp
hastaligi ve kapak hastaliklar1 bunlardan en sik
goriilenleridir (Tablo 1). Erkeklerde inme, kalp
yetersizligi, romatizmal kalp hastalig1 ve hipertan-
siyon, kadinlarda ise kalp yetersizligi ve romatiz-
mal kalp hastalig1 atriyal fibrilasyonun en giicli
prediktorleri olarak bildirilmistir. Olgularin %30
unda ise organik bir olaya sekonder gelismeyen
"lone AF" gortiliir (6).

Atriyal fibrilasyonun "akut tetikleyicileri"
arasinda; akut alkol alimi ("holiday heart syn-
drome"), akut miyokard infarktiisii, akut perikardit,
akut miyokardit, pulmoner emboli, hipertiroidi ve
akut pulmoner hastalik 6n siradadir. Ayrica kardiak
cerrahi sonrasi da 9%30-40'a varan oranda AF
goriilmektedir . Atriyal fibrilasyonun muhtemel
etyolojik nedenleri arasinda mitral valve prolap-
susu (mitral yetersizligi olmayan), mitral anulus
kalsifikasyonu ve sag atriyumun idiyopatik dila-
tasyonunu da sayabiliriz, ancak bu olgulardaki yiik-
sek AF insidansinin gergek bir sebep-sonug iliskisi-
ni ortaya koydugu kesin degildir (6).

Atriyal fibrilasyon, atrioventrikiiler re-entran
tagikardi, atrioventrikiiler nodal re-entran tagikardi
veya atriyal tagikardi gibi diger supraventrikiiler
aritmiler ile birlikte ortaya ¢ikabilir ve s6z konusu
aritminin tedavisi AF'nin de kalic1 tedavisini
saglayabilir. Bir ¢aligmada AF olusumunda genetik
bozukluklarinda bir 6l¢iide rol oynayabilecegi iddia
edilmistir (7).

Semptomatoloji
Hastalarin 6nemli bir kismi carpinti vb.
sikayetlerle gelseler de bir kismu da asemptomatik
olabilmektedir. Dolayisiyla anamnezle veya bir tek
doktor vizitinde alman EKG kayitlariyla AF
tanisini ekarte etmek mimkiin olmayabilir. Diger
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Tablo 1. Etyoloji

Lone atriyal fibrilasyon

Kardiyak nedenler

Iskemik kalp hastalig1

Hipertansiyon (6zellikle sol ventrikiil hipertrofisi ile birlikte)

Kapak hastaliklar1 (mitral stenoz, mitral valve prolapsusu, mitral ring
kalsifikasyonu vs)

Kardiyomiyopatiler (dilate, hipertrofik, restriktif,alkolik,..)

Perikardit (6zellikle konstruktif tip)

Konjenital kalp hastaliklar1 (6zellikle eriskinde atrial septal defekt)

Sag atriyumun idiopatik dilatasyonu

Siniis node disfonksiyonu

Supraventrikiiler aritmiler

Non-kardiyak nedenler
Hipertiriodi
Kronik obstruktif akciger hastaligi ve diger hipoksemi ile seyreden
akciger hastaliklar
Metabolik (hipokalemi, hipomagnezemi)
Otonomik; Vagal uyart: bulanti, kusma,digoksin
Sempatik uyari: stres,hipoglisemi,
Kardiak cerrahi sonrasi
Kolinerjik ilag¢ kullanimi

yaninda asemptomatik AF diger baska bir nedenle
hekime basvuru sirasinda kalp oskiiltasyonunda,
EKG g¢ekiminde veya Holter kaydi sonucu tespit
edilebilir. Bu AF'nin siiresinin belirlenememesi ne-
deniyle 6nemlidir.

Atriyal fibrilasyon olgular1 azalmis efor tole-
ransi, nefes darligi, angina, inme gibi yakinmalar
ile bagvurabilir. Kalp yetersizligi semptom ve bul-
gular1 ile bagvuran olgularda AF'nin mi kalp yeter-
sizligine yol actig1 yoksa kalp yetmezliginin mi
AF'yi indiikledigi anlasilamayabilir (8). Senkop
AF'nin nadir, ancak 6nemli komplikasyonlarindan
biridir ve 0Ozellikle siniis node hastaligi veya
hipertrofik kardiyomiyopati gibi obstriiktif tip kalp
hastalig1 olanlarda goriilebilir.

Siniflama

Bu konuda kesin bir fikirbirligi olmamasina
ragmen, "Avrupa Kardiyoloji Dernegi Aritmi Calis-
ma Grubunun raporunda" AF'nin paroksismal veya
kronik olarak iki gruba ayrilmasi onerilmistir (6).
"Paroksismal (veya rekiirren) AF" formunda; AF
ataklar1 kendiliginden sonlanabilir veya sebat ede-
bilir ("persistant AF"). Genel olarak kronik AF ise;
AF ataklarinin (paroksismal veya permenant) ilk
basladig siireye gore (6rn. 1 yildan fazla) veya son
atagin siiresine goére tanimlanmistir. Bu raporda
kronik AF, AF'nin uzun siirmesi (gilinlerce veya ay-
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Tablo 2. Paroksismal atriyal fibrilasyon siniflamasi

Grup 1: ilk semptomatik AF atag: *
a. spontan sonlanma
b. farmakolojik veya DC kardiyoversiyona gereksinim

Grup 2: Rekurren AF ataklar (tedavi almadan)
a. Asemptomatik

b. Semptomatik <1 atak /3 ay

c. Semptomatik >1 atak /3 ay

Grup 3: Rekurren AF ataklar (tedavi altinda)
a. Asemptomatik

b. Semptomatik <1 atak /3 ay

c. Semptomatik >1 atak /3 ay

* Hasta asemptomatik ise AF'nin ilk tespit edildigi zaman
(Eur Heart J 1998,19:1295)

larca) olarak tanimlanmustir. Paroksismal ve kronik
AF ayrimimin yapilmasinda siire yoniinden ayirim
noktast olarak kesin bir fikir birligi olmamasina
karsin, 7 glinden kisa siireli olanlar paroksismal, 7
giinden uzun siireli olanlar ise kronik olarak tanim-
lanmistir. Paroksismal AF ilk 48 saat i¢inde spontan
olarak sonlanabilir veya 48 saatten uzun siirebilir
(persistant AF). Persistan olanlar acil veya 48 saat
icinde farmakolojik veya elektriki kardiyoversiyon
uygulamasi sonucu siniizal ritme donebilirler. Bu
grup icinde hangilerinin kendiliginden siniis rit-
mine donebilecegi Onceden sdylenemez. Kronik
AF tanimi iginde yer alan permenant AF tanimla-
mast AF'nin uzun siireli oldugu ve kardiyoversi-
yonun Onerilmedigi veya birden fazla kardiyover-
siyon girisimlerinin bagarisiz oldugu durum igin
kullanilmaktadir.

Paroksismal atrial fibrilasyonun farkli klinik
ozelliklerini tanimlamaya yonelik bir smiflama
onerilmektedir (Tablo 2). Bu siniflama AF'da tedavi
yaklagiminda belirli bir disiplin getirmesine karsin,
diger siiflamalar gibi AF'nun her tiirlii prezantasy-
onu i¢in kural koyucu 6zellikte degildir. Ayrica bu
smiflama hastanin ilk bagvurudaki degerlendirme-
sine gore olup, hasta takipte farkli bir ka-tegoride
yer alabilir.

Tedavi

Genel anlamda herhangi bir antiaritmik te-
davinin hedefleri; semptomlarin azaltilmasi ve
komplikasyonlarin onlenmesi yoluyla yasam
kalitesinin artirilmas1 ve sagkalim beklentisinin
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uzatilmasi olmalidir. Atriyal fibrilasyonun tedavisi,
elektrofizyolojik anlamda alindiginda AF'nin
"siniis ritmine dondiiriilmesi" demektir. DC sok ve
antiaritmik ilaglar ile genelikle AF siniis ritmine
dondiirtilebilir ve sonugta hastalarda semptomatik
iyilesme yaninda ventrikiil ve atriyumlar: tutan bir
tasikardiyomyopatinin ~ Onleneceg§i ve uzun
donemde periferik ve serebral emboli riskinin ciddi
Olciide azalttig1 diisiiniilebilir. Ancak siniizal ritme
donen hastalarda normal siniis ritminin (SR)
idamesinde giigliikler vardir. Bu olgularin yanlizca
%20 ila %30'u kronik antiaritmik tedavi olmaksizin
1 yildan fazla siirede SR'de kalacaktir. Diger yan-
dan kronik antiaritmik tedavi ile SR'nin idamesinin
embolik olaylar1 dnleyecegi kesin degildir (9).

Bugiin i¢in antiaritmik tedavi ile AF prevan-
siyonunun uzun donemde Oliim ve inme riskini
azalttigina dair kesin veri yoktur. Bu bilgiler 15181n-
da AF tedavisindeki oncelikli hedefin siniis rit-
minin saglanmasi ve idamesi mi, yoksa AF atak-
larinin tekrar (rekiirrens) sikliginin azaltilmasi ve
aralarindaki siirelerin uzaltilmasmin mi (10) oldugu
konusu tartigmalidir. Atriyal fibrilasyonda tedavi
hedefleri hiz kontolii, siniis ritminin idamesi ve
tromboembolik komplikasyonlarin énlenmesi (an-
tikoagiilasyon) veya bunlarin kombinasyonlar1 sek-
linde olabilir. Hiz kontrolii ve antikogulasyon mu
yoksa siniis ritmi i¢in maksimum c¢abanin goste-
rilmesi gerektigi konusunda calismalar (AFFIRM,
PIAF, RACE) devam etmektedir. Bugiin i¢in AF te-
davisinde en dogru yaklasim tedavi se¢eneklerinin
risk / yarar degerlendirmesinin hastaya o6zellestiri-
lerek yapilmasidir.

Hiz Kontroli

Hiz kontrolii tedavisi AF'nin tekrarin1 6nleme-
ye yonelik antiaritmik tedavinin etkisiz kaldigi du-
rumlarda veya siniis ritminin idamesine alternatif
olarak uygulanabilir. Siniis ritminin idamesi ile hiz
kontrolii stratejilerini karsilastiran c¢aligmalarin
sonuglart (AFFIRM,PIAF) heniiz bilinmememe-
sine ragmen, giiniimiizde oOncelikli kabul edilen
siniis ritminin saglanmasi ve idamesidir. Atriyal
fibrilasyonda hiz kontroliiniin amaci, semptomlarin
iyilestirilmesi ve hiza bagl tasikardiyomiyopatinin
onlenmesidir.

Semptomlarin bir kismi ventrikiiller doluma
atrial katkinin kaybima bagh olsa da c¢ogunlugu
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Tablo 3. Atriyal fibrilasyon tedavisinde hiz kontroliine yonelik tedavi onerileri*

LONE HT IKH KKY HKMP KOAH PAH HSS
ilk basamak KKB KKB/BB BB DIG BB Verapamil Diltizem Pindolol
Ikinci basamak BB KKB/BB KKB/DIG BB Verapamil Diltizem Verapamil DIG
Diger DIG DIG Abl & pace  Amiodaron, Diltizem, DIG DIG Pace ve
abl & pace Amiodaron, diger ilaglar
abl&pace

HT= Hipertansiyon; IKH = Iskemik kalp hastaligi; KKY= Konjestif kalp yetersizligi; HKMP= Hipertrofik kardiyomiyopati; KOAH= Kronik
obstruktif akciger hastaligi; PAH= Periferik arter hastaligi; HSS= Hasta sinus sendromu; KKB= Kalsiyum kanal blokeri; BB= Beta-bloker;

DIG= Digoksin; ABL= ablasyon
* Blitzer et al. PACE 1998;21:560-602

hizli ve diizensiz ventrikiiler yanita baghdir. Hiz
kontrolii, semptomlarin 6nemli bir kismini gidere-
bilir. Hiz kontrolii (genellikle antikoagiilasyon ile)
hastalarin genelinde en uygun ilk segenek ve per-
sistan AF'lerin hemen hemen yarisinda tek mantik-
It uzun dénem yaklagimdir. Hiz kontroliine ragmen
semptomatik olan, uzun dénem antikoagiilasyona
kontrendikasyonu olan hastalarda siniis ritminin
saglanmasi i¢in gerekli tiim g¢aba gdsterilmelidir
2).

Hiz kontroliinii tanimlamak tam anlamiyla
mimkiin degildir. Atriyoventrikiiler (AV) iletiyi
bloke edici ilag kullanmayan olgularda istirahatteki
ventrikiil hiz1 genelde 100-160/dk olup belirgin
olarak daha diisiik hizlar vagal tonus artisini1 veya
AV nodal hastalik varligini diistindiirmelidir. Bu
durum eslik eden hasta siniis sendromunda da
gortlebilir. Dakikada 160"n {istiindeki hizlarda ise
altta yatan Wolf-Parkinson-White (WPW) sendro-
mu veya ates, dehidratasyon, hipoksi, konjestif kalp
yetersizligi, hipertroidi, akselere AV ileti, stimiilan
ilag kullanim1 veya geng yas gibi unsurlar akla ge-
tirilmelidir. Muayene odasinda 70/dk saptanan bir
hiz yaniltic1 olabilir zira giin igerisinde kalp hizi
bir¢ok degiskenlik gostermektedir. Dolayisiyla
holter monitorizasyonu hiz kontroliinii yon-
lendirmede en ideal yontem olabilir. Egzersiz stres
testi veya hastaya birka¢ merdiven ¢ikartmak gibi
daha ucuz ve basit yontemler de tamamlayici bilgi
verebilir. Transtelefonik monitérler ve olay
kaydedici cihazlar (event recorder) alternatif olarak
kullanilabilir. En iyi yaklasim ventrikiiler yanit1 is-
tirahatte <90 atim/dk (60-80 vuru/dk) ve orta
diizeyde eforla 90-120 atim/dk (hastanin yasina
gore <180 wvuru/dk) tutmaya calismaktir (11).
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Ayrica AF'de kalp hizi degiskenligi ("heart rate
variability") analizi hiz kontroliinde ek bilgi
saglarken, prognoz agisindan bagimsiz bilgi vere-
bilir. Noktiirnal bradikardi uyaniklik déneminde
etkin ila¢ kullaniminda tedirginlik olusturabilir. Bu
durumda intrinsik sempatomimetik etkisi olan pin-
dolol veya kisa etkili kalsiyum kanal blokeri ile be-
ta blokerlerin giin ortasini gegmeyecek sekilde alin-
masi faydali olur (12).

Atriyal fibrilasyonda hiz kontroliine yonelik
kullanilan ilaglar AV iletiyi baskilamakta ve AV
nodun refrakterligini artirmaktadir. Bu amagla en
sik kullanilan ajanlar digoksin, beta-blokerler ve
kalsiyum kanal blokerleridir. Tercih altta yatan et-
yoloji, eslik eden hastalik ve tedaviye tolerans fak-
torleri gbz Oniine alinarak yapilmalidir (Tablo 3).

Digoksin: Etkisi parasempatomimetik 6zellik-
lerinden kaynaklanmaktadir. AV noda dogrudan
etkisi cok azdir. Asil etkisi istirahatteki kalp hizina
olup sempatik tonun hakim oldugu egzersiz es-
nasinda kalp hizim1 kontrol edememektedir.
Dolayisiyla geng ve hareketli hastalarda tercih
edilmemelidir. Yasli, sedanter bireylerde kullanimi
uygundur. Sol ventrikiil disfonksiyonu varliginda
ilk secenektir. Bu grup hastalarda morbiditeyi azalt-
makta ancak mortaliteye 6nemli bir katkis1 bulun-
mamaktadir. Buna karsin diger bir secenek olan
beta-blokerlerle yapilan ¢aligmalarda sol ventrikiil
disfonksiyonu olan hastalarda morbidite ve morta-
litede belirgin azalma saglandiginin gdsterilmesi
nedeniyle (13), digoksin bu grupta ilk basamak te-
davisindeki yerini olasilikla beta-blokerlere biraka-
caktir. Digoksinin paroksismal AF'de etkisi yoktur,
hatta AF ataginin uzamasina neden olabilir (14).
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Beta-bloker ve non-dihidropridin kalsiyum
kanal blokerleri: Istirahatte ve eforda etkin hiz kont-
rolii saglarlar. Obstriiktif akciger hastalig1 olanlarda
bir 6l¢lide bronkodilator etkisi olan ve multifokal
atrial tagikardi sikligini azaltan verapamil tercih
edilebilir. Yine periferik arter hastalarinda ve bazi
diabetik hastalarda kalsiyum kanal blokerleri tercih
edilir. Baz1 ¢alismalarda verapamilin sol ventrikiil
hipertrofisini beta-blokerlere kiyasla daha etkin
gerilettigi ve atrial remodellingi 6nledigi goste-
rilmistir. Geg¢irilmis miyokard infarktiisii Oykiisii
olanlarda, hipertiroidi, ates, agr1 ve anksiyete gibi
sempatik aktivitenin hakim oldugu durumlarda
beta-bloker ilaglar ilk tercih olmalidir.

Hiz kontroliinde monoterapinin yetersiz
kaldigr durumlarda kombinasyona gidilebilir.
Verapamil digoksin ile birlikte kullanildiginda
digoksin diizeylerinin yiikseldigi unutulmamalidir.

Amiodaron: Her ne kadar medikal kardiover-
siyon veya siniis ritmini koruma amaciyla kul-
laniltyorsa da direngli durumlarda sempatolitik ve
kalsiyum antagonisti etkilerine bagli AV iletiyi
baskilayict 6zelligi nedeniyle hiz kontrolii amacry-
la kullanilabilir. Ancak genis yan etki spektrumu
nedeniyle diger ilaclara direncli durumlarda tercih
edilmelidir.

Atriyal fibrilasyonda sinif 1 antiaritmikler ile
medikal kardiyoversiyon girisimi 6ncesi mutlaka
hiz yavaslatilmalidir. Bu ilaglar (sinif 1c>1a)
sodyum blokaji  neticesinde atriyal hizi
yavaslatarak fibrillasyonun flattere donmesine yol
acarlar, ve bu yavas flutter hizinda bloke olmamis
AV noddan ventrikiile bire bir gecis olursa venrikiil
hizinda paradoksik bir artis olup senkop veya daha
koti bir klinik tablo olusabilir.

Klinik durumun bozuklugu nedeniyle acil DC
kardiyoversiyon gereksinimi yoksa intravendz (iv)
beta-bloker, kalsiyum kanal blokeri veya digoksin
preparatlart kullanilmaktadir. Bunlardan en yavas
etkisi baglayan digoksin olup pik etki i¢in yaklagik
bir saat geger. Dolayisiyla iv digoksin diger ajan-
lara ek olarak, ¢ok acil hiz kisitlamasi goriilmeyen
durumlarda ve 06zellikle bozulmus sistolik dis-
fonksiyon varliginda kullanilmasi 6nerilmektedir.
Kalp yetmezligindeki hastalarda sempatik tonus
hakim oldugu i¢in cevap daha da korelir. Kalsiyum
kanal blokerleri hizli etkili olup dakikalar i¢inde
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sonug verirler. IV beta-bloker de ayni sekilde hizli
etkinlik gosterirler. Ozellikle iilkemizde bulun-
mayan esmolol' un ¢ok kisa yar1 émrii oldugu i¢in
kalp hizina ve hemodinamik duruma gore titre
edilebilmesi avantaj saglar.

Atriyal fibrilasyonda hiz kontroliinde medikal
tedaviye direngli hastalarda veya ila¢ yan etkisi
gelistigi durumlarda radyofrekans enerji uygu-
lanimi ile AV nod modifikasyonu, ablasyon ve
kalict pil uygulamasi gibi invazif yaklagimlar
disiiniilmelidir.

Hiz kontroliine yonelik tedavide
0zel durumlar

Tasikardiyomiyopati: Kontrol altina alin-
mamis hizli ventrikiil yanith AF tasikardiye bagl
kardiyomyopatiye yol acabilir. Daha sik goriilmeye
baslanan bu durum kronik tasikardi zemininde
kalbin yapisal, elektriksel ve metabolik olarak re-
modellingi sonucu olugmakta ve hiz kontrolii ile
kismen veya tamamen diizelebilmektedir.

Braditasi sendromu: En sik AF'de olmak
lizere atrial tasikardi ataklarinda AV nodu bloke
eden ilaglar basariyla ventrikiiler hiz1 yavaglatila-
bilmektedir. Ancak daha sonra bradikardik donem-
leri agirlagtirarak, kalict pace-maker implantasyonu
gerekebilmektedir. Bu sendromlu hastalarin 6nemli
bir kisminda intrinsik sempatomimetik (ISA) etkisi
yiiksek olan pindolol ile kalp piline gerek kalmadan
basar1 saglanabilmektedir (15). Sempatik tonusun
diisiik oldugu istirahatte, uykuda ISA etkisiyle kalp
hizin1 biraz arttiran pindolol, kalp hizinin yiiksek
oldugu durumlarda ise beta-bloker etkisiyle ven-
trikiil hizim1 yavaglatmaktadir. Acebutololiin ISA's1
bu amagla kullanilabilecek potansiyelde degildir.
Alternatif olarak kalici pacemaker implantasyonu
ve AV nodu baskilayan ajanlar kullanilmaktadir.
Atrial pacemaker uygulamasmin PAF ataklarmin
sikligini azalttig: bildirilmektedir (16).

Wolf-Parkinson-White sendromu: Bu hasta-
larda goriildiigiinde AF yasam tehdit edici olabilir.
[leti primer olarak kisa refrakter periodlu aksesuar
yol tlizerinden gergeklesirse asirt hizli ventrikiiler
yamt ventrikiiler fibrillasyon (VF) ve ani kardiak
oliimle neticenebilir. Digoksin ve verapamil iletinin
aksesuar yoldan ilerlemesine kolaylik saglayarak
VF riskini arttirirlar. Ventrikiiler fibrilasyonun in-
diiksiyonu sadece verapamilin intravendz formuyla
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gosterilmis olsa da oral formundan ve diltizemden
de sakinmak uygun olur. {leti iizerindeki bu etkinin
mekanizmast tam olarak bilinmemektedir.
Aksesuar yola direkt etki, refleks sempatik aktivite,
aksesuar yolda retrograd aktivitenin blokaji
mekanizmada rol alabilir. Uzun donemde en iyi ce-
vap radiofrekans ablasyondur.

Siniis Ritmine Cevirme

Siniis ritminin saglanmasinin semptomlarda ve
hemodinamik durumda iyilesme ve muhtemelen
embolik riskin azaltilmas1 gibi potansiyel yararlari
vardir. Atriyal fibrilasyonun SR'ye ¢evirme girisimi
oncesi li¢ asamali degerlendirme yapilmalidir;

1. Kardiyoversiyon uygulamasinin yararh ola-
cagi hasta grubunu belirlemek

[k AF ataginda mutlaka siniis ritminin saglan-
masina calisilmalidir. Ayrica pnémoni, hipertroidi
gibi altta yatan klinik bir duruma ikincil AF'de,
yeterli hiz kontroliine ragmen semptomatik olan ol-
gular ve kronik antikoagiilasyonu kabul etmeyen
veya kontrendike olan ve rekiirren embolik komp-
likasyon gelismis olgularda SR'nin saglanmasina
yonelik girisim yapilmasi 6nceliklidir.

2. Simiis ritminin temini ve korunmasinda
basari olasiligint degerlendirmek (tablo 4).

Atriyal fibrilasyonun SR'ye c¢evrilmesi far-
makolojik veya non-farmakolojik girisimlerle yiik-
sek oranda saglanabilmekle beraber asil zorluk
sinlis ritminin korunmasindadir. Farmakolojik
kardiyoversiyon ile %70'e varan oranda SR elde
edilebilir. Antiaritmik etkinlik ilk saatlerde deger-
lendirilmelidir; zira spontan siniizal ritme dénme
orami ilk 24 saatte %73, ilk 24 satte SR'e don-
meyenlerde ise 24-72 saatte %45 olarak
bildirilmektedir (17). Yapilan ¢aligmalarin genel
degerlendirilmesinde 24 saatten kisa siireli atrial
fibrilasyon olgularinda siniis ritmine donme oran
%44-78 iken 1 aydan uzun siiren olgularda bu oran
%16 ve daha azdir (19).

Sol atrium g¢apinin >5 cm olmasi kardiyover-
siyon ve idame i¢in kotii bir prognostik faktordiir.
Uzun siireli AF'da ve yash hastalarda, atriyumlarin
elektriki ve mekanik remodellingi nedeniyle sintis
ritminin idame olasilig1 diigiiktiir. Ancak tabloda
belirtilen durumlar mutlak kontraendikasyon ol-
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Tablo 4. Siniizal ritmin temini ve idamesi olasiliginin diisiik
oldugu durumlar

-LA biiytikligi (> 5 cm)

-Kronik AF (> 12 ay)

-Ciddi derecede sol ventrikiil disfonksiyonu, mitral kapak
hastaligi, romatizmal kapak hastaligi, pulmoner hastalik

-Ileri yas

-Siniis nod disfonksiyonu

-Presipitan faktorlerin devam etmesi ( hipertiroidi)

-Multipl ilag basarisizlig

mayip sadece goreceli belirteclerdir. Hastanin kli-
nigine ve semptomlarin siddetine gore bazen
siniizal ritmin saglanmasi i¢in ¢ok kiiciik olasilik-
lar1 bile zorlamak gerekebilir.

3. Medikal kardiyoversiyonun akut ve kronik
donemdeki olast yan etki ve komplikasyonlarin
degerlendirmek

Atriyal fibrilasyon ile acil linitelerine bagvuran
olgularda elektif kardiyoversiyon uygulamasinda
DC kardiyoversiyon ¢abuk ve yiliksek basari ile
uygulanabilirligi nedeniyle ilk tercih olmalidir.
QRS ile senkronize elektriki kardiyoversiyon hizli
ve dikkatli sedasyon ile gayet iyi tolere edilen ve
%90 basar1 orani olan bir yontemdir. Basarisiz
oldugu durumlarda kronik duruma bagh atrial re-
modelling, yiiksek torasik empedans veya ilag etki-
leri diistiniilmelidir. Kardiyoversiyon sonrasi olgu-
lar 3-4 saatlik monitdrizasyon ardindan taburcu
edilebilirler. Acil DC kardiyoversiyon ise, hizli
ventrikiiler yanita bagl olarak iskemi, hipotansiyon
ve hedef organ hasarinin veya akut akciger 6demi-
nin presipite oldugu klinik durumlarda uygulan-
malidir. Yeni yapilan bir caligmada persistan atriyal
fibrilasyonda daha baglangigta 360 joule enerji kul-
lanilmasmin giivenli ve 100 veya 200 joule ile
baglamaktan daha etkin oldugu gosterilmistir. Bu
sekilde toplam enerji gereksinimi de daha az ol-
maktadir (18). Ayrica ¢ok daha az enerji uygulan-
masi olanagi sunan intrakardiyak kardiyoversiyon
da SR'nin saglanmasinda etkili bir yontemdir (19).

Medikal kardiyoversiyon ise acil {inite sart-
larinda elektif DC kardiyoversiyon ile olusabilecek
komplikasyonlarin giderilmesi i¢in yeterli deneyim
ve donanimi olmayan kliniklerde veya acil kardiyo-
versiyon gereksinimi olmayan ve servise yatirilan
hastalarda tercih edilmelidir. Bu konuda ajan segi-
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Tablo 5. Atriyal fibrilasyonda medikal kardiyoversiyonda ilag se¢imi

Etyoloji 1. tercih 2. tercih Hiz kontrolii
Kalp hastaligi Propafenone Sotalol / Quinidine BB /CA
Sol ventrikiil hipertrofisi Propafenone Sotalol BB

LVH + strain / genis QRS Sotalol - BB

Iskemik kalp hastalig1 Sotalol Amiodarone BB

KKY / DKMP Amiodarone Sotalol Dig /BB

BB: beta-bloker; CA: kalsiyum antagonisti; LVH: Sol ventrikiil hipertrofisi ; Dig: dijital

KKY / DKM : Konjestif kalp yetersizligi / dilate kardiyomiyopati

mi hizli ve yiiksek oranda etkinlik ve minimal yan
etki gibi ozellikleri yaninda altta yatan etyoloji g6z
Oniine alinarak yapilmalidir. (Tablo 5).

Propafenon ve Flecainide: Siniis ritminin
restorasyonu i¢in, altta yatan kalp hastalig1 ol-
mayan hastalarda hiz kontrolii sonrasi sinif-1c
ilaglar etkin ve giivenlidirler. Yeni baslayan AF'de
oral 600 mg propafenon ya da 300 mg flekainid
(ilkemizde yok) ile 3 saatte %50, 8 saatte %80 (or-
talama SR'ne doniis siiresi 2-3 saat) basari
bildirilmektedir. Intravenéz (IV) propafenon (70
mg/10 dak) ile ilk saatler i¢inde %81'e varan basar1
oranlar1 bildirilmektedir (2,10). Bu ilaglar AF'yi 1:1
AV gegisli atriyal fluttera doniistiirebildiklerinden
birlikte beta-bloker veya kalsiyum antagonisti
ilaglar kullanilmalidir. iskemik kalp hastaligi,
diisiik ejeksiyon fraksiyonu ve siniis hastaligi, PR-
ve QRS uzamasi, ciddi ileti bozuklugu ve dal blogu
varliginda smif lc ilaglardan sakimilmalidir. Bu
ilaglar ilk verildiklerinde, yapisal kalp hastalig1 ol-
mayanlarda nadir de olsa, potansiyel proaritmi ris-
ki acgisindan monitorizasyon yapilmalidir.
Tekrarlayan durumlarda hastalar ayaktan takip
edilebilirler. Diren¢li vakalarda amiodaron, DC
kardiyoversiyon denenebilir.

Kinidin: Hipotansif etkisi nedeniyle intra-
vendz ve direkt yiiksek oral dozda kullanilmasi
onerilmemektedir. 330 mg/3 saat toplam 990 mg
gibi modifiye bir dozda verilebilir (2). idame te-
davisi olarak >330 mg x 3 verilebilir. Lone AF
disindaki olgularda ilk tercih olarak kullanilma-
malidir.

Amiodaron: Oral formunun kardiyoversiyon-
da smirh etkisi vardir. Bir calismada diger ilaglara
direngli seri kardiyoversiyon sonrasinda 600
mg/glin amiodaron ile %20 basar1 saglanmistir.
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Yeni baslayan AF'da yiiksek doz iv amodaron ile
%25-90 basar1 elde edilmistir (6,21).

Diger ilaglar: Bu ajanlarin rutin klinik uygula-
malarda kullanimi sinirli olup, {ilkemizde bulunma-
maktadir.

Sotalol: TV formunun etkisi ibutilidden zayif
olup oral formunun da AF'yi sonlandirmada pek
etkisinin olmadig1 ancak SR dondiiriildiikten sonra
tekrarlama sikligini azalttigi bildirilmistir (2,6,9).

Prokainamid: TV formunun akut hipotansif
etkisi ve orta dereceli etkinligi nedeniyle tercih
edilmemektedir. Sinirli olarak tekrarlayan post-
operative AF'larda birkag hafta-ay kullanilabilir.

Ibutilid ve dofetilide: Ulkemizde bulunmayan
bu ilaglarin IV formlart AF'nin akut konversiyo-
nunda siklikla kullanilan ilaglardir. Yeni bir klas III
ajan olan ibutilid vakalarin %35'inde AF'yi ilk 1
saat icinde sonlandirmaktadir. %2 "sustained" %2
"non-sustained" polimorfik VT gelisme riski vardir.
IV prokainamid ibutilid (15 mg/kg/30 dk) kadar
etkili degildir.

Farmakolojik kardiyoversiyonun
major yan etkileri

Tromboemboli: Kardioversiyonun major riski
antikoagiilasyon yoklugunda %5.4 siklikta trom-
boemboli gelismesidir. Spontan, farmakolojik ya da
elektriksel kardiyoversiyon sonrasi sol atrium ve
sol atrial apendiks mekanik fonksiyonlar1 baskilan-
makta ve trombus olusumuna zemin hazirlamak-
tadir. Iki-dort haftalik antikoagiilasyon ile trom-
boemboli oran1 % 0-1.6'ya gerilemektedir (22,23).
24-48 saatten uzun siireli AF'de kardiyoversiyon
oncesi li¢ hafta ve sonrasinda 4 hafta INR 2-3 ola-
cak sekilde antikoagiilasyon Onerilir. Bir diger
secenek hastay1 heparin ve warfarin ile antikoagiile
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ederek 24 saat heparin infiizyonu veya hasta war-
farin aliyorsa protrombin zamani kontroliin 1.3-1.5
kat1 ise transozefajial ekokardiografi (TEE) ile sol
atrium ve apendiksinde pihti olmadiginin ve sol
atrial apendiks bosalim hizinin 25 m/s'nin {izerinde
oldugunun gosterilmesi sonrasi erken kardiyover-
siyondur. Heparin INR 2'nin {izerine ¢ikinca kesilir
ve sonrasinda 4 hafta warfarin ile antikoagiilasyona
devam edilir (24,25). Roijer ve arkadaslarinin he-
parin yerine LM WH(dalteparin) kullandiklar1 ¢alis-
mada olumlu sonuglar bildirilmistir (26). TEE'de
sol atriumda piht1 saptanmasi durumunda ayni1 se-
kilde 3 hafta antikoagiilasyon sonras: yeniden TEE
ile degerlendirip uygunsa kardiyoversiyon yapil-
malidir. Baslangicta TEE uygulanamayan ve direkt
antikoagiilasyon uygulanan olgularda da olanak
varsa ayni sekilde TEE yapilmasinin uygun ola-
cagin diislinliyoruz. 24-48 saat iginde gelen olgu-
larda tromboembolik olay riski diisiiktiir. Weigner
ve arkadaslar1 ilk 48 saat iginde gelen AF
vakalarinda kardiyoversiyon ile %0.8 emboli riski
saptamiglardir (27), Dolayisiyla antikoagiile
edilmeden kardiyoversiyon denenebilir.

Proaritmi: "Torsade de pointes" (TDP) K*
kanal blokerleri tipi antiaritmikler (Klas Ia ve III)
ile gozlenebilir. Ozellikle bu ajanlar ile SR sag-
landiktan sonra "pause" veya yavas siniis hizi
olusursa TDP riski yiiksektir. Kinidin ile ilacin
diisiik kan diizeylerinde goriilebilen bu durum so-
talol yiiksek dozlarda (2 x 160 mg/g) kullanildigin-
da goriilmektedir. Bu ajanlar ile yapilan kardiyo-
versiyon ritm monitdrizasyonu saglandigi durum-
larda yapilmali ve ancak altta yatan hipokalemi ve
hipomagnezemi veya bradikardi diizeltildikten son-
ra uygulanmalidir. Simif Ic ilag kullaniminda
tagikardiye bagli proaritmi riskini degerlendirmek
amaciyla ila¢ yiklenmesinden sonra egzersiz testi
yapilabilir. Sustained TDP gelisimi IV MgSO4 ile
tedavi edilmelidir. Sol ventrikiil hipertrofisi, dilate
sol ventrikiil, kadin cinsiyet ve baslangicta uzun
QT intervali gibi "Torsade de pointes" riskini
artiran klinik durumlarda bu grup ilaglar dikkatli
kullanilmalidir.

Siniis Ritminin Korunmasi

Kardiyoversiyon ile NSR saglanan hastalarda
siniizal ritmin korunmasina yonelik idame antiarit-
mik tedavi verilmesi konusunda asagidaki noktalar
dikkate alinmalidir.
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Tablo 6. Kronik AF'de antikoagiilasyon onerileri*

Yas Risk faktorii var Risk faktorii yok
<65 Warfarin Aspirin

65-75 Warfarin Aspirin veya warfarin
>175 Warfarin Warfarin

Risk faktorleri: Hipertansiyon, gegirilmis serebrovaskiiler olay
oykiisii, KKY, diabet, IKH, mitral kapak hastaligi, prostetik kapak,
hipertiroidizm

*Rodney H Falk, Atrial Fibrillation, Medical Progress. N Eng J Med,
2001;344:1067-1077

1. Profilaktik antiaritmik tedavi verilme-
diginde bile hastalarin %20-30'u 1 yillik siirecte
siniizal ritmde kalacaktir (2,6). Diger yandan an-
tiaritmik tedavi altinda bile 6zellikle ilk aylarda ol-
mak tizere, daha diisiik olmakla beraber yine de
rekiirrens oranlar yiiksektir (%17-89). Bir ¢alisma-
da 5 yillik izlemde seri kardiyoversiyon ve agresif
antiaritmik tedaviye ragmen siniis ritmi idamesinde
%30 basar1 saglanmistir (28).

2. Yiiksek risk parametreleri (Tablo 6) yoksa
veya AF gelistiginde ciddi komplikasyonlara
(6r:IHSS i bir hastada senkop) yol agmas1 beklen-
miyorsa ilk atak sonrasi ve sik olmayan PAF atak-
larinda (Tablo 2: grup 1, grup 2b) kardiyoversiyon
sonrasi idame antiaritmik gerekmez.

3. Atriyal fibrilasyon nadir haller disinda,
o6liimciil olmayan bir aritmi tiiriidiir. Diger yandan
kronik antiaritmik ilag kullaniminin mortaliteyi
artirdigina dair giiglii veriler mevcuttur.

4. Direkt ilag-ilag karsilagtirmali ¢aligmalarda
SR'nin korunmasinda basar1 6-12 ayda %50
civarinda olup ilaglar arasinda etkinlik yoniinden
biiyilik bir fark yoktur (2). Bu nedenle idame anti-
aritmik tedavisinde ajan se¢iminde su deger-
lendirmeler yapilmalidir;

a) Antiaritmik ilacin uzun dénem kullaniminda
"major yan etkileri" goz 6niine alinmalidir. Ornegin
kinidin ve sotalolun karsilastirildig: bir ¢alismada 6
ayda SR orani %52 ve %48, ancak kinidin grubun-
da yan etki nedeniyle ilacin birakilmasi anlamli
olarak daha yiiksek oranda (%16 ve %9) bulun-
mustur (29). Uzun donem kinidin kullanimina bagl
trombositopeni ve lupus; amiodaron kullanimina
bagli pulmoner fibroz, tiroid disfonksiyonu, gérme
bozuklugu, ciltte pigmentasyon bozuklugu,
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karaciger bozuklugu gibi ciddi yan etkiler
goriilebilir.

b) Antiaritmik ilacin "proaritmi riski" ilacin
elektrofizyolojik 6zellikleri ve altta yatan etyoloji
g6z Oniine alinarak degerlendirilmelidir.

Normal kalp: Bu grupta ilaglarin uzun déonem
kullanimina bagli organ toksisitesi géz Oniine
alindiginda sinif Ic ilaglar ilk tercih, sotalol ve di-
sopramid ikinci tercih olabilir (2). Klas 1¢ ilaglarla
ventrikiiler proaritmi normal kalplerde ¢ok nadirdir
(30). Sinif 1a ilaglar ve sotalol ile <%2 oraninda
TDP ile goriilebilir. Amiodaronun da proaritmik
etkisi ¢cok diisiiktiir ama genis yan etki yelpazesi
nedeniyle ikinci planda tutulmalidir.

Sol ventrikiil hipertrofisi: Hipertrofik
kalplerde artmig aksiyon potansiyel siiresi ve erken
after depolarizasyon nedeniyle TDP riski artmistr.
Bu grupta iskemik kalp hastaligi (veya EKG'de
strain bulgusu) ve ileti kusuru (genis QRS) var-
liginda sotalol en uygun secenek iken, bu bulgular
yoklugunda sinif 1c ilaglar ilk tercih olmalidirlar.

Iskemik kalp hastaligi: Bu grupta CAST
(Cardiac Arrhtymia Suppression Trial) ¢aligmasin-
da sinif 1c ilaglarla mortalitede artis gozlenmistir
(31). Sinif 1c ilaglar ancak miyokard infarktiisii
gecirmemis veya tam revaskiilarize olmus vakalar-
da giindeme gelebilir. Sotalol ile ise iskemik kalp
hastaliginda plaseboya gore mortalitede az da olsa
azalma sagladig1 gosterilmistir. Sotalol, 6zellikle
kasektik, kalp yetmezligi, renal disfonksiyonu ve
TDP oykiisii olan hastalarda ve hastanede baslan-
malidir (32). Amiodaron ile yapilan g¢aligmalar
giiven tazelemektedir (33), ancak yan etkileri
gb6zOniine alinarak ikinci se¢enek olarak kullanil-
masi uygun olabilir.

Sol ventrikiil disfonksiyonu ve konjestif
kalp yetersizligi: Bu olgularda proaritmi riski yiik-
sektir. Bu smif hastalarda amiodaron ilk tercih
ilagtir. Giivenli olmas1 bir yana mortaliteyi azalt-
maktadir (33). NYHA evre IV hastalarda bile
giivenle kullanilmaktadir. Amiodaron poliklinik
hastasinda baslanabilir ama uzun donem takibi
gerekir. Ug ayda bir karaciger ve tiroid fonksiyon-
larina bakilmasi yilda bir gogiis grafisi ve diger
muayenelerin yapilmasi Onerilmektedir. Sotalol
ikinci tercih olabilir. Smif I¢ ilaglarin bu olgularda
kullanimi kontraindikedir.
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5. Atriyal fibrilasyonu presipite eden kafein,
nikotin, alkol vb. seylerden kacinmak gerekir.

6. Otonomik dengesizlik AF'yi tetikleyici ola-
bilir. Egzersiz esnasinda AF gelisenlerde beta-blo-
ker etkisi olan propafenon veya sotalol; uyku,
yemek sonrasi, egzersiz sonrasi gibi vagal tonusun
baskin oldugu durumlarda AF gelisenlerde ise an-
tikolinerjik etkisi olan dizopiramid, veya kinidin
yararli olabilir.

7. Caligmalardan alinan sonuglara gore antia-
ritmikler plaseboya gore AF siklik ve siiresini azalt-
makta fakat rekiirrensi dnlemekte pek etkili olama-
maktadirlar. ilaca direngli semptomatik AF
vakalarinda AV nod ablasyonu ve kalic1 pace imp-
lantasyonu, AV nod modifikasyonu veya cerrahi
miidahele (koridor prosediirii, Maze operasyonu)
imkanlar dahilinde disiiniilebilir.

Siniis ritminin idamesi i¢in uzun siireli anti-
aritmik ila¢ kullaniminda farkli ilaglarin degisik
caligmalar 15181nda Oneriler su sekildedir;

Smif I a (kinidin, disopramid, prokainamid)

Bu gruptan iilkemizde de bulunan kinidin en
fazla arastirilan ilagtir. Yapilan bir metaanalizde 12
ayda kinidin grubunda plaseboya gore anlamli
olarak siniis ritmi korunmus (%50 ve %25) ancak
mortalitede ii¢ kat artis gdzlenmistir (34). Yirmibir
calismanin takip sonuglarini iceren bir meta-ana-
lizde de benzer sonuglar elde edilmis ve mortalite
artisinin kinidinin proaritmik etkisine bagl olabile-
cegi ve bu nedenle bu ilacin yanlizca semptomatik
olgularda kullanilmasi 6nerilmistir (35). Ancak bu
meta-analiz sonug¢larmin giinliik klinik uygula-
malardaki gegerliligi tartismalidir. Bugiin igin
ABD'de amiodaron ve sotaloliin kullanimi artig
gosterse de, halen kinidin basarili kardiyoversiyon
sonrast SR'nin idamesi i¢in en sik kullanilan ilag
konumundadir (36). Kinidinin proaritmik etkisi
kalp yetersizligi, digoksin ile birlikte kullanimi ve
hipokalemi varliginda artmaktadir.

Siif I ¢ (flecainide, propafenone)

Ayni grupta olmalarina kargin birbirlerinden
anlamli olarak farkli elektrofizyolojik ve diger
ozellikleri olan bu iki ilagtan yanlizca propafenone
lilkemizde vardir. ABD'de bu iki ilacin AF'da kul-
lanim izni vardir, ancak flekainidin kullanimi yal-
nizca organik kalp hastaligi olmayanlar ile sinir-
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landirilmistir. Kardiyoversiyon sonrast SR'in
idamesi 6 aylik takipte %40-65 diizeyindedir.
Flekainid, amiodaron ve kinidinin karsilastiran
caligmalarin metanalizinde kardiyoversiyon sonrasi
SR'de kalma oranlari; amiodaron ile %59.8, kinidin
ile %50, flekainid ile %34 bulunmustur (37).

Bu ilaglarin tekrarlayan AF'lerin 6nlenmesinde
belirgin etkinliklerine ragmen yan etkileri ne-
deniyle kullanimlar1 kisitlanmistir. Sinif Ic ilaglarin
kardiyak yan etkileri; kalp yetersizligi, bradikardi,
ve muhtemelen ilaca baglhh %7 ila %27 hastada
atriyal ve ventrikiiler aritmilerdeki artistir. %13
hastada AF tekrarlayabilir veya persistan atriyal
fluttera donisebilir (38), ki bu olgularda ra-
diofrekans ablasyon ile birlikte ilaca devam
edilmesi (Hibrid tedavi), aritmi rekiirrensi ve
stiresini azaltmakta en etkili yontemdir.

Bu gruptan propafenone, sodyum kanal bloka-
j1 Otesinde bazi beta-bloker etkileri nedeniyle ilag
toksisitesi yoniinden flecainide'den farklilik goster-
mektedir ve ventrikiiler aritmilerde proaritmik et-
kisi daha az olabilir. Atriyal fibrilasyon tedavisinde
kademeli propafenon ve sotaloliin kullanildig: yak-
lasimda yan etki ve proaritmi riski diisiik bulun-
mustur (39).

Sinif I1I (sotalol, amiodaron, ibutilid,
dofetilid, azemilid)

Bu grupta sotalol ve amiodaronun hem po-
tasyum kanallarin1 bloke edici (repolarizasyon
siiresini uzatirlar) hem de beta-bloker etkileri
vardir. Amiodarone aymi zamanda belirgin
kalsiyum kanal blokaji yapar. Bu ilaglarin kul-
lanim1 daha ¢ok AF'nin konvansiyonel tedavisine
refrakter olgular ile sinirliyken, "diisiikk doz amio-
daron" kullaniminin énemi artmaktadir.

Sotalol: Tekrarlayan AF ataklarmin onlen-
mesinde etkin bir ila¢ olmasina karsin, AF'nin SR'e
dondiiriilmesindeki etkinligi zayiftir (2,6). Kinidin
ve sotalolin AF'deki etkinliginin karsilastirildig
caligmalarin degerlendirmesinde, 6 aylik takipte
SR'in idamesi sotalol ile %50, kinidin ile %53,
plasebo ile %32 iken, uzun donem takipte her iki
ilag ile mortalitede artis gézlenmistir (sotalol %2.2,
kinidin %3, plasebo %1) (40). Kinidin ile proaritmi
daha sik bulunmus ve kardiyoversiyon sonrasi 4-7
giin monitorizasyon Onerilmistir. Rekiirren AF te-
davisinde sotalol ile propafenonun karsilastirildig
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1 yillik dénemde siniizal ritmin idamesi %30-37
oraninda bulunmustur (41). Normal siniis ritminin
idamesinde sotalol amiodarona kiyasla daha az
etkin bulunmus. Oniki aylik takipte diisiik doz
amiodarone ile %70 hasta siniis ritminde kalirken,
sotalol grubunda bu oran %40 bulunmustur (42).
Sotaloliin bir potansiyel yan etkisi de DC kardiyo-
versiyon sonrasi atriyal disfonksiyonu agreve ede-
bilmesidir, ki bu da tromboemboli riskini artirabilir
(43).

Amiodaron: Amiodarone atrium, atriovent-
rikiiler nod ve ventrikiillerde refrakterligi uzatir.
Amiodoron ile yapilmis g¢alismalarin yeniden
degerlendirilmesi sonucunda "diisiik doz amio-
daron" kullanimi AF tedavisinde Oncelikli segenek
olma yolundadir (42,44). Smif-1 antiaritmik ilaglar
ile karsilastirildiginda amiodaronun oral veya iv
formlar1 AF'nin SR'ne gevrilmesi ve idamesinde da-
ha az etkindir, buna karsin siniis ritminin saglandigi
olgularda AF'nin rekiirrensinin dnlenmesinde daha
etkindir. (44). Buna ek olarak yapilan ¢alismalarda,
amiodaron ile diger antiaritmik ilaglara direngli,
paroksismal veya kronik AF olgularinda 15-27
aylik takip doneminde %53-79 oraninda NSR
idamesi gozlenmistir. AF siiresi 1 yilin iizerinde
veya sol atriyumu genis olan olgularda amiodaron-
la %50-60 oraninda NSR idamesi miimkiin olmak-
tadir (2,6,21).

Ibutilide, Dofetilide, Azemilide: Oral formu
olmayan ibutilidin idame tedavisinde yeri yoktur.
Kardiyoversiyon sonrasi dofetilide kullanilan ¢alis-
malarda 6 ay ile 1 yillik takipte %34 - 48 rekiirrens
gozlenirken, bu oran plasebo grubunda %68 - 79
arasindadir (45). Dofetilide g¢aligmalarinin toplu
analizinde plaseboya kiyasla ani 6liimde artis sap-
tanmamistir. Azimilide ile de benzer sonuglar alin-
mistir (46).

Beta-blokerler: Bazi hastalarda AF olusu-
munda otonomik dengesizligin rolii oldugu
disiiniilmektedir. Bazi1 bulgular, hipertroidi vb du-
rumlarda sempatik aktivasyona baglhh AF gelisi-
minin beta-blokerlerle dnlenebilecegi yoniindedir.
Bir calismada persistan AF olgularinda DC kardi-
yoversiyon sonrasi metoprolol kullaniminin AF
rekiirrensini azalttigi gosterilmis (%49 vs %60);
ancak rekkiirrens goriilen olgularda da kalp hizinin
metoprolol ile anlamli olarak diisiik oldugu belir-
tilmistir (47). Baz1 deneysel ve klinik ¢aligmalarin
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sonuclar1 da sempatik stimiilasyon ve katekolamin-
lerin, antiaritmiklerin elektrofizyolojik etkilerini
geriye cevirdigi yoniindedir. Bu nedenle sinif-I an-
tiaritmikler ile birlikte beta-bloker ila¢ kullanimi
AF rekiirrensinde ventrikiil hizinin kontrolii yanin-
da ilacin antiaritmik etkilerini de arttirabilir.

Antikoagiilasyon

Atriyal fibrilasyonun tedavi hedeflerinden en
onemlisi embolik komplikasyonlarin 6nlenmesidir.
Antikoagiilasyon planlanan hastada asagidaki
hususlar degerlendirilmelidir.

1. Hastamin emboli ve kanama riski deger-
lendirilmesi

Embolik risk altta yatan kalp hastalig ile ilis-
kilidir. Framingham c¢alismasinda kontrol grubuna
kiyasla embolik risk romatizma dis1 olgularda 5.6
iken, romatizmal olgularda 17.6 kat fazla bulun-
mustur. Atriyal fibrilasyonun tipi (paroksismal
veya kronik) veya siiresi emboli riski yoniinden
farklilik gostermez. Emboli riskinin yiiksek oldugu
donemler; AF baslangicindan hemen sonra, ilk bir
yil i¢inde ve NSR'e dondiiriildiikten sonraki erken
donemdir. Daha o6nce embolik olay veya inme
gecirme, >65 yas, anamnezde hipertansiyon, dia-
betes mellitus ve MI olmasi, sol ventrikiil dis-
fonksiyonu ve/veya konjestif kalp yetersizligi,
ekokardiyografide sol atriyum ¢api>50 mm, sol
atriyal trombus veya sol atriyumun mekanik dis-
fonksiyonu emboli riskinin yiiksek oldugu durun-
lardir. Aspirin ve warfarinin karsilastirildigi calis-
malarda mindr veya major kanama riski warfarin
ile >75 yasin ustiinde artmaktadir.

2. Optimal antikaogiilasyon startejisinin sap-
tanmasi

Atriyal fibrilasyonda antikoagiilasyon stratejisi
AF smiflamast goz Oniline almarak yapilmalidir.
Optimal antikoagiilasyon stratejisi belirlenirken
oncelikli olarak tromboemboli riskinin 6nlenmesi
yaninda antikoagiilan tedavinin potansiyel sorun-
lar1 g6z Oniine alinarak "kronik antikoagiilan tedavi
alacak hastalarin belirlenmesi" de 6nemli bir unsur-
dur.

a) Paroksismal AF
I. iIk AF atag (grup I)
1) <48 saat: Standart veya LMWH ile medikal
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/ DC kardiyoversiyon. Yanlizca SR'ne donmeyen
hastalarda oral antikoagiilan tedavi baglanmasi

2) >48 saat: Baslangigta UFH / LMWH

Bu olgularda medikal / DC kardiyoversiyon
sonrasi 1 ay siire ile coumadin kullanilmalidir.

II. Rekiirren AF

Grup Il a-b: Bu olgularda atak esnasinda an-
tikoagiilasyon ve medikal / DC kardiyoversiyon
uygulanmali ve medikal / DC kardiyoversiyon son-
rast 1 ay siire ile warfarin kullanilmalidir.

Grup II c - IlI: Bu olgularda atak esnasinda
uygulanan antikoagiilan tedavi SR'ne dénen olgu-
larda post-kardiyoversiyon en az 6 ay - 1yil (rekiir-
rensin en sik oldugu siire), emboli riski yiiksek ol-
gularda yasam boyu devam edilmelidir.

Siniizal ritme dénmeyen olgularda kronik an-
tikoagiilan tedavi uygulanmalidir.

b) Kronik AF

Siniis ritmine dondiiriilemeyen kalic1t AF'de te-
davi hiz kontrolii ve etkin antikoagiilasyondur.
Yapilan caligmalar da warfarin ile sistemik em-
bolinin primer prevansiyonunda %44-%81 oranin-
da azalma saglanmis, aym1 yonde etki gegcirilmis
serebrovaskiiler olay olanlarda da (sekonder pre-
vansiyon) gosterilmistir. Ancak ozellikle yiiksek
INR diizeylerinde (INR>4) yilda %1 oraninda
kanama riski artmaktadir. Yapilan antikoagiilasyon
ve inme riskini arastiran biiyiik kontrollii caligmalar
(AFASAK, SPAF I, SPAF II, BAATAF, CAFA) (6)
ve yeni yaymlar sonucunda antikoagiilasyon
staratejisi asagidaki Oneriler dogrultusunda yapil-
malidir;

- Antikoagiilan ajan sec¢imi (aspirin veya war-
farin) yas ve emboli riski degerlendirilerek yapil-
malidir (Tablo 6). Yetmisbes yas iizerindeki olgu-
larda yiliksek kanama riski nedeniyle an-
tikoagiilasyonda hedef INR diizeyi diisiik (2-2.5)
olmalidir. Hasta takibinin gii¢ olacagi kosullarda
325 mg/giin aspirin diger bir segenek olabilir.

- Non-romatizmal AF'de INR = 2-3, yiiksek
emboli riski olan olgularda (valviiler kapak
hastalig1, prostetik kapak gibi) INR= 3-4 diizeyi
hedeflenmelidir.
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- Antikoagiilan tedavide aspirin ancak warfarin
kullanimina kontraendikasyon varsa veya inme ris-
ki diisiik olgularda (60 yasin altinda ve organik kalp
hastalig1 olmayan) kullamlabilir. Ulkemizde non-
valviiler atriyal fibrilasyonlu hastalarda yapilan bir
calismada aspirin grubunda %5.9, coumadine
grubunda %0.8, kontrol grubunda %10 tromboem-
bolik olay; aspirin grubunda 9%0.8, coumadine
grubunda %4.2 major kanama saptanmistir.
Warfarinin ilk tercih olmasi gerektigi ancak emboli
riskini %46 azalttif1 g6z Oniine almarak tilkemiz
kosullarinda aspirinin alternatif tedavi olabilecegi
yorumu yapilmistir (23).

Inme riskinin yiiksek oldugu olgularda diisiik
doz warfarin (INR=1.2 - 1.5) ile aspirinin (325
mg/giin) birlikte kullanildig1 Stroke Prevention in
Atrial Prevention (SPAF)-III ¢aligmasinda kombi-
nasyon tedavisinde warfarine kiyasla mortalite ve
inme riskinin artmasi nedeniyle kombinasyon te-
davisi Onerilmemistir. AFASAK c¢alismasinda
diisitk doz aspirin (75 mg/giin) stroke Onlen-
mesinde plasebodan etkin goziikmezken, SPAF ve
SPAF 1I galismalarinda yiiksek doz aspirinin 75
yasin altindaki altindaki olgularda stroke insidan-
sinda bir miktar azalma sagladigi gézlenmistir.
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