T. C.
SAGLIK BILIMLERIi UNIiVERSITESI
ADANA TIP FAKULTESI
KARDIYOLOJI ANABILIM DALI

ATRIYAL YUKSEK HIZLI ATAK TESPIT EDIiLEN
HASTALARDA ATRIYAL FIBRILASYON GELISIM
SIKLIGININ BELIiRLENMESI

Dr. Ahmet Hilmi UNUVAR

TIPTA UZMANLIK TEZI

ADANA-2025






T. C.
SAGLIK BILIMLERIi UNIiVERSITESI
ADANA TIP FAKULTESI
KARDIYOLOJI ANABILIM DALI

ATRIYAL YUKSEK HIZLI ATAK TESPIT EDILEN
HASTALARDA ATRIYAL FiBRILASYON GELISIM
SIKLIGININ BELIiRLENMESI

Dr. Ahmet Hilmi UNUVAR
TIPTA UZMANLIK TEZI

TEZ DANISMANI
Doc. Dr. Abdullah Orhan DEMIRTAS

ADANA-2025



TESEKKUR

Tez konumun belirlenmesi, hastalarin bulunmasi, tez yaziminda verdigi
desteklerden ve elektrofizyoloji laboratuvarindaki egitimlerinden dolay1; degerli tez
danisman hocam Dog. Dr. Abdullah Orhan DEMIRTAS a,

Asistanlik siiresi boyunca tecriibelerinden faydalanma imkani buldugum ve
uzmanlik egitim siiresi boyunca desteklerini siirekli hissettigim Prof. Dr. Ahmet
YILDIZ’a, Dog. Dr. Veysel OKTAY’a, Dog¢. Dr. Umit Yasar SINAN’a, Dog. Dr.
Arafat YILDIRIM’a, Doc. Dr. Mert EVLICE’ye, Dog. Dr. Onur Kadir UYSAL’a ve
egitim silirecime katkist olan diger tiim degerli hocalarima; Uzm. Dr. Abdullah
YILDIRIM’a, Uzm. Dr. Hazar HARBALIOGLU’na, Uzm. Dr. Emre SEZICi’ye,

Anabilim dali bagkani olarak gecis siiresindeki yardimlarindan dolay1 Prof.
Dr. Ibrahim Halil Kurt’a ve her sorunumuzu dinleyip ¢dziim iireten; her konuda
yanimizda olan Prof. Dr. Serafettin DEMIR e

Beraber galistigimiz, birlikte bir¢ok zor ndbetlerden gectigimiz degerli asistan
arkadaslarima

Pil kontroliindeki desteklerden ve tez hastalarimi bulmami saglamalarindan
dolay1 pil kontrol boliimii hemsirelerimize,

Ik 6gretmenim, hayatim boyunca &gretilerini benimsedigim, Tip fakiiltesini
segmemi saglayan, maddi ve manevi destegini siirekli arkamda hissettigim 2023
yilinda vefat eden babam Adil UNUVAR’a, annem Hatice UNUVAR’a ve
kardeslerime,

Hayat1 paylastigim, en iyi ve en kotii her animda yanimda olan; en bliyiik
destek¢im, is disinda bir hayat oldugunu dgreten sevgili esim Sedanur UNUVAR’a
ve giin 1s131m1z, giizel kizimiz Nisan Defne UNUVARa,

Tesekkiirlerimi sunarim.

Dr. Ahmet Hilmi UNUVAR



ICINDEKILER

TESEKKUR ..ottt I
ICINDEKILER .....ocoiieiiiieeieicet ettt I
TABLOLAR LISTESI ...t 1A%
SEKILLER LISTESI ..o \Y
KISALTMALAR ..ottt VI
OZET ..ttt b ettt ettt bbb VIII
ABSTRACT ..ottt sttt sae IX
1. GIRIS VE AMAC ..o 1
2. GENEL BILGILER........evuiiiiiieiiitiiesie e eesesiesie s sssesssesse s 3
2.1. ATRIYAL FIBRILASYON ......coooiiiiiiiiiiniimenieniesisesisesiesiesess e iesesessesieeenes 3
2.1.1. Atriyal Fibrilasyon Tanimi ..........cccecieiiiiiiiiiiiiiieieccee e 3
2.1.2. Atriyal Fibrilasyon Tarihgesi.......c.cccverieeciienieeiiienieeieeeie e 3
2.1.3. Atriyal Fibrilasyon EpidemiyolojiSi.....c..ccceervieriiiniiieriienieeiienieereesie e 4
2.1.4. Atriyal Fibrilasyon Siniflandirtlmast..........cccceeoieniiniiiiniinniinicncicnes 4
2.1.5. Atriyal Fibrilasyon Patofizyolojisi........ccccceeriiiiiiniieiieiicciiesieeeeeen 5
2.1.5.1. Elektrofizyolojik Mekanizmalar ve Elektriksel Yeniden Sekillenme . 5
2.1.5.2. Atriyum yapisal anomaliler ve atriyal miyopati........ccccceeveeeiueennennen. 6
2.1.5.3. Otonom sinir sistemi bozukluklart...........c...cooceiiininne, 7
2.1.5.4. Genetik FaKtorler .......c.cooiiiiiiiniiiiniieeeeeeeeeee e 7

2.1.6. Atriyal Fibrilasyon Klinik Ozellikleri ve Hasta yonetimi.......................... 8
2.1.7. Komorbidite ve Risk Faktorlerinin YOnetimi ..........cccceeveerieenicnnceniennen. 9
2.1.8. Inme ve Tromboembolizmden Kaginma..............cccooeveveeeeeeeeeeeeeeen. 11
2.1.9. Hiz ve Ritim Kontrolii Saglanarak Semptomlarin Azaltilmast................ 13
2.1.9.1. H1Z KONIOIU ...oovviiiiiiiiieiieicececee e 13
2.1.9.2. Ritim KoOntrolll ....cc.eooviiiinieiiiiiiiciieicnceeceececeeee e 13

2.1.10. Degerlendirme ve Dinamik Yeniden Degerlendirme..............c.cc...c.... 14

2.2. ATRIYAL YUKSEK HIZLI ATAK ......ccoovvuiriniierieririrereesensiesisessesseseesenes 14
2.2.1. Atriyal Yiiksek Hizli Atak ve Klinik Atriyal Fibrilasyon Iligkisi............. 16
2.2.2. Atriyal Yiiksek Hizl1 Atak Tedavisi.......cccooveevieeeoieeeiieeeie e 17

3. GEREC Ve YONETIM......oiiiiiiiiiieieicieiicee et 18

II



3.1 HASTA SECIMI ..o 18

3.1.1. Hastalarin Gruplandirtlmast..........ccceeeeuieriieeiiienieiiienie e 18
3.1.2. Hastalarin Calismaya Dahil Edilme Kriterleri..........ccccocovvevevienciiennnnnns 18
3.1.3. Hastalarin Calismadan Dislanma Kriterleri.............cccooeeeeiiiiiiiiiiiineennn, 19
3.1.4. Primer Sonlanim NOKEaST .....c..ceverieriiiiiiiiniieieeeeeeeeseee e 19
3.1.5. Sekonder Sonlanim NOKtaSI........ccceerieriiriinieiiniereeeeeeeeee e 19

3.2. CALISMA PROTOKOLU........coouiiieieeeeeeeeeeeee e 19
3.2.1. Elektrokardiyografik Degerlendirme ...........cccoeevveeeeiieeciieciieeeeeeee e 21
3.2.2. 24 Saatlik Ritim Holter Ile Degerlendirme ...............ccoovveveeverevienenns 21
3.2.3. Laboratuvar Degerlendirmesi.........ccccecvieriieeciienieiieenie e 21
3.2.4. iki Boyutlu Ekokardiyografik Degerlendirme .............ccccccovvevevrruenennnes 21
3.2.5. Kalp Pili KONtrolli........cccouveiiiiiieeiiieciie et 22

3.3. ISTATISTIKSEL ANALIZ ....ccc.ovimiiiintierineinciesineseesesesiseie e seeesseseeeenes 22

4. BULGULAR ...ttt ettt sttt ettt et sae e 24
S.TARTISMA .ottt e et e e et e e e et e e e e esstaeeeeasssaaeessnssseeeannns 37
0. SONUC ...ttt ettt ettt et et e st e b e et e s te e aeeseesseenseestenseensessaesseensaensenseensenseans 45
7. KAYNAKLAR ...ttt st sttt sttt 46

III



TABLOLAR LiSTESI

Tablo No Sayfa No

Tablo 1. Atriyal fibrilasyon siniflamasi

Tablo 2. Atriyal fibrilasyon riskini artiran durumlar
Tablo 3. CHA2DS2-VA skorlama sistemi

Tablo 4. Direkt oral antikoagiilanlarin 6nerilen tedavi dozlar

Tablo 5. AHRE ile ilgili cahismalar
Tablo 6. Yanhs negatif veya pozitif AF tespitinin nedenleri ve ¢coziimleri

Tablo 7. Calisma takip tablosu

Tablo 8. Demografik bulgular
Tablo 9. Ek hastalik bulgular

Tablo 10. Kardiyolojik parametrelere ait bulgular
Tablo 11. Laboratuvar bulgular:

Tablo 12. Hastalarin ila¢ kullanim oranlar

Tablo 13. Demografik bulgular ile gruplar arasindaki farkhihiklar
Tablo 14. Gruplar arasi CHA2DS2-VA skorlamasi ve ek hastallk bulgulan
karsilastirilmasi

Tablo 15. Kardiyolojik parametrelere ait bulgular ile gruplar arasindaki farkhhkKlar.............

Tablo 16. Laboratuvar bulgulari ile gruplar arasindaki farkhhklar

Tablo 17. ila¢ kullaniminin gruplar arasindaki farkliiklar

Tablo 18. EF, LA c¢ap, TAPSE, LA alan, CRP ve NT-proBNP degerinin AF
ongorebilmesinin Roc Curve testi ile incelenmesi

Tablo 19. AF 6n gordiiriiciilerinin lojistik regresyon analizi

IV

10
11
12
15
15
20
25
25
26
27
27
28

28
30
33
34

36
36



SEKILLER LISTESI

Sekil No Sayfa No
Sekil 1. Atriyal fibrilasyon EKG 6rnegi 3
Sekil 2. Otonom sinir sistemi bozuklugunun atriyal fibrilasyon gelisimindeki katkisi................... 7
Sekil 3. Calisma grubuna ait bulgular 24
Sekil 4. CHA2DS2-VA degeri ile gruplar arasindaki farkhihklar 29
Sekil 5. EF degeri ile gruplar arasindaki farkhhklar 31
Sekil 6. LA cap degeri ile gruplar arasindaki farkhhklar 31
Sekil 7. TAPSE degeri ile gruplar arasindaki farkhihiklar 32
Sekil 8. LA alan degeri ile gruplar arasindaki farkhihklar 32
Sekil 9. EF, LA cap, TAPSE ve LA alan degerinin AF’yi 6ngorebilmesinin ROC Curve

testi ile incelenmesi 34
Sekil 10. NT-proBNP ve CRP diizeyinin AF’yi ongorebilmesinin ROC curve testi ile

incelenmesi 35




KISALTMALAR

ACEi : Anjioyotensin Déniistiiriicii Enzim Inhibitorleri

AF : Atriyal Fibrilasyon

AF-CARE : AF, Komorbidite ve Risk Faktérlerinin Yonetimi, Inme ve
Tromboembolizmden Kaginma, Hiz ve Ritim Kontrolii
Saglanarak Semptomlarin Azaltilmasi, Degerlendirme ve Dinamik

Olarak Yeniden Degerlendirme

AHA : Amerikan Kalp Cemiyeti

AHRE : Atriyal Yiiksek Hizli Atak

ALT : Alanin Aminotransferaz

ARB : Anjioyotensin Reseptor Blokerleri
ASA : Asetilsalisilik Asit

AST : Aspartat Aminotransferaz

CA+2 : Kalsiyum

CHA2DS2-VA : Kalp Yetmezligi, Hipertansiyon, Yas, Diyabetes Mellitus, Stroke,
Vaskiiler Hastalik, Yas

CIED : Implante Edilebilir Kardiyak Elektronik Cihaz
CPAP : Siirekli Pozitif Hava Yolu Basing

CRP : C- Reaktif Protein

CRT : Kardiyak Resenkronizasyon Tedavisi

DM : Diyabetes Mellitus

DOAK : Direkt Oral Antikoagiilan

EF : Ejeksiyon Fraksiyonu

EHRA : Avrupa Kalp Ritim Dernegi

EKG : Elektrokardiyogram

ESC : Avrupa Kalp Cemiyeti

GFR : Glomeriiler Filtrasyon Hiz1

HBAlc : Glikolize Hemoglobin Alc

HDL : Yiiksek Dansiteli Lipoprotein

HT : Hipertansiyon

ICD : Implante Edilebilir Kardiyoverter-Defibrilator

VI



1K1
IKH
INR
KBY
KKY
KMP
KOAH
LA
LDL
MRA
NT-proBNP
OAK
OSAS
0SS
PM
RA
RV
SCAF
SR
sT3
sT4
SVEA
TAPSE
TiA
TSH
TTE
VKA
VKIi

: Ice Dogru Potasyum Kanal

: Iskemik Kalp Hastalig

: Uluslararasi Normallestirilmis Oran

: Kronik Bobrek Yetmezligi

: Konjestif Kalp Yetersizligi

: Kardiyomiyopati

: Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi

: Sol atriyum

: Diisiik Dansiteli Lipoprotein

: Mineralokortikoid Reseptdr Antagonisti
: N-Terminal Pro-Bnp

: Oral Antikoagiilan

: Obstriiktif Uyku Apne Sendromuas

: Otonom Sinir Sistemi

: Kalic1 Kalp Pili

: Sag Atriyum

: Sag Ventrikiil

: Subklinik Atriyal Fibrilasyon

: Siniis Ritmi

: Serbest Triiyodotironin

: Serbest Tiroksin

: Supraventrikiiler Ekstra Atim

: Trikiispit Aniiler Diizlem Sistolik Ekskiirsiyonu
: Trans Iskemik Atak

: Tiroit Uyarict Hormon

: Transtorasik Ekokardiyografi
: Vitamin K Antagonistleri

: Viicut Kitle Indeksi

VII



OZET

Atriyal Yiiksek Hizh Atak Tespit Edilen Hastalarda Atriyal Fibrilasyon Gelisim
Sikhiginin Belirlenmesi

Giris ve Amac: Atriyal fibrilasyon (AF) en sik goriilen siirekli aritmidir.
Ilerleyen yas ile birlikte goriilme sikligi artmaktadir. AF’nin prevalanst %2-%4
arasindadir. Atriyal fibrilasyonda tan1 ve tedavisi i¢in gelistirilen yontemlere ragmen
kardiyak kokenli inme, morbidite ve mortalite artisina yol agan en Onemli
hastaliklardandir. Atriyal fibrilasyon iskemik inmelerin yaklasik olarak %20’sinden
sorumludur. Atriyal yiiksek hizli atak (atrial high rate episode, AHRE) implante
edilebilir kardiyak elektronik cihazlar (CIED) tarafindan algilanan atriyal
tagiaritmileri ifade eder. AHRE tanimlamasinda siire ve atriyal hiz i¢in net bir deger
yoktur. Caligmalarda kabul edilen AHRE siiresi ve atriyal hizi degiskenlik
gostermistir. 2024 Avrupa Kalp Cemiyeti (ESC) atriyal fibrilasyon kilavuzunda
atriyal hiz >170/dk ve siire > 5 dk olarak kabul edilmistir. ARTESIA ¢alismasinda
atriyal hiz >175/dk ve siire > 6 dk olarak kabul edilmistir. TRENDS c¢alismasinda ise
atriyal hiz >175/dk ve siire >20 sn olarak kabul edilmistir. Calismamizdaki amacimiz
pil kontrolinde AHRE tespit edilen ve daha Oncesinde oral antikoagiilan tedavi
almayan hastalarin ¢alismaya alinmasi ve ¢alismaya alinan hastalarda sik takip (tani
aninda ve sonrasinda 3. 6. 9. 12. aylarda EKG, 3. 6. 9. 12. aylarda ritim holter) ile
birlikte klinik atriyal fibrilasyon tespit edilmeye c¢alisilmistir. Klinik atriyal
fibrilasyon gelisimindeki etkenler incelenecektir.

Gere¢ ve yontem: Calismamiza CIED ile AHRE tanis1 koyulan 108 hasta
calismaya dahil edildi. 3 hasta takipler esnasinda exitus olmasinda dolay1 ¢alismaya
105 hastayla devam edildi. Calismaya alinan hastalara 3, 6, 9 ve 12. Aylarda 24
saatlik ritim holter ve EKG taramalar1 yapildi. Transtorasik ekokardiyografi ve
demografik verileri kayit altina alindi. 1 yillik takip siiresi sonunda klinik atriyal
fibrilasyon gelisim sikligina bakildi.

Bulgular: Calismamizda AHRE kabulii i¢in AHRE siiresi >20sn, AHRE hiz1
>170/dk olarak belirlendi. Caligmaya alinan hastalar 1 yil takip edildi. 1 yillik takip
sonunda %16,2 hastada klinik atriyal fibrilasyon gelistigi izlendi. Atriyal fibrilasyon
izlenen grupta NT-proBNP diizeyi istatiksel anlamli olacak sekilde daha ytiksekti
(p=0,001), SR’li gruba karsi1 AF’li grupta ortalama CHA2DS2-VA skoru daha
yiiksekti (2,82+1,6 ya karsilik 3,94+1,6 p=0,013) LA cap degeri SR’li gruba kars1
AF’li grupta daha yiiksekti (38,1+4,3 mm’e karsilik 45,143,5 mm p<0,001).SR’li
gruba kars1 AF’li grupta EF degerleri daha diistiiktii (%48,8+12,9’a kars1 % 41,5+14,9
p=0,04).

Sonuc¢: Calismamiz sonucunda AHRE’li hastalarda 1 senelik takip sonrasinda
%16,2 oraninda AF gozlendi. AHRE’li hastalarda AF tespit edilen grupta yiiksek NT-
proBNP diizeyi, yiikksek CHA2DS2-VA skoru, yiiksek LA ¢apina sahip hastalarda
klinik atriyal fibrilasyon gelisim siklig1 daha fazladir. Bu 6zelliklere sahip hastalara
klinik atriyal fibrilasyon taramasi agisindan daha yakin takip edilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Atriyal fibrilasyon, AF, Atriyal yiiksek hizli atak, AHRE, NT-
proBNP
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ABSTRACT

Determination of the Frequency of Atrial Fibrillation Development in Patients
with Atrial High-Rate Attacks

Introduction: Atrial fibrillation (AF) is the most common sustained
arrhythmia. Its prevalence increases with advancing age and is estimated to be
between 2% and 4%. Despite advancements in diagnostic and treatment methods for
atrial fibrillation, it remains one of the most significant conditions leading to
increased morbidity, mortality, and cardioembolic stroke. AF is responsible for
approximately 20% of ischemic strokes.

Atrial high-rate episodes (AHRE) refer to atrial tachyarrhythmias detected by
implanted cardiac electronic devices (CIEDs). There is no universally accepted
threshold for the duration or atrial rate in the definition of AHRE. In various studies,
the accepted AHRE duration and atrial rate have varied. The 2024 European Society
of Cardiology (ESC) guidelines for atrial fibrillation define AHRE as atrial rate >170
bpm and duration >5 minutes. The ARTESiA study accepted atrial rate >175 bpm
and duration >6 minutes, whereas the TRENDS study defined AHRE as atrial rate
>175 bpm and duration >20 seconds.

The aim of our study is to include patients in whom AHRE was detected
during pacemaker check-ups and who were not previously on oral anticoagulant
therapy. We attempted to detect clinical atrial fibrillation in these patients through
frequent follow-ups (including ECG at diagnosis and at months 3, 6, 9, and 12, and
rhythm holter monitoring at months 3, 6, 9, and 12). Factors influencing the
development of clinical AF will be examined.

Materials and Methods: A total of 108 patients diagnosed with AHRE via
CIEDs were included in our study. The study continued with 105 patients due to 3
patient died during the follow up. Each patient underwent 24-hour rhythm holter
monitoring and ECG scans at months 3, 6, 9 and 12. Transthoracic echocardiography
and demographic data were also recorded. At the end of the one-year follow-up
period, the incidence of clinical atrial fibrillation development was assessed.

Results: In our study, AHRE was defined as an episode lasting >20 seconds
with an atrial rate >170 bpm. The patients were followed for one year. At the end of
the follow-up period, clinical atrial fibrillation was observed in 16,2 % of patients. In
the group that developed atrial fibrillation, NT-proBNP levels were significantly
higher (p=0.001). The mean CHA2DS2-VA score was also higher in the AF group
compared to the sinus rthythm (SR) group (3.94£1.6 vs. 2.82+1.6, p=0.013). The left
atrial diameter was greater in the AF group compared to the SR group (45.1+£3.5 mm
vs. 38.1+4.3 mm, p<0.001). Additionally, the ejection fraction (EF) was lower in the
AF group compared to the SR group (41.5£14.9% vs. 48.8£12.9%, p=0.04).

Conclusion: Our study found that 16.19 % of patients with AHRE developed
atrial fibrillation during a one-year follow-up. Patients with AHRE who developed
AF had significantly higher NT-proBNP levels, CHA2DS2-VA scores, and left atrial
diameters. These findings suggest that patients with such characteristics should be
monitored more closely for the development of clinical atrial fibrillation.

Keywords: Atrial fibrillation, AF, Atrial high-rate episode, AHRE, NT-proBNP
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1. GIRIS ve AMAC

Atriyal fibrilasyon (AF) en sik goriilen siirekli aritmidir. Ilerleyen yas ile
birlikte goriilme siklig1 artmaktadir. AF prevalansi %2-%4 arasindadir. AF’de tani ve
tedavisi i¢in gelistirilen yontemlere ragmen kardiyak kokenli inme, morbidite ve
mortalite artigina yol agan en Onemli hastaliklardandir. AF iskemik inmelerin
yaklasik olarak %20’sinden sorumludur. AF tanisi i¢in 12 leadli elektrokardiyogram
(EKG) veya EKG monitdrizasyon cihazlarinda AF nin klasik sekli olan secilebilir ‘p’
dalgalarinin olmadig1 diizensiz QRS komplekslerinin oldugu aritminin gozlenmesi
gerekmektedir. AF tespiti sonrasinda en onemli adimlardan birisi CHA2DS2-VA
skorlama sisteminin hasta {lizerinde uygulanmasidir. CHA2DS2-VA skoru >2 olan
hastalarda smif 1 ile CHA2DS2-VA skoru 1 olan hastalarda sinif 2a ile oral
antikoagiilasyon Onerilmektedir. AF sikligini artiran ve beraber goriilme sikligi
artmis olan komorbid durumlarin yonetimi optimal bir AF tedavisi ig¢in
vazgecilmezdir.

Atriyal yiiksek hizli atak (atrial high rate episode, AHRE) implante edilebilir
kardiyak elektronik cihazlar (CIED) tarafindan algilanan atriyal tasiaritmileri ifade
eder. AHRE’ye sahip hastalar genellikle asemptomatik olmaktadirlar. AHRE
tanimlamasinda siire ve atriyal hiz i¢in net bir deger yoktur. Caligmalarda kabul
edilen AHRE siiresi ve atriyal hizi degiskenlik gostermistir. 2024 Avrupa Kalp
Cemiyeti (ESC) atriyal fibrilasyon kilavuzunda atriyal hiz >170/dk ve siire > 5 dk
olarak kabul edilmistir. ARTESIA ¢alismasinda atriyal hiz >175/dk ve siire > 6 dk
olarak kabul edilmistir. TRENDS calismasinda ise atriyal hiz >175/dk ve siire >20 sn
olarak kabul edilmistir. AHRE ile ilgili yapilan ilk biiyiikk ¢alisma olan MOST
calismasinda AHRE nin AF gelisim sikligini 6 kat arttirdigi gozlenmistir. ASSERT
calismasinda AHRE ile takip edilen hastalarimin takip sirasinda %15,7 sinde AF
gelistigi tespit edilmistir. ARTESIA ¢alismasinda hastalarin apiksaban grubunda 490
(%24,3), aspirin grubunda 476 (%?23,8) hastada 24 saatten fazla siiren AHRE veya
klinik AF gelismesi nedeniyle ila¢ tedavileri kesilmistir. AHRE ile ilgili yapilmis 8
calismanin meta-analizin yapildig1 baska bir ¢aligmada ise AHRE’de AF gelisim
sikliginin 4,45 kat arttig1 tespit edilmistir.



Atriyal yiiksek hizli atak (AHRE)’nin iskemik inme, klinik AF, sistemik
emboli ve mortalite artigina yol agtigin1 gosteren ¢alismalar mevcut olmakla birlikte;
AF tanis1 olmayan AHRE hastalarinda oral antikoagiilasyonun kanama riskini
arttirdigin1 gosteren calismalarda mevcuttur. Bu sebepten dolayr AHRE nin klinik
sonuclarina yonelik daha fazla ¢calismaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

Calismamizdaki amacimiz pil kontrolinde AHRE tespit edilen ve daha
oncesinde oral antikoagiilan (OAK) tedavi almayan hastalarin ¢caligmaya alinmasi ve
caligmaya alinan hastalarda sik takip (tan1 aninda ve sonrasinda 3, 6, 9 ve 12. aylarda
EKG, 3, 6, 9 ve 12. aylarda ritim holter) ile birlikte klinik AF tespit edilmeye
calisilmigtir. Klinik AF tespit edilmeyen ve edilen hastalar arasinda CHA2DS2-VA
skor sistemi, N-Terminal Pro-BNP (NT-proBNP) diizeyi, sol atriyum (LA) ¢ap1, LA
alani, ritim holterde tespit edilen supraventrikiiler ekstra atim (SVEA) oran1 ve rutin
bakilan biyokimyasal parametrelerin (bobrek fonksiyon testi, karaciger fonksiyon
testi, tiroit fonksiyon testi, hemogram, lipid paneli) klinik AF gelisimindeki etkileri

incelenecektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. ATRIYAL FIBRILASYON
2.1.1. Atriyal Fibrilasyon Tanimi

Atriyal fibrilasyon (AF), atriyal depolarizasyonun diizensiz ve hizli oldugu;
etkin bir atriyal kasilmanin mevcut olmadig1 supraventrikiiler tagiaritmidir (1). AF
atriyumlarin  300-500/dk hizinda depolarizasyonuna yanit olarak diizensiz QRS
kompleksleriyle birlikte; yiizeyel EKG’de segilebilir ‘p’ dalgalarinin olmadigi
aritmidir (2) (Sekil 1). 2024 ESC atriyal fibrilasyon kilavuzunda standart 12 lead
EKG’de en az 10 saniye olarak atriyal fibrilasyonun goriilmesi veya EKG
monitorizasyon cihazlarinda en az 30 saniye olacak sekilde AF goriilmesi durumunda

klinik AF tanist koyulabilmektedir.
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Sekil 1. Atriyal fibrilasyon EKG 6rnegi

2.1.2. Atriyal Fibrilasyon Tarihcesi

Atriyal fibrilasyon (AF) ilk kez 1628 senesinde William Harvey tarafindan
tanimlanmistir. Kalp atimi ile periferden alinan nabiz arasindaki uyumsuzluk olarak
tanimlamustir  (3). Ilerleyen yillarda kardiyologlar tarafindan farkli sekillerde
adlandirilan AF’yi Sir James Mackenzie juguler a dalgalarinin yoklugu seklinde
tanimlamistir. AF’nin ge¢mis zamanlarda 6nemi anlasilamamistir ancak gilinlimiiz

toplum sagliginda 6nemli bir yere sahiptir.



2.1.3. Atriyal Fibrilasyon Epidemiyolojisi

Atriyal fibrilasyon (AF) en sik goriilen siirekli aritmidir. AF insidansi ve
prevalansi kiiresel ¢apta artis gdstermektedir (4,5). Ilerleyen yas ile bitlikte AF
goriilme oraninda artis olmaktadur. Ileri yas, alkol kullanimi, obezite, kalp yetmezligi,
fiziksel egzersiz eksikligi, obstriiktif uyku apne sendromu (OSAS), hipertansiyon
(HT), koroner arter hastaligi, diyabetes mellitus (DM) ve kronik bdbrek yetmezligi
(KBY) AF goriilme siklig1 ve niikslerinde artisa yol acar (6). Hayat tarz1 degisikligi
ve medikal tedavi ile tamamen veya kismi olarak bu etkenlerin Oniine
gecilebilmektedir.

Atriyal fibrilasyon (AF) hastalarinda hastaneye yatis sikligi artmakta ve
ekonomik olarak ulusal biitceye zarar1 olmaktadir. Hollanda’da yapilan bir calismada
yeni tan1 AF hastalarinin hastaneye yatis gereksinim orani yillik %7-%9,4 arasindadir
(7). Avustralya’da yapilan bir calismada AF’den dolayr hastaneye yatiglarda siniis
ritmindeki kisilere gore %203’liik, tiim nedenlere bagli hastaneye yatislarda %71’lik
artis mevcuttur (8).

Yetiskin insanlarda tahmin edilen AF prevalansi %2-%4 arasindadir (9).
Amerika Birlesik Devletler ’inde 2010 yilinda 5,2 milyon, 2030 yilinda 12,1 milyon
AF’li hasta goriilmesi beklenmektedir (10). 2020 yilinda kiiresel ¢apta yaklasik 50
milyon AF’li hasta vardir (11). Yasam boyu beyaz 1irkta 9%30-40, Afro-
Amerikalilar’da %20, Cinlilerde %15 oraninda AF goriilme siklig1 vardir (12-15).
Erkeklerde AF oraninin daha yiiksek oldugu bilinmektedir. Tespit edilen AF
vakalarinin yam sira tespit edilemeyen AF vakalar1 da mevcuttur. Amerika Birlesik
Devletleri’nde geriye doniik hesaplama yontemi ile yapilan ¢alismada 2015 yilinda

yaklasik %11(591.000 vaka) oraninda vakanin teshis edilemedigi tespit edilmistir
(16).

2.1.4. Atriyal Fibrilasyon Simiflandirilmasi

Atriyal Fibrilasyon (AF) baglangici, siiresi, spontan sonlanmasi veya tedaviye
yanitina gére ESC tarafindan dort ana gruba ayrilmistir (17) (Tablo 1). Uzun siireli
persistan AF alt grup olarak tabloya dahil edilmistir. Klinik olarak AF ile ilgili
subklinik AF, erken AF, tetikleyicinin indiikledigi AF, kendiliginden sonlanan AF

gibi kavramlar olup bunlar siniflama grubuna dahil edilmemistir.



Tablo 1. Atriyal fibrilasyon siniflamasi

AF sekli TANIM

ILK TANI AF Semptom siiresinden bagimsiz olarak ilk kez tan1 koyulan AF
PAROKSISMAL 7 giin igerisinde miidahale veya kendiliginden sonlanan AF

AF Kendiliginden sonlanma genellikle ilk 48 saat igerisinde olmaktadir (18).

PERSISTAN AF 7 giinden uzun siiren kendiliginden sonlanmayan AF
Uzun siireli Persistan AF: En az 12 aydir olan ve ritim kontrol stratejisine
karar verilen AF

PERMANENT AF | Hasta ve hekim tarafindan kalict kabul edilen, ritim kontrol stratejisi
diisiiniilmeyen AF

2.1.5. Atriyal Fibrilasyon Patofizyolojisi

Atriyal fibrilasyon (AF) kaotik, 300-500/dk hizinda olusan diizensiz ritimdir.
Yapilan calismalarda AF olusumuna katkis1 olabilecek bircok sebep belirlenmistir.
AF olusumundaki en sik sebep LA ve pulmoner ven kesisiminde iiretilen ektopik
aksiyon potansiyellerinin olusturdugu elektriksel aktivitedir (19). interstisyel fibrozis
nedeniyle heterojen iletime yanit olarak olusan re-entrylerde AF olusumuna katki
saglamaktadir. AF olusum mekanizmalar elektrofizyolojik mekanizmalar ve
elektriksel yeniden sekillenme, atriyum yapisal anomaliler ve atriyal miyopati,
otonom sinir sistemi bozukluklar1 ve genetik olmak iizere 4 alt grupta

incelenebilmektedir.

2.1.5.1. Elektrofizyolojik Mekanizmalar ve Elektriksel Yeniden

Sekillenme

Haissaguerre tarafindan pulmoner venler yoluyla ektopik odak olarak AF’yi
tetiklediginin bulunmasi AF tedavisi yeniden sekillenmistir. Pulmoner venlerin en sik
ektopik odak olmasinin nedenleri membranin yiiksek dinlenim potansiyeli, ¢apraz
miyofibriler oryantasyon modeli ve gerilim ile aktive olan kanallar sebep olmaktadir
(20).

Elektriksel yeniden sekillenme, AF olusumuna anormal kalsiyum (CA+2)
kullanim1 ve pro-aritmik ticgensel aksiyon potansiyeli (L tipi CA+2 kullaniminda
azalma ve IK1 kullanimmin artmasiyla) ile sebep olmaktadir (21). Kalsiyum
akimindaki fazlalik hiicre yikimi ve miyosit kaybina yol agar. L tipi kalsiyum
akiminda azalma hiicre icerisine giren fazla kalsiyumdan miyositleri korur. Bunun
sonucunda aksiyon potansiyeli platosunun belirginligi azalir; aksiyon potansiyeli

stiresi kisalir ve etkili refrakter periyod siiresinin ile sonuglanir (21). Sag ve sol



atriyumlar arasindaki ice dogru potasyum kanali (IK1) dagilimindaki heterojenlik
aritmik olaylarin goriilmesine daha ¢ok sebep verir (22). Yeniden yapilanma
sirasinda CA+2 nin yanlis kullanim1 sonucu hiicre igerisinde ki CA+2 yiikii artar ve
ryanodin reseptorlerinde fonksiyon bozuklugu olusur. Ryanodin reseptorii 2’nin
fosforilasyonundaki artis; ryanodin reseptorii 2’nin agilma olasiligini artirir. Bunun
sonucunda diyastol sirasinda hiicre igine kendiliginden kalsiyum sizintis1 olur. Hiicre
ici artmis kalsiyum oranmi AF baslangici icin en olasi tetikleyici olan gecikmis art-
depolarizasyonlara yol agar (23).

Atriyal fibrilasyonlu hastalarda atriyumlarin refrakter periyotlar1 kisadir ve
ileti yavas olma egilimindedir. Bunun sonucunda repolarizasyonun dagilimi degisir
ve re-entry olusumu kolaylasir. Bu sekildeki tetiklenmeler siklikla erken atriyal
kasilmalardan sonra AF’nin baslamasina duyarlidir. Erken atriyal kasilmanin yiikii ile

AF geligimi arasinda dogrusal bir iligki vardir (24).

2.1.5.2. Atriyum yapisal anomaliler ve atriyal miyopati

Atriyal kardiyomiyopati (KMP) ‘klinik olarak anlamli belirtiler {iretme
potansiyeli olan, atriyumlar etkileyen herhangi bir yapisal, mimari, kontraktil veya
elektrofizyolojik degisiklik kompleksi’ olarak tanimlanmistir (25). Atriyal KMP sik
goriliir; kronik hastaliklar, metabolik veya hemodinamik stres, yas ile iliskisi
mevcuttur. Atriyal KMP sonucunda AF gelisebilecekken; AF’si olan bir hasta da
atriyal KMP gelisebilmektedir. Atriyal yapisal anomalilerde ilk gerceklesen olay
mitokondri islevinin bozulmast ve miktarinin azalmasidir. Mitokondriyal islevi
bozulan atriyumda daha sonraki silirecte miyoliz, kasilabilir proteinlerin kaybu,
glikojen birikimi ve epikardiyal yag birikimi olusmaktadir (26). Atriyal yapisal
degisiklikler kalic1 veya gecici olabilmektedir. Atriyumda olusan yapisal degisiklikler
sonucunda protrombik etki gdsteren vonWillebrand faktorii, vaskiiler hiicre adezyon
molekiilii-1 ve monosit kemoatraktan protein-1 molekiillerinin ekspresyonunda artis
ve molekiil yapisinda bozulma olugsmaktadir. Gergeklesen atriyal yapisal degisiklikler

sonucunda trombiis olusumunda ve inme riskinde artis olugsmaktadir (25).



2.1.5.3. Otonom sinir sistemi bozukluklari

Otonom sinir sistemi (OSS) AF gelisiminde substrat ve tetikleyici olarak
onemli role sahiptir. Sempatik efferent uyar1 noradrenalin salgilar; G-bagh B-
adrenerjik reseptorleri uyarir, L tipi kalsiyum kanallarimi giiglendirir ve erken
depolarizasyona yol agar (27). Parasempatik stimiilasyon ise asetil kolin reseptdrii
aracili ige dogru potasyum kanali aktivitesini artirarak atriyal refrakter periyodu
kisaltir. Atriyal efektif refrakter periyod donemi otonomik innervasyon modelini
takip eder. Sempatik ve parasempatik aktivite tek basina veya kombine olarak AF’yi
tetikleyebilir (28). AF kalp hacminde azalmaya bagli olarak otonomik afferent
reflekste azalmaya yol agar; sempatik aktiviteyi artirir (29). Bunun sonucunda kan
hacmi ve hemostaz bozulmaktadir. Afferent OSS fonksiyon bozuklugu ile atriyal
yeniden sekillenme (atriyal dilatasyon) arasinda baglanti vardir ve AF nin
kendiliginden devam etmesine katkida bulunmaktadir (30). Sekil 2°de otonomik sinir

sistemi fonksiyon bozuklugunun AF gelisimine olan etkisi 6zetlenmistir (28).

Otonom Tetikleyiciler Otonom Yeniden Yapilanma AF ile iliskili Otonomik
Yapisal degisiklik yok Yapisal degisiklikler Disfonksiyon
Eferent otonomik kardiyak Sempatik ve — Afferent otonomik kardiyak

=% innervasyon

innervasyon parasempatik hiper-innervasyon

(Heterojenite)

Sa) 1. Kardiyopulmoner (diiglik
j & basing) baroreseptor
(duizensiz) ‘ disregiilasyon
2. Arteriyel (ylksek basing)
Elektriksel fraksiyonlama baroreseptor disfonksiyonu

Ele alinmasi

gereken sorular:

LA

Paroksismal bolimler Kalici Anatomik genislemesi

T Adrenerjik
sinir aktivitesi

1 Kolinerjik
sinir aktivitesi

o
Tetik Zaman Substrat bazl AF
tabanli —’ AFyi dogurur”
1. Otomatiklik
2. Erken afterdepolarizasyon 1 Sempatik sinir aktivitesi
3. Gecikmis afterdepolarizasyon AF'yi tetikleyen risk aferant
(Ca2+ a?.lrl y.iiklenme:si/ryanodin-Z LHRV ile iligkili faktorlerinin Otonom yeniden hacim
reseptor disfonksiyonu) T AF'nin gérilme sikhg katkisi modelleme diizensizlik

Sekil 2. Otonom sinir sistemi bozuklugunun atriyal fibrilasyon gelisimindeki katkisi

2.1.5.4. Genetik Faktorler

Atriyal fibrilasyon (AF) i¢in genetik faktorlerin etkisi genc bireylerde daha

belirgindir. AF i¢in tanimlanmis ¢esitli genetik mutasyonlar tanimlanmistir. AF



gelismesi i¢in olan genetik mutasyonlar genellikle iyon kanallar1 veya miyokardi
etkileyen mutasyonlardir. Siklikla eslik eden genetik mutasyonlar TTN, MYH?7,
MYH6, LMNA VE KCNQI mutasyonlaridir (28).

Atriyal fibrilasyonun sikliginin arttig1 farkli kardiyak sendromlar mevcuttur.
Bunlardan en ¢ok bilineni SCN5SA mutasyonu ile birlikte seyreden Brugada
sendromu ve Uzun QT sendromu tip 3’tiir (31). AF’ye neden olan tiim genetik
mutasyonlar tespit edilememistir. Gelisen teknoloji ve genetik faktorlerin 6neminin
anlasilmasi ile birlikte AF’nin genetik fizyopatolojisine yonelik caligmalar devam

etmektedir.

2.1.6. Atriyal Fibrilasyon Klinik Ozellikleri ve Hasta yonetimi

Atriyal fibrilasyon (AF) klinik olarak sadece carpinti olarak karsimiza
c¢ikmaz. AF ile ilgili tanimlanan bircok semptom vardir. Carpint1 haricinde nefes
darlig1, gogiis agrisi, bag donmesi, yorgunluk, efor kapasitesinde azalma, depresyon,
anksiyete gibi semptomlar AF hastalarinda goriilebilmektedir. AF semptom olmadan
da goriilebilmektedir. Hastanin semptom varligindan bagimsiz olarak AF’nin klinik
sonuglari olan sistemik emboli, inme ve 6liim goriilebilmektedir (32). Semptomatik
hastalarin yagam kalitesi daha ¢ok bozulmaktadir (33). Hastalarda semptom olarak
carpmti haricinde olan yorgunluk, nefes darligi gibi semptomlar daha sik
goriilmektedir. Kadinlarda semptomlar daha belirgindir ve yasam kalitesi erkeklere
gore daha ¢ok bozulma egilimindedir (34).

Atriyal fibrilasyon (AF) i¢in hastalarin semptomlarina goére Avrupa Kalp
Ritim Dernegi (EHRA) tarafindan skorlama sistemi gelistirilmistir. Bu skorlama
sistemi ile hastanin tan1 aninda ki sikayetleri kaydedilip; daha sonraki siirecte
hastanin klinik olarak takibi yapilabilmektedir. 2024 ESC kilavuzuna goére modifiye
EHRA semptom skorlamasi su sekildedir (17,35).

EHRA 1: AF herhangi bir semptoma yol agmiyor.

EHRA 2A: Hafif semptomatik; gilinlik aktiviteler sirasinda semptom
olusmaz.

EHRA 2B: Orta diizeyde semptomatik; giinliik aktiviteler sirasinda semptom
olusmaz.

EHRA 3: Giinliik aktiviteler sirasinda siddetli semptomlar olugsmaktadir.



EHRA 4: Normal giinliik aktiviteler gergeklestirilemez.

Atriyal fibrilasyonlu hastalarin hastaneye yatis oranlart ve komplikasyon
riskleri normal popiilasyona gore yiiksektir. AF 1i hastalarda goriilen en sik klinik
sonug kalp yetmezligidir. AF 1i hastalarda kalp yetmezligi normal popiilasyona gore
4-5 kat daha sik goriilmektedir (36,37). Diger sik goriilen klinik sonuglar ise iskemik
inme, iskemik kalp hastaligi(IKH) ve tromboembolik olaylardar.

Atriyal fibrilasyonun yoOnetiminde; hasta merkezli yaklasim on plandadir.
Tedavi diizenlenirken doktor ve hastanin entegre bir sekilde hastanin ihtiyag ve
degerlerine en uygun tedavi metodu belirlenir. 2024 ESC kilavuzunda hasta merkezli
AF yonetiminin 6nemi vurgulanmis ve AF-CARE yaklasimi gelistirilmistir (17). AF-
CARE yaklasiminin 4 bileseni vardir.

[C]: Komorbidite ve risk faktorlerinin yonetimi

[A]: iInme ve tromboembolizmden kaginma

[R]: Hiz ve ritim kontrolii saglanarak semptomlarin azaltilmasi

[E]: Degerlendirme ve dinamik olarak yeniden degerlendirme

Giincel olan AF-CARE yaklasimi 2016 ESC atriyal fibrilasyon kilavuzundaki
5 adimda sonu¢ odakli entegre yaklasim ve 2020 ESC atriyal fibrilasyon
kilavuzundaki AF daha iyi bakim yaklagimlardan temel almaktadir (38,39). AF-
CARE yaklasimu ile birlikte komorbidite ve risk faktorleri daha 1yi tanimlanmastir.

2.1.7. Komorbidite ve Risk Faktorlerinin Yonetimi

Atriyal fibrilasyon (AF) ile ilgili tanimlanmis bir¢ok komorbid durum ve risk
faktorii mevcuttur. AF riskini artiran ve degistirilemez risk faktorleri; yas, etnik
koken, genetik ve cinsiyettir. Degistirilebilir ve dnlenebilir risk faktorleri HT, OSAS,
alkol kullanimi, DM, kalp yetmezligi, fiziksel aktivite eksikligi, obezite, tiroit
fonksiyon bozuklugu, KBY ve otoimmiin hastaliklar gibi risk faktorleri olup Tablo
2’de listelenmistir (17). Degistirilemez risk faktorlerine daha 6nceki bdliimlerde
deginilmistir. (Boliim 2.1.3 Atriyal fibrilasyon epidemiyolojisi ve bolim 2.1.5.4
Genetik faktorler)



Tablo 2. Atriyal fibrilasyon riskini artiran durumlar

Demografik Yas, erkek cinsiyet, diisiik sosyoekonomik durum, Avrupa kokenli irk

faktorler

Yasam tarzi Sigara/tiitiin kullanimz, alkol kullanimi, fiziksel aktivite eksikligi, yogun

davramslar egzersiz (40), yarismal1 veya atletik seviyede egzersiz yapma, kafein
kullanimi

Komorbidite ve risk | Hipertansiyon, kalp yetmezligi, kalp kapak hastaliklari, koroner arter

faktorleri hastaligi, perifer arter hastaligi, konjenital kalp hastaliklari, total

kolesterol, HDL, LDL, trigliserit, diyabetes mellitus, obstriiktif uyku
apnesi, kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), obezite, kronik bobrek

yetmezligi
Subklinik Koroner arter kalsifikasyonu, karotis plagi ve karotis intima-media
ateroskleroz kalinligi
EKG anomalileri PR interval uzamasi, Wolf-Parkinson-White, Hasta siniis sendromu

Genetik faktorler Ailede AF oykiisii, genetik kardiyomiyopati, kisa QT sendromu,

Biyobelirtecler C- reaktif protein (CRP), fibrinojen, natriiiretik peptitler (atriyal ve B-tipi),
kardiyak troponin, Biiyiime farklilasma faktor- 15
Diger sebepler Tiroit fonksiyon bozuklugu, otoimmiin hastaliklar, sepsis, psikolojik

faktorler, hava kirliligi

Hipertansiyon (HT), AF’li hastalarda artmis inme, kalp yetmezligi, kanama
ve mortaliteye sebep olmaktadir (41-43). AF’li hastalarda hedeflenen sistolik kan
basinct hedefi 120-129 mmHg, diyastolik kan basinci hedefi 70-79 mmHg dir (44).
Sistolik kan basincinda 5 mmHg’lik disiis ile birlikte major kardiyovaskiiler
olaylarda %9’luk azalma meydana gelir (45).

Diyabetes mellitus (DM), AF ile birlikte en sik goriilen kronik
hastaliklardandir. Atriyal fibrilasyonlu hastalarin yaklasim %25’inde DM mevcuttur
(46). Diyabet ve AF’nin birlikteliginde hasta kardiyovaskiiler olaylar acisindan daha
kotii prognoza sahiptir. Diyabetin etkin yonetimi ve diisik HBAlc diizeyi ile birlikte
AF semptomlarinin azaldigi, AF yiikiiniin azaldigi ve siniis ritminin daha iyi
korundugu gozlenmistir (47).

Obstriiktif uyku apne sendromu (OSAS) AF’l1 hastalarda normal popiilasyona
gore daha sik goriilmektedir. OSAS tedavisinde en onemli yontem siirekli pozitif
hava yolu basing (CPAP) uygulanmasidir. CPAP uygulanmayan OSAS’11 hastalarda
AF tedavisinin etkinligi azalir ve ritim kontrol stratejisi ile siniis ritminin saglandigi
AF hastalarinda artmis niiks ve rekiirrensle iligkilidir (48).

Kalp yetmezligi ve AF birlikte sik goriilen hastaliklardir. Framingham
caligmasina gore yeni kalp yetmezligi olanlarin %57’sinde AF, yeni AF’si olanlarin
%37’sinde kalp yetmezligi vardir (49). AF’li hastalarda eslik eden kalp yetmezliginin

bulunmasi durumunda antikoagiilan tedavi altinda bile inme ve tromboemboli
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riskinde artis bulunmaktadir (50). Tim nedenlere bagli dliimler %25 oraninda
artmistir (49). AF’ye eslik eden diisiik sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (EF) olan

hastalarda artmis mortalite gdzlenmektedir (51).

2.1.8. inme ve Tromboembolizmden Ka¢inma

Atriyal fibrilasyonda alt grubu bagimsiz sekilde artmis tromboemboli riski
mevcuttur. Tedavi altinda olmayan AF’li hastalarda inme ve diger sistemik emboliler
goriilebilmektedir. AF’li hastalarda iskemik inme riski 5 kat artar ve iskemik
inmelerin %20’si AF ile iliskilidir (52). Tromboemboli ve inme riski yiliksek olan
hastalara etkinligi gosterilmis olan OAK baslanmasi gerekmektedir. Tromboemboli
ve inme riski i¢in en sik kullanilan skorlama sistemi CHA2DS2-VA skorlama
sistemidir (17) (Tablo 3). Daha 6nce kullanilan CHA2DS2-VASc skorlama sistemi
kullanimdan kaldirilmistir. Kadin cinsiyeti iskemik inme icin bagimsiz bir risk
faktorii olarak goriilmemistir (53). Hipertrofik KMP ve kardiyak amiloidoz olan
hastalarda AF tespit edilmesi durumunda CHA2DS2-VA skorlama sisteminden
bagimsiz olarak antikoagiilasyon gerekmektedir (54-56).

Tablo 3. CHA2DS2-VA skorlama sistemi

CHA2DS2-VA komponentleri | Tanimlama Puanlama

C | Kronik kalp yetmezligi EF bagimsiz olarak kalp yetmezligi belirti
ve bulgulari olan veya asemptomatik EF 1
<%40’1n altinda olmasi

H | Hipertansiyon Hipertansiyon tanisi veya antihipertansif |
kullanimi

A | 75 yas ve lzeri 2

D | Diyabetes Mellitus Kabul gormiis kriterlere gore Tip 1 veya
Tip 2 Diyabetes Mellitus veya 1

antidiyabetik tedavi kullanimi
S | Gegirilmis inme, trans iskemik Gegirilmis tromboembolinin olmasi

atak (TIA) veya arteriyel tekrarlama riskini artirir 2
tromboembolizm
V | Vaskiiler hastalik Koroner arter hastaligi, miyokard

enfarktiisii, kardiyak goriintiilemelerle
saptanan koroner arter hastaligi

Perifer arter hastaligi, kompleks aortik plak
A | 65-74 yas |

2024 ESC AF kilavuzuna gore klinik AF’si olan ve orta-ciddi mitral darlig
veya metalik protez kapagi olan hastalar vitamin K antagonistleri (VKA) ile diger

hastalar direkt oral antikoagiilan (DOAK) ile tedaviye baslanmalidir. CHA2DS2-VA
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skoru 2 ve ilizerinde olan hastalarda simif 1; CHA2DS2-VA skoru 1 olan hastalarda
smif 2a ile antikoagiilan tedavi dnerilmektedir (17).

Oral antikoagiilan (OAK) olarak VKA ve DOAK kullanilabilmektedir. VKA
olarak en sik kullanilan molekiil varfarindir. Orta-ciddi mitral stenoz ve metalik
protez kalp kapaklarinda kullanilabilen tek oral antikoagiilandir. Gida ve ilag
etkilesimi ¢ok siktir. Varfarin kullanimi olan bir hastanin siki takibi gerekmektedir.
Takibinde INR (International Normalized Ratio) diizeyi kullanilir. AF i¢in varfarin
kullanan bir hastada tromboemboliden korunmak igin istenilen INR degeri 2.0-3.0
arasindadir (57). Hastalarda tekrarlanan INR diizeylerinin istenilen aralikta oldugunu
gostermek i¢in kullanilan Time in Therapeutic Range orani > %70 ise varfarinin
etkinliginden s6z edilebilmektedir. Varfarinin takibinin zor, ila¢ ve gida etkilesiminin
fazla, terapétik aralifinin dar olusu sebebiyle DOAK grubu ilaglar piyasaya
striilmigtir. DOAK olarak kullanilan dabigatran, apiksaban, rivoroksaban ve
edoksaban yapilan ¢alismalarda iskemik inmeyi 6nlemede en az varfarin kadar etkili
bulundugu ve hastalarda gelisebilecek intrakraniyal kanama riskini 6nemli derecede
azalttig1 gozlendi (58-61). Giinlimiizde kullanilan DOAK’larin kullanim dozlar1 ve

doz diistim kriterleri (Tablo 4) 6zetlenmistir.

Tablo 4. Direkt oral antikoagiilanlarin 6nerilen tedavi dozlar:

DOAK Standart Doz | Doz azaltma Kkriterleri Azaltilmis Doz
Apiksaban 2x5 mg Yas >80 2x2.5 mg
Viicut agirligr < 60 kg

Kreatinin > 1,5 mg/dl

2 veya 3 kriter mevcut ise doz azaltimi
gerceklesir

Dabigatran 2x150 mg 1-Yas > 80 2x110 mg
2-Es zamanli verapamil kullanimi
Bireysel olarak diisiiniilmesi gerekenler:
1- Yas 75-80 2-GFR 30-50 mL/min 3-
Kanama riski yiiksek hasta 4- Eslik eden
gastrit, 6zofajit

Rivoroksaban | 1x20 mg Kreatinin klirensi 15-49 mL/min 1x15 mg
Edoksaban 1x 60 mg Kriterlerden bir tanesini karsiliyorsa doz 1x30mg
azaltmak gerekli

1-Kreatinin klerensi 15-50 ml/min

2- Viicut agirhigr < 60 kg

3- Es zamanl siklosporin, dronedarone,
eritromisin veya ketakonazol kullanimi1
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2.1.9. Hiz ve Ritim Kontrolii Saglanarak Semptomlarin Azaltilmasi

Atriyal fibrilasyon (AF) tanis1 koyulan hastalar semptomlarin azaltilimasi
veya AF klinik sonuglarinin 6niine gegilmesi icin tedaviye ihtiya¢ duymaktadirlar.
Hiz veya ritim kontrolii se¢imi hastalarda bir kerede verilecek bir karar olmayip;
hastalarin takibi sirasinda yeniden degerlendirmeye acik ve kombine bir yaklagimla

karar verilmesi gerekmektedir.

2.1.9.1. Hiz Kontrolii

Atriyal fibrilasyonda artan kalp hizi kardiyak debinin diigmesine yol acar.
Kalp hiz1 yiiksekliginin Oniine gecilmemesi durumunda tasikardiyomiyopati
gelisebilmektedir. Hastalarda tasikardi durumunda semptomatik olabilmesi ve
tagikardiyomiyopati gelisim riskinin Onlenmesi acisindan hiz kontrolii yaklagimi
oldukca Onemlidir. Hiz kontroliinde optimal kalp hizi i¢in belirlenmis bir deger
yoktur. Hiz kontroliinde temel ama¢ semptomlarin giderilmesidir. RACE 1I
calismasinda istirahatte kalp hi1zi<80/dk ve egzersizle kalp hiz1 <110/dk ile istirahat
kalp hi1z1<110/dk arasinda mortalite ve AF’nin klinik sonuglar1 arasinda anlamli fark
bulunmamistir (62). Hiz kontrolii i¢in kullanilan ilaglar; betabloker, non-
dihidropiridin grubu kalsiyum kanal blokerleri (verapamil, diltizem), digoksin ve

amiodarondur.

2.1.9.2. Ritim Kontrolii

Ritim kontrol stratejisi; AF’li hastanin sinilis ritmine cevrilmesi ve siniis
ritminde kalmasini saglayan terapilerin tiimiidiir. Ritim kontrolii i¢in uygulanabilecek
yontemler anti aritmik ilaglar, kardiyoversiyon, katater ablasyon, endoskopik ve
hibrit ablasyon ve agik kardiyak cerrahidir. Hangi ritim kontrol stratejisi uygulanacak
olursa olsun tromboembolizm riski vardir. Hastanin planlanan islem oncesi 3 hafta
siireyle OAK almiyorsa ve AF baslangict 24 saatten uzun siireliyse transézofageal
ekokardiyografi ile islem Oncesi intrakardiyak trombiis agisindan degerlendirilmelidir
(63).

Kardiyoversiyon elektriksel veya farmakolojik olarak yapilabilir.

Hemodinamisi unstabil olan ve nedeni AF’ye bagli olan hastalarda acil elektriksel
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kardiyoversiyon yapilmalidir. Hemodinamisi bozuk olmayan hastalarda semptom
baslangicindan itibaren 48 saat bekle ve gor yaklasimi ile acil kardiyoversiyon
arasinda anlamli fark gorilmemistir (64). Farmakolojik kardiyoversiyon igin
kullanilan antiaritmik ilaglar propofenon, amiodaron, vernekalant, ibutilid ve

flekainiddir.

2.1.10. Degerlendirme ve Dinamik Yeniden Degerlendirme

Atriyal fibrilasyonlu hastalar tani aninda veya sonrasinda gelisebilecek
komorbid durumlar yoniinden risk grubundadir. Her hastanin risk profili statik
olmayip degisebilir 6zelliktedir; bundan dolay1 AF yonetimi dinamik olmalidir (65-
66). AF tanisi sonrasi ilk kontrol 6. Ayda, sonrasinda da en az yilda bir kontrol

onerilmektedir (17).

2.2. ATRIiYAL YUKSEK HIZLI ATAK

Atriyal yiiksek hizli atak (AHRE); CIED tarafindan saplamlan atriyal
tagiaritmileri ifade eder. AHRE tespit edilen hastalarda genellikle semptom
olmamaktadir. AHRE ve subklinik Atriyal Fibrilasyon (SCAF) tanimlamalar1 klinik
olarak birbiri yerine siklikla kullanilmaktadir. SCAF; CIED’ler tarafindan tespit
edilmis ve dogrulanmis atriyal tasiaritmi (atriyal flutter, atriyal tasikardi, AF) veya
kardiyak giyilebilir veya takilabilir monitorler tarafindan tespit edilen AF ataklarini
ifade eder (67). SCAF ve AHRE; AF’ye ait semptomlar1 olmayan ve klinik AF tanis1
almamis hastalardaki CIED’ler tarafindan algilanan atriyal tagiaritmiler olarak
tanimlanmaktadir. AHRE nin tanimlamasinda kalp hizi ve tasiaritmi siiresiyle ilgili
sinirlamalar getirilmis olup bu sinirlar ¢calismalara gore degisiklik gostermistir (Tablo
6). ESC 2024 atriyal fibrilasyon kilavuzunda kalp atim hiz1 > 170/dk ve siiresi > 5 dk
olarak kabul gOrmiistiir (17). Giiniimiizde kullanilan kardiyak pillerin yiiksek
teknolojisi sayesinde atriyumda goriilen tasiaritmilerin 6zelligi ve stiresi kayit altina
almmarak daha sonrasinda kontrol edilebilmektedir. Buna ragmen AHRE/SCAF
insidans ve prevalansi net olarak bilinememektedir. CIED’li bir hastanin ortalama 1
yillik takip siiresinde %20 oraninda AHRE insidansi oldugu tahmin edilmektedir
(68).
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Tablo 5. AHRE ile ilgili calismalar

Cahisma Cahisma Hasta AHRE tam Calisma sonucu
ismi siiresi sayisl Kriteri
MOST 27 ay 312 Atriyal hiz AHRE sonucunda AF gelisim riski 6
>220/dk Siire >5 | kat, inme oran1 2 kat artmistir (69).
dk
TRENDS | 1,4 y1l 2486 Atriyal hiz> AF yiikiiniin artmast AF’si olmayan
175/dk hastalara oranla tromboemboli
Siire > 20 sn oranini yiikseltmistir (70).
ASSERT 2,5 yil 2580 Atriyal iz>190 | AHRE’nin iskemik inme ve AF
Siire > 6 dk riskini arttirdig1 gézlenmistir (71).
Kaplan ve | Retrospektif | 21768 | AHRE >6 dk CHA2DS2-VASc skoru yiiksek ve
ark. AF siiresi uzun olan hastalarda
sistemik emboli riski artmigtir (72).
ARTESIA | 3,5 YIL 4012 Atriyal hiz>175 Apiksaban; aspirin ile
/dk kiyaslandiginda inme riski azalmis
Stire > 6 dk ancak major kanama riski artmistir
(73).
NOAH- 21 ay (erken | 2536 Atriyal hiz > Antikoagiilasyon ve plasebo arasinda
AFNET 6 | sonlanim) 180/dk inme, sistemik emboli ve
Siire > 6 dk kardiyovaskiiler 6liim arasinda
anlamli fark yoktur. Majoér kanama
veya tim nedenlere bagli 6liim oram
edoksaban grubunda daha yiiksektir
(74).

Implante edilebilir kardiyak elektronik

cihazlar (CIED)’ler tarafindan

algilanan AHRE’nin dogrulugunun hekim tarafindan kontrolii 6nemlidir. Cihazlar

genel olarak AHRE ve subklinik AF’yi dogru tespit etmesine ragmen yanlig negatif

veya yanlis pozitif algilamalar olabilmektedir (71,75,76) (Tablo 7).

Tablo 6. Yanhs negatif veya pozitif AF tespitinin nedenleri ve ¢oziimleri (71,75,76)

Yanlis negatif algilama (Cihaz AF’yi tespit edemiyor)

Atriyal yetersiz algilama (AF kiigiik
sinyaller nedeniyle algilanamiyor)

Atriyal duyarlilik artirtlir (bipolar, 0.2-0.3mV).

Islevsiz atriyal yeniden algilama (AF
potansiyelleri atriyal bosluk siiresiyle
cakigir)

Sadece atriyal flutterda 6nemli. Spesifik atriyal flutter
saptama algoritmasi ve iist hizin < 110/dk yapilmasi
gereklidir.

Yanhs pozitif algilama (AF ile karistirila

n asir1 duyarh sinyaller)

Atriyumda, ventrikiiler uzak alan asir
algilanmast

Postventrikiiler atriyal bosluk siiresi uzatilir. (100-
150msn)

Miyopotansiyel asir1 algilama

Bipolar algilama ayar1 yapilir; duyarlilik azaltilir.

Elektromanyetik parazit, lead arizasi

Sesli uyaran aktiflestirilir, lead revizyonu

Etkisiz atriyal pace etme (Tekrarlayan re-
entrant olmayan VA senkronizasyonu)

Hiza duyarli pace etmenin sensor reaktivitesi azaltilir
veya devre disi birakilir; Tempolu A-V gecikmesi
kisaltilir, rekabet¢i olmayan atriyal pace etme
etkinlestirilir, AF baskilama algoritmasint devre dist
birakilir.
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Son senelerde AHRE ile ilgili yapilan ¢alismalarin artmasi sonucunda
AHRE’nin 6nemi daha iyi anlagilmistir. Yapilan ¢alismalar dogrultusunda AHRE nin
iskemik inme, tromboembolizm ve klinik AF gelisim riskini arttirdig1 gozlenmistir

(69,70,71,74).

2.2.1. Atriyal Yiiksek Hizi Atak ve Klinik Atriyal Fibrilasyon Iliskisi

Atriyal yiiksek hizli atak (AHRE) tespit edilen bir hasta klinik AF gelisimi
acisindan risk grubundadir. AHRE’ nin klinik AF riskini artirdigi gosteren MOST
(Atrial diagnostics ancillary study of the MOde Selection Trial) ¢aligmast AHRE ve
klinik AF arasinda ki iliskiyi gosteren ilk biiyiik ¢calismadir (77). Caligmaya 312 hasta
dahil edilmistir. Kalp pili olan 312 hastada en az 5 dakika siiren AHRE siiresi anlamli
kabul edilmistir. 6 yillik takip sonucunda; AHRE tespit edilen hastalarda klinik AF
gelisim riskinin normal popiilasyona gore 6 kat daha yiiksek oldugu ve iskemi veya
6liim riskinin 2 kat fazla oldugu tespit edilmistir (69).

Diger bir ¢alisma olan ASSERT (Subclinical Atrial Fibrillation and the Risk
of Stroke) calismasinda 65 yas lstii, hipertansiyonu olan ve AF &ykiisli olmayan
yakin zamanda kalp pili veya implante edilebilir kardiyoverter-defibrilator (ICD)
takilan 2580 hasta ¢alismaya alinmistir. AHRE tani kriteri olarak siire olarak >6 dk
ve atriyal hiz >190/ dk olarak kabul edilmistir. Takip eden 3 aylik siire igerisinde 261
(%10,1) hastada AHRE tespit edilmistir. Calismaya alinan AHRE siiresi >6 dk olan
hastalarin %15,7 sinde klinik AF geligmistir. Ayrica ¢alisma sonucunda iskemik inme
veya sistemik emboli riskinin 2,5 kat arttig1 tespit edilmistir (71).

Belgelenmis AF Oykiisii olmayan 8 calismanin meta-analizinin yapildigi
toplam 4332 CIED’li hastamin alinarak yapildigi ¢alismada AHRE tespit edilen
hastalarda klinik AF gelisim riskinin 4,45 kat arttigi gdzlenmistir. Iskemik inme
riskinin 1,9 kat arttig1 tespit edilmistir (78).

Diger bir calisma olan ARTESIA (Apixaban for Stroke Prevention in
Subclinical Atrial Fibrillation) ¢calismasina 4012 hasta dahil edilmistir. AHRE siiresi
olarak > 6 dk, atriyal hiz > 175/dk olarak belirlenmistir. Hastalar apiksaban ve aspirin
almak tlzere iki gruba ayrilmistir. Hastalarin apiksaban grubunda 490 (%?24,3),
aspirin grubunda 476 (%23,8) hastada 24 saatten fazla siiren AHRE veya klinik AF

gelismesi nedeniyle ilag tedavileri kesilmistir (73).
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2.2.2. Atriyal Yiiksek Hizli Atak Tedavisi

Atriyal yiiksek hizli atak (AHRE) inme riskinde 2.0-2,5 kat artisa yol agtig1
tespit edilmis olup; klinik AF’li hastalara goére bu oran diisiiktiir (79). AHRE’nin
tedavisindeki en 6nemli basamak OAK tedavinin baslanip baglanmayacagidir. OAK
tedavisi ile ilgili dikkat edilmesi gereken nokta iskemik inmenin azalmasi ve
kanamanin artmasi arasindaki dengedir. Oral antikoagiilanlar yillik %2’lik major
kanama ile iligkilidir (77). AHRE hastalarina oral antikoagiilasyon ile ilgili 2 ¢alisma
mevcuttur: ARTESIA ve NOAH-AFNET 6 ¢alismalarinin meta-analizin yapildig
calismada OAK tedavi ile iskemik inmelerin azaldigi, kardiyovaskiiler ve tiim
nedenlere bagli 6liimde anlamli fark olmadig1 ve major kanama riskinde artig oldugu
tespit edilmistir (79). AHRE’si olan hastada oral antikoagiilasyon i¢cin AHRE siiresi,
eslik eden komorbid durumlar ve inme riskine goz dniine alinarak karar verilmelidir.
2017 yilinda yaymlanan EHRA konsensus raporunda 5,5 saat tizerinde AT/AF yiikii
olan AHRE hastalar i¢in erkekte CHA2DS2-VASc skoru >2, kadinlarda CHA2DS2-
VASc skoru >3 ise OAK tedavi Onerilmektedir (68). 2023 AHA atriyal fibrilasyon
kilavuzunda CHA2DS2-VASc skoru > 2 olan ve AHRE siiresi > 24 saat olan
hastalara smif 2a ile OAK tedavi onermistir. CHA2DS2-VASc skoru >3 olan, AHRE
stiresi 5 dk’dan fazla olan ve 24 saatten az olan hastalar i¢in OAK tedavi sinif 2b ile
onerilmistir (28). 2024 ESC atriyal fibrilasyon kilavuzunda AHRE’si olan hastalarda
klinik AF gelisim riskinin yliksek oldugunu ama OAK tedavinin kanama yan
etkisinden dolay1 oral antikoagiilasyon i¢in net bir 6neride bulunmamistir. AHRE’si
olan hastalarda klinik AF gelisim riskinden dolayr AF-CARE yaklasiminin tiim

yonleriyle hastalarin takip edilmesi gerektigini vurgulamistir (17).
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3. GEREC ve YONETIM

3.1. HASTA SECiMi

Calismamiza Adana Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu’nun 17.08.2023 tarith ve 2766 numarali karari ile baslanildi. Calisma
Eyliil 2023-Nisan 2025 tarihleri arasinda Adana Sehir Egitim ve Arastirma hastanesi
kardiyoloji poliklinigine bagvuran; daha Oncesinde herhangi bir nedenden dolay1
kalict kalp pili (PM), implante edilebilir kardiyoverter-defibrilatér (ICD) veya
kardiyak resenkronizasyon tedavisi (CRT) takilan hastalara yapilan kalp pili
kontrollerinde AHRE tespit edilen hastalar belirlenen dahil edilme ve dislanma
kriterlerine gore ¢aligmaya dahil edildi. Calismamiz iyi klinik uygulamalar ve Diinya
Tip Birligi Helsinki bildirgesinin gilincel haline uygun sekilde gergeklestirildi.

Calismamiz tek merkezli prospektif tez ¢calismasidir.

3.1.1. Hastalarin Gruplandirilmasi

Atriyal yiiksek hizli atak (AHRE) tespit edilen hastalara ¢calismanin detaylari,
takip sirasinda yapilmasi gereken islemler ve takip siiresi hakkinda ayrintili bilgi
verildi. Goniilliiliik esasina uygun olarak onay veren hastalardan sézel ve yazili onam
alimdi. Onam veren hastalar AF’nin AHRE siiresi ile iligkisinin daha net gosterilmesi
amaciyla hastalar AHRE siiresine gore 4 alt gruba ayrildi. Gruplar; Grup 1 (AHRE
stiresi < 6dk), Grup 2 (6 dk <AHRE siiresi < 6 saat), Grup 3 (6 saat <AHRE siiresi <
24 saat), Grup 4 (AHRE siiresi > 24 saat) seklinde belirlendi.

3.1.2. Hastalarin Calismaya Dahil Edilme Kriterleri

- 18 yasimin tlizerindeki hastalar
- Kalic1 kalp pili olup atriyal ve ventrikiiler leadi olan hastalar
- Pil kontroliinde AHRE hiz1 >170/dk AHRE siiresi > 20 sn olan hastalar

- Calisma i¢in goniillii olup yazili onam veren hastalar
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3.1.3. Hastalarin Calismadan Dislanma Kriterleri

- Kalict kalp pili olup tek leadi olan hastalar

- Daha 6ncesinde atriyal fibrilasyon tanisi olan hastalar

- Herhangi bir sebepten dolay1 oral antikoagiilan kullanim Oykiisii olan
hastalar

- Lead disfonksiyonu olan hastalar

- 18 yasinin altindaki hastalar

- Kapak replasmani gerektirecek ciddiyette mitral kapak hastalig

- Kapak replasmani gerektirecek ciddiyette aort kapak hastaligi

- Ciddi diizeyde tiroid fonksiyon bozuklugu olan hastalar

- Calisma i¢in onam vermeyen hastalar

3.1.4. Primer Sonlanim Noktasi

Calismamizin primer sonlanim noktast AHRE tespit edilen hastalarda; EKG

ve ritim holter takipleri sirasinda klinik atriyal fibrilasyonun tespit edilmesidir.

3.1.5. Sekonder Sonlanim Noktasi

Calismamizin sekonder sonlanim noktasi AHRE tespit edilen hastalarda

takipler sirasinda izlenen tiim sebeplere bagl 6liimdiir.

3.2. CALISMA PROTOKOLU

Adana Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi kardiyoloji poliklinigine
basvuran; pil kontroliinde AHRE saplanilan hastalarin intrakardiyak elektrogram
kayitlart incelendi. AHRE nin dogrulugu teyit edildi. Dogrulugu teyit edilmis AHRE
hastalarindan calismaya dahil edilme kriterlerine uygun olanlardan sézel ve yazili
onamlar1 alinip ¢alismaya dahil edildi. Caligmaya alinan hastalarin detayli anamnezi
ve fizik muayeneleri yapildi. Detayli anamnezde hastanin kullandigi ilaclar, sigara ve
alkol kullanimi, bilinen kronik hastaliklar1 sorgulandi; CHA2DS2-VA skoru
hesaplandi ve kayit altina alindi. Fizik muayenede nabiz, boy ve kg degerleri dl¢iildii,
viicut kitle indeksi (VKI) hesaplandi ve kayit altina alindi. Daha dncesinde herhangi

bir sebepten dolay1 antikoagiilan kullanimi1 olan, bilinen AF tanisi olan hastalar
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calismadan dislandi. Anamnez ve fizik muayene sonrasinda ¢aligma igin uygun olan
hastalarin  EKG’leri ¢ekildi. EKG’ler kayit altina alindi. Sonrasinda hastalar
transtorasik ekokardiyografi (TTE) ile degerlendirildi. TTE’de kapak replasmani
gerektirecek ciddiyette aort veya mitral kapak hastaligi olan hastalar ¢alismadan
dislandi. TTE’de EF, Trikiispit aniiler diizlem sistolik ekskiirsiyonu (TAPSE), LA
capt ve LA alan1 kayit altina alindi. Sonrasinda ¢aligmaya uygun olan hastalarin ilk
AHRE tanmis1 konuldugu esnada biyokimyasal parametreleri (lire, kreatinin,
Glomeriiler Filtrasyon Hizi (GFR), alanin aminotransferaz (ALT), aspartat
aminotransferaz (AST), C- Reaktif Protein (CRP), NT-proBNP, tam kan sayimi,
diisiik dansiteli lipoprotein (LDL), yiliksek dansiteli lipoprotein (HDL), trigliserit,
tiroit uyarict hormon (TSH), serbest tiroksin (sT4), serbest triiyodotironin (sT3) kayit
alindi. Hastalarin takiplerinin 3. ayinda yeniden degerlendirildi. EKG’leri gekildi.
EKG’de AF olmayan hastalara 24 saatlik ritim holter takildi. Ritim holter kayitlart
ayrintili sekilde incelendi; 30 saniyenin iizerinde AF atagi olan hastalar klinik AF
olarak kabul edildi. Ritim holter sonucunda hastalarin SVEA oranlar1 kayit altina
alind1. Hastalarin takiplerinin 6. ayinda EKG’leri cekildi, pil kontrolleri yapildi ve 24
saatlik ritim holter takildi. Hastalarin takiplerinin 9. ayinda EKG’leri ¢ekildi ve 24
saatlik ritim holter takildi. Hastalarin takiplerinin 12. ayinda EKG’leri ¢ekildi, pil
kontrolleri yapildi ve 24 saatlik ritim holterleri kayit altina alind1 (Tablo 7). Takipler
sirasinda EKG veya ritim holterde klinik AF tanisi koyulan hastalara CHA2DS2-VA
skorlarina gére OAK tedavi baglanildi.

Tablo 7. Calisma takip tablosu

iILK DEGERLENDIRME 3.AY 6. AY 9.AY | 12.AY
Onam Formu X
Dahil etme/ dislama | x
kriterleri
Detayli anamnez
Fizik muayene
12 lead EKG
Laboratuvar
Ekokardiyografi
Pil kontrolii

24 saat ritim holter X X X X

P B e (e |
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3.2.1. Elektrokardiyografik Degerlendirme

Calismaya dahil edilen tiim hastalara; ¢alismaya ilk alinma ani, 3.ay, 6.ay,
9.ay ve 12.aylarda ‘GE MAC 2000 ECG’ cihaz1 ile 12 derivasyonlu, standart
kalibrasyonda EKG’leri ¢ekildi ve kayit altina alindi. Takipler sirasinda ritim holter
veya EKG’de AF tespit edilen hastalarin tespit sonrast donemdeki EKG’leri
¢ekilmedi.

3.2.2. 24 Saatlik Ritim Holter Ile Degerlendirme

Calismaya dahil edilen tiim hastalara; 3. ay, 6. ay, 9. ay ve 12. aylarda ‘SEER
TM 1000 GE Medical Systems, Milwaukee, ABD’ ritim holter cihazi 24 saat siire ile
hastalara baglanildi. Takipler sirasinda ritim holter veya EKG’de AF tespit edilen
hastalarin tespit sonrast1 donemdeki ritim holterleri baglanilmadi. Hastalarin 24
saatlik ritim holter kayitlar1 2 kardiyolog tarafindan incelendi. Kayitlarda gdzlenen
parazit ve yanlis algilamalar diizeltildi. Ritim holter sonucunda 30 saniyenin iizerinde
‘p’ dalgalarinin bulunmadigi, diizensiz QRS komplekslerinin oldugu ritim klinik AF
olarak kabul edildi. Ritim holterde hastalarin SVEA oranlar1 kayit altina alind1.

3.2.3. Laboratuvar Degerlendirmesi

Calismaya dahil edilen biitiin hastalardan dahil edilme aninda; kan
biyokimyast ve tam kan sayimlari degerlendirildi. Biyokimyasal olarak fire,
kreatinin, GFR, ALT, AST, CRP, NT-proBNP, LDL, HDL, trigliserit, TSH, sT4 ve
sT3 degerleri 6lciildii ve kayit altina alindi. GFR 6l¢iimii i¢in Cockcrauft-Gault
formiilii kullanildi. Tam kan sayiminda hemoglobin ve beyaz kiire sayilarina bakildi

ve kayit altina alindi.

3.2.4. Iki Boyutlu Ekokardiyografik Degerlendirme

Calismaya dahil edilen biitiin hastalarin ‘Siemens Prime Acusan SC2000’
ekokardiyografi cihazi ile calismaya dahil edilme aninda TTE’leri iki hekim
tarafindan yapildi. Hastalar sol yana yatar pozisyonda parasternal uzun eksen,
parasternal kisa eksen, apikal dort bosluk ve apikal iki bosluk goriintiileri alindi. Sol

atriyum ¢ap1 parasternal uzun eksende siniis valsalva ve sol atriyum arka duvari
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arasindaki mesafe sistol sirasinda oSlgiildii. EF dl¢limleri Simpson yontemi ile elde
edildi. TAPSE ol¢iimii, apikal dort bosluk goriintiilemede; trikiispit lateral annulusa
M-mod imleci yerlestirilerek; annulusun pik sistoldeki longitudinal hareketi
Olctilerek yapildi. Sol atriyum alan 6l¢timii apikal goriintiilemelerde sistol sirasinda 3

dlciimiin ortalamasi alinarak lgiildii. Olgiimler iki 2 kardiyolog tarafindan incelendi.

3.2.5. Kalp Pili Kontrolii

Kalic1 kalp pili (PM), ICD veya CRT’ye sahip hastalardan pil kontrolleri
sirasinda AHRE tespit edilen hastalar ¢alismamiza dahil edildi. AHRE’nin dogrulugu
pil kontroliinde iki kardiyolog tarafindan kontrol edilerek onaylandi. Ilk
degerlendirme, 6. ay ve 12. ay pil kontrolleri yapildi. Pil kontrolii; takilan kalp pili ile
uyumlu olacak pil firmasinin kontrol cihazi ile gerceklestirildi. Medtronic marka kalp
piline sahip hastalara (Corelink EncoreTM 29901 Minneapolis, ABD), Boston
Scientific marka kalp piline sahip olanlara (Boston Scientific Zoom Latitude 3120),
Biotronik marka kalp piline sahip olanlara (Biotronik Renamic) ve St. Jude kalp pili
olanlara (Abbout Merlin2) pil proglamlama cihazlar ile degerlendirildi. Calismaya
alinan hastalarin kalp pili tiirleri (pacemaker, ICD, CRT) maksimum AHRE siiresi,
maksimum AHRE hizi, sag ventrikiil (RV) esik, impedans ve sensingleri, sag atriyum

(RA) esik, impedans ve sensingleri, ventrikiil pacing oranlari kayit altina alinda.

3.3. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences) 25.0 paket programi kullanildi. Kategorik 6l¢timler say1 ve yiizde olarak,
stirekli 6l¢limler ortalama ve standart sapma (gerekli yerlerde medyan (ortanca) ve
minimum-maksimum) olarak 6zetlendi. Calismada yer alan parametrelerin normal
dagilim gosterip gostermedigini belirlemede Kolmogorov-Smirnov testi kullanildi.
Normal dagilim gostermeyen parametrelerde Mann Whitney U testi kullanildi.
Kategorik ifadelerin karsilagtirmalarinda Ki-kare testi kullanildi. Tek degiskenli
(univariable) analiz sonucunda p<0,25 olan parametreler ile c¢ok degiskenli
(multivariable) binary lojistik regrasyon analizi yapildi. Alic1 isletim karaktertistigi
(orjjinal adiyla; Receiver Operating Characteristic - ROC) analizinde

MedCalc®v23.0 paket programi kullanilarak yapildi. Sinir degerlerinin tespit
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edilmesinden maksimal Youden indeksi kullanildi. p <0.05 degerleri istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi. Hastalarin AF’yi 6ngérmede EF, LA ¢ap1i, TAPSE, LA
alani, NT-proBNP ve CRP degerlerinin sensitivite ve spesifite degerleri hesaplandi,
ayrica ROC egrisi altinda kalan alan hesaplandi. Tiim testlerde istatistiksel 6nemlilik

diizeyi 0,05 olarak alindi.
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4. BULGULAR

Calismaya kardiyoloji poliklinigine basvuran; daha oncesinde herhangi bir
nedenden dolay1 PM, ICD veya CRT takilan hastalara yapilan kalp pili kontrollerinde
AHRE tespit edilen hastalar belirlenen dahil edilme ve dislanma kriterlerine gore
calisgmaya 108 hasta dahil edildi. Calismaya alinmasi planlanan ancak takiplere
gelemeden (AF’si olup olmadigi anlasilamadan) farkli sebeplerden otiirii exitus (1
hasta iirosepsis, 1 hasta trafik kazasi, 1 hasta pndmoniden kaybedilmistir) olan 3
hasta calismadan cikarildi. 105 hasta lizerinden calismaya devam edildi. Calismaya
alinan hastalardan 88 (%83,8)’inde siniis ritmi (SR), 17 (%16,2)’sinde AF gelistigi
tespit edildi (Sekil 3). Her iki grupta (hem SR hem de AF gozlenen AHRE

hastalarinda) 1 yillik takipleri esnasinda mortalite gézlenmemistir.

SR: Siniis ritmi, AF: atriyal fibrilasyon
Sekil 3. Calisma grubuna ait bulgular

Hastalarin 44’1 (%41,9) kadin, 61°1 (%58,1) erkekti. Yas 63,8+12,9 yil (Med:
67,5) oldugu tespit edildi. Sigara kullanimi 21 (%20) hastada, alkol kullanimi ise 13
(%12,4) hastada saptandi. Hastalarin boylar1 166,5+48,4 cm (Med: 165), kilo
78,2£15,1 kg (Med: 78), VKI degeri ise 28,3+4,9 kg/m? (Med: 28,1) oldugu tespit
edildi (Tablo 8).
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Tablo 8. Demografik bulgular

Say1 (n) Yiizde (%)

Cinsiyet
Kadin 44 41,9
Erkek 61 58,1
Sigara 21 20,0
Alkol 13 12,4
Ort+Ss Med (Min-Maks)
Yas (y1l) 63,8+12,9 67,5 (23-90)
Boy (cm) 166,5+8.4 165 (140-183)
Kilo (kg) 78,2+15,1 78 (42-125)
VKI (kg/m?) 28,3+4.9 28,1 (17,5-40,8)

Ort: Ortalama, Ss: Standart sapma, Med: Medyan, Min: Minimum, Maks: Maksimum, VKI: Viicut
kitle indeksi

Hastalarda saptanan ek hastaliklar sirasiyla 50’sinde (%47,6) DM, 78’inde
(%74,2) HT, 18’inde (%17,1) KBY, 38’inde (% 36,1) IKH, 17’sinde (% 16,1) Kronik
Obstriiktif Akciger Hastaligi (KOAH), 6’sinda (% 5,7) OSAS, 60’inda (% 57,1)
hiperlipidemi, 9’unda (% 8,5) Stroke/ Trans iskemik atak (TIA), 44’iinde (% 41,9)
KKY (konjestif kalp yetersizligi) bulgularina rastlanildi. CHA2DS2-VA degeri
3,0£1,7 (Med: 3) idi (Tablo 9).

Tablo 9. Ek hastalik bulgulari

Sayi (n) Yiizde (%)
DM 50 47,6
HT 78 74,2
KBY 18 17,1
IKH 38 36,1
KOAH 17 16,1
OSAS 6 5,7
Hiperlipidemi 60 57,1
Stroke/TIA 9 8,5
KKY 44 41,9

Ort+£Ss Med (Min-Maks)
CHA2DS2-VA 3,0+1,7 3(0-7)

Ort: Ortalama, Ss: Standart sapma, Med: Medyan, Min: Minimum, Maks: Maksimum, DM: Diyabetes
mellitus, HT: Hipertansiyon, KBY: Kronik bobrek yetersizligi, IKH: Iskemik kalp hastaligi, KOAH:
Kronik obstriiktif akciger hastaligi, OSAS: Obstriiktif uyku apne sendromu, TIA: Trans iskemik atak,
KKY: Konjestif kalp yetersizligi

Hastalardan 28’inde (% 26,6) CRT-D, 25’inde (%23,8) iki odacikli ICD,
52’sinde (% 49,5) ise iki odaciklt PM bulundugu tespit edildi. EF %47,6£3,5 (Med:
50), La ¢ap 39,244,9 mm (Med: 40mm), TAPSE 22,7+3,7 mm (Med: 24mm), LA
alan 20,3+3,3 cm? (Med: 20cm?) oldugu saptandi.
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Sag ventrikiil impedans ortalamasi 551,3£158,4 ohm (Med: 530), sag
ventrikill sensing ortalamasi1 12,44+5,6 (Med: 11,9), sag ventrikiil esigi 1+0,5 Volt
(Med 1), Sag atriyum impedans ortalamasit 472,4+107,5 ohm (Med: 440,5), Sag
atriyum sensing ortalamasi 2,87+1,6 (Med: 2,8), sag atriyum esigi 1,1+0,7 Volt (Med
1,1), ventrikiiler pacing orani ortalamasinin ise % 57,2+40,6 (Med: 69,6) oldugu
saptandi

Atriyal yiiksek hizli atak (AHRE) siiresi hastalardan 4’iinde (%3,8) <6 dk,
78’inde (%74,2) 6 dk - 6 saat, 15’inde (% 14,2) 6 saat - 24 saat, 8’inde (% 7,6) ise 24
saat ve istiinde oldugu tespit edildi. Ritim holter ve EKG bulgularina gore
hastalardan 88’inde (%83,8) SR, 17’sinde (%16,2) ise AF bulgular tespit edildi.
SVEA yiizdesi sirasiyla hastalarin 47’sinde (%44.,8) % 1, 42’sinde (%40) %1-%5,
12°sinde (% 11,4) %5-%10, 4’tinde (% 3.8) ise > % 10 oldugu tespit edildi (Tablo
4.3). Maksimum Atriyal Hiz ortalamasi 241,94+82,5 (Med: 200) oldugu saptandi.

Tablo 10. Kardiyolojik parametrelere ait bulgular

Say1 (n) Yiizde (%)

Kalp pili tiiri

CRT-D 28 26,6

icD 25 23,8

PM 52 49,5
AHRE siiresi

<6dk 4 3,8

6 dk-6 saat 78 74,2

6 saat-24 saat 15 14,2

> 24 saat 8 7,6
Ritim Holter (n=105)

SR 88 83,8

AF 17 16,2
SVEA YUZDESI (n=105)

%1 47 448

%1-%5 42 40,0

%5-%10 12 11,4

>%10 4 3.8

Ort£Ss Med (Min-Maks)

EF (%) %47,6+3,5 50 (20-60)
LA ¢ap (mm) 39,244, 9mm 40 (27-53)
TAPSE (mm) 22,743, 7mm 24 (15-32)
LA alan (cm?) 20,3+3,3cm? 20 (14-31)

Ort: Ortalama, Ss: Standart sapma, Med: Medyan, Min: Minimum, Maks: Maksimum, dk: dakika, SR:
siniis vitmi, AF: atviyal fibrilasyon, SVEA: Supraventrikiiler ekstra atim, AHRE: atriyal yiiksek hizl
atak, CRT-D :Kardiyak resenkranizasyon tedavisi,ICD: Implante edilebilir kardiyoverter-defibrilator,
PM: Kalici kalp pili EF: Ejeksiyon fraksiyonu, LA: Sol atriyum, TAPSE: Trikiispit aniiler diizlem
sistolik ekskiirsiyonu
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Tablo 11°de hastalara ait laboratuvar bulgular1 6zetlendi.

Tablo 11. Laboratuvar bulgular:

Ort+Ss Med (Min-Maks)
Ure (mg/dl) 36,0+14,8 35 (12-106)
Kreatinin (mg/dl) 0,92+0,34 0,86 (0,5-2,88)
GFR (ml/dk) 90,2+31,9 89,5 (20,2-186,2)
ALT (U/L) 21,3£15,2 17 (3-116)
AST (U/L) 26,5+£23.,6 22 (12-205)
CRP (mg/L) 5,34+7,3 3 (1-59)
NT- proBNP (pg/mL) 756,5+900,2 431 (23-5825)
Hemoglobin (g/dL) 13,2+1,6 13 (9,4-17,1)
Beyaz Kiire (uL) 8,14+4.8 7,5 (4,5-53)
LDL (mg/dL) 115,9+32,8 110 (58-204)
HDL (mg/dL) 45,7+10,8 45 (24-83)
Trigliserit (ulU/dL) 165,7+£100,8 140 (43-761)
TSH (ulU/dL) 1,77+1,2 1,52 (0-6,4)
sT4 (ng/L) 1,00+0,3 0,97 (0,2-2)
sT3 (ng/L) 3,23+0,6 3,17 (2-7)

Ort: Ortalama, Ss: Standart sapma, Med: Medyan, Min: Minimum, Maks: Maksimum, GFR:
Glomeriiler filtrasyon hizi, ALT: Alanin aminotransaminaz, AST: Aspartat Aminotransferaz, CRP: C-
reaktif protein, LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein, TSH: Tiroit
Uyarict Hormon, sT4: serbest tiroksin, sT3: serbest triiyodotironin

Hastalarin 78’inin (% 74,3) ACEi/ARB(Anjiyotensin dondistiiriicii enzim
inhibitorleri/Anjiyotensin reseptor blokerleri), 87’sinin (% 82,9) Beta bloker, 5’inin
(% 4,8) Kalsiyum kanal blokeri, 51°inin (% 48,6) ASA (Asetilsalisilik asit), 19’unun

(% 18,1) P2Y12i, 32’sinin (% 30,5) ise MRA (Mineralokortikoid reseptor
antagonisti) kullandig: tespit edildi (Tablo 12).

Tablo 12. Hastalarin ila¢ kullanim oranlari

Say1 (n) Yiizde (%)
ACEi/ARB 78 74,3
Beta bloker 87 82,9
Kalsiyum kanal blokeri 5 4,8
ASA 51 48,6
P2Y12i 19 18,1
MRA 32 30,5

ACEi/ARB: Anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibatorleri/Anjiyotensin reseptdr blokerleri, ASA:
Asetilsalisilik asit , P2Y12i: Purinergic receptor P2Y G-protein coupled 12 inhibitdri, MRA:
Mineralokortikoid reseptdr antagonisti.

Atriyal Fibrilasyon (AF) grubunda olan hastalarda, SR grubunda olan
hastalara gore sigara kullanim oran1 daha ytiksek idi (p=0,017). Tablo 13’de yer alan
diger demografik bulgular (cinsiyet, alkol, yas, boy, kilo, VKI) ile gruplar arasinda
ise anlamli bir farklilik yoktu (p>0,05).
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Tablo 13. Demografik bulgular ile gruplar arasindaki farklhihiklar

SR AF
(n=88) (n=17) pt
n(%) n(%)
Cinsiyet
Kadin 39 (44,3) 5(29,4) 0,254
Erkek 49 (55,7) 12 (70,6)
Sigara 14 (15,9) 7(41,2) 0,017*
Alkol 11 (12,5) 2(11,8) 0,933
Ort+Ss Ort+Ss
Med (Min-Maks) Med (Min-Maks) pi
Yas (y1l) 63,5+13,4 64,3+11,2 0.976
67,5 (23-90) 67 (45-81) ’
Boy (cm) 166,6+8,7 165,6+6,9 0.701
165 (140-183) 168 (152-174) ’
Kilo (kg) 77,9+15,0 79,4+15,8 0.811
76 (42-125) 80 (56-120) ’
VKI (kg/m?) 28,1+4.9 29,2452 0217
27,7 (17,5-40,8) 29.9 (20,4-40.1) ’

*0<0,05, *p<0,01, {: Ki-kare, f: Mann Whitney U, Cm: santimetre, kg: kilogram,
kg/m?:kilogram/metrekare

Atriyal Fibrilasyon (AF) grubunda olan hastalarda, SR grubunda olan
hastalara gére DM, HT, IKH, KOAH ve OSAS orani daha yiiksek bulundu (p<0,001;
p=0,032; p=0,034; p=0,020; p=0,021). AF grubunda olan hastalarda, SR grubunda
olanlara gore CHA2DS2-VA ortalamasi1 daha yiiksek bulundu (p=0,013) (Sekil 4).
Tablo 14’de yer alan diger ek hastalik bulgular ile gruplar arasinda anlamli bir

farklilik yoktu (p>0,05).

Tablo 14. Gruplar aras1 CHA2DS2-VA skorlamasi ve ek hastalik bulgulari karsilastirilmasi

SR AF
(n=88) (n=17) pt

n(%) n(%)
DM 35 (39,8) 15 (88,2) <0,001**
HT 62 (70,5) 16 (94,1) 0,032*
KBY 17 (19,3) 1(5,9) 0,178
IKH 28 (31,8) 10 (58.8) 0,034*
KOAH 11 (12,5) 6 (35,3) 0,020*
OSAS 3334 3(17,6) 0,021*
Hiperlipidemi 51 (58) 9(52,9) 0,702
Stroke/Tia 7(8) 2 (11,8) 0,607
KKY 34 (38,6) 10 (58,8) 0,123

Ort£Ss Ort£Ss
Med (Min-Maks) Med (Min-Maks) pi
CHA2DS2-VA 2,82+1,6 3,94+1,6 0.013*

3 (0-7) 4 (1-6) ’

*p<0,05, *p<0,01, 1: Ki-kare, {: Mann Whitney U, DM: Diyabetes mellitus, HT: Hipertansiyon, KBY:
Kronik bobrek yetersizligi, IKH: Iskemik kalp hastaligi, KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastaligi,
OSAS: Obstriiktif uyku apne sendromu, TIA: Trans iskemik atak, KKY: Konjestif kalp yetersizligi
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CHA2DS2-VA

Sekil 4. CHA2DS2-VA degeri ile gruplar arasindaki farkhihiklar

Atriyal Fibrilasyon (AF) grubunda olan hastalarda AHRE siiresi 6dk-6saat
arasinda olma oram diisiik (p=0,001); AHRE siiresi 24 saat ve iistiinde olma oraninin
yiiksek olmast istatistiksel agidan anlamli bulundu (p<0,001). AF grubunda olan
hastalarda, SR grubunda olan hastalara gore SVEA yiizdesi %1 goriilme siklig1 daha
diisiik (p=0,014); SVE ylizdesi>%10 goriilme sikliginin ise SR grubunda olan
hastalara gore daha yiiksek olmasi istatistiksel agidan anlamli idi (p=0,001).

Atriyal Fibrilasyon (AF) grubunda olan hastalarda, SR grubunda olan
hastalara gore EF ve TAPSE degeri (sekil 5 ve 7) ortalamalarinin diisiik (sirasiyla
p=0,040; p<0,001); LA ¢ap ve LA alan degeri (sekil 6 ve 8) ortalamalarinin ise
yiiksek olmasi istatistiksel agidan anlamli bulundu (sirastyla p<0,001; p<0,001).
Tablo 15°de yer alan diger kardiyolojik parametreler ile gruplar arasinda anlamli bir

farkliliga rastlanilmadi (p>0,05).
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Tablo 15. Kardiyolojik parametrelere ait bulgular ile gruplar arasindaki farkhihklar

198 (170-400)

220 (185-400)

SR AF
(n=88) (n=17) pt
n(%) n(%)
Kalp pili tiirti
CRT-D 22 (25) 6 (35,3) 0,435
icb 20 (22,7) 5(29,4)
PM 46 (52,3) 6 (35,3)
AHRE siiresi
<6dk 44,5 - 0,370
6 dk-6 saat 70 (79,5) 7(41,2) 0,001**
6 saat-24 saat 13 (14,8) 3(17,6) 0,763
> 24 saat 1 (1,1 7(41,2) <0,001**
SVEA YUZDESI
%1 44 (50) 3(17,6) 0,014*
%1-%5 34 (38,6) 8 (47,1) 0,516
%5-%10 9(10,2) 3(17,6) 0,379
>%10 1 (L1 3(17,6) 0,001**
Ort£Ss Ort+Ss
Med (Min-Maks) Med (Min-Maks) pi
EF (%) %48,8+12,9 %41,5+14,9 0.040%
%57,5 (20-60) %40 (20-60) ’
LA ¢ap (mm) 38,1+4,3mm 45,1+£3,5mm <0.001%*
39 mm(27-45) 46mm (36-53) ’
TAPSE (mm) 23,343,2mm 19,244, 1mm <0.001%*
24 mm(15-32) 17mm (15-28) i
LA alan (cm?) 19,5+2,7cm? 24,343, 1cm? <0.001%*
19,5cm2 (14-26) 24cm?2 (18-31) i
Sag ventrikiil impedans (ohm) 547,3+163,5 573,6+124.9 0223
522.,5 (331-1406) 570 (396-884) ’
Sag ventrikiil sensing 11,9+£5,5 15,0+5,7 0.063
11,7 (0,9-25) 14,5 (6-24.,9) ’
Sag ventrikiil esigi (volt) 1+0,5 1,1+0,4 0.042
1,1 (0,5-1,6) 1,1 (0,6-1,7) ’
Sag atriyum impedans (ohm) 475,6£115,1 451,7+64,9 0.741
440 (338-885) 441 (377-598) ’
Sag atriyum sensing 2,98+1,6 2,37+1,4 0.104
2,8 (0,5-11,2) 2,05 (0,5-4,7) ’
Sag atriyum esigi (volt) 1,1+0,7 1,2+0,7 0.106
1,1 (0,4-1,8) 1,1(0,5-1,9) ’
Sag ventrikiil pacing orant (%) 55,9+41,4 65,4+36,7 0.557
69,8 (0,1-100) 71 (0,8-100) ’
Maksimum Atriyal Hiz 239,7+£82,8 259,9+£85,9 0.070

*»<0,05, *p<0,01, #: Ki-kare, }: Mann Whitney U, SR: siniis ritmi, AF: atriyal fibrilasyon, SVEA:
Supraventrikiiler ekstra atim, AHRE: atriyal yiiksek hizli atak, CRT-D :Kardiyak resenkranizasyon
tedavisi, ICD: Implante edilebilir kardiyoverter-defibrilator, PM: Kalici kalp pili EF: Ejeksiyon
fraksiyonu, LA: Sol atriyum, TAPSE: Trikiispit aniiler diizlem sistolik ekskiirsiyonu, dk: dakika
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Atriyal Fibrilasyon (AF) grubunda olan hastalarda, SR grubunda olan
hastalara gére CRP ve NT- proBNP degeri ortalamalarinin yiiksek olmasi istatistiksel
acidan anlamli bulundu (sirastyla p=0,008; p=0,001). Tablo 16’da yer alan diger
laboratuvar bulgular1 ile gruplar arasinda anlamli bir farkliliga rastlanilmadi

(p>0,05).

Tablo 16. Laboratuvar bulgular ile gruplar arasindaki farkhhklar

SR AF
(n=88) (n=17)
Ort£Ss Ort£Ss pi
Med (Min-Maks) Med (Min-Maks)
Ure (mg/dl) 35,1+14,5 40,9+15,8 0.099
33 (12-106) 38 (23-93) ’
Kreatinin (mg/dl) 0,92+0,4 0,92+0,15 0395
0,86 (0,5-2,88) 0,89 (0,59-1,17) ’
GFR (mg/dk) 90,7+32,5 87,5+£30,1 0.575
89,5 (20,22-168,3) 81,9 (50,6-186,2) ’
ALT (U/L) 20,5+12,3 25,2425.8 0.764
16 (6-88) 17 (3-116) ’
AST (U/L) 25,4423 32,14£26,6 0.274
21 (12-205) 22 (14-111) ’
CRP (mg/L) 4,2244,1 11,1+£14,6 0.008%*
3(1-21) 6 (2-59) ’
NT-proBNP (pg/mL) 572,6+669,2 1708,2+1297,6 0.001%*
346 (23-3601) 1578 (120-5825) ’
Hemoglobin (g/dL) 13,3+1,6 12,7+1,8 0225
13,1 (9,7-17) 12,8 (9,4-17,1) ’
Beyaz Kiire (uL) 8,07£5,2 8,48+2,2 0.126
7,4 (4,5-53) 8,3 (5,3-12,8) ’
LDL (mg/dL) 117,8+34,1 106,1+23,7 0.245
116 (58-204) 105 (74-150) ’
HDL (mg/dL) 46,5+10,9 41,2494 0.141
45,5 (27-83) 43 (24-54) ’
Trigliserit (ulU/dL) 171,5+£106,5 135,5+55,8 0218
145 (43-761) 132 (56-261) ’
TSH (ulU/dL) 1,76+1,2 1,79£1,5 0.748
1,55 (0-5,8) 1,49 (0,3-6,4) ’
sT4 (ng/L) 0,99+0,29 10,05+0,2 0.143
0,93 (0,2-2) 1,07 (0,8-1,4) ’
sT3 (ng/L) 3,20+0,6 3,33+0,5 0.172
3,16 2-7) 3,3(2-4,2) ’

*0<0,05, *p<0,01, }: Mann Whitney U, GFR: Glomeriiler (filtrasyon hizi, ALT: Alanin
aminotransaminaz, AST: Aspartat Aminotransferaz, CRP: C- reaktif protein, LDL: Diisiik dansiteli
lipoprotein, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein, TSH. Tiroit Uyarict Hormon, sT4: serbest tiroksin,
sT3: serbest triiyodotironin

Atriyal Fibrilasyon (AF) grubunda olan hastalarda, SR grubunda olan
hastalara gore ACEi/ARB, ASA ve MRA kullanma siklig1 oranlar1 daha yiiksek

33



oldugu saptand: (sirasiyla p=0,047; p=0,047; p=0,028). Tablo 17°de yer alan diger

ilag kullanimlar1 gruplar arasinda anlamli bir farkliliga rastlanilmadi (p>0,05).

Tablo 17. ila¢ kullamminin gruplar arasindaki farklihklar

SR AF
(n=88) n=17) pt

n(%) n(%)
ACEi/ARB 62 (71,3) 16 (94,1) 0,047*
Beta bloker 71 (80,7) 16 (94,1) 0,178
Kalsiyum Kanal Blokeri 4. (4,5) 1(5,9) 0,813
ASA 39 (44,3) 12 (70,6) 0,047+
P2Y12i 15 (17) 4 (23,5) 0,525
MRA 23 (26,1) 9 (52,9) 0,028*

*0<0,05, *p<0,01, 1: Ki-kare, }: Mann Whitney U, ACEi/ARB: Anjiyotensin doniistiiriicii enzim
inhibatorleri/Anjiyotensin reseptdr blokerleri , ASA: Asetilsalisilik asit , P2Y12i: Purinergic receptor
P2Y G-protein coupled 12 inhibitdrii , MRA: Mineralokortikoid reseptor antagonisti.

Sensitivty

4] 20 40 G 80 100
100-Spedficity

EF: Ejeksiyon fraksiyonu, LA: Sol atriyum, AF: Atriyal fibrilasyon, TAPSE: Trikiispit aniiler diizlem
sistolik ekskiirsiyonu

Sekil 9. EF, LA cap, TAPSE ve LA alan degerinin AF’yi 6ngorebilmesinin ROC Curve testi ile
incelenmesi
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CRP: C- reaktif Protein, NT-proBNP: N-terminal proBNP
Sekil 10. NT-proBNP ve CRP diizeyinin AF’yi dngorebilmesinin ROC curve testi ile incelenmesi

Calismaya alman hastalarin EF, LA cap, TAPSE ve LA alan degerlerinin
AF’yi Ongorebilmesinde cut-off degerinin belirlenmesi i¢in ROC Curve analizi
yapildi. Degerlerin tanisal test performanslart Sekil 9°da gosterildi. Analiz sonucuna
gore EF, LA cap, TAPSE ve LA alan degerlerinin cut-off degerleri sirastyla < %30; >
43mm; < 19mm; ve > 22cm? oldugu saptandi. Elde edilen cut-off degerlerinden LA
cap degeri 43mm {istiinde olan hastalarin % 92,3 AUC degeri, % 82,4 sensitivite, %
94,3 spesifite degeri ile AF’yi ongdrmede en iyi tanisal test performansina sahip
olduklar1 saptand1 (p<0,001) (Tablo 18). Calismaya alinan hastalarin NT-proBNP ve
CRP diizeylerinin AF’yi 6ngorebilmesinde cut-off degerinin belirlenmesi i¢in ROC
Curve analizi yapildi. NT-proBNP ve CRP diizeyinin tanisal test performans: Sekil
10°da gosterildi. Analiz sonucuna gore NT-proBNP cut-off degeri 653 pg/ml
tizerinde olan hastalarda %84 AUC degeri, %88,2 sensitivite, %76,1 spesifite ile
AF’yi 0n gordiirdiigii tespit edildi (p<0,001). Analiz sonucuna gére CRP cut-off
degeri 5 mg/L iizerinde olan hastalarda %70 AUC degeri, %52,9 sensitivite, %79,6
spesifite degeri ile AF’yi 6n gordiirdiigii tespit edildi (p=0,003).
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Tablo 18. EF, LA cap, TAPSE, LA alan, CRP ve NT-proBNP degerinin AF 6ngorebilmesinin Roc
Curve testi ile incelenmesi

Cut Off AUC Sensitivite Spesifite PPV NPV b
(%95 CI) (%95 CI) (%95 CI) (%95 CI) (%95 CI)
EF 0,649 41,18 84,09 333 88,1
=%30 (0,550-0,740) | (18,4-67,1) | (74,8-91,0) | (19,2-51,3) | (83,1-91,8) 0,049*
LA cap ~43 mm 0,923 82,35 94,32 73,7 96,5 | <0,001*
(0,855-0,966) | (56,6-96,2) | (87,2-98,1) | (53,8-87,1) | (90,8-98,7) *
TAPSE <19 0,781 64,71 88,64 524 92,9 0.002%*
mm | (0,690-0,856) | (38,3-85,8) | (80,1-944) | (35,8-68,5) | (87,2-96,1) ’
LA alan >0 om? 0,871 76,47 87,5 54,2 95,1 | <0,001*
(0,791-0,928) | (50,1-93,2) | (78,7-93,6) (39-68,6) | (89,1-97,9) *
NT- >653 | 0,840 (0,755- 88,24 76,14 41,7 97,1 | <0,001*
proBNP pg/mL 0,904) | (63,6-98,5) | (65,9-84,6) | (32,1-52,9) | (90,1-99,2) *
CRP 0,702 52,94 79,55 333 89,7
>> mg/L (0,605-0,788) | (27,8-77,0) | (69,6-87.4) | (21,4-47,9) | (83,9-93,6) 0,003+

*0<0,05, **p<0,01, ROC Curve testi, CRP: C- reaktif protein EF: Ejeksiyon fraksiyonu, LA: Sol
atriyum, AF: Atriyal fibrilasyon, TAPSE: Trikiispit aniiler diizlem sistolik ekskiirsiyonu, NT-proBNP:
N-terminal pro BNP

Atriyal Fibrilasyon (AF) gelisimi {izerinde etkisi olan bagimsiz degiskenleri
belirlemek amaciyla binary lojistik regresyon analizi yapildi. Nt-proBNP diizeyi,
kreatinin, TAPSE, LA alani, AHRE siiresi ve CRP diizeyi degiskenleri ¢ok degiskenli
lojistik regresyon analizinde kullanilmistir. TAPSE diizeyi (RO:0,765, %95 GA:
0,628-0,933, p=0,008) ve AHRE siiresi (p=0,029) ile AF 6n gordiirmedeki bagimsiz
degiskenler olarak tespit edildi (Tablo 19).

Tablo 19. AF 6n gordiiriiciilerinin lojistik regresyon analizi

Tek degiskenli Analiz Cok degiskenli Analiz

RO (%95 GA) p degeri RO (%95 GA) | p degeri
NT-proBNP 1,000(0,999-1000) 0,110 1,001(1,000-1,002) 0,099
Kreatinin 0,167(0,092-0,305) <0,001 0,159(0,003-9,249) 0,376
TAPSE 0,923(0,900-0,946) <0,001 0,765(0,628-0,933) 0,008
LA alan 0,933(0,911-0,956) <0,001 1,196(0,959-1,493) 0,113
AHRE siire, kategorik - <0,001 - 0,029
CRP 0,947(0,894-1,003) 0,065 1,172(0,996-1,379) 0,057

NT-proBNP: N-termial proBNP, TAPSE: Trikiispit aniiler diizlem sistolik ekskiirsiyonu, LA: Sol
atriyum, AHRE: atriyal yiiksek hizli atak, CRP: C- reaktif protein
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5. TARTISMA

Calismamizda kardiyak implante edilebilir cihazi olan hastalarda yapilan pil
kontrolleri sonucunda AHRE tespit edilen hastalarda AF gelisim siklig1 ve etki eden
faktorler incelendi. Calismamizin sonucunda 17 (%16,2) hasta klinik AF tanis1 aldi.
AF tespit edilen grupta sigara icme orani ile DM, HT, IKH, KOAH, OSAS gibi ek
hastaliklarin goriilme orani daha yiiksek saptandi (p<0,05). AF grubunda CHA2DS2-
VA skoru LA capi, LA alan1 daha yiliksek bulunmus olup EF ve TAPSE degeri
istatiksel olarak SR grubuna gore daha diisiik bulundu (p<0,05). Biyokimyasal
parametrelerden NT-proBNP ve CRP AF grubunda istatiksel olarak daha yiiksek
bulundu (p<0,05). SVEA oraninin <%]1 olmasi1 durumunda AF gelisim riskinin
diisiik; SVEA oraninin >%10 olmasinda AF gelisim oraniin yiiksek oldugu tespit
edildi (p<0,05). AHRE siireleri gruplandirildiginda 6 dk altinda AHRE atag:
goriilenlerde hi¢ AF gozlenmezken > 24 saat AHRE goriilenlerde AF sikliginin arttigi
istatiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05).

Atriyal yiiksek hizli atak (AHRE) ile ilgili yapilan ilk biiyiik calisma olan
MOST (Atrial diagnostics ancillary study of the MOde Selection Trial) ¢alismasina
312 hasta dahil edilmistir. Hastalarin 1 yillik takip siiresi sonucunda AHRE tespit
edilen hastalarda edilmeyenlere gore klinik AF riskinin 6 kat arttig1 tespit edilmistir
(HR:5,93 [2,88- 12,2], p=0,0001) (77). Bu ¢alismada AHRE grubundaki hastalarda 1
senelik takip sonucunda %12,2 oraninda klinik AF tespit edilmis ve AHRE nin klinik
AF riskini arttirdiin1 gosteren ilk klinik ¢aligmadir. 2024 yilinda yayinlanan 4012
hastanin dahil edildigi ARTESIA (Apixaban for Stroke Prevention in Subclinical
Atrial Fibrillation) caligmasinda; hastalar aspirin ve apiksaban kullanima gore
gruplandirilmistir. Ortalama 3,5 yillik takip siiresi sonucunda apiksaban grubunda
490 (%24,3), aspirin grubunda 476 (%23,8) hastada 24 saatten fazla siiren AHRE
veya klinik AF gelismistir (73). 2023 yilinda yayinlanan 2536 hastanin dahil edildigi
NOAH-AFNET 6 (Anticoagulation with Edoxaban in Patients with Atrial High-Rate
Episodes) calismasinda edoksaban grubundaki 232 (hasta/yil bast %38,7); plasebo
grubundaki 230 hastada (hasta/y1l bast 8,8) oraninda klinik AF tespit edilmistir (74).
2012 yilinda yayinlanan ASSERT (Subclinical Atrial Fibrillation and the Risk of

Stroke) ¢alismasinda 65 yas iistii, hipertansiyonu olan ve AF &ykiisii olmayan yakin
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zamanda kalp pili veya implante edilebilir kardiyoverter-defibrilatér (ICD) takilan
2580 hasta calismaya alinmistir. AHRE tani kriteri olarak siire olarak >6 dk ve atriyal
hiz >190/ dk olarak kabul edilmistir. Takip eden 3 aylik siire icerisinde 261(%10,1)
hastada AHRE tespit edilmistir. Calismaya alinan AHRE siiresi >6 dk olan hastalarin
%15,7 sinde klinik AF geligmistir (71). ASSERT-II (Subclinical Atrial Fibrillation in
Older Patients) calismasi1 256 hastanin alindigi, ortalama takip siiresinin 16,3 + 3,8 ay
oldugu CIED yoluyla SCAF prevelans: bulunmaya ¢alisilmistir. Bu ¢alismada 1
senelik takip sonrasinda >30 dakika SCAF saptama oran1 %21,8/y1l (%95 GA 16,7-
27,8), >6 saat SCAF saptama orant %7,1/y1l (%95 GA 4,5-10,6) ve >24 saat SCAF
saptama orant %?2,7/yil (%95 GA 1,2-5,0) olarak bulunmustur. Caligmanin
sonucunda %20 hastada klinik AF tespit edilmistir (80). Bizim ¢aligmamizda 108
adet CIED’i (%27,6 CRT-D, %24,8 ICD, %50,5 PM) olan hasta alindi. Bu hastalar
daha once hi¢ AF tanist1 konulmamis ve/veya herhangi bir sebepten oOtiirii
antikoagiilan tedavi almayan hastalar olup 3 aylik araliklarla ritim holter ve EKG ile
hastalar 1 yil takip edildi. 3 hasta takipler esnasinda exitus olmas1 ve takip stireleri
tamamlanmadan AF tanis1 almamalar1 nedeni ile ¢alismadan ¢ikarildi ve ¢aligmaya
105 hasta ile devam edildi. EKG’de AF tespit edilmesi veya 2 kardiyolog tarafindan
degerlendirilen ritim holterde 30 saniye iizerinde R-R mesafesi diizensiz p dalgasi
olmayan ritim gozlenmesi halinde hastalar AF grubuna alindi. Birinci yilin sonunda
yukarida ¢aligmalara yakin degerlerde, %16,2 oraninda klinik AF tespit edildi.

2024 Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC) AF kilavuzunda yas, erkek cinsiyet,
sigara, alkol tiiketimi, HT, IKH, hiperlipidemi, obezite, OSAS, KOAH ve trioid
bozukluklari ile AF siklig1 arttigi gosterilmistir (17). Bizim c¢alismamizda AF ve
siniis gruplar karsilastirildiginda yas, erkek cinsiyet, obezite ve tiroid bozuklugu AF
grubunda daha fazla oranda bulunsa da istatiksel acidan bir fark gozlenmedi
(p=0,05). Alkol tiikketimi ve hiperlipidemi oranlar1 ise iki grup arasinda benzer
oranlarda olup, istatiksel agidan bir fark gézlenmedi (p>0,05). AF grubunda da ESC
klavuzunda uyumlu bir sekilde sigara, DM, HT, IKH, KOAH, OSAS oran istatiksel
olarak daha fazla goriildii (p<0,05). AF grubunda HT, IKH daha sik olmas1 ve EF
degerlerinin daha diisiik olmasindan o6tiirii ACEI/ARB, ASA ve MRA grubu ilaglar
kullanma oranimin SR grubuna gore daha fazla goriilmiis olmas1 da beklenen bir

durumdur.
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2024 yilinda yaymlanan ESC atriyal fibrilasyon kilavuzu ile birlikte eski
skorlama sistemi olan CHA2DS2-VASc yerine CHA2DS2-VA skorlama sistemi
getirilmistir. Yapilan calismalar incelendiginde ARTESIA c¢alismasinda ortalama
CHA2DS2-VASc skoru 3,9+1,1dirr. NOAH-AFNET 6 c¢alismasinda ortalama
CHA2DS2-VASc skoru 4 iken CHA2DS2-VA skoru 3’tiir. ASSERT-II ¢alismasinda
ortalama CHA2DS2-VASc skoru 4,1£1,4 olarak Sl¢iilmiistiir. Literatiire bakildiginda
50 yas iizerindeki AF’si olmayan 1.062.073 kisinin tarandig1 ¢caligmada 23.223(%2)
hastada AF gelistigi gozlenmis olup; yeni tan1 AF go6zlenme oraninin artmis
CHA2DS2-VASc skoru ile birlikte istatiksel anlamli olacak sekilde arttig
gbzlenmigtir (81). Calismamizda da AHRE ile ilgili yapilmig biiyiik caligsmalara
benzer sekilde CHA2DS2-VA skoru 3,0+1,7°dir. Calismamizda SR grubundaki
hastalarda CHA2DS2-VA skoru 2,82+1,6 iken AF tespit edilen gruptaki hastalarda
3,94+1,6 olarak skorlanmigtir ve AF tespit edilen hastalarda daha yliksek CHA2DS2-
VA skoru goriildiigii istatiksel olarak anlamli diizeydedir (p=0,013). Calismamizdaki
sonuca gore AHRE’si olan hastalarda yiikksek CHA2DS2-VA skoru olmasi
durumunda AF gelisimi acisindan daha yiiksek riskli oldugu ve daha yakin takip
edilmesi gerekmektedir.

Atriyal fibrilasyon (AF) tespit edilen hastalarda tespit edilmeyenlere gére NT-
proBNP yiiksekligini gosteren 2021 yilinda yayimlanan 1243 hastanin retrospektif
tarandi1g1 ¢alismaya gore NT Pro-BNP yiiksekligi (95% giiven araligir [GA]: 11.30
7.65-16.69, p < 0,001) ile klinik AF Onciisii olabilmektedir. Ayn1 calismada LA
boyutlar1 normal AF’li ve LA boyutlar1 normal AF’si olmayan hastalar
karsilastirildiginda; LA boyutlar1 normal AF’li hastalarda NT-proBNP diizeylerinin
daha ytiksek olgiildiigii tespit edilmistir ( p<0,001) (82). 2009 yilinda Patton ve ark.
Tarafindan yayinlanan ¢alismaya gore NT-proBNP yiiksekliginin artmis AF insidansi
ile iliskili oldugunu gostermistir. Calismanin subgrup analizleri yapildiginda yas
artttkca NT-proBNP yiiksekligine bagli AF gelisim riskinin daha diisiik olmakla
birlikte tiim subgruplarda NT-proBNP yiiksekliginin AF gelisimini arttirdig1 tespit
edilmistir (83). ASSERT-II ¢aligmasinda NT-proBNP ytiksekligi ile SCAF insidansi
arasinda anlamli farklilik bulunmamistir (81). Calismamizda diger calismalardan
farkli olarak AHRE tespit edilen hastalarda klinitk AF gelisiminde NT-proBNP
diizeyinin etkisi incelendi. Calismanin sonucunda NT-proBNP yiiksekliginin AHRE
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tespit edilip klinik AF saplanilan hasta grubunda SR’de kalan hasta grubuna oranla
daha yiiksek oldugu ve istatistiksel olarak anlamli oldugu tespit edildi (p=0,001).
ROC Curve analizi sonrasinda NT-proBNP >653pg/mL olmas1 %84 AUC degeri
%88.,2 sensitivite, % 76,1 spesifite degeri ile AF’yi 6n gordiirdiigii tespit edildi
(p<0,001).

Atriyal fibrilasyon ve CRP yiiksekligi; AF’nin sistemik inflamatuar
siireclerden sonra daha sik gozlendigi ile ilgili caligmalar mevcut olup bu konuda
yapilan ilk biiylik ¢alisma 2001 yilinda Chung ve ark. tarafindan yayinlanan
calismadir. 202 hastanin dahil edildigi bu calismaya gore AF’li hastalarda AF’si
olmayan hastalara gére CRP yiiksekligi mevcuttu (AF: ortanca 0,23 mg/dL; IQR,
0,12 ila 0,50 mg/dL; kontrol: ortanca 0,096 mg/dL; IQR, 0,057 ila 0,22 mg/dL;
P<0,001). Bu c¢alismada permanant AF’li hastalarda paroksismal AF’ye gore
CRP’nin daha yiiksek oldugu tespit edilmistir (84). 2003 yilinda yayimnlanan 5888
hastanin dahil edildigi diger bir ¢aligmaya gore CRP yiiksekliginin AF’ye sahip
hastalarda daha yiiksek oldugu ve CRP yiiksekligi ile birlikte kinik AF gelisim
oraninin daha yliksek oldugu tespit edilmistir (85). Calismamizda AHRE tespit edilen
hastalarda klinik AF gelisiminde CRP etkisi incelenmis ve benzer sekilde AF tespit
edilen hastalarda CRP yiiksekliginin oldugu tespit edildi (p=0,008). ROC curve
analizi sonrast CRP cut-off olarak >5 mg/L olmast %70 AUC degeri, %52,9
sensitivite, %79,6 spesifite degeri ile AF’yi 6n gordiirdiigii tespit edildi (p=0,003).

Ekokardiyografik olarak LA ¢apinin AF’li hastalarda AF’si olmayan hastalara
oranla daha yiiksek oldugunu gosteren caligmalar mevcuttur. 3465 hastanin dahil
edildigi bir ¢aligmada ekokardiyografi sirasinda AF’si olanlarda ortalama LA cap
degerinin AF ‘si olmayanlara gore belirgin yiiksek oldugu sonucu istatistiksel
anlamli sonuglanmistir (48mm’e karsi 42 mm, p<0,001) (86). Calismamizda da
yapilan ROC Curve analizi sonrasinda LA ¢ap1 >43 mm oldugunda hastalarin % 92,3
AUC degeri, % 82,4 sensitivite, %94,3 spesifite degeri ile AF’yi 6ngérmede en iyi
tanisal test performansina sahip olduklar1 saptand1 (p<0,001).

Aynt LA c¢ap1 gibi LA alanimin artmasi da AF goriilme sikligi ile iliskili
oldugunu gosteren ¢aligmalar literatiirde mevcuttur (87). LA ¢apiyla benzer sekilde
calismamizda AF tespit edilen grupta ortalama LA alam1 da yiiksek bulundu.

Calismamizda da yapilan ROC Curve analizi sonrasinda LA alani >22 cm?
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oldugunda hastalarin %87,1 AUC degeri, %76,4 sensitivite, % 87,5 spesifite degeri
ile AF’yi dngdrmede tanisal test performansina sahip olduklar1 saptandi (p<0,001).

2014 yilinda yaymlanan AF’li ve sinilis ritmindeki hastalarda TAPSE
diizeylerinin karsilastirildigi calismada AF grubunda TAPSE diizeyi siniis ritmindeki
gruba gore daha diisiik saptanmistir ve istatiksel olarak anlamli diizeydedir (17 + 3'e
kars1 20 = 3 mm, p <0,001) (88). Calismamizda TAPSE diizeyleri SR grubunda 23,3
+3,2 mm AF grubunda ise 19,2+4,1 mm olarak oOl¢iilmiistiir ve istatiksel olarak
anlamli diizeydedir (p<0,001). TAPSE’ye yo6nelik yapilan ROC Curve analizi
sonrasinda TAPSE diizeyinin 19 mm ve altinda oldugu durumlarda %78,1 AUC
degeri %64,7 sensitivite ve %88,6 spesifite degeri ile AF’yi 6n gordiirdiigii tespit
edildi. AF 6n gordiiriiciileri i¢in yapilan ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi
sonrasinda TAPSE diizeyi (RO:0,765 %95 GA: 0,628-0,933) p=0,008) ile AF’yi 6n
gordiirmedeki bagimsiz degiskenlerden birisi oldugu tespit edildi.

Kalp yetmezligi, AF’li hastalarda prognozun temel belirleyicisi olmasinin
yani sira, AF’nin tekrarlamasi ve ilerlemesiyle iligkili 6nemli bir faktér oldugu
literatiirde gosterilmistir (89). Her ne kadar calismamizda KKY tanis1 alan hasta
orani her iki grupta ayn1 olsa da ¢alismada tiim gruplarda ortalama EF degerinin ¢ok
diisik olmamasindan (%47,6+3,5) ve hasta sayisinin kismen az olmasindan
kaynaklanacagini diistindiirmiistiir. Her iki grupta EF’ler karsilastirildiginda AF
grubunda EF’nin belirgin olarak daha diisiik oldugu goriildii (SR %48,8+12,9, AF
EF: %41,5+14,9, p=0,040). Calismamizda da yapilan ROC Curve analizi sonrasinda
EF <%30 oldugunda hastalarin %41,2 sensitivite, %84,1 spesifite degeri ile AF’yi
ongormede tanisal test performansina sahip olduklari saptandi (p=0,049).

Literatirde SVEA ile AF arasindaki iliskiyi inceleyen caligmalar
incelendiginde; 24 saatlik ritim holterde artmis SVEA orani ile birlikte AF goriilme
siklig1 artmaktadir. Ulkemizde yapilan; 392 hastanin dahil edildigi ve ritim holterde
stk supraventrikiiler ekstra atim olarak saatte >30 ve giinlik >720 olarak kabul
edilen; stk SVEA ile ritim holterde giinlik SVEA sayis1 <720 karsilastirildigi bir
calismada stk SVEA grubunda yeni baslangicli AF goriilme siklig1 istatistiksel
anlaml olacak diizeyde daha fazla goriilmistiir (%22'ye kars1t %5 ( p <0.001) (90).
Asirt supraventrikiiler ekstra atimin ritim holterde saatlik > 30 olarak tanimlandig1 ve

asir1 supraventrikiiler ekstra atim ile AF arasindaki iliskiyi inceleyen 12 ¢alismanin
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metaanalizinin yapildig1 baska bir calismada da yeni baslangighh AF sikligi asiri
supraventrikiiler ekstra atim1 olan hasta grubunda istatiksel anlamli olacak diizeyde
daha yiiksek izlenmistir (91). Calismamizda diger ¢alismalardan farkli olan SVEA
sayisinin toplam atim sayisina orani kayit altina alindi. SVEA oranina gore 4 alt grup
belirlenmistir. SVEA orant <%]1, %1<SVEA orani<%5, %5<SVEA orani<%10 ve
SVEA orani>%10. SVEA oranmin <%l olmasi durumunda AF gelisim riskinin
diisik (p=0,014); SVEA oraninin >%10 olmasinda AF gelisim oraninin yiiksek
oldugu tespit edildi (p=0,001). Calismamizda AHRE tespit edilen hastalarda artmig
SVEA orani ile birlikte yeni baslangicli AF goriilme siklig1 istatiksel olarak arttigi
gosterildi.

Atriyal yiiksek hizli atak (AHRE) tanisinda CIED’lerden 6lgiilen atriyal hiz
ve AHRE siiresi kullanilmaktadir. Cesitli yayinlarda baz alinan atriyal hiz ve AHRE
stiresi degiskenlik gostermistir. TRENDS c¢alismasinda atriyal hiz>175/dk siire>20sn
olmas1 durumunda AHRE kabul edilmistir (70). Diger bir ¢alisma olan ARTESIA
calismasinda AHRE siiresi >6dk hizi>175/dk olmasi durumunda AHRE olarak kabul
edilmistir (73). NOAH AFNET 6 calismasinda da atriyal hiz>180/dk siire>6 dk
olmasi durumunda AHRE kabul edilmistir (74). Calismamizda AHRE tanisi igin
AHRE siiresi >20 sn atriyal hiz>170/dk olarak belirlenmistir. Caligmamizda atriyal
fibrilasyonun AHRE siiresi ile iligskisinin daha net gosterilmesi amaciyla hastalar
AHRE siiresine gore 4 alt gruba ayrildi. Gruplar; Grup 1 (AHRE siiresi < 6dk), Grup
2 (6 dk <AHRE siiresi < 6 saat), Grup 3 (6 saat <AHRE siiresi < 24 saat), Grup 4
(AHRE siiresi > 24 saat) seklinde belirlenmistir. AHRE ile ilgili olarak 2023 AHA
atriyal fibrilasyon kilavuzunda CHA2DS2-VASc skoru > 2 olan ve AHRE siiresi >
24 saat olan hastalara smif 2a ile OAK tedavi énermistir. CHA2DS2-VASc skoru >3
olan, AHRE siiresi 5 dk dan fazla olan ve 24 saatten az olan hastalar i¢in OAK tedavi
sinif 2b ile Onerilmistir (28). ASSERT calismasinin zaman bagimli Cox regresyon
modeli kullanilarak hazirlanan AHRE siiresi ve tromboemboli alt analizinde
tromboembolik riskin AHRE’si olmayan gruba gore sadece AHRE siiresi >24 saat
olan grupta arttig1 izlenmistir (HR 3.24, %95 CI 1.51-6.95, p = 0,003) (92).
ARTESIA ¢alismasinda 24 saatten uzun siiren AHRE durumunda hastalara direkt
olarak antikoagiilan tedavi baglanmistir. Giincel veriler altinda AHRE siiresi 24 saat

ve lizerinde olan hastalarda artmis tromboemboli riski gosterilmistir. Bu sebeple
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antikoagiilasyon tedavi digsiiniilmelidir. Caligmamizda  takipler sirasinda
tromboembolik olaylar incelenmemis olup hastalarda klinik AF gelisimi iizerinde
yogunlasildi. Calismamizda 24 saat iizerinde AHRE siiresi olan 8 hastanin (%7,6)
7’sinde klinik AF gelistigi tespit edildi ve bu bulgu istatistiksel olarak anlaml diizeye
ulast1 (p<0,001). 2024 ESC Atriyal Fibrilasyon Kilavuzu ve AHRE ile alakali diger
calismalar incelendiginde AHRE siiresinin < 5 dk altinda olmas1 durumunda klinik
AF riskinin olmadig1 diisiiniilmektedir. Calismamizda AHRE siiresi < 6 dk altinda
olan 4 hasta calismaya dahil edildi. Istatiksel olarak anlamli olmasa da 4 hastada da
klinik AF tespit edilmedi (p=0,370). AHRE siiresi 6dk-24 saat olan hastalar i¢in
literatlirde tromboemboli ve AF riskini arttirdig1 veya azalttigi yoniinde net kanitlar
yoktur. Calismamizda AHRE siiresi 6 dk-6 saat olan grupta klinik AF goriilme
olasiliginin daha diisiik, 6saat-24 saat olan grupta ise klinik AF i¢in istatiksel anlamli
bir sonu¢ elde edilmedi (sirasiyla p=0,001, p=0,763). Calismamizda yapilan ¢ok
degiskenli lojistik regresyon analizi sonucunda AHRE siiresinin kategorik olarak
klinikk AF goriilmesindeki bagimsiz degiskenlerden birisi oldugu tespit edildi
(p=0,029).

Cahsmanin Kisithhklar

Calismamizin kisithiklarimi su sekilde siralayabiliriz. Calismamiz sirasinda
belirlenen hasta sayis1 diger ¢alismalara gére daha diistiktiir. Calismamizin siiresi 1
yil ile smrli tutulup daha uzun siireli sonuglar bilinmemektedir. Calismamizda
AHRE’si olan hastalar dahil edilmis olup AHRE’li hastalarda AF gelisim siklig
taranmistir ve kontrol grubu bulunmamaktadir; CIED’ e sahip olup AHRE’si
olmayan hastalarin kontrol grubunu olusturdugu daha kapsamli c¢alismaya ihtiyag
duyulmaktadir. Calismamiz tek merkezli olup; ¢ok merkezli ¢alismalarla birlikte
hasta sayist ve hasta irksal Ozelliklerine gore daha detayli istatiksel sonuclara
ulasilabilirdi.

Bunun yaninda AF sikligin1 arttiran fibrinojen, Biiytime faktorii-15,
infalamatuar biomarkerlar ve rutin takiplerde klinigimizde kullanilmayan troponin
caligmada kullanilamamistir. Her ne kadar LA ¢ap1 ve LA alan1 bakilmis olsa da

calisma da LA indeksine bakilmamistir. Koroner arter hastaligi tanisi i¢in ¢aligmaya
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alinan hastalardan ekstradan goriintiileme yontemleri kullanilmadan daha 6nce tani
alip almamalarina gore degerlendirilmistir ve bu sebepten Otiirii ¢aligmaya dahil
edilen hastalarin bazilarinda koroner arter hastaligi atlanmis olabilir.

Calismanin bir diger kisithligida; SR ve AF grubunda ¢alismanin sekonder
sonlanim1 olan mortalitenin gozlenmemesidir. Bu durumun kismen az sayida
hastanin ¢aligmaya alinmasi ve sadece 1 yil takip edilmesine bagli oldugu
diistiniilmiistiir. AHRE hastalarinda mortalite orani ve etkenlerinin incelenmesi i¢in
daha biiyiik 6rneklemli ve daha uzun siireli ¢calismalara ihtiyag vardir.

Son olarak, hastalarda implante edilebilir loop recorder gibi cihazlarla siirekli
moniterize edilemediginden Otiirii {iger aylik kontroller arasinda gelisebilecek

paroksismal AF ataklar1 gozden kagmis olabilir.
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6. SONUC

Calismamiz sonucunda AHRE’li hastalarda 1 senelik takip sonrasinda
%16,2 oraninda atriyal fibrilasyon gozlendi.

AHRE’li hastalarda; AF gozlenen grupta sigara igme orani ile DM, HT,
IKH, KOAH, OSAS gibi ek hastaliklarin goriilme oran1 daha yiiksek
saptandi.

AHRE’li hastalarda; AF gozlenen grupta NT-proBNP ve CRP diizeyleri
daha ytiksektir.

AHRE’li hastalarda; AF gozlenen grupta ortalama CHA2DS2-VA
diizeyleri daha ytiksektir.

AHRE’li hastalarda; AF gozlenen grupta LA ¢ap ve LA alan dlgiimleri
daha fazla, EF ve TAPSE o6l¢iimleri daha diisiiktiir.

AHRE’li hastalarda SVEA yiizdesinin >%10 olmas1 durumunda atriyal
fibrilasyon geligimi istatistiksel olarak daha fazladir.

AHRE’li hastalarda; AF gozlenen grupta AHRE siiresinin > 24 saat olma
orani daha fazla, < 6 dakika olma oran1 daha diisiiktiir.

AHRE’li hastalarda AF 6n gordiiriiciisii olarak ¢ok degiskenli lojistik
regresyon analizi sonucunda TAPSE diizeyi ve AHRE siiresi bagimsiz

degiskenler olarak tespit edildi.
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