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OZET

Biventrikiiler Pacemaker Iimplante Edilen Hastalarda Atrial Fibrilasyon Sikhg ve
Iliskili Parametreler

Amag: Geleneksel kalp pili olan hastalarda subklinik atrial fibrilasyon (SCAF)
siklign ile ilgili ¢alisma olmasina ragmen, biventrikiiler kalp pili olan hastalarda SCAF
sikligt ve iliskili parametreleri inceleyen yeterli ¢alisma yoktur. Calismamizda
biventrikiiler kalp pili hastalarinda cihaz ile saptanan SCAF siklig1 ve SCAF ile iliskili
olabilecek parametrelerin arastirilmasi amaglandi.

Yontemler: Calismaya 191 (77 kadin, 114 erkek ortalama yas 65,9+9,8)
biventrikiiler kalp pili hastasi alindi. Tiim hastalarin rutin pil kontrolleri sirasinda cihaz
tarafindan tespit edilen atrial yiiksek hiz epizodlar1 tespit edildi, atriyal elektrod
impedansi, P dalga sense amplidiitii, atrial lead esik degerleri Olciildii. Bazal
elektrokardiyografideki QRS  siireleri  hesaplandi.  Hastane  kayitlarindan
ekokardiyografik, laboratuvar verileri kayit altina alindi. CHA;DS,-VASCc skorlari
hesaplandi. Hastalar SCAF olan ve olmayan olmak tizere 2 gruba ayrildi.

Bulgular: 191 biventrikiiler pacemaker hastasinin 44’iinde (%23,2) SCAF tespit
edildi. Yas, cinsiyet, kilo, aort sistol sonu ¢ap, sol atrium (LA) ¢ap, sol dal blogu
(LBBB) morfolojisine sahip olma, CHA,DS,-VASc skoru ve atriyal esik degerlerinin
SCAF gelismesi ile yakin iliski oldugu saptandi. SCAF olan hastalarda belirlemede tek
degiskenli analizde anlamli bulunan parametreler regresyon analizi ile
degerlendirildiginde, CHA,DS,-VASc skoru, LA cap ve atriyal esik degerlerinin SCAF
olma riskini bagimsiz olarak belirledigi bulundu. Bu analize gére CHA;DS,-VASC
skorundaki her 1 birim, LA ¢apinda her 1 mm ve atriyal esikteki her 0,1 V artisin SCAF
atag1 olma riskini sirasi ile %32,5, %59,6 ve %14,6 oranlarinda artirdig1 saptandi

Sonug: Calismamiz sonucuna gore biventrikiiler kalp pili olan hastalarda 6nemli
bir oranda SCAF meydana gelmektedir ve SCAF gelisecek hastalar1 belirlemede
CHA;DS,-VASc skoru, LA c¢ap1 ve atrial esik degerinin kullanish ve Kkolay
uygulanabilir parametreler oldugu diistiniildii.

Anahtar Kelimeler: Biventrikiiler kalp pili, subklinik atrial fibrilasyon

Vil



ABSTRACT

Atrial Fibrillation Frequency and Associated Parameters in Patients with
Biventricular Pacemaker Implants

Aim: Although there are studies on subclinical atrial fibrillation (SCAF)
frequency in patients with conventional cardiac pacemaker, there is insufficient study of
SCAF frequency and associated parameters in patients with biventricular pacemaker.
Our study aimed to investigate SCAF frequency and the parameters that might be
related with SCAF which were detected by the device in biventricular pacemaker
patients.

Methods: 191 patients with biventricular cardiac pacemaker (77 female, 114
male, mean age 65.9 = 9.8) were included in the study. During the routine pacemaker
controls of all patients, atrial high-rate episodes were detected by the device and atrial
electrode impedance, P wave sense amplitude and atrial lead threshold values were
measured. The QRS interval durations in the basal electrocardiogram were calculated.
Echocardiographic and laboratory data were recorded from hospital records. CHA,;DS,-
VASc scores were calculated. Patients were divided into two groups as with and
without SCAF.

Findings: SCAF was detected in 44 (23.2%) of 191 patients with biventricular
pacemaker. Age, sex, weight, aortic end-systolic diameter, left atrium (LA) diameter,
having left branch bundle block (LBBB) morphology, CHA,;DS,-VASc score and right
atrium thresholds were found to be closely related with the development of SCAF.
When the parameters found to be significant in univariate analysis for identifying
patients with SCAF were evaluated by regression analysis, it was found that CHA,DS,-
VASc score, LA diameter and atrial threshold values independently determined the risk
of SCAF. According to this analysis, increase in every 1 unit in CHA;DS,-VASc, every
1 mm in LA diameter and every 0.1 V in atrial threshold, increased the risk of SCAF
attack by 32.5%, 59.6% and 14.6%, respectively.

Result: According to the result of our study, patients with biventricular
pacemaker had SCAF development with a significant rate and CHA,;DS,-VASc score,
LA diameter and atrial threshold value were considered to be useful and easily
applicable parameters in identifying the patients to develop SCAF.

Keywords: Biventricular pacemaker, subclinical atrial fibrillation.
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1. GIRIS ve AMAC

2016 Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti (ESC) atriyal fibrilasyon (AF) kilavuzu,
implante edilen kardiyak cihaz takili hastalarda, 5 veya 6 dakikadan uzun siiren ve >180
atm/dk atrial tasikardi ataklarini atriyal yiiksek hiz ataklar1 (AHRE) olarak tanimlamistir
M. 2016 yilinda yayinlanan bu kilavuz sonrasinda 2017 yilinda birgok farkli iilkeden
arastirmacinin ortak katkisiyla Avrupa Ritim Birligi’de (EHRA) kardiyak cihaz takili
hastalarda tespit edilen subklinik AF (SCAF) ile ilgili bir ortak goriis raporu
yayilamistir ve 6 dakikadan uzun ve 24 saatten kisa semptomsuz atrial tasikardi
ataklarma SCAF olarak tanimlamustir ©.

Tim toplumda oldugu gibi kalp yetersizligi (KY) hastalarinda da en sik goriilen
aritmi AF’dur. Yapilan ¢alismalarda KY’nin AF gelisme riskini %43 oraninda artirdigi
gosterilmistir Y. Bu kétii birliktelikten dolay1, AF’nun en korkulan komplikasyonu olan
tromboembolik olaylari, KY hastalarinda daha ciddiye almamiz gerekir. Bu nedenlerle,
KY hastalarinda gerek klinik AF, gerekse SCAF ve sessiz AF teshisi biiyiik 6nem
tasimaktadir. Biventrikiiler kalp pili (KRT) implante edilen hastalarda konvansiyonel
yontemlerin yerine (Holter, EKG vs) implante edilen atrial leadin siirekli kayitlar1 ve
Klinisyenin bu kayitlara ulasma kolayligi sessiz ve SCAF’nu tespit etmeye olanak
saglamis ve 2016 ESC AF kilavuzunda kendisine yer bulmustur 3,

Literatiirde siniis ritminde KRT implante edilen hastalarda, SCAF meydana
gelme sikligr ve Klinik 6nemi ile iliskili birkag¢ ¢alisma bulunmaktadir @7 Kardiyak
cihaz tasiyan hastalardaki SCAF ile iliskili klinik, demografik, laboratuvar, pil 6l¢iim ve
ekokardiyografi parametreleri degerlendirilmis, farkli SCAF sikligi ve farkli
parametreler ile SCAF gelisimi arasinda iligki bulunmustur. Buna sebep olarak;
calismalarin ¢ogu retrospektif olmasi, her ¢alismada farkli hasta grubu alinmasi, farkli
cihaz tasiyan hastalarin kabul edilmesi, kabul edilen AHRE siiresinin farkli olmasi
nedeniyle standardin olmamasi ve tim belirtilen klinik, demografik, laboratuvar, pil
ol¢im ve ekokardiyografi parametrelerin tek bir calismada degerlendirilmemesi
gosterilebilir.

Calismamizda KRT hastalarinda cihazin aritmi kayitlarini inceleyerek, meydana
gelen SCAF sikligi1 ve bunun klinik, demografik, laboratuvar, pil o6l¢iim ve

ekokardiyografi parametreleri ile olan iliskisini arastirmay1 amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kalp Yetersizligi
2.1.1. Tamim

Kalp yetersizligi (KY), yapisal ve/veya fonksiyonel bir kalp anormalliginin
neden oldugu bulgulara (6rnegin, yiikselmis juguler venéz basing, pulmoner raller ve
periferik 6dem) eslik eden tipik semptomlar (6rn. nefes darligi, ayak bilegi 6demi ve
yorgunluk) ile karakterize klinik bir sendromdur. Sonugta azalmis kalp debisi ve/veya
istirahat veya stres esnasinda yiikselmis intrakardiyak basinglar mevcuttur ®  Kalp
yetersizliginin tanisinda altta yatan bir kalp hastaliginin gosterilmesi kilit rol oynar. Bu
genellikle sistolik ve/veya diyastolik ventrikiiler disfonksiyona neden olan bir miyokard
anomalisidir. Bununla birlikte kapak hastaliklar1, perikard, endokard, ritim ve iletim
problemleri KY’ne neden olabilir ®. Altta yatan kardiyak patolojinin tanimlanmast
spesifik tedaviye olanak saglar (6rn. kapak hastaligi i¢in kapak replesmani,

tasikardiyomiyopati igin kalp hizin1 farmakolojik yolla azaltmak vs) ®.

2.1.2. Epidemiyoloji

Kalp yetersizliginin yaygmligi uygulanan tanimlamalara bagldir, ancak gelismis
tilkelerde yetiskin niifusun %1-2’si olup, 70 yasindaki insanlarda bu oran > %10’a kadar
yiikselebilmektedir @, Yagsam boyu 55 yasindaki insanlarda KY riski erkeklerde
% 33, kadinlarda % 28’dir “Y. Kalp yetersizligi tedavisindeki ilerlemelere ragmen,
mortalite ve morbidite oranlar1 halen yiiksektir. Kalp yetersizligi tanis1 alan tim
hastalarin % 65’1 5 yil igerisinde ve ilerlemis KY olanlarin yarisindan fazlasi bir yil
icerisinde kaybedilmektedir ***¥. Kalp yetersizligi nedeniyle yapilan tibbi harcamalar

sagirtict derecede yiiksektir ve toplam saglik harcamalarinin % 1-2’sini olusturmaktadir
(12)

2.1.3. Etyoloji

Kalp yetersizligi etyolojisinin ve tabloyu siddetlendiren hastaliklarin saptanmasi

ozellikle tedavinin planlanmasinda ve izlemde Onemli yer tutmaktadir. KY’nin



nedenleri arasinda intrinsik miyokard hastaliklari, kalbin is yiikii artisi, ventrikiil

dolusunun etkilenmesi, iyatrojenik miyokard hasarinin gelismesi ve aritmiler
bulunmaktadir ®. Akut pulmoner 6dem ve kardiyojenik sok nedenleri kronik KY
nedenleri ile benzerdir ®. Avrupa’da 75 vyas altinda KY en sik nedeni koroner arter

®1% By nedenle KY olan hastalarin ¢ogunlugunda sistolik fonksiyon

hastaligidir
bozuklugu saptanmaktadir. Kalp yetersizligi etyolojisinde rol oynayan hastaliklar

sunlardir (Tablo 1) (8);

Tablo 1. Kalp Yetersizligi Etyolojisi

Miyokard

Hastaliklar

iskemik Kalp
Hastaligi

Miyokardiyal skar

Miyokardiyal Baskilanma

Epikardiyal koroner arter
hastalhgi

Anormal koroner
mikrosirkilasyon

Endotelyal disfonksiyon

Toksik

Hasar

Madde kétiye kullanimi

Alkol, kokain, amfetamin, anabolik steroidler

Agir Metaller

Ginko, demir, kobalt, kursun

ilaglar

Sitotoksik ilaglar, imminmaodulatuar ilaglar,
antidepresanlar, antiaritmikler, NSAID, anestezikler

Radyasyon

immin aracil

inflamatuar hasar

Enfeksiyon iligkili

Bakteri, spiroketler, mantarlar, protozoalar, parazitler,
riketsiyalar, virisler

Enfeksiyon disi nedenler

Lenfositik/dev hiicreli miyokardit, otoimmun hastaliklari,
hipersensitivite ve eozinofilik miyokarditler

inflitrasyon Malignite iliskili Direkt infiltrasyon ve metastazlar
Malignite disi nedenler Amiloidozis, sarkoidoz, hemokromatozis, glikojen depo
hastaliklari, lizozomal depo hastaliklari
Metabolik Hormonal Tiroid hastaliklan, paratiroid hastaliklari, akromegali, GH
eksikligi, hiperkortizolemi, Addison hastalig, Conn
hastalig, diyabet, metabolik sendrom, feokromasitoma
Bozukluklar Beslenme Tiamin, L-karnitin, selenyum, demir, fosfat, kalsiyum,

eksiklikleri, obezite

Endomiyokardiyal

Genetik Cesitli formlar HCM, DCM, LV bozukluklar, ARVC, restriktif
Anormallikler kardiyomiyopati, muskiler distrofiler, laminopatiler
Anormal Dolum Durumlari

Hipertansiyon

Kapak ve Kazanilmis Mitral, aort, triklispit ve pulmoner kapak hastaliklarn
Miyokard

Yapisal Defektleri | Konjenital ASD, V5D

Perikardiyal ve Perikardiyal Konstriktif perikardit, perikardiyal eflzyon

Endomiyokardiyal

HES, EMF, endokardiyal fibroelastozis

Patolojiler
Artmis output Ciddi anemi, sepsis, tirotoksikoz, Paget hastalifi, gebelik,
durumlarn arteriovendoz fistiiller

Vollm Fazlahg

Bobrek yetmeazligi, iyatrojenik sivi fazlalhigi

Aritmiler

Tasiaritmiler

Atriyal, ventrikiiler aritmiler

Bradiaritmiler

Sinis nod disfonksiyonu, ileti bozukluklar




2.1.4. Patofizyoloji

Kalp yetersizligi patogenezini genel olarak gecerli ve tim Klinik tablolari
kapsayan bir mekanizma ile agiklamak kolay degildir. En sik rastlanan KY sekli
miyokardin kasilma bozuklugu nedeni ile meydana gelen pompa yetersizligi
durumudur. Bununla beraber kalbin gevseme ve genisleyebilme yetersizligi, kapaklar ve
diger kalp yapilarmin yapisal ve fonksiyonel bozukluklari, vaskiiler ve endokrin
hastaliklar KY nedeni olabilirler. Hangi nedenle meydana gelirse gelsin mevcut KY
kardiyak ve ekstra kardiyak kompanzasyon mekanizmalari ile diizeltilmeye ¢alisilir.

Kardiyak adaptasyon mekanizmalar1 sol nevtrikiil (LV) atim voliimiinii normal
smirlar iginde tutmaya yoneliktir. Miyokard akut 6n yiik ve ard yiik artisina Frank-
Starling mekanizmasi ile kontraktilitesini artirarak yamt verir (Sekil 1) “®. Kronik
basing yiiklenmesi o6nce hipertrofi ile kompanse edilir. Ardindan dilatasyon
eklendiginde dekompanzasyon baslar. Kronik voliim yiiklenmesinde ise ventrikiil
dilatasyonu meydana gelir ve ilerleyen donemde basing yiikii eklenerek ventrikiil
hipertrofiye ugrar. Baslangigta ventrikiil performansini artiran bu fizyopatolojik siireg
zamanla kardiyak performansta azalma ve KY belirtilerinin ortaya ¢ikmasina neden

olur.

Ventrikiiler Performans

Ventrikiiler DSV

Sekil 1. Sol ventrikiil diyastol sonu voliim ile ventrikiiler performans arasindaki iliskiyi gosteren

Frank-Starling egrisi

Miyokard performansi ve ejeksiyon fraksiyonundaki (EF) progresif azalma ile
sistol ve diyastol sonu voliimde artis meydana gelir. Ventrikiil voliimlerindeki artis ise
ventrikiilin koniden kiiresel bir geometriye gidisine neden olur ve bu ventrikiiler
remodeling (yeniden sekillenme) olarak isimlendirilir. Ventrikiil dilatasyonu ile birlikte
remodeling papiler kaslarin pozisyonunda degisiklik, atriyoventrikiiler halkada

genisleme ve kapak yetersizliklerinde artisa neden olarak kotii prognoz ve kardiyak



performansta ileri derecede azalmaya neden olur *”. Akut miyokard infarktiisii sonrasi
remodeling infarkt alanindan baslar. Giinler ve aylar iginde infarkt bolgesinde baslayan
incelme ve dilatasyon zamanla tiim ventrikiilde gozlenir. Hipertansif hastalarda
remodeling ise, korunmus LV fonksiyonu ve LV Kkavitesi ile beraber kalinlasmis
ventrikiil duvarlar1 (konsantrik LV hipertrofisi) ile karsimiza ¢ikmaktadir (18)

Kalp dis1 adaptasyon mekanizmalari intravaskiiler voliim ve vaskiiler direnci
degistirir ve sempato-adrenal sistem, renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi (RAAS),
natritiretik peptidler, arginin vasopresin, prostoglandinler, nitrik oksit ve sitokinler gibi

birgok farkli mekanizma ile etkili olurlar (Sekil 2) %%,
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Sekil 2. Kalp yetersizliginde kalp dis1 adaptasyon mekanizmalari: Sol ventrikiil, karotis siniis ve
arkus aortadaki yiiksek basing baro reseptorleri beyin kardiyoregiilatuar merkezine
afferent uyan iletmekte ve efferent yollarla sempatik sinir sistemini aktive etmektedir.
Sempatik sistem uyaris1 ile periferik vazokonstriiksiyon meydana gelmekte ayrica renal
sempatik sistem uyarisi ile renin ve anjiyotensin Il salimimm olmaktadir. Bu ise RAAS
aktive etmektedir. Ayrica supraoptik ve paraventrikiiler niikleusun sempatik sistemle
uyarilmas1 ile arginin vasopresin salgilanmas1 artmaktadir. Anjiyotensin 11
vasokontriksiyona ve adrenal bezden aldosteron sekresyonuna neden olur. Aldosteron da
tiibiiler sodyum reabsorbsiyonuna ve kalp miyositlerinde remodelinge neden olmaktadir.



2.1.5. Kalp Yetersizligi Simiflandirmasi

Hastaligin prognozu hakkinda bilgi veren ve uzun yillar boyunca fonksiyonel

kapasiteyi degerlendirmede kullanilan New York Kalp Cemiyeti (NYHA)

siiflandirmasi hastanin dykiisiine gore belirlenen bir siniflamadir (Tablo 2). Buna gore

hastalar semptom olusana kadar yapabildikleri efor diizeyine gére grup 1’den grup 1V’e

1)

kadar olan smiflara ayrilir NYHA smiflarina uygun spesifik aktivite skalasi

yapilabilmektedir (Tablo 2) @,

Tablo 2. New York Kalp Cemiyeti Kalp Yetersizligi Fonksiyonel Siniflandirmasi

Kalp hastaligi olup fiziksel aktivite |Hastalar <7 metabolik equivalents (METS) enerji

kisithiligi olmayan hastalardir. Siradan |gerektiren aktiviteleri rahat yaparlar. Basketbol,
S it fiziksel aktiviteyle nefes darlig ya |kayak, hentbol, 5 mph yiiriime gibi

da yorgunluk olusmamaktadir.

Kalp hastaligi olup fiziksel aktivite |Hastalar <5 METS enerji gerektiren aktiviteleri

agisindan  hafif bir kisithiligi olan |rahat yaparlar. Dans, bahge isi, cinsel aktivite,

hastalardir. Dinlenme sirasinda |4mph yiiriime, hastalar >7 METS enerji gerektiren
St 1l asemptomatiktirler. Ancak siradan bir |aktiviteleri kesin yapamaz

fiziksel aktivite nefes darhigi ya da

yorgunluk olusturmaktadir.

Kalp hastaligi olup fiziksel aktivite |Hastalar <2 METS enerji gerektiren aktiviteleri

acisindan belirgin derecede kisitlanmus |rahat yaparlar. Durmaksizin dus alma ve

olan hastalardir. Dinlenme sirasinda |giyinebilme, basit ev isleri, golf oynama ve 2,5
Smuf 111 |asemptomatiktirler. Ancak siradan bir |mph yiiriime, Hastalar >5 METS enerji gerektiren

fiziksel aktiviteden daha az aktivite bile |aktiviteleri kesin yapamaz

nefes darligt ya da yorgunluk

olusturmaktadir.

Kalp hastalig1 olup herhangi bir fiziksel |Hastalar >2 METS enerji gerektiren aktiviteleri

aktiviteyi  rahatsizlik  hissetmeden [kesin yapamaz. Hastalar simif 1l kalp
Simf IV |siirdiiremeyen hastalardr. Kalp |yetersizliginde  belirtilen  higbir  aktiviteyi

yetersizligi ~ semptomlar1  dinlenme | gergeklestiremez.

sirasinda da mevcuttur.




2.1.6. Kalp Yetersizligi Tanisi

Avrupa Kardiyoloji Cemiyeti (ESC) 2016 yilinda KY smiflandirmasin
giincellemistir ®. Kalp yetersizligini tanimlamak i¢in kullanilan ana terminoloji LV
EF’nuna dayanir. Ejeksiyon fraksiyonu %40’1n altinda olan grup diisiik EF’li KY (DEF-
KY), %50 ve iizeri olan grup korunmus EF’li KY (KEF-KY) olarak isimlendirilmeye
devam ederken, %40-49 aras1 grup smirda (orta-diizey) EF’li KY (ODEF-KY) olarak
siiflandirild: (Tablo 3) ® Altta yatan farkli etyolojiler, demografik ozellikler, eslik
eden hastaliklar ve tedaviye yanit alinmasi nedeniyle KY’nin EF’na dayali ayirim

onemlidir @2,

Tablo 3. Korunmus Ejeksiyon Fraksiyonlu (KEF-KY), Orta Diizey (ODEF-KY) ve Diisiik
Ejeksiyon Fraksiyonlu (DEF-KY) Kalp Yetersizligi Tanimi

KY tipi | DEF-KY ODEF-KY KEF-KY
1) Belirtiler + Bulgular Belirtiler + Bulgular Belirtiler + Bulgular
2) SoVEF < %40 SoVEF %40-49 SoVEF > %50
3) - 1. Natritiretik peptit 1. Natriiiretik peptit diizeylerinde
diizeylerinde yiikselme yiikselme
2. En az bir ek kriter: 2. En az bir ek kriter:
a. Iliskili yapisal kalp a. Iliskili yapisal kalp
hastaligt hastalig1
b. Diyastolik islev b. Diyastolik islev bozuklugu
bozuklugu

2016 yilinda yaymlanan ESC KY kilavuzu 2012 yilinda yayinlanan kilavuzdan
farkli olarak ilk defa akut baslangicli olmayan kronik KY siiphesi igin tan1 algoritmasi
olusturmustur (Sekil 3) (8).




KRONIK KALP YETMEZLiGI SUPHESI

KALP YETMEZLIGI OLASILIGININ DEGERLENDIRILMESI
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3)EKG
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Sekil 3. Kronik kalp yetersizligi siiphesi tan1 algoritmasi




2.1.7. Kalp Yetersizliginde Tedavi

Kalp yetersizligi tedavisi genel oneriler ve non-farmakolojik, farmakolojik,
mekanik destek ve cerrahi tedavi seklinde simiflandirilabilir ®. Son yayinlanan ESC
kilavuzundaki diisiik EF’li KY tedavi algoritmas: asagidaki gibidir ® (Sekil 4)

Semptomlu (NYHA II-V) DEF-KY (EF <40)

Sinif |

ACEI ve beta-bloker tedavi
(kanita dayali maksimum tolere edilebilir doza kadar titrasyon)

¢ HAYIR

Semptomlu ve SVEF =%35

EVET
Sinif |

MR antagonisti ekle
(kanita dayall maksimum tolere edilebilir doza kadar titrasyon)

EVET ¢

HAYIR
Semptomlu ve SVEF =%35

\J

EVET ¢

' . '

ACEI (veya ARB)'yi Siniis ritminde, Siniis ritminde,
tolere edebiliyorsa QRS siiresi 2130 msn KH 270 atim/dk

y Y ¥

KRT ihtiyacini degerlendir

W heirirl Sl
siiresi z150 ms veya Ivabradln
AF ritminde ve QRS siiresi
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Endikasyonlan varsa, yukaridaki tedaviler kombine kullanilabilir.

Y

Direncli semptomlar

EVET l l HAYIR

Digoksin, H-ISDN, LVAD veya Dah fazla eylem gerekmez.
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Sekil 4. Kronik kalp yetersizligi tedavi algoritmasi
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2.1.8. Kalp Yetersizliginde Kardiyak Resenkronizasyon Tedavisinin Yeri

Kalp yetersizliginde kullanilan optimal medikal tedaviye (OMT) ragmen yiiksek
morbidite ve mortalite nedeniyle yeni tedavi yontemleri gelistirilmistir. Kardiyak
resenkronizasyon tedavisi (KRT) bu yontemlerin i¢inde mortaliteyi ve morbiditeyi
azalttig1 tespit edilmis bir tedavi yontemidir. Kardiyak resenkronizasyon tedavisi
atriyoventrikiiler, interventrikiiler ve intraventrikiiler ileti gecikmesine bagli LV sistolik
fonksiyonlarindaki bozulmanim Kardiyak stimiilasyon ile diizeltilmesidir. ileri derecede
KY olan hastalarda biventrikiiler kalp pili takilmast sonucunda saglanan
resenkronizasyon ile semptomlarda, LV fonksiyonlarinda ve prognozda olumlu sonuglar
elde edilmistir ®.

Tim KY hastalarmin %15°de, evre IlI-IV KY hastalarin ise %30-50°de genis
QRS kompleksi oldugu bildirilmistir Y. QRS siiresi ile EF’nu arasinda negatif yonlii
iliski oldugu ve QRS siiresi arttik¢a bu ters iliskinin kuvvetlendigi gosterilmistir (@5),
Kalp yetersizliginde biventrikiiler kalp pili uygulamasi ve yararlari 1994 yilinda Cazeau
ve ark. ® tarafindan giindeme getirilmistir. Ileri derece KY ve genis QRS morfolojisi
olan hastalarda biventrikiiler kalp pili implantasyonu sonrasi klinik ve hemodinamik
iyilesme olugunu bildirmislerdir. Ancak KY’de biventrikiiler kalp pili uygulamalarinda
déniim noktasi, 1998’de Daubert ve ark. ®” tarafindan tiim sistemin transvendz yolla
takilmas: olmustur. Sol ventrikiil elektrodu ilk kez koroner siniis yoluyla implante
edilmistir. Bu tarihten sonra KRT’nin KY’deki yararin1 gosteren randomize kontrollii
calismalar yapilmaya baglanmistir.

2016 yilinda yaymlanan ESC KY kilavuzunda ® KRT giincellenmistir (Tablo
4). Yeni kilavuz KRT’ni, OMT’ye ragmen EF < %35 olan semptomlu olgularda; sol dal
blogu (LBBB) varliginda QRS > 150 msn ise Smif IA, QRS 130-149 msn ise Sinif IB
endikasyonla 6nermekte, LBBB disindaki QRS’ler igin >150 msn ise Smuf lla/B, QRS
130-149 msn ise Smif I1bB endikasyonla 6nermektedir. Atriyal fibrilasyonlu olgularda
KRT endikasyonu Sinif 1a olarak gosterilmektedir (Sekil 5) ®. En énemli degisiklik;
yeni kilavuzun ® QRS <130 msn olanlarda kesin bir sekilde KRT yasagi getirmis
olmasidir (Smif IH1A). Bunun disinda, klasik ventrikiiler kalp pili endikasyonu ortaya
¢ikan DEF-KY’li olgularda klasik kalp pili yerine de novo KRT implantasyonu, yeni
ESC KY kilavuzunda kuvvetle (Sinif 1A) 6nerilmektedir. Ayrica, kalici kalp pili veya

intra Kkardiyak defibrilatoriic olan ve OMT’ye ragmen semptomlu kalan veya
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semptomlar1 kdotiilesen olgularda KRT’ye yiikseltilme yapilmasi yeni ESC KY
kilavuzunda (8) daha zayif bir oneri diizeyi ile Sif IIbB diizeyinde endikasyonla
kalmis ve klinigi stabil olgularda da yiikseltilme uygulanmamasi gerektigine iliskin

uyar1 yapilmistir.

Tablo 4. Kalp Yetmezlikli Hastalarda Kardiyak Resenkronizasyon Tedavi Onerileri

KRT, OMT almasina ragmen LV EF < %35 siniis ritminde QRS siiresi
>150 msn ve LBBB QRS morfolojisi bulunan KY hastalarina
semptomlar1 iyilestirmek, mortalite ve morbiditeyi azalmak igin
onerilir

KRT, OMT almasina ragmen LV EF < %35 siniis ritminde QRS siiresi
>150 msn ve LBBB olmayan QRS morfolojisi bulunan KY hastalarina
semptomlar1 iyilestirmek, mortalite ve morbiditeyi azaltmak igin
digtinilmelidir.

KRT, OMT almasina ragmen LV EF < %35 siniis ritminde QRS siiresi
130-149 msn ve LBBB QRS morfolojisi bulunan KY hastalarina
semptomlar1 iyilestirmek, mortalite ve morbiditeyi azalmak igin
onerilir

KRT, OMT almasina ragmen LV EF < %35 siniis ritminde QRS siiresi
130-149 msn ve LBBB olmayan QRS morfolojisi bulunan KY
hastalarina semptomlar1 iyilestirmek, mortalite ve morbiditeyi
azaltmak igin diistiniilebilir

KRT, ventrikiil pacing endikasyonu ve yiiksek dereceli AV blok
bulunan DEF-KY’li hastalarda NYHA smifi dikkate alinmaksizin
morbiditeyi azaltmak i¢in sag ventrikiil pacinginden daha ¢ok oOnerilir.
Buna AF’li hastalarda dahildir

KRT, OMT almasina ragmen LV EF < %35 olan NHYA smif II-1V,
AF’li ve QRS siiresi >130 msn olan hastalarda, biventrikiiler
kapsamanin saglandigini1 giivence altina alan bir strateji izlenmekteyse
yada hastanin siniis ritmine dondiiriilmesi bekleniyorsa semptomlari
iyilestirmek, mortalite ve morbiditeyi azaltmak i¢in diisiiniilmelidir.
Konvansiyonel pacemaker yada intra Kkardiyak defibrilator
uygulandiktan sonra OMT almasina ragmen KY’si artan ve sag
ventrikiil pacing orami yiiksek olan DEF-KY’li hastalarda KRT’ye
gecilmesi disiiniilebilir. Bu stabil KY bulunan hastalar igin gegerli
degildir.

KRT QRS siiresi < 130 msn olan hastalarda kontrendikedir
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2.2. Atrial Fibrilasyon

2.2.1. Atrial Fibrilasyon Tanimi

Atriyal fibrilasyon (AF) atriyumlarin diizensiz elektriksel aktivitesi sonucu
gelisen, atriyal mekanik islev kaybiyla karakterize supraventrikiiler bir tasiaritmidir ©®.
Elektrokardiyografi (EKG) bulgulari 1909 yilinda Sir Thomas Lewis tarafindan
tanimlanmistir. Atriyal aktivite diizensizdir ve atriyal siklus uzunlugu degiskendir ve
200 ms’den kisadir (> 300 atim/dk), EKG’de R-R intervali diizensizdir (AV ileti varsa)
ve tekrarlayan belirgin P dalgasi yoktur ve P dalgalari yerine, hizli, diizensiz, degisik
sekil ve biiyiikliikte fibrilasyon dalgalarinin goriilmesiyle karakterizedir. Ventrilkiiler
hiz atrioventrikiiler nodun ileti fonksiyonundaki degisiklige bagli olarak ventrikiil hizi

diizensiz ve degiskendir (28)

2.2.2. Atrial Fibrilasyon Epidemiyoloji

Atriyal fibrilasyon, gelismis tilke toplumlarindaki prevalansi %2-3 olan ve en
yaygin rastlanan siirekli kardiyak aritmidir W 20 yas Ve istii erigskinlerde AF prevalansi
yaklagik %3 olarak tahmin edilmektedir ®*%. 2010°da diinya ¢apinda AF bulunan
kadin ve erkeklerin tahmini sayisi sirastyla 20.9 milyon ve 12.6 milyon’a ulagmistir
(BL32) AF yaygihigindaki bu hizli artisin nedeni hem sessiz AF’nin daha iyi saptanmasi
hem de yasam siiresinin uzamasina bagli olarak AF’ye yatkinligin artmasindan
kaynaklanmaktadir. Bu hastaligin prevelansimin popiilasyonun yaslanmasi ile birlikte
ontimiizdeki 50 yilda iki katina ¢ikmasi beklenmektedir. AF ileri yaslh, hipertansiyon,
KY, koroner arter hastaligi, kalp kapak hastaligi, obezite, diyabet veya kronik bobrek
hastaliklar1 olan kisilerde daha yaygin olarak goriilmektedir ©. Gelismis iilkelerde ise
daha yiiksek insidans ve prevalans oranlarinda goriilmektedir ©**?. Avrupa ve ABD’de
orta yas grubundaki her dort yetiskinden birinde AF gelismektedir ®*. Yilda 120 000 -
215 000 yeni tan1 almis hasta ile birlikte Avrupa Birligi’nde 2030 yilinda 14 - 17 milyon

@335 Bu aritmi, inme riskinde bes kat, KY

AF hasta sayis1 Ongoriilmektedir
insidansinda ti¢ kat artisa neden olmakla birlikte, yiiksek morbitide ve mortalite ile
iligkilidir. Atrial fibrilasyonlu hastalarda hastaneye yatislar da oldukga siktir. Bu aritmi

modern toplumda 6nemli bir kardiyovaskiiler sorundur ve tibbi, sosyal ve ekonomik
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yonleri gelecek dekatlarda daha da kotiilesecektir. Bu sonuglar gostermektedir Ki, AF en

sik goriilen tasiaritmi olarak yerini korumaya devam edecektir.

2.2.3. Atrial Fibrilasyon Etyolojisi

Atriyal fibrilasyon’a predispozan faktorlerden bir bolimi AF’nin sadece
baslamasi igin tetileyici rol alirken (alkol vs.), bir kismi hem baslamasinda hem de
atriyal ‘remodeling’ ile devam etmesinde rol oynar (hipertansiyon vs.). Atriyal
fibrilasyon zemininde yatan kalp hastaligina bagli olarak olusuyorsa genelde yapisal
olarak atriyal dilatasyon, yama seklinde fibrozis, sinoatriyal nod harabiyetine ait
bulgular goriilebilir. Tirotoksikoz, alkol, elektrolit bozukluklar1 gibi sistemik nedenler

sunucunda olusan AF’de atriyumlarda genellikle patolojik bozulma izlenmez (Tablo 5).

Tablo 5. Atrial Fibrilasyon Etyolojisi

1) Atriyal basing artisi:

01 Mitral veya trikiispit kapak hastalilarina bagl olarak (Romatizmal kalp hastaliklar)

[ Miyokardiyal hastaliklar (sistolik veya diyastolik disfonksiyona yol a¢an primer veya sekonder

nedenler)

Semiluner kapak hastaliklar1 (ventrikiil hipertrofisine yol agan)

Sistemik veya pulmoner hipertansiyon (pulmoner embolizm)

Intrakardiyak tiimorler veya trombiis

2) Atriyal iskemi

Koroner arter hastaligi, miyokard infarktiisii

3) Konjenital kalp hastaliklar1

4) inflamatuvar veya infiltiratif atriyal hastaliklar

5) Perikardit, amiloidoz, miyokardit, yasa bagh atriyal fibrotik degisiklikler

6) idyopatik (lone AF)

7) Endokrin bozukluklar: Hipertiroidizm, Feokromositoma

8) Otonomik toniiste degisiklikler; parasempatik aktivitede artma, sempatik aktivitede artma

9) Atriyal duvar i¢inde veya komsulugunda primer veya metastatik hastaliklar

10) Postoperatif; kardiyak, pulmoner ve 6zefajiyal cerrahiler

11) Ilaglar, alkol, kafein

12) Noérojenik; subaraknoid kanama, hemorajik olmayan major inme.
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2.2.4. Atrial Fibrilasyonun Siniflandirmasi

Atrial Fibrilasyon geleneksel olarak baslangic sekli, siiresi ve spontan
sonlanmasina dayanan 6zelliklerinden dolay1 ilk tan1 AF, paroksismal AF, persistan AF,
uzun siireli kalict AF ve kalict AF olmak tizere bes tipe ayrilir. Aritminin siiresinden
veya AF ile iliskili semptomlarin varligi ve siddetinden bagimsiz olarak, daha once AF
tanist konulmamig durumlara ilk defa tami konulan AF (Yeni tani AF) denir.
Paroksismal AF ise kendi kendine geger, cogu olguda 48 saat siirer. Baz1 AF nobetleri
7 giine kadar devam edebilir. 7 giin iginde kardiyoversiyon uygulanan AF ataklar
paroksismal AF olarak kabul edilmelidir. Israrc1 (persistan) AF ise 7 veya daha
sonraki giinlerde kardiyoversiyonla (ister ilag, isterse dogru akimli kardiyoversiyonla)
sonra eren ataklar dahil olmak tizere, 7 giinden uzun siire devam eden AF nobetidir. 1
yil ve daha uzun siire devam eden ve devamli AF igin bir ritim kontrolii stratejisi
uygulamasina karar verildigi durumlara uzun siireli srarct AF  olarak
tanimlanmaktadir. Yine 1 yildan uzun siire devam eden hasta ve hekim tarafindan kabul
edilen ve sadece hiz kontrolii stratejisi uygulanacak AF ise kalic1 AF olarak adlandirilir.
Eger kalict AF’de bir ritim kontrol stratejisi uygulanacaksa terminolojik olarak uzun
stireli 1srarc1 AF olarak yeniden adlandirilabilir. Her ne kadar AF kalib1 ayn1 olabilirse
de, AF’ye zemin hazirlayan mekanizmalar hastalar arasinda degiskenlik gostermektedir.
AF klinik tipleri;

Yapisal kalp hastahigma ikincil AF; sistolik veya diyastolik LV fonksiyon
bozuklugu ve LV hipertrofisi ile birlikte uzun siireli hipertansiyon ve /veya diger
yapisal hastaligi bulunan hastalardaki AF olarak tanimlanir. Atrial basingda artma ve
atrial yapisal yeniden bi¢imlenme gelisir. Bununla birlikte bu durum RAS’mn
aktivasyonuna neden olmaktadir.

Fokal AF; tekrarlayan atriyal kagislar1 ve sik, kisa siiren paroksismal AF
ataklar1 olan hastalarda olusmaktadir. Siklikla olduk¢a semptomatik, daha geng yasta,
ayirt edilebilen atriyal dalgalari, atriyal ektopi ve/veya AF’de koétiilesen atrial tasikardisi
bulunan hasta grubunu olusturmaktadir. Rol alan patofizyolojik mekanizma ise ¢ogu
olguda pulmoner venlerden koken alan lokalize tetikleyici odaklar AF’yi baslatir. Az
sayidaki reentran odaklarin birbirinden ileri gelen AF de bu tip AF iginde

degerlendirilmektedir.
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Poligenik AF; erken baslangicli AF’ye eslik eden yaygin gen varyantlarin
tastyan hastalardaki AF hastalart olarak tanimlanmistir. Patofizyolojisi halen
arastirtlmakta olup se¢ilmis gen varyantlarinin varligi ayn1 zamanda tedavi sonuglarini
da etkileyebilir.

Postoperatif AF; cerrahiden once siniis ritminde olan ve daha dnce AF 6ykiisii
bulunmayan hastalarda major cerrahiden sonra yeni AF baslangici olarak
tamimlanmaktadir. Patofizyolojisinde akut faktorler inflamasyon, atriyal oksidatif stres,
yiiksek sempatik tonus, elektrolit degisiklikleri ve asir1 hacim yiikii rol almaktadir. Bu
etmenlere bagli muhtemelen altta yatan AF alt yapis1 olan hastalarda goriilmektedir.

Mitral stenoz veya protez kapagi hastalarinda AF; mitral stenozda, mitral
kapak cerrahisinden sonra ve diger kapak hastaligi bulunan hastalarda goriilen AF
olarak tanimlanmaktadir. Sol atriyal basing (stenoz) ve hacim (geri kagma) yiikii bu
hastalarda atriyal genislemenin ve atriyal yapisal yeniden bi¢imlenmenin baslica
etmenler olarak patofizyolojisinde yer almaktadir.

Atletlerde AF; cogunlukla paroksismal, c¢alismanin yogunluk ve siiresi ile
ilgilidir. Patofizyolojisinde vagal tonuna ve atriyal hacim artis1 su¢glanmaktadir.

Monogenik AF; kanolopatiler dahil olmak iizere kalitsal kardiyomyopatileri
bulunan hastalardaki AF olarak tanimlanmaktadir. Ani o6limden sorumlu olan
aritmojenik  mekanizmalar olasilikla bu hastalarda AF gelisimine katkida
bulunmaktadir.

AF’li hastalar1 kontrollerde saglikli insanlardan ¢ok daha diisiik yasam kalitesine
sahiptir. Uyusukluk, carpinti, dispne, gogiis agrisi, uyku giigliikleri ve psiko sosyal

(36-38)

sikintt gibi gesitli semptomlar yasarlar . Hem farmakolojik hem de girisimsel

tedavilerle yasam kalitesinde iyilestirilme olmaktadir. Ancak farkli tedavilerin

yararlarini karsilagtirmak igin sinirli veri bulunmaktadir (39-41),

2.2.5. Atrial Fibrilasyonun Tanisal Degerlendirilmesi

2.2.5.1. Atriyal Fibrilasyon Siiphesi Olan Ancak Tan1 Almamis Olan Hastalar

AF tanisi i¢in tipik AF modelini gosteren bir EKG kullanarak ritim

dokiimantasyonunu gostermek gereklidir: Kesinlikle diizensiz RR araliklar1 bulunur ve
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ayn1 zamanda ayirt edilemeyen veya farkli morfolojide bile olsa kesinlikle P dalgalar:
yoktur. Diizensiz bir nabiz her zaman AF siiphesini dogurmalidir ancak AF tanisinin
koyulmasi i¢in bir EKG kaydi gereklidir. Atrial fibrilasyonun EKG 6zelliklerine sahip
olan ve 12 derivasyonlu bir EKG’nin kaydedilmesine izin verecek kadar uzun veya bir
ritm seridinde en az 30 sn siiren tiim aritmiler AF olarak kabul edilmelidir “**®. Atrial
fibrilasyonda kalp hizi standart bir 12 derivasyonlu EKG’de 10 sn’lik seritte RR aralik
sayisinin (25 mm/s’de kaydedilen) alt1 ile ¢arpilmastyla hesaplanabilir 9.

Atrial fibrilasyon siiphesi olan hastalarda, tan1 koymak igin ilk yapilacak tanisal
tetkik olarak 12 derivasyonlu bir EKG’dir ®V. Carpintilar veya dispne gibi klinik
semptomlarin varligi AF’nin ortaya koyulmasi veya semptomlara neden olan ritm ile
belirtilerin korele edilmesine yonelik EKG takibini gerektirmektedir. Farkli takip
yontemlerinin degerini mukayese eden kanitlar smirlidir “4.

Daha siki ve uzun vadeli izlem, yiiksek skora sahip semptomatik hastalarda
Avrupa Kalp Ritmi Dernegi IV (EHRA 1V), tekrarlayan senkop &ykiisii mevcut
hastalarda ve antikoagiilasyon planlanmas: yiiksek ihtimal olan hastalarda (6zellikle
kriptojenik inmeden sonra) yapilabilir “9) " Bazi secilmis hastalarda, tan: i¢in kablosuz
bir AF takip cihazinin implantasyonu diisiiniilebilir “®.

Inme ve 6liim gibi agir sonuglar sessiz veya tanisi konulmamis AF hastalarinda
yaygin olarak goriilmektedir *”. Bir EKG’nin hizl bir sekilde kaydedilmesi, kronik AF
formlarmi belgelemek igin etkili ve aym zamanda maliyet etkin yontemdir “©.
Paroksismal, kendiliginden sonlanan AF epizodlarini saptamak i¢in kullanilan teknoloji
hizla gelismektedir “8) Uzun siireli EKG monitdrizasyonu, tani konulmamig AF’nin
algilanmasini arttirdigi konusunda iyi kamtlar vardir, 6rn. Inme sonrasinda hastalar
paroksismal AF icin 72 saat ya da daha uzun siire izlenir “**. Giinliik kisa siireli EKG
kayitlari, 75 yas lizerindeki niifusta AF tespitini artirir. Devam eden ¢aligmalar, bu tiir
erken tespitin hasta yonetimini degistirip degistirmedigini (6rnegin antikoagiilasyonun
baslatilmasi) ve sonuglarin iyilestirip iyilesmeyecegini belirleyecektir ®. 2016 yilinda
yayinlanan ESC AF kilavuzunda hem genel popiilasyonda hemde spesifik hasta

gruplarinda AF taramasina yonelik oneriler getirilmistir (Tablo 6).
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Tablo 6. Toplumda AF Taramasma Yonelik Oneriler

Oneriler

>65 yas lstii hastalarda firsatg1 AF’yi tespit etmek i¢in nabiz

muayenesi veya EKG ¢ekilmesi 6nerilir

Gegici iskemik atak veya inme olan hastalarda AF taramasi
icin Once kisa siireli EKG g¢ekilmesi sonrasinda uzun siireli
(en az 72 saat) EKG takibi yapilmasi 6nerilir

KKP ve IKD hastalarinda diizenli bir sekilde AHRE
ataklarinin kontrol edilmesi, AHRE saptanan hastalarda ise

AF tedavisi baglamadan 6nce AF’nin ekg ile gosterilmesi

Onerilir

Inme geciren hastalarda, Sessiz atriyal fibrilasyonu
belgelemek i¢in, uzun siireli non invaziv EKG monitérleri
veya implante loop kaydedicileri tarafindan ilave EKG

izlemi diigtiniilmelidir.

>75 yas veya yiiksek inme riski olan hastalarda AF

saptanmasi amaciyla diizenli EKG taramasi yapilmasi

Onerilir

KKP: Kalici kalp pili, IKD: intrakardiyak defibrilatér, AHRE: Atrial yiiksek hiz epizodu

2.2.6. Kardiyak Cihazi olan Hastalarda Atrial Fibrilasyon Tams1

2016 ESC kilavuzunda implante edilmis bir cihaz aracili tespit edilen AF’nun
yonetimi ile ilgili 6neriler yaymlanmstir (Tablo 6) . Buna gore > 5-6 dk ile > 180
atm/dk olan atrial yiiksek hiz epizodlar1 (AHRE) tespit edilen hastalarda CHA,DS,-
VASc skoruna gore oral antikoagiilan tedavi onerilmistir (Sekil 5) “°?. Yine 2017
yilinda yayinlanan Avrupa Ritm Toplulugu (EHRA) @ ortak konsensus raporunda da
implante edilmis kardiyak cihaz aracili tespit edilen 190 atm/dk’lik atrium kaynakl
tasikardiler atrial yiiksek hiz epizodu olarak tanimlanmistir. > 6 dk ile < 24 saat
arasindaki AHRE ataklarina subklinik atrial fibrilasyon (SCAF), daha 6nce dokiimante
AF olmayan ancak semptomatik olarak AF iliskili bir komplikasyonla (inme, kalp

yetersizligi vs.) karsilagilan durumlar sessiz AF olarak adlandirmustir.
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CHA2DS2-VASc skorunu kullanarak oral
antikoagiilasyon icin uygunlugu degerlendir

HASTANIN GZELLIKLERINI

ANTITROMBOTIK TEDAVIYE
GEREK YOK

Sekil 5. Atrial yiiksek hiz epizodu tespit edilen hastalarin yonetimi
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Secimi ve Demografik Bilgiler

Calismaya katilan hastalara gerekli bilgiler verilerek onaylanmis riza formlari
alindiktan sonra, Adana Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Kardiyoloji Kliniginde
ekokardiyografik olarak Simpson yontemi ile LV EF’nu % 35’in altinda olan, NYHA
evresi belirlenen ve medikal tedavisi diizenlenmis KY ile izlenen ve bu tani ile 2012 ile
2016 yillar1 arasinda biventrikiiler kalp pili implantasyonu yapilan 191 hasta (114 erkek,
77 kadin, yas ortalamasi 65,9+9,8) dahil edildi. Rutin pil kontrollerine gelen hastalarin
yas Ve cinsiyet ve pil takilma tarihleri kaydedildi. Alkol ve sigara aligkanliklari, iskemik
kalp hastaligi, dilate kardiyomiyopati, hipertansiyon, hiperlipidemi, diyabet,
serebrovaskiiler olay ve kronik obstriiktif akciger hastaligi hikayeleri sorgulandi. Aktif
anjina yakinmalarinin olup olmadigi ve efor kapasiteleri NYHA skalasina gore
belirlendi. Kilo ve boylar1 alinarak viicut kitle indeksleri hesaplandi. Fizik muayeneleri
yapilarak Kalp hizlar1 ve kan basinglar 6l¢iilerek kayit edildi.

Rutin pil kontrollerine gelmeyen, ¢alismaya katilmay:1 kabul etmeyen, hastane
kayitlarinda ekokardiyografi ve laboratuvar verileri bulunmayan, bazal kalp ritmi atrial
fibrilasyon olan hastalar ile < 6 dk atrial fibrilasyon atagi geciren hastalar ¢alisma disi
birakildi.

Calismamiza Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan onay

verildi.
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3.2. Calisma Protokolii

Kalp yetersizligi nedeniyle biventrikiiler kalp pili implante edilen ve pil kontrolii i¢in
basvuran hasta

N

4

Bazal EKG, kan basinci 6l¢iimii, EKO ve laboratuar verileri

A
Rutin pil kontrolii yapilmasi ve kontrol sira

4
sinda a ve p dalgas, atrial esik degeri, lead

kontroli

v
Cihaz kayitlarindan AHRE bakilmasi

A

y

SCAF olan hastalarin belirlenmesi

3.3. Laboratuvar

Laboratuvar verilerinden beyaz kan hiicreleri, hematokrit, kan tire azotu,

kreatinin, tiroid uyarict horman, T, yliksek

lipoprotein (LDL), total kolestrol, trigliserit,

yogunluklu lipoprotein , diisiik yogunluklu
yiiksek duyarli C reaktif protein , iirik asit

ve NT-proBNP degerlerine ulasildi. Daha sonra KY nedeniyle kullandigi ilaglar

sorgulanarak hasta formlarina eklendi. He

rhangi bir nedenle oral antikoagiilan alip

almadig1 belirlendi. Bu bilgilerden faydalanilarak CHA;DS,-VASc skorlar1 (Konjestif

kalp yetersizligi, hipertansiyon, > 75 yas, diyabetes mellitus, Inme, vaskiiler hastalik,

65-74 arasi yas, cinsiyet) ve HAS-BLEED

skorlar1 (Hipertansiyon, anormal karaciger

ve bdbrek fonksiyonlari, inme, kanama oykiisii, degisken INR diizeyi, > 65 yas, ilag ve

alkol kullanimi) hesaplandi.
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3.4. Ekokardiyografik ve Elektrokardiyografik Degerlendirme

Hastalarin bazal EKG’leri ¢ekilerek (Nihon Kohden, Cardiofax V; model ECG-
1550K, 25mm/sn hiz ve 1mv/10mm standart) ritm (sinis, AF), sol dal blogu olup
olmadigi ve QRS siireleri hesaplandi. Hastane kayitlarindan eski EKO (Phillips
Healthcare, DA Best, Netherlands) bilgilerine ulasilarak interventrikiiler Septum
diyastolik kalinligi, LV arka duvar diastolik kalinligi, LV end diastolik ¢ap1, LV end
sistolik ¢ap1, LV EF’nu, LA diyastol sonu ¢ap1 ve aort sistolik aniiler ¢cap1 kayit edildi

3.5. Kalp Pili Bulgularmin Degerlendirilmesi

Medtronik firmasinin  Medtronic (Programer 2090 implant Medtronic,
Minneapolis, USA) modiillii programlanabilir pil analizatorleri ile hastalarin rutin pil
kontrolleri yapildi. Pil kontrolii sirasinda p dalga amplitiidii, elektrod direngleri
(empedans) ve esik degerleri (threshold) olgiildii. Yerlestirilen atrial elektrodun
aktif/pasif olup olmadigina bakildi. Daha sonra cihaz kayitlarindan (interrogation
penceresi) hastalarin AT/AF epizodlar incelendi. > 6 dk ile < 24 saat arasinda AHRE
tespit edilenlerin cihaz c¢iktisindan olay ani intrakardiyak EKG’leri temin edildi.
Dokiimante edilen SCAF ataklar1 hasta dosyalarina konuldu (Sekil 1,2,3,4)

3.6. istatistiksel Analiz

Degiskenler kategorik ve siirekli olmak tizere ikiye ayrildi. Kategorik veriler
say1 Ve ylizde olarak gosterildi ve ki-kare testi ile karsilastirildi. Stirekli degiskenlerin
normal dagilip dagilmadigi the Kolmogrov-smirnov testi ile hesaplandi. Siirekli
degiskenler ortalama ve standart sapma ile gosterildi. Normal dagilan siirekli
degiskenler Independent simple T test ile karsilastirilirken, normal dagilmayanlar Man
Whitney U testi ile karsilagtirildi. Atrial fibrilasyon gelisimini belirleyen parametrelerin
belirlenmesinde tek degiskenli analizlerde istatistiksel olarak anlamli ¢ikan parametreler
cok degiskenli modele dahil edildi. Smir deger tayini i¢gin ROC analizi kullanildi.
Istatistikler Windows isletim sisteminde SPSS 20.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, United
States) programu ile yapildi, p<0,05 anlamli olarak kabul edildi.
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Sekil 6. 1 saat 40 dk devam eden bir subklinik atrial fibrilasyon atag:

015 10:31:12

Sekil 7. 25 dk devam eden bir subklinik atrial fibrilasyon atag:
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Sekil 8. 6 saat devam eden bir subklinik atrial fibrilasyon atag: (kilavuz dnerisiyle bu hastaya OAK
tedavisi baglanmistir)

Sekil 9. Aym hastanin dokiimante edilen subklinik atrial fibrilasyon atag:
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4. BULGULAR

Biventrikiiler kalp pili olan 213 hastanin uzun siire takibinde (584 + 302 giin) 22
hastanin ex olmasi sebebi ile AF atagi olup olmadigi degerlendirilemedi. Kalan 191
hastanin cihaz kayitlari incelendiginde 44 hastada (%23,2) SCAF saptandi. > 6 dK siiren
toplam AF yiiki 6,8+11,9 atak sayisi/giin olarak bulundu. SCAF tespit edilen
hastalardan en uzun atak siiresinin 20 saat oldugu tespit edildi, ayrica 8 hastada > 5.5
saat devam eden SCAF oldugu izlendi.

Hastalar SCAF atagi olan ve olmayan olarak iki gruba ayrilarak tim
parametreler karsilastirildi, SCAF atagi olan hasta grubunu belirleyen parametreler

bulundu.
4.1. Subklinik Atrial Fibrilasyon Olan ve Olmayan Hastalarin Demografik
Ozellikleri
SCAF olan ve olmayan hasta gruplart arasinda demografik bulgular
karsilastirildiginda, SCAF olan hastalarin daha yasli ve kadin cinsiyet sikliginin daha
fazla, kilo degerinin ise daha diistik oldugu bulundu. SCAF olan hasta grubunda inme

oykiisii daha fazla olmakla birlikte istatistiksel olarak iki grup arasinda anlamli fark
yoktu. (Tablo 7).

Tablo 7. SCAF Olan ve Olmayan Hastalarin Genel Demografik Verileri

SCAF olan SCAF olmayan

n=44 n=147 P
Yas (y1l) 69,8 + 8,6 63,2+8,9 <0,001
Cinsiyet (Kadin/Erkek) 26/18 51/95 0,004
Sistolik kan basinc1 (mmHQ) 120,2 £ 15,6 1216 +17,1 0,642
Diyastolik kan basinci (mmHQ) 76,6 = 10,7 76,6 +11,1 0,978
Nabiz (atim/dakika) 78,3+ 119 78,3+ 11,26 0,993
Kilo (kg) 70,4+ 10,7 75,5+ 10,1 0,004
Boy (cm) 165,1+8,5 167,9+7,2 0,053
Viicut kitle indeksi (kg/m?) 25,8+ 39 26,5+ 3,38 0,287
Sigara, n (%) 7 (%15,9) 19 (%13,0) 0.394
Diyabet, n (%) 15 (%34,1) 61 (%41,8) 0.232
Hipertansiyon, n (%) 23 (%52,3) 85 (%58,2) 0.299
Hiperlipidemi, n (%) 29 (%065,9) 63 (%43,2) 0,006
Iskemik KMP, n (%) 18 (%40,9) 61 (%41,8) 0,531
Non-iskemik KMP, n (%) 26 (9%59,1) 85 (%58,2) 0,496
Alkol, n (%) 5 (%11,4) 29 (%19,9) 0,136
NYHA (1I/111/1V) 18/22/4 55/82/9 0,976
Inme Oykiisii, n (%) 7 (%15,9) 16 (%11,0) 0,261
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4.2. Subklinik Atrial Fibrilasyon Olan ve Olmayan Hastalarin Medikal Tedavi

Bulgulari

SCAF olan hasta gruplarmin medikal tedavilerine bakildiginda, medikal
tedavilerin iki grup arasinda istatistiksel anlam olusturmadigi bulundu (Tablo 8).

Tablo 8. SCAF Olan ve Olmayan Hastalarin Medikal Tedavi Verileri

SCAF olan SCAF olmayan
n=44 n=147 P
ACE inh (n, %) 31 (%70,5) 93 (%63,7) 0,262
ARB (n, %) 8 (%18,2) 29 (%19,9) 0,498
Beta bloker (n, %) 42 (%95,5) 134 (%91,8) 0,328
Furosemid (n, %) 41 (%93,2) 127 (%87,0) 0,199
Sprinolakton (n, %) 30 (%68,2) 92 (%63,1) 0,330
fvabradin (n, %) 11 (%24,6) 26 (%17,2) 0,148
Statin (n, %) 12 (%27,3) 31 (%17,8) 0,199
Digoksin (n, %) 14 (%31,3) 33 (%22,6) 0,235
ASA (n, %) 26 (%59,1) 89 (%61,0) 0,449
OAK (n, %) 4 (%5,8) 7 (%4,8) 0,132

4.3. Subklinik Atrial Fibrilasyon Olan ve Olmayan Hastalarin inme ve Kanama

Risk Skorlari

CHA;DS,-VASc skorunun SCAF olan hasta grubunda anlamli olarak yiiksek
oldugu saptandi. HAS-BLEED skoru agisindan gruplar arasinda anlamli bir fark
bulunmadi (Tablo 9).

Tablo 9. SCAF Olan ve Olmayan Hastalarin inme ve Kanama Risk Skorlar1 Bulgular

SCAF olan SCAF olmayan
n=44 n=147 P
CHA,DS,-VASc skoru 4,32 +1,49 3,55+1,52 0,003
HAS-BLEED skoru 3,23+1,03 3,05 +1,07 0,328
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4.4. Subklinik Atrial fibrilasyon Olan ve Olmayan Hastalarin Laboratuvar

Bulgulari

SCAF olan ve olmayan hasta gruplart arasinda laboratuvar bulgular
karsilastirildiginda, tiim laboratuvar parametrelerinin iki grup arasinda benzer oldugu
bulundu (Tablo 10).

Tablo 10. SCAF Olan ve Olmayan Hastalarin Laboratuvar Verileri

SCAF olan SCAF olmayan
n=44 n=147 P
Beyaz kan hiicresi (uL) 7,87 +2,08 8,42 + 2,39 0,171
Hemotokrit (%) 379+48 389+51 0,313
BUN (mg/dL) 54,7 £ 37,3 51,2+ 30,6 0,529
Kreatinin (mg/dL) 1,13+ 0,60 1,29+1,21 0,395
Total kolesterol (mg/dL) 181 + 45 169 + 46 0,141
LDL kolesterol (mg/dL) 111 +£32 107 + 38 0,556
HDL kolesterol (mg/dL) 41,1+155 38,8+ 13,3 0,338
Trigliserid (mg/dL) 183 £ 175 169+ 116 0,545
hsCRP (mg/L) 1,93+2,30 2,41+291 0,320
Urik asit (mg/dL) 6,79 + 1,94 6,94 + 2,24 0,694
NT-proBNP (pg/mL) 659 + 494 616 + 654 0,681
T4 (ng/dL) 1,34 £ 0,27 1,30+0,30 0,477
TSH (ulU/dL) 2,11+1,33 1,84 £1,55 0,283

4.5. Subklinik Atrial Fibrilasyon Olan ve Olmayan Hastalarin Ekokardiyografi

Bulgular:
SCAF olan ve olmayan hastalarin ekokardiyografik verileri karsilagtirildiginda,
SCAF olan hasta grubunda sol atriyum diyastol sonu ¢ap1 ve aort sistol sonu ¢apinin

belirgin olarak yiiksek, diger ekokardiyografi parametrelerinin ise iki grup arasinda
benzer oldugu bulundu (Tablo 11).

Tablo 11. SCAF Olan ve Olmayan Hastalarin Ekokardiyografi Bulgulari

SCAF olan SCAF olmayan
n=44 n=147 P
IVS diyastolik kalinlik (mm) 11,4+1,73 11,6 £+ 1,65 0,972
AD diyastolik kalinlik (mm) 9,45+ 1,19 9,55+ 1,29 0,656
LV diyastol sonu ¢ap (mm) 58,7 +9,7 60,2+ 9,9 0,366
LV sistol sonu ¢ap (mm) 50,3+9,6 52,5+ 10,7 0,231
LV ejeksiyon fraksiyonu (%) 25,9+ 6,24 25,0+ 5,83 0,398
LA diyastol sonu ¢ap (mm) 38,0+ 4,68 31,8+ 3,16 <0,001
Aort sistol sonu ¢ap1 (mm) 37,3+2,78 36,0 + 3,35 0,007

IVS: Interventrikiiler septum, AD: Arka duvar, LV: Sol ventrikiil, LA: Sol atrium
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4.6. Subklinik Atrial Fibrilasyon Olan ve Olmayan Hastalarin Elektrokardiyografi

ve Atriyal Elektrod Bulgulari

SCAF olan ve olmayan hastalarin elektrokardiyografi ve sag atriyal elektrod
verileri karsilagtirildiginda, sag atriyal elektrod esik degerinin AF atagi olan hastalarda
anlamli olarak yiiksek oldugu saptandi. SCAF olan hastalarin hepsinin LBBB
morfolojisi vardi ve bu istatistiksel olarak anlamliydi. Diger bulgularin ise iki grup

arasinda benzer oldugu bulundu (Tablo 12).

Tablo 12. SCAF Olan ve Olmayan Hastalarin Elektrokardiyografi ve Atriyal Elektrod Bulgular:

SCAF olan SCAF olmayan p
n=44 n=147
Bazal QRS (msn) 148+ 133 147+ 133 0,770
Non-LBBB, n (%) 0 (%0) 11 (%7,6) 0,049
Atriyal elektrod impedans (Q) 459 + 90,7 457 + 115 0,912
P dalga sense amplidiit (mV) 2,61+ 1,05 2,28 +0,95 0,054
Atriyal esik (V) 0,85 + 0,49 0,62+ 0.41 0,006

LBBB: Sol dal blogu

4.7. Subklinik Atrial Fibrilasyon Olan Hastalarin Belirlenmesi

Yas, cinsiyet, kilo, aort sistol sonu cap, LA ¢ap, LBBB morfolojisine sahip
olma, CHA,DS,-VASCc skoru ve atrial esik degerlerinin; SCAF gelismesi ile yakin iliski
oldugu saptand: (Tablo 13).

Tablo 13. SCAF Olan Hastalar ile iligkili Parametreler

SCAF olan SCAF olmayan
n=44 n=147 P
Yas (yil) 69,8 8,6 63,2+8,9 <0,001
Cinsiyet (Kadin/Erkek) 26/18 51/95 0,004
Kilo (kg) 70,4+ 10,7 75,5+ 10,1 0,004
LA diyastol sonu ¢ap (mm) 38,0+ 4,68 31,8+ 3,16 <0,001
Aort ¢ap1 (mm) 37,3+2,78 36,0+ 3,35 0,007
Non-LBBB, n (%) 0 (%0) 11 (%7,6) 0,049
Atriyal esik (V) 0,85 + 0,49 0,62 +0.41 0,006
CHA,DS,-VASc skoru 432+1,49 3,55+ 1,52 0,003

LA: Sol atrium, LBBB: Sol dal blogu
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SCAF olan hastalarda belirlemede tek degiskenli analizde anlamli bulunan
parametreler regresyon analizi ile degerlendirildiginde, CHA,;DS,-VASc skoru, LA
diyastol sonu ¢ap ve atriyal esik degerlerinin SCAF olma riskini bagimsiz olarak
belirledigi bulundu. Bu analize gére CHA;DS,-VASc skorundaki her 1 birim, LA
capinda her 1 mm ve atriyal esikteki her 0,1 V artisin SCAF atagi olma riskini sirasi ile
%32,5, %59,6 ve %14,6 oranlarinda artirdig1 saptandi (Tablo 14).

Tablo 14. Regresyon Analizinde SCAF Olan Hastalar1 Bagimsiz Olarak Belirleyen Parametreler

Odds Ratio 95% Confidence Interval p
CHA,DS,-VASc skoru 1.325 1.003 -1.751 0.048
LA ¢ap (1 mm) 1.596 1.366 — 1.864 <0.001
Atriyal esik (0,1 V) 1.146 1.042 - 1.261 0.005

LA: Sol atriyum

4.8. Subklinik Atrial fibrilasyon Olan Hastalarin Belirlenmesi Acisindan ROC

Analizi

Sol atriyum diyastol sonu ¢ap, CHA;DS,-VASc skoru ve atriyal elektrod esik
degerlerinin SCAF olan hastalar1 belirlemesi agisindan ROC analizi yapildiginda, ROC
egri altinda kalan alanin siras1 ile 0.721, 0,693 ve 597 oldugu ve istatistiksel agidan
anlamli oldugu saptandi (p <0.05) (Tablo 9). Sol atriyum diyastol sonu ¢apinin sinir
degeri 34mm, CHA,;DS,-VASc skoru i¢in sinir deger 3 ve atriyal esik igin sinir deger
0,6 V olarak alindiginda en iyi duyarlilik ve 6zgiilliikle kisinin AF atagr meydana gelme
ihtimalini saptadigi bulundu (Tablo 15).

Tablo 15. SCAF Olan Hastalar1 Belirlemesi A¢cisindan ROC Analizi

ROC egri altinda kalan .
Degisken | p Sinir deger | Duyarlilik Ozgiillik
alan
LA cap 0.870 (0.803- 0.936) <0.001 34 %88,6 %81,1
CHA,DS,-VASc 0.638 (0.547 — 0.729) 0.005 3 %63,6 %52,7
Atriyal esik 0.652 (0.559 — 0.746) 0.002 0,60 %88,2 %67,1

LA:sol atrium
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Sekil 10. SCAF olan hastalar: belirlemesi acisindan ROC egrisi
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5. TARTISMA

Calismamizda biventrikiiler kalp pili olan hastalarda SCAF gelisimi ile ilgili 2
onemli veri tespit edildi. Bunlardan birincisi, ¢alismamizda biventrikiiler kalp pili olan
hastalarda saptanan SCAF sikliginin %23 oldugunun ve bu oranin ayni hasta grubunda
yapilan calismalardaki SCAF sikligina yakin oldugunun tespit edilmesidir. Ikincisi ise
CHA,DS,-VASc skoru, LA diyastolik ¢ap ve atriyal elektrod esik degerinin SCAF
gelisimini bagimsiz olarak belirlediginin bulunmasidir. Literatiirde, CHA,;DS,-VASC
skoru ve atriyal elektrod esik degerinin SCAF ile iligki oldugunu gosteren baska ¢alisma
yoktur.

5.1. Atriyal Yiiksek Hiz Epizodu ve Subklinik Atriyal Fibrilasyon Tanim

2016 ESC AF kilavuzu, implante edilen kardiyak cihaz takili hastalarda, 5 veya
6 dakikadan uzun siiren ve > 180 atm/dk atrial tasikardi ataklarmi AHRE olarak
tammlamistir @. 2017 yilinda EHRA da kardiyak cihaz takili hastalarda tespit edilen
SCAF ve sessiz AF yonetimi ile ilgili bir ortak goriis raporu yayinlamistir ve implante
bir kardiyak cihaz tarafindan kayit edilen 6 dakikadan uzun ve 24 saatten kisa
semptomsuz atrial tasikardi ataklar1 SCAF olarak tanimlanmistir ve ayni raporda daha
once dokiimante AF olmayan ancak semptomatik olarak AF iligkili bir komplikasyonla
(inme, kalp yetersizligi vs.) karsilasilan durumlari sessiz AF olarak adlandirmistir @

Bizde ¢alismamizda EHRA 6nerisi dogrultusunda SCAF grubunu belirledik.

5.2. Kalp Yetersizligi, Biventrikiiler Kalp Pili ve Atriyal Fibrilasyon Birlikteligi

Kalp yetersizliginin temel patofizyolojik mekanizmasi olan remodeling-yeniden
sekillenme siirecinde olusan degisiklikler (nérohormonal aktivasyon, fibrozis, hiicresel
elektrofizyolojik o6zelliklerde degisiklikler) AF’ye zemin hazirlamaktadir. Kalp
yetersizligi AF gelisme riskini %43 oraninda artirir W Bu kotii kombinasyon ayni
zamanda AF en korkulan komplikasyonu olan tromboembolik olaylar1 KY hastalarinda
daha ciddiye almamizi gerektirir. Ciinkii bilindigi gibi AF sahip hastalarin yillik inme
gecirme riskini hesaplayan CHA;DS,-VASc puanlama sisteminde KY hastalar1 art1 1
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puan alir ve inme gegirme ihtimalleri artar. Bu nedenlerden dolayi, KY hastalarinda
gerek klinik AF, gerekse SCAF ve sessiz AF teshisi biiyiik 6nem tasimaktadir.
Biventrikiiler kalp pili implante edilen hastalarda konvansiyonel yontemlerin
yerine (Holter, EKG vs.) implante edilen atrial leadin siirekli kayitlar1 ve klinisyenin bu
kayitlara ulasma kolaylig1 sessiz ve asemptomatik AF’yi tespit etmeye olanak saglamis
ve 2016 ESC AF kilavuzu ve EHRA ortak konsensus raporunda kendisine yer
bulmustur “?. Pil kontrol cihazinin dogru bir sekilde ayarlanarak cihaz hafizasindan
elde edilen intrakardiyak EKG kayitlarinin SCAF tanisi igin yeterli olabilecegini
vurgulamistir. Bizim c¢alismamizda da biventrikiiler kalp pili tretici firmast SCAF

ataginin saptanmasi igin cihazi optimal ayarlarina getirmistir.

5.3. Biventrikiiler Kalp Pili Hastalarinda Subklinik Atriyal Fibrilasyon Sikhg

Implante edilen kardiyak cihazlar olarak siniflandirilan intrakardiyak
defibrillator (IKD), biventrikiiler kalp pili ve ¢ift odacikli pacemakerlar atrial ve
ventrikiiler sens ve pace etme olaylar1 hakkinda detayli bilgiler saglar. Bu cihazlar atrial
lead vasitasiyla AHRE tespit edebilmektedir. Birkag caligmada kalici pacemaker
hastalarinda AHRE ile EKG’ de saptanan AF ve AFIt arasinda yakin iligki saptanmigtir
(54.58) Yapilan ¢alismalarda kalp pili ve IKD cihazlarinin atrial leadinin AF
saptanmasinda tanisal degerinin ¢ok yiilksek oldugu ve yaklasik % 95 oldugu
bildirilmistir ®®. Biz de ¢alismamizda biventrikiiler kalp pili hastalarinda cihazin aritmi
kayitlar1 i¢inde olan AF/AFIt atak kisminda hastalarin meydana gelen aritmilerini
inceledik ve SCAF hastalarin1 belirledik.

Siniis ritmindeki hastalarda biventrikiiler kalp pili tedavisi sonrasinda AF
gelisimi ile ilgili net veri yoktur ve geliskili sonug¢lar bulunmaktadir (L455758) " Ciinkii
tiim ¢alismalarda farkli AF tanima metodu kullanilmistir. Baz1 ¢alismalar semptomatik
AF epizodu veya dokiimante EKG’yi kabul etmekte iken, bazilar1 uzun siire EKG ve
holter kayitlarin1 kabul etmektedir. Son AF kilavuzunda cihaz ile kayitlarda sessiz AF
bu kategoriye alinmis olup, bundan sonraki calismalarda daha net veriler ortaya
cikacaktir.

Bu nedenlerden dolay1 implante edilen kardiyak cihazlardaki AHRE veya SCAF
sikligin1 arastiran ¢alismalarda, AHRE sikliginin % 20-50 araliginda, genis bir siklikta

oldugu goriilmistiir. Calismalara dahil edilen hastalarin demografik ve klinik risk
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faktorleri, primer hastaligi, takilan cihaz, kabul edilen AHRE siiresi ve hasta takip siiresi
gibi birgok faktor AHRE tespit edilme sikligini etkilemektedir. Bu durum ayrica AHRE
stiresine gore belirlenen SCAF sikliginida etkilemektedir.

Son ortak goriis raporu yayinlanmadan once yapilan bazi ¢alismalarda AHRE
siiresi > 5 dk olarak kabul edilmistir. Cheung JW ve ark. ®® tarafindan yapilan bir
retrospektrif calismada kalp pili implante edilen hastalarda > 5 dk AHRE gegirme
siklig1 % 29 olarak bulunmustur. Yapilan benzer ¢alismalarda AV nod veya siniis nod
hastaligi nedeniyle kalic1 kalp pili takilan hastalarin % 50°sinde > 5 dk siiren en az bir
AHRE atag1 gegirdikleri tespit edilmistir ®*®Y. Benzer sekilde, ¢ift odacikli kalp pili
olan hastalarda yapilan diger ¢alismalarda da uzun siire ile izlemle AHRE sikliginin
% 50 oldugu bulunmustur ¢*®®. Boriani G. ve ark ®¥ tarafindan yapilan ve >10.000
hastanin alindig1 ¢alismada SCAF sikliginin (en az 1 kez ve > 5 dk) %43 oldugunu
tespit etmislerdir.

Daha sonraki ¢alisgmalarda SCAF igin kriter olarak > 6 dk AHRE atag1 alinmaya
baslanmistir. ASSERT calismasinda kalp pili takili hastalarda > 6 dk iizerinde SCAF %
40 oraninda oldugu, ancak bu hastalarin < %15 inde EKG ile AF dokiimante

(6568) Bu ¢aligmanin ve diger bulgularin sonucunda, son

edilebildigi gosterilmistir
yayinlanan konsensusda SCAF tanimi i¢in bazal AHRE siiresi 5 dakikadan 6 dakikaya
cikarilmigtir. Bizim ¢alismamizdaki atak siiresi > 6 dk alinmasina ragmen SCAF siklig
yapilan biiyiikk ¢alismalara benzerdir ve c¢alismamizda biventrikiiler kalp pili takili
hastalarda tespit edilen SCAF sikligi % 23’tiir. Ancak g¢alismamizda ¢ift odacikli
konvansiyonel kap pili ve ICD olan hastalar alinmamistir ve bu nedenle 6zellikle > 6 dk
AHRE atagi olan hastalarin degerlendirildigi daha fazla randomize kontrollii ¢alisma
yapilarak standartlarin saglanmasi gerektigi diigiiniildii.

Literatiirde siniis ritminde biventrikiiler kalp pili implante edilen hastalarda, AF
meydana gelme siklig1 ve Klinik 6nemi ile iligkili birka¢ ¢alisma bulunmaktadir @7 Bu
calismalardan en biiyiigii Santini ve ark. (") yaptizi 193 biventrikiiler kalp pili hastanin
alindigt ¢alisma olup > 10 dk AF sikliginin % 30 oldugunu gostermislerdir.
Biventrikiiler kalp pili hastalarinda AHRE sikligin1 arastiran diger ¢alismalarda da
benzer sekilde yaklasik % 30 oraninda AHRE meydana geldigi saptanmistir ®+°% ve bu
AHRE hastalarmin ekokardiyografik olarak daha az biventrikiiler kalp piline yanit
verdikleri, IKD sok sayilarmin daha fazla oldugu ve KY nedeniyle daha fazla hastane
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yatislarnin oldugu gosterilmistir ©®”. Yapilan bir diger ¢alismada, siniis ritminde
biventrikiiler kalp pili takilan ve uzun siire takip edilen hastalarda klinik AF gelisme
riskinin % 20 oldugu bulunmus olup, bu oran 6nceki ¢alismalardan disiiktiir @
Shanmugan N. ve ark (3) biventrikiiler kalp pili hastalar1 tizerinde yaptiklar1 bir
calismada ise SCAF sikliginin %40 oldugunu tespit etmislerdir.

Sade ve ark. ® tarafindan yapilan uzun donem takip calismasinda biventrikiiler
kalp pili hastalarinda yeni gelisen AF sikligi % 27,4 olarak saptanmistir. Bizim
caligmamizda EHRA ortak goriis son onerisi ile SCAF igin AHRE siiresi > 6 dk olarak
alindiginda SCAF sikliginin % 23 oldugu tespit edildi. Saptanan oran literatiirdeki
biventrikiiler kalp pili hastalarinda yaklasik % 30 oraninda olan SCAF sikligindan daha
disiiktiir. Bunun en onemli nedeni, AHRE siiresi > 6 dk alinmasi ve ¢alismamizdaki

hastalarin yas ortalamasmin Onceki c¢alismalara goére daha diisik olmasindan

kaynaklandig: diistiniildii.

5.4. Subklinik Atriyal Fibrilasyon ile Tliskili Parametreler

Kardiyak cihaz tasiyan hastalardaki SCAF gelisimini belirlemek igin klinik,
demografik, laboratuvar, pil 6l¢iim ve ekokardiyografi parametreleri degerlendirilmis ve
birgok farkli parametre ile SCAF gelisimi arasinda iligski bulunmustur. Bu farkliliklarin
nedeni calismalarin ¢ogunun retrospektif olmasi, her caligmada farkli hasta grubu
alinmasi, farkli cihaz tasiyan hastalarin kabul edilmesi, kabul edilen AHRE siiresinin
farkli olmasindan dolay: standardin olmamasi ve tiim belirtilen klinik, demografik,
laboratuvar, pil ol¢iim ve ekokardiyografi parametrelerin tek bir ¢alismada
degerlendirilmemesi oldugu diisiiniildii. Yapilan bu ¢alismalarda ileri yas ©%) HT
varligi (66), onceden AF Oykiisii olmasi (70), siniis nod disfonksiyonu (71), tek bagsina RV
pace yapilmasi (972 RA pace orant ® LA genislemesi 73 mitral yetersizlik ve LA
EF’nu ® ile AHRE gelisimi arasinda yakin iliski gosterilmistir.

Biz ¢alismamizda hastalarin klinik, demografik, laboratuvar, kalp pili 6lgiimii ve
ekokardiyografi parametrelerini aldik ve son yayimlanan 2017 yili EHRA ortak goriis
raporuna gore > 6 dk AHRE gelisimini SCAF olarak tanimladik. Calismamizda tek
degiskenli analizde ileri yas, kadin cinsiyet, diisiik viicut agirligi, aort sistol sonu ¢ap,
LA diyastolik cap, LBBB olmasi, CHA;DS,-VASc skoru ve atriyal elektrod esik
degerinin SCAF ile iliskili oldugu saptandi. Cok degiskenli analizde ise bu
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parametrelerden sadece CHA,DS,-VASc skoru, LA diyastolik ¢ap ve atriyal elektrod
esik degerinin SCAF gelisimini bagimsiz olarak belirledigi bulundu. Literatiirde,
CHA;DS,-VASc skoru ve atriyal elektrod esik degerinin SCAF ile iliski oldugunu
gosteren bagka calismaya rastlanmadi.

Atriyal fibrilasyon geleneksel risk faktorleri arasinda yas ¢ok 6nemlidir. Yas ile
beraber AF siklig: artar. > 80 yas AF siklig1 %8 iizerinde olup bazi yayinlarda bu oran
daha da fazladir ©. Yas ile SCAF arasinda iliski oldugunu gosteren iki biiyiik ¢alisma
ASSERT ™ ve TREND ®® calismalari olup, bu caligmalarda demografik verilerin yas
ve hipertansiyon varligi ile SCAF gelisimi arasinda yakin bir iligski oldugu bildirilmistir
) Bizim calismamizda yas sadece tek degiskenli analizde SCAF gelisimi ile iliskili
bulundu. Calismamizda bir diger 6nemli bulgu kadin cinsiyetin SCAF gelisen
hastalarda daha fazla olmasidir. Yas ve kadin cinsiyetin beraber bulunduran, CHA;DS,-
VASc skorunun, SCAF gelisimini bagimsiz belirledigi ve her 1 puan CHA,;DS,-VASc
skoru artiginin SCAF olma riskini % 32 oraninda artirdig tespit edildi. CHA,;DS,-VASc
skorunun inme riskini tahmin etme yaninda, biventrikiiler kalp pili takilan hastalarda
uzun dénem SCAF gelisme riskini de belirleyebilecegi diisiintildii. Bu bulgu literatiirde
bir ilk olup, CHA;DS,-VASc skorunun SCAF ile olan yakin iliskisi igin, daha fazla
hastalarin alindig1 calismalarin yapilmasi gerektigi kanisina varildi.

Literatiirde LA genislemenin cihaz vasitasiyla tespit edilen SCAF gelisimi i¢in
bir risk faktorii oldugunu gosteren birkag caligma vardir @57 Bizim calismamizda da
SCAF gegiren biventrikiiler kalp pili hastalarinda LA ¢apinin 1 mm artisi SCAF
gecirme riskini %59,6 oraninda artirdigi belirlendi. Ayrica bizim ¢alismamiz > 34 mm
LA sinir degerinin SCAF igin bir risk faktorii oldugunu net olarak gostermistir.

Yapilan c¢aligmalarda, implante edilen cihazlardan elde edilen verilerden, tek
basina RV pace yapilmasi (972 RA pace orani © ile AHRE gelisimi arasinda yakin
iliski gosterilmistir. MOST ¢alismasinda RV pace oraninda %1’ lik bir artisin, AF
gelisme riskini %1 artirdigi bulunmustur “?. Benzer bir durum Cheung ve ark. ©°
tarafindan gosterilmis, RV pace oranin > %50 olanlarda AF’ nin 2 kat daha fazla

9 Sade ve ark © tarafindan yapilan calismada ise

gozlendigi saptanmistir
biventrikiiler kalp pili hastalarinda RA pace oranin SCAF olan hastalarda daha fazla
oldugunu bildirmislerdir. Calismamizda biventrikiiler kalp pili 6l¢iim parametrelerinden

RA esik diizeyindeki yiikselisin SCAF gelisimiyle bagimsiz olarak iliski oldugu
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bulundu. Ozellikle atrial remodeling sonucu artan fibrosizin esik diizey yiikselisiyle
iligkili oldugu ve ayni hasta grubunda uzun dénemde benzer sekilde artan fibrozisin
SCAF sikliginda artisa neden olabilecegi diisiintildii. RA esik degerindeki her 0,1 V
artisin SCAF olma riskini %14,6 oraninda artirdig: tespit edildi. Bu bulgu da literatiirde

bir ilktir ve daha fazla hastanin alindig: ¢alismalar ile degerlendirilmesi gerekmektedir.

5.5. Subklinik Atriyal Fibrilasyon ve Inme iliskisi

Hem geleneksel hem de ICD cihazi olan hastalarda, tespit edilen dokiimante AF,
AHRE ve SCAF ile tromboembolik olay sikliginda artig iligkili bulunmustur
(606166.75.75) 'Benzer sekilde, biventrikiiler kalp pili hastalarinda AHRE ve AF varhiginin
klinik 6nemi ve tromboembolik olay ile iliskisi degerlendirilmis ve tiim ¢aligmalarda
AHRE ve AF varliginin inme riskini 2-5 kat arasinda arttirdigi bulunmustur *%77,
Shanmugam N. ve ark. © yaptigi ¢alismada biventrikiiler kalp pili hastalarinda
baslangicta AF olan hastalar ve cihaz monitorizasyonu ile AHRE tespit edilen hastalar
arasinda tromboembolik olaylar benzer oranda gorilmistiir. Yine ayni calismada
takiplerinde AHRE tespit edilen biventrikiiler kalp pili hastalarinda, AHRE atagi
olmayan hastalara gére tromboembolik olay riski 4 kat daha fazla meydana gelmistir ®,
Glotzer ve ark. ®® 30 giinliik izlemde >5,5 saat/giin AHRE olan hastalarda yillik
tromboemboli riskinin %2,4 oldugunu bildirmislerdir. ASSERT g¢alismasinda 2,5 yil
takipte > 6 dk AF siiresinin iskemik inme ve sistemik emboli riski 2,5 kat arttig:
saptanmistir ®6), Boriani ve ark. ®* tarafindan yapilan 5 ¢alismanin ve >10.000 hastanin
alindig1 bir meta analizde cihaz ile saptanan AF hastalarinda iskemik inmenin 2,11 kat
arttig1 tespit edilmistir. Bu meta analizde bulunan PANOROMA, TRENDS ve ASSERT
caligmalarinin 1518inda 2016 ESC AF kilavuzunda ozellikle sessiz AF saptanan
hastalara OAK tedavisi énerilmistir “®*%®"®_En son 2017 yilinda yayinlanan Avrupa
Ritim Cemiyeti raporuna gore AHRE siiresi gbz oniine alinarak OAK tedavi onerilmis
ve > 5,5 saat SCAF atagi olan hastalar direk ve > 6 dk SCAF olan hastalarda ise ¢ok
yiiksek risk faktorii varsa OAK tedavi onerilmistir. Bizde ¢alismamizda > 5.5 saat

SCAF olan 8 hasta saptadik ve bu ortak goriis raporuna istinaden OAK tedavi basladik.
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5.6. Sinirlamalar

Yapilan KY c¢alismalarinda AF olan hastalarin prognozunun daha koti oldugu
saptanmistir (1980) " Calismamiz bir prognoz calismasi olmamakla birlikte hastalarin
takibi devam etmektedir. AHRE olan hastalarda klinik AF sikligi net olmamakla birlikte
Tobias ve ark. ¥ 4,6 yillik takiple yaptiklari biiyiik bir calismada bu oranin % 34
oldugunu bildirmislerdir. Yine ayni ¢alismada AHRE hastalarinda tromboemboli sikligi
2 kat daha fazla olup mortalite AHRE gelismeyen grubla benzer saptanmistir . Bizim
caligmamiz bir takip ¢alismasi olmadigi i¢cin SCAF olan hastalarda klinik AF olup

olmayacagi ve bunun sonucunda tromboemboli ve 6liim gelisme riskini belirleyemedik.
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6. SONUC VE ONERILER

Bizim galismamizdaki AHRE siiresi > 6 dk alinmasina ragmen SCAF sikligi
yapilan biiyiik ¢alismalara benzerdir ve ¢alismamizda biventrikiiler kalp pili takili
hastalarda tespit edilen SCAF sikligi1 % 23’tiir.

CHA;DS,-VASc skoru, LA diyastolik cap ve atriyal elektrod esik degerinin SCAF
gelisimini bagimsiz olarak belirledigi bulundu.

Literatiirde, CHA,DS,-VASc skoru ve atriyal elektrod esik degerinin SCAF ile
iliski oldugunu gosteren baska ¢alismaya rastlanmadi.

Yas ve kadin cinsiyetin beraber bulunduran, CHA,;DS,-VASc skorunun, SCAF
gelisimini bagimsiz belirledigi ve her 1 puan CHA,;DS,-VASc skoru artisinin
SCAF olma riskini % 32 oraninda artirdig: tespit edildi.

CHA;DS,-VASc skorunun inme riskini tahmin etme yaninda, biventrikiiler kalp
pili takilan hastalarda uzun donem SCAF gelisme riskini de belirleyebilecegi
diistinildii.

SCAF geciren biventrikiiler kalp pili hastalarinda LA ¢apinin 1 mm artisi SCAF
gecirme riskini %59,6 oraninda artirdig: tespit edildi.

34 mm’nin dstiinde LA sinir degerinin SCAF i¢in bir risk faktorii oldugunu net
olarak gosterdi.

Biventrikiiler kalp pili 6l¢tim parametrelerinden atrial lead esik diizeyindeki
yiikselisin SCAF gelisimiyle bagimsiz olarak iliski oldugu bulundu.

Ozellikle atriyal remodeling sonucu artan fibrosizin esik diizey yiikselisiyle iliskili
oldugu ve ayn1 hasta grubunda uzun dénemde benzer sekilde artan fibrozisin SCAF
sikliginda artiga neden olabilecegi diigiiniild.

RA esik degerindeki her 0,1 V artisin SCAF olma riskini %14,6 oraninda artirdigi
tespit edildi.

Calismamizda > 5.5 saat SCAF olan 8 hasta saptadik ve EHRA 6nerisine istinaden
OAK tedavi basladik.

37



1

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

9)

KAYNAKLAR

Kirchhof P, Benussi S, Kotecha D, Ahlsson A, Atar D, Casadei B, Castella M, Diener HC,
Heidbuchel H, Hendriks J, Hindricks G, Manolis AS, Oldgren J, Alexandru Popescu B,
Schotten U, Van Putte B, Vardas P. 2016 ESC Guidelines for the Management of Atrial Fibrillation
Developed in Collaboration With EACTS. European Heart Journal, Volume 37, Issue 38, 7 October
2016, Pages 2893-2962,

Gorenek B, Bax J, Boriani G, Chen SA, Dagres N, Glotzer T.V, Healey JS, Israel CW,
Kudaiberdieva G, Levin LA, Lip GYH, Martin D, Okumura K, Svendsen JH, Tse HT, and
Botto GL. Device-detected subclinical atrial tachyarrhythmias: definition, implications and
management—an European Heart Rhythm Association (EHRA) consensus document, endorsed by
Heart Rhythm Society (HRS), Asia Pacific Heart Rhythm Society (APHRS) and Sociedad
Latinoamericana de Estimulacion Cardiaca y Electrofisiologia (SOLEACE), Europace (2017) 0, 1-23
Ehra Consensus Document Published:10 July 2017

Shanmugam N, Boerdlein A, Proff J, Ong P, Valencia O, Maier SK, Bauer WR, Paul V, Sack S.
Detection of atrial high-rate events by continuous home monitoring: clinical significance in the heart
failure-cardiac resynchronization therapy population. Europace. 2012 Feb;14(2):230-7.

Witt CT, Kronborg MB, Nohr EA, Mortensen PT, Gerdes C, Nielsen JC. Early detection of atrial
high rate episodes predicts atrial fibrillation and thromboembolic events in patients with cardiac
resynchronization therapy. Heart Rhythm. 2015 Dec;12(12):2368-75.

Sade et al. Jacc: Cardiovascular Imaging, Vol. 9, No. 2, 2016 New-Onset Atrial Fibrillation After
CRT, February 2016: 99-111.

Borleffs CJ, Ypenburg C, van Bommel RJ, et al. Clinical importance of new-onset atrial fibrillation
after cardiac resynchronization therapy. Heart Rhythm 2009; 6:305-10.

Santini et al. JACC Vol. 57, No. 2, 2011 Atrial Tachyarrhythmias Clinical Impact on CRT-D
Patients, January 11, 2011:167-72

Ponikowski P, Voors AA, Anker SD, Bueno H, Cleland JG, Coats AJ, Falk V, Gonzalez-
Juanatey JR, Harjola VP, Jankowska EA, Jessup M, Linde C, Nihoyannopoulos P, Parissis JT,
Pieske B, Riley JP, Rosano GM, Ruilope LM, Ruschitzka F, Rutten FH, van der Meer P;
Authors/Task Force Members; Document Reviewers. 2016 ESC Guidelines for the diagnosis and
treatment of acute and chronic heart failure: The Task Force for the diagnosis and treatment of acute
and chronic heart failure of the European Society of Cardiology (ESC). Developed with the special
contribution of the Heart Failure Association (HFA) of the ESC. Eur J Heart Fail. 2016
Aug;18(8):891-975.

Mosterd A, Hoes AW. Clinical epidemiology of heart failure. Heart 2007; 93: 1137-1146

10) Ceia F, Fonseca C, Mota T, Morais H, Matias F, De Sousa A, Oliveira AG. Prevalence of

chronic heart failure in Southwestern Europe: the EPICA study. Eur J Heart Fail 2002; 4:531-539.

11) Bleumink GS, Knetsch AM, Sturkenboom MCJM, Straus SMJM, Hofman A, Deckers JW,

Witteman JCM, Stricker BHC. Quantifying the heart failure epidemic: prevalence, incidence rate,
lifetime risk and prognosis of heart failure The Rotterdam Study. Eur Heart J England; 2004;
25:1614-1619

12) Swedberg K, Cleland J, Dargie H, Drexler H, Follath F, Komajda M, Tavazzi L,Smiseth OA,

Gavazzi A, Haverich A, Hoes A, Jaarsma T, Korewicki J, Lévy S, Linde C, Lopez-Sendon JL,

38



13)

14)

15)

16)

17)

18)

19)

20)

21)

22)

23)

24)

25)

26)

27)

Nieminen MS, Piérard L, Remme WJ. Task Force for the Diagnosis and Treatment of Chronic
Heart Failure of the European Society of Cardiology. Eur Heart J. 2005 Jun; 26(11):1115-40. Epub
2005 May 18.

McKee PA, Castelli WP, McNamara PM, Kannel WB. The natural history of congestive heart
failure: the Framingham study. N Engl J Med. 1971; 285:1441-6.58

Stevenson LW, Braunwald E. Recognition and Menagment of Patients with Heart Failure.
Primary Cardiology. Philadelphia: WB Saunders; 1998: 310-329.

Sutton GC. Epidemiologic aspects of heart failure. Am Heart J. 1990; 120:1538-40

Braunwald E. Normal and abnormal myocardial function. In: Ed. Fauci AS et al. Harrison’s
Principles of Internal Medicine, 14" ed. McGraw Hill, 1998:1297.

Cohn JN. Structural basis for heart failure. Ventricular remodeling and its pharmacological
inhibition. Circulation. 1995; 91:2504-7.

Mariell Jessup, M.D., and Susan Brozena, M.D. Heart Failure. N Engl J Med. 2003; 348:2007-
2018.

Tan LB, Jalil JE, Pick R, Janicki JS, Weber KT. Cardiac myocyte necrosis induced by
angiotensin 1. Circ Res. 1991; 69:1185-95.

Mann DL, Kent RL, Parsons B, Cooper G 4". Adrenergic effects on the biology of the adult
mammalian cardiocyte. Circulation. 1992; 85:790-804.

Marvin HM. The Criteria Committee of the New York Heart Association,Inc.Disease of the heart
and blood vessels,nomenclature and criteria for diagnosis.6thed.Boston:L.ittleBrown;1964.

Butler J, Fonarow GC, Zile MR, Lam CS, Roessig L, Schelbert EB, Shah SJ, Ahmed A,
Bonow RO, Cleland JGF, Cody RJ, Chioncel O, Collins SP, Dunnmon P, Filippatos G,
Lefkowitz MP, Marti CN, McMurray JJ, Misselwitz F, Nodari S, O’Connor C, Pfeffer MA,
Pieske B, Pitt B, Rosano G, Sabbah HN, Senni M, Solomon SD, Stockbridge N, Teerlink JR,
Georgiopoulou VV, Gheorghiade M. Developing therapies for heart failure with preserved
ejection fraction: current state and future directions. JACC Heart Fail 2014; 2:97-112

Cazeau S, Leclercq C, Lavergne T, Walker S, Varma C, Linde C, Garrigue S, Kappenberger
L, Haywood GA, Santini M, Bailleul C, Daubert JC; Multisite Stimulation in Cardiomyopathies
(MUSTIC) Study Investigators. Effects of multisite biventricular pacing in patients with heart
failure and intraventricular conduction delay. The New England journal of medicine 2001; 344:873-
80.

Shamim W, Francis DP, Yousufuddin M, Varney S, Pieopli MF, Anker SD, Coats AJ.
Intraventricular conduction delay: a prognostic marker in chronic heart failure. International journal
of cardiology 1999; 70:171-8.

luliano S, Fisher SG, Karasik PE, Fletcher RD, Singh SN. QRS duration and mortality in
patients with congestive heart failure. American heart journal 2002;143:1085-91.

Cazeau S, Ritter P, Bakdach S, Lazarus A, Limousin M, Henao L, Mundler O, Daubert JC,
Mugica J. Four chamber pacing in dilated cardiomyopathy. Pacing and clinical electrophysiology:
PACE 1994;17:1974-9.

Daubert JC1, Ritter P, Le Breton H, Gras D, Leclercq C, Lazarus A, Mugica J, Mabo P,

Cazeau S. Permanent left ventricular pacing with transvenous leads inserted into the coronary veins.
Pacing and clinical electrophysiology: PACE 1998; 21:239-45.

39



28)

29)

30)

31)

32)

33)

34)

35)

36)

37)

38)

39)

40)

41)

Bellet S. Clinical Disorders of the Heart Beat. 3" ed. Philadelphia: Lea & Febiger; 1971

Bjorck S, Palaszewski B, Friberg L, Bergfeldt L. Atrial fibrillation, stroke risk, and warfarin
therapy revisited: a population-based study. Stroke 2013;44:3103-3108

Haim M, Hoshen M, Reges O, Rabi Y, Balicer R, Leibowitz M. Prospective national study of the
prevalence, incidence, management and outcome of a large contemporary cohort of patients with
incident non-valvular atrial fibrillation. J Am Heart Assoc 2015;4:e001486

Chugh SS, Havmoeller R, Narayanan K, Singh D, Rienstra M, Benjamin EJ, Gillum RF, Kim
YH, McAnulty JH Jr, Zheng ZJ, Forouzanfar MH, Naghavi M, Mensah GA, Ezzati M,
Murray CJ. Worldwide epidemiology of atrial fibrillation: a Global Burden of Disease 2010 Study.
Circulation 2014;129:837-847

Colilla S, Crow A, Petkun W, Singer DE, Simon T, Liu X. Estimates of current and future
incidence and prevalence of atrial fibrillation in the U.S. adult population. Am J Cardiol 2013;
112:1142-1147

Zoni-Berisso M, Lercari F, Carazza T, Domenicucci S. Epidemiology of atrial fibrillation:
European perspective. Clin Epidemiol 2014; 6: 213-220

Heeringa J, van der Kuip DA, Hofman A, Kors JA, van Herpen G, Stricker BH, Stijnen T, Lip
GY, Witteman JC. Prevalence, incidence and lifetime risk of atrial fibrillation: the Rotterdam
study. Eur Heart J 2006; 27:949-953.

Krijthe BP, Kunst A, Benjamin EJ, Lip GY, Franco OH, Hofman A, Witteman JC, Stricker
BH, Heeringa J. Projections on the number of individuals with atrial fibrillation in the European
Union, from 2000 to 2060. Eur Heart J 2013; 34: 2746-2751.

Thrall G, Lane D, Carroll D, Lip GY. Quality of life in patients with atrial fibrillation: a
systematic review. Am J Med 2006; 119:448.e1-19.

Dorian P, Jung W, Newman D, Paquette M, Wood K, Ayers GM, Camm J, Akhtar M,
Luderitz B. The impairment of health-related quality of life in patients with intermittent atrial
fibrillation: implications for the assessment of investigational therapy. J Am Coll Cardiol 2000;
36:1303-13009.

Steg PG, Alam S, Chiang CE, Gamra H, Goethals M, Inoue H, Krapf L, Lewalter T, Merioua
I, Murin J, Naditch-Brule L, Ponikowski P, Rosengvist M, Silva-Cardoso J, Zharinov O,
Brette S, Neill JO, Realise AF. Symptoms, functional status and quality of life in patients with
controlled and uncontrolled atrial fibrillation: data from the RealiseAF cross-sectional international
registry. Heart 2012; 98: 195-201

Gronefeld GC, Lilienthal J, Kuck KH, Hohnloser SH. Pharmacological Intervention in Atrial
Fibrillation (PIAF) Study investigators. Impact of rate versus rhythm control on quality of life in
patients with persistent atrial fibrillation. Results from a prospective randomized study. Eur Heart J
2003;24:1430-1436.

Jones DG, Haldar SK, Hussain W, Sharma R, Francis DP, Rahman-Haley SL, McDonagh TA,
Underwood SR, Markides V, Wong T. A randomized trial to assess catheter ablation versus rate
control in the management of persistent atrial fibrillation in heart failure. J Am Coll Cardiol 2013;
61:1894-1903.

Rienstra M, Lubitz SA, Mahida S, Magnani JW, Fontes JD, Sinner MF, Van Gelder IC,

Ellinor PT, Benjamin EJ. Symptoms and functional status of patients with atrial fibrillation: state
of the art and future research opportunities. Circulation 2012;125: 2933-2943.

40



42)

43)

44)

45)

46)

47)

48)

49)

50)

51)

52)

Fetsch T, Bauer P, Engberding R, Koch HP, Lukl J, Meinertz T, Oeff M, Seipel L, Trappe HJ,
Treese N, Breithardt G. Prevention of atrial fibrillation after cardioversion: results of the PAFAC
trial. Eur Heart J 2004; 25:1385-1394.

Xiong Q, Proietti M, Senoo K, Lip GY. Asymptomatic versus symptomatic atrial fibrillation: A
systematic review of age/gender differences and cardiovascular outcomes. Int J Cardiol 2015;
191:172-177

Jabaudon D, Sztajzel J, Sievert K, Landis T, Sztajzel R. Use- fulness of ambulatory 7-day ECG
monitoring for the detection of atrial fibrillation and utter after acute stroke and transient ischemic
attack. Stroke 2004; 35:1647-1651.

Steinberg BA, Hellkamp AS, Lokhnygina Y, Patel MR, Breithardt G, Hankey GJ, Becker RC,
Singer DE, Halperin JL, Hacke W, Nessel CC, Berkowitz SD, Mahaffey KW, Fox KA, Califf
RM, Piccini JP. Higher risk of death and stroke in patients with persistent vs. paroxysmal atrial
fibrillation: results from the ROCKET-AF Trial. Eur Heart J 2015;36:288-296.

Barrett PM, Komatireddy R, Haaser S, Topol S, Sheard J, Encinas J, Fought AJ, Topol EJ.
Comparison of 24-hour Holter monitoring with 14-day novel adhesive patch electrocardiographic
monitoring. Am J Med 2014;127:95.e11-97.

Kirchhof P, Bax J, Blomstrom-Lundquist C, Calkins H, Camm AJ, Cappato R, Cosio F,
Crijns H, Diener HC, Goette A, Israel CW, Kuck KH, Lip GY, Nattel S, Page RL, Ravens U,
Schotten U, Steinbeck G, Vardas P, Waldo A, Wegscheider K, Willems S, Breithardt G. Early
and comprehensive management of atrial fibrillation: executive summary of the proceedings from
the 2nd AFNET-EHRA consensus conference ‘research perspectives in AF’. Eur Heart J 20009;
30:2969-2977¢

Fitzmaurice DA, Hobbs FD, Jowett S, Mant J, Murray ET, Holder R, Raftery JP, Bryan S,
Davies M, Lip GY, Allan TF. Screening versus routine practice in detection of atrial fibrillation in
patients aged 65 or over: cluster randomised controlled trial. BMJ 2007; 335:383

Grond M, Jauss M, Hamann G, Stark E, Veltkamp R, Nabavi D, Horn M, Weimar C,
Kohrmann M, Wachter R, Rosin L, Kirchhof P. Improved detection of silent atrial fibrillation
using 72-hour Holter ECG in patients with ischemic stroke: a prospective multicenter cohort study.
Stroke 2013; 44:3357-3364

Rizos T, Guntner J, Jenetzky E, Marquardt L, Reichardt C, Becker R, Reinhardt R, Hepp T,
Kirchhof P, Aleynichenko E, Ringleb P, Hacke W, Veltkamp R. Continuous stroke unit
electrocardiographic monitoring versus 24-hour Holter electrocardiography for detection of
paroxysmal atrial fibrillation after stroke. Stroke 2012; 43: 2689-2694

Friberg L, Engdahl J, Frykman V, Svennberg E, Levin LA, Rosenqvist M. Population screening
of 75- and 76-year-old men and women for silent atrial fibrillation (STROKESTOP). Europace
2013; 15:135-140.

Kirchhof P, Lip GY, Van Gelder IC, Bax J, Hylek E, Kaab S, Schotten U, Wegscheider K,
Boriani G, Brandes A, Ezekowitz M, Diener H, Haegeli L, Heidbuchel H, Lane D, Mont L,
Willems S, Dorian P, Aunes-Jansson M, Blomstrom-Lundqvist C, Borentain M, Breitenstein
S, Brueckmann M, Cater N, Clemens A, Dobrev D, Dubner S, Edvardsson NG, Friberg L,
Goette A, Gulizia M, Hatala R, Horwood J, Szumowski L, Kappenberger L, Kautzner J, Leute
A, Lobban T, Meyer R, Millerhagen J, Morgan J, Muenzel F, Nabauer M, Baertels C, Oeff M,
Paar D, Polifka J, Ravens U, Rosin L, Stegink W, Steinbeck G, Vardas P, Vincent A, Walter
M, Breithardt G, Camm AJ. Comprehensive risk reduction in patients with atrial fibrillation:
emerging diagnostic and therapeutic options—a report from the 3rd Atrial Fibrillation Competence
NETwork/European Heart Rhythm Association consensus conference. Europace 2012;14:8-27.

41



53)

54)

55)

56)

57)

58)

59)

60)

61)

62)

63)

64)

65)

66)

Brambatti M, Connolly SJ, Gold MR, Morillo CA, Capucci A, Muto C, Lau CP, Van Gelder
IC, Hohnloser SH, Carlson M, Fain E, Nakamya J, Mairesse GH, Halytska M, Deng WQ,
Israel CW, Healey JS. ASSERT Investigators. Temporal relationship between subclinical atrial
fibrillation and embolic events. Circulation 2014;129: 2094-2099.

Schuchert A, Lepage S, Ostrander JJ, et al. Automatic analysis of pacemaker diagnostic data in
the identification of atrial tachyarrhythmias in patients with no prior history of them. Europace
2005;7:242-17.

Pollak WM, Simmons JD, Interian A Jr, et al. Clinical utility of intra-atrial pacemaker stored
electrograms to diagnose atrial fibrillation and flutter. Pacing Clin Electrophysiol 2001;24:424-9.

Allison PD. Survival Analysis Using the SAS: A Practical Guide. 1* ed. Gary, NC: SAS Institute
Inc., 1995.

Fung JW, Yu CM, Chan JY, et al. Effects of cardiac resynchronization therapy on incidence of
atrial fibrillation in patients with poor left ventricular systolic function. Am J Cardiol 2005; 96:728—
31

Hoppe UC, Casares JM, Eiskjaer H, et al. Effect of cardiac resynchronization on the incidence of
atrial fibrillation in patients with severe heart failure. Circulation 2006; 114:18-25.

Cheung JW, Keating RJ, Stein KM, et al. Newly detected atrial fibrillation following dual
chamber pacemaker implantation. J Cardiovasc Electrophysiol 2006; 17:1323-8.

Glotzer TV, Hellkamp AS, Zimmerman J, Sweeney MO, Yee R, Marinchak R et al. Atrial high
rate episodes detected by pacemaker diagnostics predict death and stroke: report of the Atrial
Diagnostics Ancillary Study of the MOde Selection Trial (MOST). Circulation 2003; 107:1614-9.

Healey JS, Connolly SJ, Gold MR, Capucci A, Israel C, van Gelder IC et al. The relationship
between atrial high-rate episodes and stroke: the Asymptomatic Stroke and Atrial Fibrillation
Evaluation in Pacemaker Patients (ASSERT) trial. Circulation 2010; 122:2220-1. 23-11-2010.
Abstract 21838.

Defaye P, Dournaux F, Mouton E. Prevalence of supraventricular arrhythmias from the automated
analysis of data stored in the DDD pacemakers of 617 patients: the AIDA study. The AIDA
Multicenter Study Group. Automatic Interpretation for Diagnosis Assistance. Pacing Clin
Electrophysiol 1998; 21:250-5.

Gillis AM, Morck M. Atrial fibrillation after DDDR pacemaker implantation. J Cardiovasc
Electrophysiol 2002; 13:542-7.

Boriani G, Glotzer TV, Santini M, West TM, De Melis M, Sepsi M, Gasparini M, Lewalter T,
Camm JA. Singer DE. Device-detected atrial fibrillation and risk for stroke: an analysis of >10,000
patients from the SOS AF project (Stroke preventiOn Strategies based on Atrial Fibrillation
information from implanted devices). Eur Heart J. 2014 Feb; 35(8):508-16.

Kannel WB, Wolf PA, Benjamin EJ, Levy D. Prevalence, incidence, prognosis, and predisposing
conditions for atrial fibrillation: population-based estimates. Am J Cardiol. 1998; 82:2N-9N.

Healey JS, Connolly SJ, Gold MR, Israel CW, Van Gelder IC, Capucci A, Lau CP, Fain E,
Yang S, Bailleul C, Morillo CA, Carlson M, Themeles E, Kaufman ES, Hohnloser SH.
ASSERT Investigators. Subclinical atrial fibrillation and the risk of stroke. N Engl J Med. 2012;
366:120-129.

42



67)

68)

69)

70)

71)

72)

73)

74)

75)

76)

77)

78)

79)

80)

Leclercq C, Padeletti L, Ciha’k R, et al. Incidence of paroxysmal atrial tachycardias in patients
treated with cardiac resynchronization therapy and continuously monitored by device diagnostics.
Europace 2010; 12:71-7.

Glotzer TV, Daoud EG, Wyse DG, Singer DE, Ezekowitz MD, Hilker C, Miller C, Qi D,
Ziegler PD. The relationship between daily atrial tachyarrhythmia burden from implantable device
diagnostics and stroke risk: the TRENDS study. Circ Arrhythm Electrophysiol. 2009 Oct; 2(5):474-
80.

Hohnloser SH, Capucci A, Fain E, et al. ASymptomatic atrial fibrillation and Stroke Evaluation in
pacemaker patients and the atrial fibrillation Reduction atrial pacing Trial (ASSERT). Am Heart J
2006;152:442-447

Orlov MV, Ghali JK, Araghi-Niknam M, et al. Asymptomatic atrial fibrillation in pacemaker
recipients: incidence, progression, and determinants based on the atrial high rate trial. Pacing Clin
Electrophysiol 2007; 30:404-11.

Gillis AM, Morck M. Atrial fibrillation after DDDR pacemaker implantation. J Cardiovasc
Electrophysiol 2002;13:542-7.

Sweeney MO, Hellkamp AS, Ellenbogen KA, et al. Adverse effect of ventricular pacing on heart
failure and atrial fibrillation among patients with normal baseline QRS duration in a clinical trial of
pacemaker therapy for sinus node dysfunction. Circulation 2003;107:2932-7.

Healey JS, Martin JL, Duncan A, Connolly SJ, Ha AH, Morillo CA, Nair GM, Eikelboom J,
Divakaramenon S, Dokainish H. Pacemaker-detected atrial fibrillation in patients with
pacemakers: prevalence, predictors, and current use of oral anticoagulation. Can J Cardiol. 2013
Feb; 29(2):224-8.

Hohnloser SH, Capucci A, Fain E, et al. ASymptomatic atrial fibrillation and Stroke Evaluation in
pacemaker patients and the atrial fibrillation Reduction atrial pacing Trial (ASSERT). Am Heart J
2006; 152:442-447

Bunch TJ, Day JD, Olshansky B, Stolen KQ, Mullin CM. INTRINSIC RV Study Investigators.
Newly detected atrial fibrillation in patients with an implantable cardioverter-defibrillator is a strong
risk marker of increased mortality. Heart Rhythm. 2009 Jan; 6(1):2-8.

Capucci A, Santini M, Padeletti L, et al. Monitored atrial fibrillation duration predicts arterial
embolic events in patients suffering from bradycardia and atrial fibrillation implanted with
antitachycardia pacemakers. J Am Coll Cardiol 2005; 46:1913-20.

Benezet-Mazuecos J, Rubio JM, Cortés M, Iglesias JA, Calle S, de la Vieja JJ, Quifiones MA,
Sanchez-Borque P, de la Cruz E, Espejo A, Farré J. Silent ischaemic brain lesions related to
atrial high rate episodes in patients with cardiac implantable electronic devices. Europace. 2015
Mar; 17(3):364-9.

Hindricks G, Pokushalov E, Urban L, Taborsky M, Kuck KH, Lebedev D, Rieger G,
Pu'rerfellner H. Performance of anewleadless implantable cardiacmonitor in detecting and
quantifying atrial fibrillation: results of the XPECT trial. Circ Arrhythm Electrophysiol 2010;
3:141-147.

Abraham WT, Fisher WG, Smith AL, et al. Cardiac resynchronization in chronic heart failure. N
Engl J Med 2002; 346:1845-53.

Cleland JGF, Daubert JC, Erdmann E, et al. The effect of cardiac resynchronization on
morbidity and mortality in heart failure. N Engl J Med 2005; 352:1539-49.

43



OZGECMIS

Unvam, Adi1 Soyad1 : Asistan Dr. Mehmet UGURLU

Dogum Tarihi : 15.05.1984

Dogum yeri : Islahiye / GAZIANTEP
Medeni Durum - Bekar

Yabana Dil : Ingilizce

Boliimii : Kardiyoloji

Mezun Oldugu Fakiilte/ Yiiksek okul: Tip Fakiiltesi
Cahstign Kurumlar:

e Kars Kafkas Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dali/Asistan
doktor 2011-2012

e Osmaniye Diizigi Devlet Hastanesi / Pratisyen Hekim 2012-2013

o Kayseri Egitim Arastirma Hastanesi Kardiyoloji Klinigi / Kardiyoloji Asistani
2013-2016

e Adana Numune Egitim Arastirma Hastanesi Kardiyoloji Klinigi / Kardiyoloji
Asistan1 2016-halen

Telefon : 0530 230 25 24

E-mail : mehmetugurlu@yahoo.com

44


mailto:mehmetugurlu@yahoo.com

EKLER

Ek 1: Etik Kurulu Onay Belgesi

T.C. CUKUROVA UNI

VERSITESI TIP FAKULTESI GIRISIMSEL OLMAYAN

KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU

Toplanti Say1si
62 o

KARAR NO 1

Tarih 9
3 Mart 2017

8- Saglik Bilimleri Universitesi Adana Numune Egitim ve Aragtirma Hastanesi

Kardiyoloji Kliniginde, Dog. Dr. Mevliit Kog yonetiminde, Uzm. Dr. Onur Kaypakh’nin

katkilaryla,

Pacemaker Implante E

baglikli tipta uzmanhk tez projesi aragtirma etigi yoniinden degerl

iiyelerin oybirligiyle uygun olduguna karar verildi.

Arag. Gor. Dr. Mehmet Ugurlu tarafindan yiirtitilmesi ongoriilen, “Biventrikiiler

dilen Hastalarda Atrial Fibrilasyon Sikhgr ve Iligkili Parametreler”

endirildi. Toplantiya katilan

Dog¢ Dr Selim Kadioglu
BASKAN | 1 'Tarihi ve Etik Anabilim Dali

( AN~

UYELER | Prof Dr Davut Alptekin
Tibbi Biyoloji Anabilim Dali

Pl =
——

Prof Dr Dinger Yildizdag

Cocuk Saghg ve Hastaliklari Anabilim Dali

e

W agy o

Prof Dr Mehmet Kanadas:
Kardiyoloji Anabilim Dali

| W

Prof Dr Giilsah Seydaoglu
Biyoistatistik Anabilim Dah

J | Prof Dr Giirhan Sakman
Genel Cerrahi Anabilim Dali

Toplahtiya Kéatilmadi

Toplantiya Katilmad:

Toplantiya Katilmadi

/—%-

45

6



