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SIMGELER VE KISALTMALAR

2D : 2 boyutlu

2D-STE : 2 boyutlu speckle tracking ekokardiyografi

ACT : Aktive edilmis pihtilagma siiresi

AF : Atriyal fibrilasyon

ATA : Atriyal tagiaritmi

AV : Atriyoventrikiiler

AUC : Egri altinda kalan alan

CFEA : Kompleks fraksiyonel elektrogramlarin ablasyonu

CK-MB : Kreatin kinaz miyokard bandi

EF . Ejeksiyon fraksiyonu

eGFR : Tahmini glomeriiler filtrasyon hizi

EHRA : European Heart Rhythm Association

EKG . Elektrokardiyografi

FAC : Fraksiyonel alan degisimi

GA : Giiven aralig1

GLS : Global longitudinal strain

Hs-cTnT : Yiksek duyarl kardiyak troponin T

HT : Hipertansiyon

INR : International normalized ratio (Uluslararasi normallestirilmis
oran)

KA : Kateter ablasyonu

KBA : Kriyobalon ablasyon

KVS : Kardiyovaskiiler

KY : Kalp yetmezligi

LAEF : Sol atriyum emptying fraksiyonu

LAEV : Sol atriyum bosalma hacmi

LAScd : Konduit fazdaki pik strain

LASct : Kontraktil fazdaki pik strain

LASr : Rezervuar fazdaki pik strain

LAVI : Sol atriyum voliim indeksi



LAV-max
LAV-min
LAV-preA
ME
NT-ProBNP
NYHA
OAK

PV

RAVI

RF

ROC
SAA
SagA
SagV
SolA
SolV
TOE
TTE
VKIi
VYA
YOAK

: Maksimum sol atriyum voliimii

: Minimum sol atriyum voliimii

:Atriyal kontraksiyon dncesi sol atriyum voliimii
: Miyokard enfarktiisii

: N-terminus pro-B-tip natritiretik peptit

: New York Heart Association

: Oral antikoagiilan

: Pulmoner ven

: Sag atriyum voliim indeksi

: Radyofrekans

. Islem karakteristik (Receiver Operating Characteristic)
: Sol atriyal apendiks

: Sag atriyum

: Sag ventrikiil

: Sol atriyum

: Sol ventrikiil

: Transozefageal ekokardiyografi

: Transtorasik ekokardiyografi

: Viicut kitle indeksi

: Viicut ylizey alani

: Yeni nesil oral antikoagiilan
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OZET

Atriyal Fibrilasyonu Olan Hastalarda SCALE-CryoAF Skoru ve Kriyoablasyon

Sonrasi Sol Atriyum Fonksiyonlar:

Amag: Bu c¢alismanin amact SCALE-CryoAF skorunun kriyobalon ablasyon
(KBA) yapilan hastalarda blanking periyodu sonrasi ge¢ donemde (>3. ay) atriyal
fibrilasyon (AF) niiksiini Ongdérmedeki etkinligi ile sol atriyum (SolA)

fonksiyonlarindaki degisikliklerle iligkisini arastirmaktir.

Gere¢ ve Yontem: Subat 2024-Agustos 2024 tarihleri arasinda Kardiyoloji
Poliklinigi’ne bagvurup paroksismal ve persistan AF tanisi ile ikinci jenerasyon
kriyobalon bazli pulmoner ven (PV) izolasyonu planlanan hastalar prospektif olarak
alindi. Calisma toplam 55 hasta ile gerceklestirildi. Tiim hastalarin risk faktorleri ve
kullandig1 ilaclar kaydedildi, standart 12 derivasyonlu elektrokardiyografileri (EKG)
cekildi ve rutin tetkikleri istendi. Tim hastalar KBA isleminden Once strain
degerlendirmeyi de icerecek sekilde transtorasik ekokardiyografi (TTE) ile
degerlendirildi. Ayn1 zamanda sol atriyal apendiks (SAA) fonksiyonlar1 ve trombiis
varligmi degerlendirmek amaciyla transdzefageal ekokardiyografi (TOE) yapildi.
SCALE-CryoAF skoru ve ge¢ niiksii ongoriicii diger risk skorlari hesaplandi. KBA
sonras1 hastalar niiks agisindan degerlendirilmek amaciyla 1., 3., 6. ve 12. aylarda,
daha sonra ise her 6 ayda bir, poliklinik kontrollerinde EKG ve ritim holter ile
degerlendirildi. Aym1 zamanda 3. ay sonunda TTE ile SolA boyutlar1 ve
fonksiyonlarindaki degisiklikler degerlendirildi.

Bulgular: Medyan takip siiresi 12 (9-12) ay olup, takip siiresince 18 (%32.7)
hastada ge¢ AF niiksii saptandi. Erken donemde (0-3. ay) AF niiksii 10 (%18.2) hastada
saptanmis olup, bu hastalarin 7’sinde (%70) uzun dénem niiks saptanmistir. SCALE-
CryoAF skoru ge¢ niiks (+) grubunda belirgin olarak yiiksekti (P<0.001). Benzer
sekilde MB-LATER, BASE-AF>, CAAP-AF, ATLAS skorlar1 da ge¢ niikks (+)
grubunda belirgin olarak daha yiiksek saptandi (P=0.002, P=0.013, P=0.035, P=0.007,
sirasiyla). DR-FLASH skoru ise 2 grupta benzerdi (P=0.310). Islem karakteristik
(ROC) analizinde SCALE-CryoAF skoru i¢in 3.5 esik degerinin, %83.3 duyarlilik ve
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%70.3 ozgiillikkle ge¢ AF niiksiinii 6ngordiigii saptanmistir (Egri altinda kalan alan
[AUC]: 0.817, P<0.001). 12 aylik olay egrilerini gosteren Kaplan-Meier analizinde
SCALE-Cryo AF skoru <3.5 olan hastalarda AF/Atriyal tasiaritmi (ATA) ataksiz
yasam siireleri belirgin olarak daha yiiksekti. (SCALE-Cryo AF skoru<3.5 %86.9,
SCALE-Cryo AF skoru >3.5 %37.4, P<0.001 [Log Rank]). Ayn1 zamanda SCALE-
CryoAF <3.5 olan hastalarda SolA o6n-arka ¢ap (P<0.001), maksimum sol atriyum
voliim indeksi (LAVI) (P<0.001) ve minimum LAVI (P<0.001) degerleri bazal
degerleri ile kiyaslandiginda 3 ay sonunda belirgin olarak azalirken; SolA emptying
fraksiyonu (LAEF) (P<0.001), rezervuar fazdaki pik strain (LASr) (P<0.001), konduit
fazdaki pik strain (LAScd) (P<0.001) ve kontraktil fazdaki pik strain (LASct)
(P=0.006) belirgin olarak artmistir

Sonu¢: SCALE-CryoAF skoru KBA vyapilan hastalarda gec niiksleri
ongormede etkin ve giivenilir bir skordur. Ayrica SCALE-CryoAF skoru yiiksek olan
hastalarda SolA fonksiyonlarinda olumlu degisiklikler izlenmemistir. Bu hastalar daha

uzun ve yogun takiplerden fayda gorebilirler.

Anahtar Kkelimeler: Atriyal fibrilasyon, kriyobalon ablasyon, ge¢ niiks, SCALE-
CryoAF skoru, 2D speckle tracking ekokardiyografi.



ABSTRACT

SCALE-CryoAF Score and Left Atrial Functions After Cryoablation in Patients
with Atrial Fibrillation

Aim: The aim of this study is to investigate the SCALE-CryoAF score in
predicting late recurrence (>3 months post-ablation) and its relationship with left atrial

(LA) functional changes after cryoablation.

Materials and Methods: A total of 55 paroxysmal and persistent atrial
fibrillation (AF) patients undergoing initial second-generation cryoballoon-based
pulmonary vein isolation (CB2-PVI) were prospectively enrolled between February
2024-August 2024. Clinical risk factors and previous medications were obtained
directly from the patients. A standard 12-lead electrocardiogram (ECG) was taken and
routine blood examination was performed for each patient. All patients underwent
transthoracic ~ echocardiography (TTE) including 2D  speckle tracking
echocardiography before ablation. At the same time transesophageal echocardiography
was performed to assess left atrial appendage (LAA) function and rule out intracardiac
thrombi. SCALE-CryoAF score and other predictive scores for late recurrence (LR)
were calculated. Clinical follow-up with 12-lead ECG and 24-h Holter ECG was
regularly carried out at 1, 3, 6, and 12 months and then every 6 months after ablation
at the outpatient clinic. TTE was also performed 3 months after ablation to evaluate

changes in LA structure and function.

Results: During a median follow-up of 12 (9-12) months, 18 of 55 patients
(32.7%) experienced LR. 10 patients (18.2%) had early recurrence (<3 month) and 7
of these patients (70%) also had LR. SCALE-CryoAF score was significantly higher
in patients with LR (P<0.001). Other predictive score for LR including MB-LATER,
BASE-AF2, CAAP-AF, ATLAS scores were also higher in patients with LR (P=0.002,
P=0.013, P=0.035, P=0.007, respectively) while DR-FLASH score was similar
between the groups (P=0.310). Receiving operator characteristic (ROC) analysis
showed that SCALE-CryoAF score >3.5 predicted LR with a higher sensitivity of

83.3% and specificity of 70.3% than other predictive scores (Area under the curve:
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0.817, P<0.001). Kaplan-Meier analysis of 12-month AF/Atrial tachyarrhythmia
(ATA)-free survival presented better outcome in patients with SCALE-CryoAF <3.5
(86.9% vs. 37.4%, P<0.001 [Log Rank]). Compared with baseline there were
significantly reduction in LA antero-posterior diameter (P<0.001), maximum LA
volume index (LAVI) (P<0.001), and minimum LAVI (P<0.001) with increases in LA
emptying fraction (LAEF) (P<0.001), LA reservoir strain (P<0.001), LA conduit strain
(P<0.001), and LA contractile strain (P=0.006) at 3 months following ablation in
patients with SCALE-CryoAF <3.5.

Conclusion: SCALE-CryoAF score provided reliable predictive value for LR
after cryoballoon ablation. At the same time, in patients with high SCALE-CryoAF
score, there was no improvement in LA functions. Patients with high SCALE-CryoAF

score may benefit from more intensive long-term follow-up.

Keywords: Atrial fibrillation, cryoballoon ablation, late recurrence, SCALE-CryoAF
score, 2D speckle tracking echocardiography.
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1. GIRIS VE AMAC

Atriyal fibrilasyon (AF) klinik pratikte en sik goriilen aritmidir ve dniimiizdeki
yillarda sikliginin artmasi beklenmektedir. Elektrokardiyografide (EKG) diisiik
amplitlidlii osilasyonlar (fibrile olan atriyumdan kaynaklanan fibrilasyon dalgalar1) ve
diizensiz ventrikiiler ritim ile karakterize supraventrikiiler bir aritmidir. AF bir¢cok
komplikasyonla iliskilidir ve morbidite ile mortalite artisina neden olmaktadir. Inme
riskinde 5 kat, mortalitede 2 kat ve biligsel fonksiyonlarda bozulmada 2 kat artisa yol
acabilmektedir. Ayni1 zamanda kalp yetmezligi ve ani Oliimlerle de iligkisi

gosterilmistir (1).

AF hastalarinda zamanla atriyal yeniden sekillenme olarak tanimlanan sol
atriyum (SolA) yapisinda ve fonksiyonlarinda bozulmalar goriilmektedir. Bu yeniden
sekillenme AF’nin siirdiiriilmesi, progresyonu ve AF ile iliskili komplikasyonlarda
artiglara neden olmaktadir. AF’nin hizli ve etkin tedavisi ile SolA’da yeniden
sekillenmeye sebep olan siiregler belli oOlgiilerde engellenebilir ve "ters yeniden
sekillenme" olarak adlandirilan SolA boyut ve fonksiyonlarinda olumlu degisiklikler

gortilebilir (2,3).

AF tedavisi hiz veya ritim kontrol stratejileri ile saglanabilmektedir. Ritim
kontrolii ile siniis ritminin yeniden saglanmasi ve siirdiiriilmesi hedeflenmektedir.
Ritim kontrolii amaciyla AF’nin tipi ve siiresi, hastanin klinik 6zellikleri gibi bir¢ok
faktore dayanarak farmakolojik veya elektriksel kardiyoversiyon ve kateter ablasyonu
(KA) uygulanabilir. KA paroksismal AF’li hastalarda hekim ve hastanin ortak karari
ile ilk tedavi segenegi olabilmektedir. Ayn1 zamanda persistan AF hastalarinda da
uygun hastalarda KA uygulanabilir (4). Kriyobalon ablasyonu (KBA) yiiksek basari
oranlart ve etkinligiyle son zamanlarda KA i¢in 6n plana ¢ikmaya baslamistir (5).
Yapilan ¢alismalar KBA sonrasi SolA yapisimt ve fonksiyonlarini gosteren
ekokardiyografik parametrelerde olumlu degisiklikler goriildiigiinii gostermistir (6,7).
Ayn1 zamanda KA yapilan hastalarda ablasyon sonrasi SolA fonksiyonlarindaki

tyilesmelerin AF niiksii ile de iligkili oldugu gdésterilmistir (7,8). Bu yiizden uygun



hastalarda KA ile ritim kontroliiniin saglanmas1 ve yeniden sekillenmenin olusturacagi

olumsuz olaylarin 6nlenmesi olduk¢a 6nem tagimaktadir.

Ekokardiyografi SolA yapisin1 ve fonksiyonlarmi degerlendirmede en sik
kullanilan aractir. iki boyutlu (2D) transtorasik ekokardiyografi (TTE) SolA’nimn
boyutlar1 ve hacimlerini degerlendirmemizi saglamaktadir. Ayn1 zamanda diyastolik
fonksiyonlar1 degerlendirerek SolA fonksiyonlar1 hakkinda da bize bilgiler
saglamaktadir. 2D speckle tracking ekokardiyografi (2D-STE) ile SolA gerinimi (strain)
degerlendirmesi ise SolA fonksiyonlarini degerlendirmede son zamanlarda daha sik
kullanilmaya baslanmistir (9). SolA fonksiyonlarini yansitan strain degerlerinin AF
hastalarinda azaldigi, aynm1 zamanda azalmis strain degerlerinin saglikli popiilasyonda

ileride AF gelisme riskinde artisla iligkili oldugu gosterilmistir (10).

SolA’ya iliskin ekokardiyagrafik parametreler KA sonrasi niiks gelisme
thtimali yiiksek olan hastalar1 belirlemede ve tedaviyi planlamada klinisyene yardime1
olabilir. SolA boyutlarinin ve 2D-STE ile degerlendirilen strain degerlerinin KA
sonrast niiks gelismesi ile iliskili oldugu gosterilmistir (11,12). SolA’nin
ekokardiyografik 6zellikleri disinda AF’ nin siiresi, hastanin yasi, renal disfonksiyon,
epikardiyal yag dokusunun fazla olmasi gibi bir¢cok klinik 6zellik AF niiksiinii
ongormede kullanilabilmektedir. Bu dogrultuda KA sonrasi AF niiksiinii 6ngdrmek
icin zamanla bir¢ok risk skoru gelistirilmistir (13,14). Son zamanlarda gelistirilen
SCALE-CryoAF skorunun, KBA sonrasi gec (3-12. ay) ve ¢ok gec (12. aydan sonra)
donemdeki AF niikslerini dngérmede etkinligi gosterilmistir. Bu skorlamada yer alan
parametreler yapisal kalp hastalig1 varligi, koroner arter hastaligi (KAH), SolA ¢apz,
EKG’de sol dal blogu varligi, paroksismal olmayan AF ve KBA sonrasi erken
donemde AF niiksiidiir (13,15).

Bu calismanin amaci SCALE-CryoAF skorunun KBA yapilan hastalarda
blanking periyodu sonras1 ge¢c donemde (>3. ay) AF niiksiinii 6ngérmedeki etkinligi

ile SolA fonksiyonlarindaki degisikliklerle iligkisini arastirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. ATRIYAL FIBRILASYON TANIMI

AF, atriyal aktivasyonda koordinasyon bozuklugunun oldugu ve atriyal
kontraksiyonda etkinligin azalmasiyla sonuglanan bir supraventrikiiler aritmidir.
EKG’de belirgin ve diizenli P dalgalarinin olmamasi ve ventrikiil aktivasyonunun

degisken atriyoventrikiiler (AV) iletiye bagl olarak diizensiz olmast ile taninir (4).

2.2. ATRIYAL FIBRILASYON EPIiDEMIiYOLOJISI

AF insanlarda goriilen en sik siirekli aritmidir ve ilerleyen yasla beraber sikligi
artmaktadir. Yaklagik olarak 33.5 milyon hastay1 etkiledigi diisiiniilmektedir ve
ontimiizdeki 3 dekad icerisinde AF prevalansinda 3 kat artig goriilecegi
beklenmektedir. AF morbidite ve mortalite lizerinde 6nemli etkilere sahiptir; ayni
zamanda saglik hizmetleri ve maliyet lizerinde 6nemli yiikler olusturmaktadir. Tiim bu

ozellikler AF’yi kiiresel bir epidemi haline getirmektedir (16).

AF'nin epidemiyolojisi, Batili gelismis iilkelerde gelismekte olan iilkelere gore
daha net bir sekilde ortaya konulmakla birlikte, gelismis tlilkelerde AF insidansinin
gelismekte olan tilkelere gore 2 kat daha fazla oldugu goriilmektedir. Amerika Birlesik
Devletleri’nde prevalansin yaklagik olarak 5.2 milyon oldugu ve 2030 yilina kadar
12.1 milyona yiikselmesi beklenmektedir (16). Tiirkiye’de yapilan TRAF ¢alismasinda
AF prevalansit %1.08 olarak saptanmistir. Hastalarin %83.4’1i non-valviiler AF,
%16.6’s1 1se valviiler AF’dir. Hastalarin ortalama yas1 66.4’tli ve AF prevalansinin

kadinlarda daha fazla (%57.4) oldugu goriilmiistiir (17).

AF hastalan bir¢cok advers (olumsuz) kardiyak olay riskiyle kars1 karsiyadir.
Bu hastalarda inme ve sistemik emboli riski yaklasik olarak 3-5 kat artmistir. Ayni
zamanda miyokard enfarktiisii (ME), kalp yetmezligi (KY) ve mortalite oranlarinda
onemli artislar goriilmektedir. Bu 6nemli klinik sonlanimlarda artigla iligkili olmasi

nedeniyle AF’nin 6nlenmesi ve tedavisi olduk¢a 6nem tagimaktadir (1,18).



2.3. ATRIYAL FiIBRILASYON GELIiSIMINDE RiSK FAKTORLERI

Yas, AF i¢in en 6nemli risk faktorlerinden biridir. Yaslanma, atriyumlarda
AF’ye yatkinlik olusturan iyon kanallar1 ve aksiyon potansiyeli ozelliklerinde
degisiklikler, fibrozis, SolA boyutlarinda artis gibi elektriksel ve yapisal degisiklikleri
beraberinde getirmektedir (19). Avrupa popiilasyonunda yapilan bir ¢calismada 55-59
yas arasinda AF insidans1 1000'de 1.2 iken 80 yas lizerinde bu oran 1000'de 20.7'ye
kadar ¢ikmaktadir (20).

Cinsiyet, AF gelisimi i¢in diger modifiye edilemeyen risk faktorlerinden
birisidir. Yapilan bir calismada kadinlarin erkeklere kiyasla %46 oraninda daha az AF
riskine sahip oldugu goriilmistiir (21). AF insidansinin daha az olmasina ragmen AF
iligkili inme ve kardiyovaskiiler (KVS) mortalitenin ise kadinlarda daha fazla oldugu

saptanmistir (22).

Obezite, AF gibi diinya ¢capinda biiyiiyen bir epidemi olmaya devam etmektedir
ve AF gelisiminde de modifiye edilebilen 6nemli bir risk faktdriidiir. Obezite sol
ventrikiil (SolV) hipertrofisi, diyastolik fonksiyon bozuklugu, SolA voliimlerinde artis,
fibrozis, yag birikimi, SolA ileti hizinda azalma ve sonug olarak AF yatkinliginda ve
siiresinde artiga neden olabilmektedir. Viicut kitle indeksi’nde (VKI) her birim
artisinin AF gelisimi riskini artirdig1 ve kilo kontroliiniin AF gelisim insidansinda

azalmaya yol agacag1 gosterilmistir (23).

Hipertansiyon (HT) tek basina AF insidansinda artisla iliskisi gosterilmis bir
risk faktoriidiir. Framingham Kalp Calismast HT nin AF riskinde erkeklerde 1.5,
kadinlarda ise 1.4 kat artisa neden oldugunu gostermistir (24). HT sempatik
aktivasyonda artig, SolA basing ve hacimlerinde artig, renin-anjiotensin-aldosteron
sisteminin aktivasyonu ve sonug olarak atriyal fibrozise, yapisal ve elektriksel atriyal
yeniden sekillenmeye ve AF gelisiminde artisa neden olmaktadir (25). HT tedavisi ve

sik1 kan basinci kontrolii AF’yi 6nlemekte dnem arz etmektedir.

Diyabet, AF ile birlikteligi gosterilmis bir diger risk faktoriidiir. Hiperglisemi

oksidatif stres, inflamasyon ve glikolizasyon son iirlinlerinde artisa yol agmaktadir ve



tiim bunlar SolA’da elektriksel ve anatomik yeniden sekillenmeye ve AF gelisiminde
artisa yol agmaktadir (26). Framingham popiilasyonunda diyabetin yeni bagslayan
AF’de bagimsiz olarak katki saglayan etkenlerden biri oldugu gosterilmistir (24).
Yaklagik 1.7 milyon hastay1 iceren bir meta-analiz ise tip 2 diyabet hastalarinda AF

riskinin %40 oraninda arttigin1 gostermistir (27).

KY, AF hastalarinda prognozun 6nemli bir belirleyicisidir; ayn1 zamanda AF
niiksii ve progresyonunda dnemli bir faktordiir (28). Framingham c¢alismasinda 30
yillik takipte KY hastalarinin %57’sine AF’nin, AF hastalarinin %37 sine ise KY nin
eslik ettigi gorilmiistiir (29). KY hastalarinin acil basvurularinda AF onemli bir
tetikleyicidir ve mortalite artisina neden olmaktadir (30). KY nin optimal tedavisi
atriyal ve ventrikiiler yeniden sekillenmeyi ve AF niikslerini azaltmaya yardimci

olabilir.

Asin alkol tiiketimi, KAH, fiziksel inaktivite, obstriiktif uyku apne sendromu
AF gelisimi ve niiksiinde g6z Oniinde bulundurulmasi gereken diger onemli risk

faktorleridir (4).

2.4. ATRIYAL FiBRILASYON SEMPTOMLARI VE
SINIFLANDIRILMASI

AF hastalarinin bazilar1 asemptomatik olmakla birlikte, hastalarin biiyiik
cogunlugunda semptomlar goriilmektedir. Semptomlar, kadinlarda erkeklere kiyasla
daha fazla goriiliir (31). Her ne kadar bu semptomlar AF ile iliskili advers olaylarda
artisla iligkili bulunmasa da, hayat kalitesinde bozulmaya neden olmaktadir (32,33).
Halsizlik, nefes darlig1 ve palpitasyon en sik goriilen semptomlardir. Bazi hastalar ise
gbgiis agrisi, senkop, akut KY ve kardiyojenik sok ile bagvurabilirler. AF hastalarinda
semptomlar1 ve fonksiyonel kapasiteyi siniflandirmak amaciyla Avrupa Kalp Ritmi
Birligi (European Heart Rhythm Association [EHRA]) tarafindan bir skorlama
gelistirilmistir (34):



EHRA I: Semptom yoktur.
EHRA Ila: Normal giinliik aktiviteyi etkilemeyen hafif semptomlar vardir.

EHRA IIb: Normal giinliik aktiviteyi etkilemeyen fakat hastada rahatsizlik

olusturan orta derece semptomlar vardir.
EHRA III: Normal giinliik aktiviteyi etkileyen siddetli semptomlar vardir.

EHRA 1IV: Normal giinliik aktivitenin stirdiiriilemedigi siddetli semptomlar

vardir.
AF ayn1 zamanda klinik seyrine ve siiresine gore 5 alt tipte siniflandirtlmustir (4):

I. Ilk kez tami alan AF: Semptom durumu ve siiresine bakilmaksizin daha 6nce

tan1 konulmamis AF olarak tanimlanir.

I1. Paroksismal AF: Basladiktan sonraki 7 giin i¢erisinde kendiliginden veya
miidahale ile sonlanan AF olarak tanimlanir. Kendiliginden sonlanan AF’ler

genellikle 48 saatten kisa stireli AF’lerdir.

III. Persistan AF: AF ataklar kendiliginden sonlanmaz ve 7 giinden uzun
stirer. Uzun siireli persistan (long-standing persistent) AF ise 12 aydan uzun
stiren ancak kalict AF’den farkli olarak ritim kontroliiniin tedavi segenegi

olmaya devam ettigi AF tipidir.

IV. Kalic1 (permanent) AF: Hasta ve hekimin ortak karariyla siniis ritmini

tekrar saglamak i¢in herhangi bir miidahalenin planlanmadig1 AF tipidir.
2.5. ATRIYAL FIBRILASYON ILiSKiLi ADVERS OLAYLAR

AF, bir takim ciddi advers olaylarla iliskilidir. AF hastalarinda eslik eden
medikal durumlardan o6tiiri komplikasyon ve hastaneye yatis oranlar yiiksek

seyretmektedir. KY, AF ile iliskili en onemli komplikasyonlardan biridir ve AF



hastalarinin yaklasik yarisinda zamanla KY gelismektedir (35). Yapilan bir meta-
analizde AF’nin KY gelisme riskini 4-5 kat artirdig1 goriilmiistiir (36).

AF ile iliskili sik goriilen bir diger majér komplikasyon iskemik inmedir. Inme,
diinya capinda mortalitenin onde gelen sebeplerinden biridir. Iskemik inmelerin
yaklasik %25°1 kardiyoembolik odaktan kaynaklanir ve AF bunun en sik sebebidir.
Non-valviiler AF, inme ve gecici iskemik atak riskinde 5 kata kadar artisa; mitral
darliga bagli olarak gelisen valviiler AF ise 20 kata kadar artigsa neden olabilmektedir
(37). Ayn1 zamanda inme ve gegici iskemik atak hastalarinin bir kisminda ilk bagvuru
nedeni AF olabilir (38). Asemptomatik olup kardiyak implante edilebilir elektronik
cihazlarla tespit edilebilen AF, subklinik AF olarak tanimlanir ve bunlarin kriptojenik
inmelerle iliskili olabilecegi gosterilmistir (39). AF ve inme iligkisinde Onerilen
mekanizmalardan birisi, AF'de goriilen bozulmus atriyal kontraktilitenin koordine
olmayan miyosit aktivitesine yol a¢masi, bunun sonucunda staz olugmasi ve
tromboembolizm riskinin artmasidir. AF ile iliskili atriyal fibrozis, atriyal dilatasyon
ve endotel fonksiyon bozuklugu da AF’de inmeye neden olabilecek mekanizmalardir
(40). AF hastalarinda iskemik inme riskini degerlendirmek ve gerekli hastalarda uygun

antikoagiilan tedavinin baslanmasi olduk¢a 6nem arz etmektedir.

AF ile iliskili diger 6nemli komplikasyonlar, inme disindaki arteriyel ve vendz
tromboemboli, iskemik kalp hastaligi, bilissel fonksiyon bozukluklar1 ve demanstir

(36,41).

AF ayn1 zamanda mortalite artisi ile de iliskilidir. 2017 yilinda diinya ¢apinda
250.000 kisinin 6liimiine sebep olmustur ve bu hastalarda KY mortalitenin en 6nemli
nedenidir (42,43). AF hastalarinda siniis ritmindekilere kiyasla KVS nedenli 6liimlerde
yaklagik 2 kat artiglar goriilmektedir (44). Bu hastalarda ayni zamanda oral
antikoagiilan (OAK) tedavilerine bagli olusan gerek minor gerekse major kanamalar

da mortalitede artisa neden olabilmektedir (45).



2.6. ATRIYAL FIBRILASYONUN PATOFiZYOLOJISi

AF, atriyumun yiiksek frekansli uyarilmasi ile karakterize olup, hem
senkronize olmayan atriyal kasilmaya hem de ventrikiiler uyarilmanin diizensizligine
yol agar. AF, bilinen yapisal veya elektrofizyolojik anormallikler olmaksizin da ortaya
cikabilmesine karsin, epidemiyolojik ¢alismalar bir¢ok komorbiditeyi tanimlamakta
ve bunlarin bir¢ogunun benzersiz bir AF substrati veya atriyal kardiyomiyopati

olusturan yapisal ve histopatolojik degisikliklere neden oldugu gosterilmistir (46).

AF’nin baglatilmas1 ve siirdiiriilmesine neden olabilecek altta yatan hiicresel,
molekiiler ve elektrofizyolojik degisiklikleri tanimlamak i¢in Onemli c¢abalar
harcanmistir. Ancak AF’nin birgok farkli patofizyolojik siirecin rol oynadigi kompleks
bir aritmi olmasinin anlasilmasi ve bireysel heterojenite gdstermesi patofizyolojinin
net bir sekilde anlasilmasini giiclestirmistir. AF’ nin patofizyolojisinde iki onemli
kavramdan bahsedilmektedir; tetikleyici ve substrat. Tetikleyici ile substrat arasindaki
etkilesimler AF’nin baslatilmasi1 ve siirdiiriilmesinde rol oynamaktadir. Tetikleyici
aritminin baslatilmasindan sorumlu olan, hizlica ateslenen bir odak iken, substrat ise
aritminin siirdiiriilmesi i¢in gereklidir. Substrat AF’nin siirdiiriilmesini saglayan bir
takim  elektrofizyolojik, anatomik ve mekanik karakteristikler olarak
tanimlanmaktadir. Bu substratin gelisimi genellikle atriyal yeniden sekillenmenin hem
elektriksel hem de yapisal elemanlarini igerir. Elektriksel yeniden sekillenme, atriyal
miyokardiyal aktivasyonu ve iletimi etkileyen iyon kanallarinin 6zelliklerinde bir dizi
degisikliktir. Yapisal yeniden sekillenme ise, doku mimarisinde fibrozis gibi
mikroskopik ve atriyumun dilatasyonu gibi makroskopik olarak tanimlanabilen

degisiklikleri ifade etmektedir (47).

AF’nin tetikleyici bir faktoriin baslattig1 bir hastaliktan fonksiyonel bir atriyal
substrat gelisimine ve daha sonra da atriyumda yapisal yeniden sekillenmeye ilerledigi
diisiiniilmektedir. Bu mekanizmalar, AF’nin 6ncelikle paroksismal olarak baslayip
daha sonra persistan ve nihayetinde kalici formuna doniistiigii yoniindeki klinik

gozlemlerle uyumludur (47).



2.6.1. Sol Atriyum Anatomisi ve Temel Atriyal Elektrofizyoloji

Kiibik sekilli sol atriyum, kalbin tabaninda yer alir ve tiim kalp odaciklarinin
en arkada olanidir. Superior, posterior, sol lateral, septal (medial) ve anterior duvarlara
sahiptir ve sag atriyuma kiyasla daha posterior yerlesimlidir. SolA morfolojik olarak;
4 adet pulmoner venin (PV) orifisini ¢evreleyen vendéz komponent, mitral kapaga
iletimi saglayan vestibiiler komponent, interatriyal septum ve sol atriyal apendiksten
(SAA) olusur. SolA govdesi, vestibiiler ve vendz komponent arasinda yer alir.

Interatriyal septum ise her iki atriyum gévdesini ayirir (46).

PV anatomisi hastalar arasinda yiiksek oranda farkliliklar gosterebilir. 4 ayr1
PV ostiumu hastalarin yaklasik %60°inda goriilmekte, geri kalan %40 hastada ise
farkli varyantlar goriilmektedir. En sik goriilen varyant sol ortak PV iken, ikinci olarak
ise sag ortak PV’dir. Sol PV’lerin ostiumlar1 sag PV’lere kiyasla daha yukarida yer
alir. SolA’dan PV’lere dogru 1-3 cm boyunca distale dogru azalan oranlarda

miyokardiyal kas kiliflar1 yer almaktadir (48).

Normalde atriyal hiicre depolarizasyonu biiyiik ve hizla aktive olan ve deaktive
olan ice dogru sodyum akimi ve daha yavas L tipi kalsiyum akimi tarafindan
gerceklestirilir. Repolarizasyon ise bir dizi voltaj kapili K+ kanalinin aktivasyonu
nedeniyle hizlidir. Aksiyon potansiyeli siiresi ve refraktor periyot 6zellikle SolA’da
olmak {izere atriyumlarda ventrikiill miyokardiyumuna gore daha kisadir. Ayn
zamanda atriyumlar i¢inde ve arasinda, intra-atriyal iyon kanali yogunlugundaki
sistematik farkliliklar1 yansitan onemli bolgesel heterojenite bulunmaktadir. Genel
olarak atriyum miyokardi, ventrikiil miyokardina kiyasla ¢ok daha yiiksek hizlar
gelistirmeye yatkin karmasik bir iletim paternine sahiptir (47).

2.6.2. Atriyal Fibrilasyonun Tetikleyicileri

Ektopi ve reentri mekanizmalar1 AF’yi tetikleyebilir. Ektopik atimlar
otomatisite artig1 veya tetiklenen bir aktiviteye bagli olarak gerceklesebilir. Reentri tek
devre reentri veya multiple dalgacik reentri olabilir ve reentrinin baslatilabilmesi i¢in

uygun doku kosullar ile tetikleyici gorevi gorecek ektopik bir uyart gereklidir (49).



Yapilan ¢alismalarda paroksismal AF'li bir¢ok hastada AF'yi tetikleyen ektopik
atimlarin kaynaginin PV ostiumlarindaki kas kiliflar1 oldugu gosterilmistir. PV'ler
icindeki bu miyokardiyal kiliflar, elektriksel 6zellikler ve kompleks lif geometrisi
acisindan kalan atriyal miyokardiyumdan onemli farkliliklar gostermektedir. Bu
farkliliklarin PV kas kiliflarin1 hizli odak ateslemesine veya re-entran aktivasyona
yatkin hale getirdigi goriilmektedir. PV izolasyonu olarak tanimlanan PV'lerin
atriyumun geri kalanindan elektriksel olarak izole edilmesi, ayn1 zamanda AF KA’ nin

da temelini olusturmaktadir (47).

Vena kava siiperior, koroner siniis, SAA, Marshall ligamenti, krista terminalis
ve SolA posterior serbest duvar1 gibi PV dis1 tetikleyiciler de tanimlanmistir. Bu
bolgelerde muhtemel miyokardiyal kilif veya bolgesel atriyal fibrozisin varligi, AF nin
tetikleyicisi olmalarina neden olabilmektedir. PV dis1 tetikleyiciler, AF'nin ileri alt
tiplerinde ve daha 6nce KA gecirmis hastalarda daha sik goriiliir. PV disi tetikleyicileri
hedef alan ablasyon, se¢ilmis bireylerde ek terapdtik yaklasimlar saglayabilir (47,50).
Ayni zamanda kalbin epikardiyal yilizeyindeki otonomik ganglionlarin bir araya
gelmesiyle olusan ganglion pleksuslart da AF'nin baslamasinda ve devaminda rol
oynayabilir (51). PV izolasyonuna ek olarak, bu pleksuslarin ablasyonu da tek basina
PV izolasyonuna kiyasla daha yararli olabilir (52). AF, ayn1 zamanda nadiren de olsa
AV nodal re-entran tagikardi, AV re-entran tasikardi ve tipik atriyal flutter gibi diger

supraventrikiiler aritmiler tarafindan da tetiklenebilir (47).

AF'ye neden olan bu tetikleyiciler genellikle atriyal gerilme, iskemi ve
otonomik dengesizlik gibi siirecler tarafindan baslatilir veya siirdiiriiliir. Bu durum
ayn1 zamanda kismen de olsa AF’nin mitral yetmezlik, ME ve vagal uyar1 gibi bu
stireglere yatkinlik olusturacak komorbidite durumlarinda neden daha sik goriildiigiinii

aciklayabilir (47).

2.6.3. Atriyal Fibrilasyonun Siirdiiriilmesi ve Substrati

AF'nin  baslatilmas1 icin tetikleyiciler gerekli olsa da, AF’nin

stirdiiriilmesinde ise hassas bir atriyal substrat ayni derecede dnemlidir. Yapisal ve
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elektrofizyolojik atriyal yeniden sekillenme, reentriyi stabilize ederek AF'nin devam

etmesini saglar (47).

Elektriksel yeniden sekillenme, atriyal hizdaki uzun siireli degisikliklere bagl
olarak atriyal elektrofizyolojik parametrelerdeki uzun siireli degisiklikler olarak ifade
edilir. Bu siireg, kalsiyum kanal akim hizinin azalmasi nedeniyle refrakter periyodun
kisalmasi, disariya dogru potasyum akimlarindaki artiglar nedeniyle atriyal hiicrelerin
repolarizasyonunun ve hiperpolarizasyonunun hizlanmasi1 ve atriyal miyositleri
birbirine baglayan konneksinlerin ekspresyonunun ve lokalizasyonunun degismesi
sonucu goriilen iletim anormalliklerini igermektedir. Bu degisikliklerin hepsi reentriyi

ve atriyal aktivasyonun kaotik paternini artirmaktadir (47,53).

Yapisal yeniden sekillenme, SolA’nin dis stres faktorlerine yanit olarak boyutu,
sekli ve mimarisinde bir takim degisiklikler ile atriyumun kardiyomiyosit, fibroblast
ve non-kollajen infiltratif kompartmanlarindaki degisiklikler ile sonuclanan kompleks
bir fenomendir. Yapisal yeniden sekillenme AF’nin siirdiiriilmesi ve AF niikslerinde
onemli rol oynar. Yapilan c¢alismalar, atriyal yeniden sekillenmedeki erken
degisikliklerin genellikle elektrofizyolojik ve iyon kanali 6zelliklerinde degisiklikler
seklinde ortaya c¢iktigini; gec degisikliklerin ise irreversibl 6zelliklere sahip yapisal
yeniden sekillenme seklinde ortaya ¢iktigini gostermistir. (54).

Yapisal yeniden sekillenmedeki degisiklikler makroskopik ve mikroskobik
diizeyde olabilir. Mikroskobik degisiklikler, hiicre yapisinda ve sayisinda degisiklikler,
mitokondriyal degisiklikler, sarkoplazmik retikulumun fragmentasyonu, yapisal
hiicresel proteinlerin lokalizasyonu ve sayisindaki degisiklikler ile interstisyel fibrozisi
iceren atriyal miyosit dejenerasyonudur (2,47). Tipik makroskobik bulgusu atriyal
dilatasyondur ve transtorasik ekokardiyografi (TTE) ile kolaylikla saptanabilir. Atriyal
dilatasyon, direkt olarak reentriyi destekleyebilir ve ayn1 zamanda fibrozis varligi ile
de korelasyon gosterir. Fibrozis, elektriksel iletimde heterojeniteye yol acarak ve
reentri i¢in Oncli olarak AF’nin gelismesi ve siirdiiriilmesinde Oonemli bir yer
edinmektedir (47). Hem hayvan calismalari hem de insanlarda yapilan postmortem
histolojik ¢alismalar AF ile ilerleyici atriyal fibrozis arasindaki iliskiyi

desteklemektedir. Bu durum, 'AF, AF'ye yol agar', yani AF'nin dogrudan atriyal
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yeniden sekillenmeyi baglattigi ve bunun da AF'nin daha fazla baslatilmasin1 ve

stirdiiriilmesini destekledigi diisiincesine yol agar (47,55).

SolA’da goriilen bu yapisal yeniden sekillenmeye zamanla mekanik yeniden
sekillenme olarak tanimlanan SolA fonksiyonlarindaki bozulma da eslik etmektedir
(56). SolA, bir kardiyak dongii sirasinda SolV dolumunu diizenlemek i¢in sirasiyla
rezervuar, konduit ve kontraktil fonksiyonlara sahiptir. Rezervuar fonksiyonu
SolA’nin PV’lerden dolum sirasinda elastikiyet yetenegini, konduit fonksiyonu
ventrikiil diyastolunun erken doneminde PV’lerden SolV’ye pasif dolumu, kontraktil
fonksiyon ise atriyal kasilma ile ge¢ diyastol doneminde aktif SolV dolumunu
yansitmaktadir (46). AF hastalarinda SolA’nin 6zellikle rezervuar fonksiyonlar: olmak

tizere tiim bu fonksiyonlarinda bozulmalar goriilmektedir (57).

2.7. SOL ATRiYUM YAPISININ VE FONKSiYONLARININ
DEGERLENDIRILMESI

SolA AF hastalarinda olumsuz KVS olaylarin kritik bir gostergesi olarak
goriilmektedir. AF hastalarinda SolA'da genisleme ve ardindan SolA fonksiyonlarinda
bozulma goriilmektedir. Bu durum SolA’nin hizli atriyal tasikardilere veya basing ve
voliim asir1 yiikii durumlarina adapte olamadigini gostermektedir. Atriyal yeniden
sekillenme olarak adlandirilan bu durum AF patogenezi ve slirdiiriilmesinde onemli
yer tutmaktadir. Hizli ve etkin tedavi ile bu patofizyolojik siiregler belli Olgiilerde
engellenebilir ve "ters yeniden sekillenme" olarak adlandirilan SolA boyut ve
fonksiyonlarinda iyilesmelere yol agabilir (2). Birgok calisma, SolA yapisinin ve
fonksiyonlarinin dogru bir sekilde degerlendirilmesinin AF agisindan yiiksek riske
sahip bireylerin saptanmasi, AF niiksiinli tahmin etmede, inme ve KVS hastalik riskini
degerlendirmede kritik bir rol oynadigini gostermistir. Giinlimiizde ekokardiyografi,
kardiyak bilgisayarli tomografi ve kardiyak manyetik rezonans gibi yontemleri i¢eren
SolA multimodalite goriintiileme, SolA'nin boyutunu ve islevini ¢esitli parametrelere

gore kapsamli bir sekilde degerlendirebilmektedir (58).

TTE SolA yapisinin ve fonksiyonlarimin degerlendirilmesinde en yaygin

kullanilan aragtir. SolA’nin genislemesi morbidite ve mortalitenin 6nemli bir
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belirtecidir ancak kompleks ve asimetrik yapisi nedeniyle SolA boyutlarinin dogru
Olctimii zordur. TTE ile parasternal uzun eksende SolA’nin 6n-arka ¢ap 6l¢timii klinik
pratikte en yaygin kullanilan 6l¢limdiir. Ancak SolA’nin sferik olmamasi ve asimetrik
yeniden sekillenmesi nedeniyle On-arka ¢ap Olglimii, SolA boyutlarint dogru bir
sekilde degerlendirmemize izin vermemektedir. Calismalar, SolA voliim 6l¢iimii ve
bunun viicut yiizey alanina (VYA) oranlanarak elde edilen SolA voliim indeksinin
(LAVI) yeniden sekillenme sirasinda SolA’daki degisiklikleri tiim yonleriyle
degerlendirdigini gostermistir. Sistolun ge¢ fazinda dlglilen maksimum LAVI, SolA
boyutlarinin giivenilir bir gostergesidir ve advers KVS olaylarla bagimsiz olarak

iliskilendirilen 6nemli bir 6ngdriicii olmaya devam etmektedir (9).

SolA degerlendirmesine ek olarak sag atriyumun (SagA) degerlendirilmesi de
onem tagimaktadir. Sag atriyal voliim indeksinin (RAVI) AF niiksiinti degerlendirmede
LAVTI’ye kiyasla iistiin oldugunu gosteren bulgular vardir (59). PV izolasyonu yapilan
hastalarda RAVI/LAVI oraninin aritmi niiksiinii degerlendirmede degerli bir belirteg
oldugu gosterilmistir (60).

Ekokardiyografi, atriyal anatomiyi degerlendirmenin yani sira atriyal
fonksiyonlar1 da degerlendirmemize olanak saglar. Sol A disfonksiyonu; transmitral
akim hizlari, sol atriyal alan ve hacim dl¢iimlerinin yaninda doku Doppler goriintiileme
ve strain goriintiileme gibi daha yeni tekniklerle de degerlendirilebilmektedir. Pulsed
doku Doppler ile transmitral inflow paterninin tanimlanmasi SolA’nin mekanik
fonksiyonlar1 hakkinda 6nemli bilgiler saglar. Mekanik fonksiyonlarin azalmasi mitral
inflow hizinin azalmasina neden olur. Ge¢ diyastoldeki pik transmitral inflow
velositesi (A dalga hizi), SolA mekanik fonksiyonlarin1 degerlendirmede siklikla
kullanilir.  Siniis ritmi saglandiktan sonra A dalga hizinda O©nemli artiglar
goriilebilmektedir. Bu ylizden A dalga hizi, kardiyoversiyon ve KA sonrasi takipte

SolA fonksiyonlarin1 degerlendirmek amaciyla kullanilmaktadir. (61).

Doku doppler goriintiileme diisiik hizli, yiiksek amplitiidlii miyokard hizlarinin
Ol¢iimlerine olanak saglar ve hem sistolik hem de diyastolik fonksiyonlarin nispeten

hemodinamik yiikleme kosullarindan bagimsiz bir 6l¢iimiinii saglar. Geg diyastolde
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atriyal kontraksiyonu takiben mitral anulus pik velositesinin (A' dalga hizi) 6l¢timii,

atriyal fonksiyonlarin degerlendirilmesinde 6nemli bilgiler vermektedir (61).

Miyokardiyal strain ve strain hizi, miyokardiyal deformasyonun biiyiikliigii ve
hizinin niceliksel ifadeleridir. SolA strain ve strain hizi, doku Doppler goriintiileme ve
2D speckle tracking ekokardiyografi (2D-STE) ile degerlendirilebilir. 2D-STE
standart ekokardiyografi ve doku doppler goriintiilemenin bir¢ok dezavantajini
gidermektedir ve son zamanlarda SolA fonksiyonlarin1 degerlendirmede altin standart
yontem haline gelmistir. SolA straini bir zaman-strain egrisi ile gosterilir ve 3 faza
ayrilir. Rezervuar fazdaki pik strain (LASr) mitral kapak ac¢ilmasi sirasindaki strain
degeri ile ventrikiiliin diyastol sonu strain degerinin farkindan elde edilir. Konduit
fazdaki pik strain (LAScd), atriyal kasilmanin basladigi andaki strain degerinden
mitral kapak agilmasi sirasindaki strain degerinin c¢ikarilmasiyla elde edilirken,
ventrikiil diyastolunun sonundaki strain degeri ile atriyal kasilmanin baglamasi
sirasindaki strain degerlerinin farki ise kontraktil fazdaki pik straini (LASct)
verecektir. Rezervuar fazda SolA duvar1 uzadig i¢in rezervuar strain degeri pozitif bir
degerle ifade edilir. Konduit ve kontraktil fazla ise SolA duvar kisalacagi icin bu 2
fazdaki strain degerleri negatif bir degerle ifade edilmektedir. SolA fonksiyonlar1 ayni
zamanda 2D-STE ile elde edebilecegimiz hacimsel parametrelerle de
degerlendirilebilir. Total SolA emptying fraksiyonu (LAEF) rezervuar fonksiyonu
yansitirken, pasif LAEF konduit fonksiyonu, aktif LAEF ise kontraktil fonksiyonu
yansitmaktadir (9). SolA fonksiyonlar1 ve boyutlari, genel popiilasyonda yeni
baslangicli AF’yi tahmin etmede kullanilabilir. Yapilan bir calismada baslangicta
aritmisi olmayip ilerleyen zamanlarda AF gelisen hastalarda, AF gelismeyen gruba
kiyasla daha diisiik LAEF ve strain degerleri goriiliirken, maksimum LAVI’nin ise
daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Diisiik LAEF degerlerinin yeni AF gelismesinin
bagimsiz  Ongoriiciisiic  oldugu saptanmistir.  Yapilan bircok ¢alisma SolA
fonksiyonlarmin SolA boyutlarina kiyasla AF gelisme riskini tahmin etmede {istiin

oldugunu gostermistir (62).

KA, AF tedavisinde siniis ritmini saglamak amaciyla yapilan etkili bir tedavidir
ancak KA sonras1 SolA fibrozisi ve fonksiyon bozuklugu artabilmektedir. Bu yiizden

ablasyon sonrasi hastalarin yaklasik iigte birinde niiks gelisebilmektedir. SolA yeniden
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sekillenmesini gosteren ekokardiyografik parametreler KA sonrasi niiks gelisme
ihtimali yiiksek olan hastalar1 belirlemede ve tedaviyi planlamada klinisyene yardime1
olabilir. SolA boyutlarinin ve 2D-STE ile degerlendirilen strain degerlerinin KA

sonrast niiks gelismesi ile iliskili oldugu gosterilmistir (11, 12).

Transézofageal ekokardiyografi (TOE) SolA yapisim ve fonksiyonlarmi
degerlendirmede yaygin bir sekilde kullanilmaya baglanmistir. SolA ve SAA’da
trombiis varlig1 hakkinda daha kesin bilgiler vermekte ve hastalarin trombotik riskini

degerlendirmemizi saglamaktadir.

TOE ile dlgiilebilen SAA akim hizi, SolA fonksiyonlarin1 degerlendirmede
onemli bir parametredir. Yeniden sekillenmeye baghh duvar sertligi meydana
geldiginde, SA A kasilmasi bozulur ve bu durum kanin giris ve ¢ikis hizinin azalmasina
neden olur. TOE sirasinda SAA akim hizi dl¢iimii, LAA'nin sistolik fonksiyonunun
dolayl bir degerlendirmesini saglar (63). SAA pik bosalma hizinin 40 cm/sn altinda

olmasinin inme ve AF niiksii ile iliskili oldugu gosterilmistir (64).

SAA duvar hareket hizi, SAA’nin sistolik fonksiyonlarini direkt olarak
degerlendirmemizi saglar. Siniis ritmindeki hastalara kiyasla AF hastalarinda SAA’ nin
hem mediyal hem lateral duvar hareket hizlarinin azaldigi, ayn1 zamanda SAA pik

akim hizi ile de korele oldugu goriilmiistiir (65).

2.8. ATRIYAL FiBRILASYONUN YONETIMIi VE TEDAVIiSi

Glincel Avrupa Kardiyoloji Dernegi kilavuzu AF yonetiminde hastanin da aktif
bir sekilde yer aldig1 bitiinsel bir yaklasim olan ‘AF-CARE’ yaklasimini
onermektedir. AF-CARE yaklagimi1 semptom kontrolii, yasam tarzi degisiklikleri, risk
faktorlerinin yonetimi, psikososyal destek, farmakoterapi, kardiyoversiyon ve
girisimsel veya cerrahi ablasyondan olusan optimum tibbi tedaviyi icermektedir ('C'
Komorbidite ve risk faktorlerinin  yonetimi; 'A' Antikoagulasyon ve
inme/tromboembolinin 6nlenmesi; 'R' Ritim veya hiz kontrolii ile semptomlarin

azaltilmast; 'E' Degerlendirme ve dinamik yeniden degerlendirme) (4).

15



2.8.1. Komorbidite ve Risk Faktorlerinin Yonetimi

AF hastalarinda eslik eden KVS risk faktorleri, AF’nin baslatilmasi, niiksii ve
progresyonu ile iligkilidir. Obezite, HT, KY, diyabet, uyku apnesi gibi daha once
bahsettigimiz bu risk faktorlerinin diizeltilmesi, AF yonetiminde kritik bir dneme
sahiptir ve tedavinin diger bilesenlerini de etkilemektedir. Bu risk faktorlerinin
yaninda fiziksel aktivitenin artirilmasi ve alkol aliminin azaltilmasi gibi yasam tarzi

degisiklikleri de tedavide ve AF prognozunda 6énemli bir yere sahiptir (4).

2.8.2. inme ve Tromboembolinin Onlenmesi

AF paroksismal, persistan veya kalic1 tipte olmasindan bagimsiz olarak
tromboemboliler i¢in major bir risk faktoriidiir. Tedavi edilmedigi takdirde ve hastaya
Ozgii diger faktorlere de bagli olarak, AF'de iskemik inme riski bes kat artar ve her bes
inmeden biri AF ile iliskilidir (66). Bu yiizden inme veya tromboemboli riski diisiik
olan hastalar disinda tiim hastalara inmeyi dnlemede etkinligi kanitlanmis olan OAK

tedavisi Onerilmektedir.

Giincel Avrupa Kardiyoloji Dernegi kilavuzu inme riskini belirlemede
CHA2DS2-VA (Konjestif KY, HT, >75 yas, diyabet, inme/arteryel tromboemboli,
vaskiiler hastalik, 65-74 arasi yas) skorunun kullanilmasini 6nermektedir. Bu
skorlamada inme gegirilmesi ve 75 yas tizeri olmak 2 puan alirken, diger risk faktorleri
1 puan almaktadir. CHA2DS2-VA skoru 2 ve iizeri olan hastalara simnif I Oneri
diizeyiyle OAK tedavisi endike olmakla beraber, CHA2DS2-VA skoru 1 olan hastalara
da smif 2A oOneri diizeyiyle OAK tedavisi tavsiye edilmektedir. Hipertrofik
kardiyomiyopati ve kardiyak amiloidoz hastalarinda ise bu skorlamadan bagimsiz

olarak OAK tedavisi dnerilmektedir (4).

2.8.3. Semptomlarin Diizeltilmesi

AF hastalarinin bir¢ogu, semptomlarin azaltilmasi ve prognozdaki iyilesme
nedeniyle hiz kontrolii veya siniis ritminin saglanmasi i¢in bazi medikal veya

girisimsel tedavilere ihtiya¢ duymaktadir. Hiz ve ritim kontrolii arasinda se¢im yapma
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kavramu siklikla tartisiimakla beraber, bir¢ok hasta takipleri sirasinda bu iki secenegin
bir kombinasyon yaklasimina ihtiya¢ duyar. Hastanin aktif bir sekilde karar verme
asamasinda yer aldig1 ortak bir yaklagimla ritim kontrolii, uygun tiim AF hastalarinda

g6z onilinde bulundurulmalidir.

2.8.3.1. Hiz kontrolii

Tasikardinin simirlandirilmast ¢ogu zaman AF ile iligkili semptomlarin
diizelmesinde yeterlidir. Hiz kontrolii akut durumlarda ilk tedavi segenegidir. Tek
basina veya ritim kontrol tedavileri ile birlikte kullanilarak kalp hizi kontrolii ve
semptomlarin azaltilmasina yardimci olur. AF hastalarinda optimum kalp hiz1 hedefi,
semptom siddeti, K'Y varlig1 ve ritim kontrol tedavileri ile kombinasyon gibi birgok
faktore baglidir (4). Yapilan ¢aligmalar, kalp hizinin 80 atim/dk altinda hedeflendigi
kat1 yaklasim ile kalp hizinin 110 atim/dk altinda hedeflendigi 1limli yaklagim arasinda
hastaneye yatislar, New York Kalp Dernegi (New York Heart Association [NYHA])
fonksiyonel sinifi ve klinik olaylarda bir fark gozlenmedigini ortaya ¢ikarmistir. Bu
nedenle, daha kati1 hiz kontrolii gerektiren tasikardinin indiikledigi kardiyomiyopati
veya devam eden semptomlar olmadig: siirece, 1limli hiz kontrolii ilk yaklagim olarak

kabul edilmektedir (67).

Hiz kontrolii beta blokorler, kalsiyum kanal blokdrleri (verapamil ve
diltiazem), digoksin ile veya bunlarm kombinasyonu ile saglanmaktadir. ilag secimi
semptomlara, eslik eden hastaliklara, ilaglarin yan etkilerine ve ilag etkilesimlerine
baglhdir. Hedeflenen kalp hizina ulagmak i¢in kombinasyon tedavileri kullanilabilir;
ancak bu hastalarda bradikardi a¢isindan dikkatli olunmali ve yakin takip yapilmalidir.
Amiodaron ve sotalol gibi bazi antiaritmik ajanlarin hizi azaltmadaki etkinligi
gosterilmigse de, genellikle bu ajanlar ritim kontrolii amaciyla kullanilmaktadir.
Amiodaron, diger ajanlarin maksimum tolere edilebilen dozuna ragmen hiz kontrolii
saglanamayan ve AV digiimii ablasyonu i¢in uygun olmayan hastalarda,
ekstrakardiyak bircok yan etkisi nedeniyle ancak son basamakta diisiiniilmelidir

(4,68).

17



AV diigiim ablasyonu ve kalp pili implantasyonu, AF'li hastalarda kalp hizini
diisiirmede kullanilabilen diger bir tedavi segenegi olabilir. Ozellikle yash hastalarda
on plana ¢ikan bir secenek olmakla birlikte, diger farmakolojik ve farmakolojik
olmayan tedavilerle hiz kontrolii saglanamayan geng¢ hastalarda da diisiiniilebilir

(4,68).

2.8.3.2. Ritim kontrolii

Ritim kontrolii, siniis ritminin tekrar saglanmasi ve siirdiiriilmesini ifade eder.
Ritim kontrolii tedavileri, antiaritmik ilaclar, kardiyoversiyon, KA ve cerrahi tedavileri
icermektedir. AF’ye bagli hemodinamik stabilitenin bozuldugu durumlarda hizh
elektriksel kardiyoversiyon onerilmektedir. Bunun disindaki durumlarda 'bekle ve izle'
yaklasimi, hizli kardiyoversiyona alternatif olarak diisiiniilebilir. RACE 7 ACWAS
calismasinda yeni baslangi¢li semptomatik ve hemodinamiyi bozmayan AF'si olan
hastalarda bu iki strateji kiyaslanmis ve hizli kardiyoversiyon stratejisi AF'nin
baslamasindan sonraki 48 saate kadar spontan siniis ritmine doniisiin beklenmesi
stratejisine tistiin bulunmamaigtir (69). Daha 6nceki calismalarda ritim kontroliiniin hiz
kontroliine kiyasla mortalite ve morbiditede azalma yapmadigi gosterilmis olsa da,
bircok calisma ritim kontroliinlin siniis ritminin devami saglandig1 silirece hayat
kalitesinde belirgin artis sagladigin1 gostermistir. Bu yiizden AF ile iliskili
semptomlarin varligi konusunda belirsizlik varsa, siniis ritmini yeniden saglamaya
calismak rasyonel bir ilk adim olacaktir. Semptomlari olan hastalarda tedavi
stratejisinde, ritim kontrolii stratejisini destekleyen tasikardiyomiyopati, AF siiresinin
kisa olmasi, SolA’nin genislememis olmas1 ve hasta tercihi gibi faktorler de goz

oniinde bulundurulmalidir (4).

Ritim kontrol stratejileri, antiaritmik ilaglarin gilivenli kullaniminda artan
deneyim, risk faktorleri ve komorbiditelerin yonetimi ile ablasyon teknolojisindeki
gelismeler nedeniyle 6nemli Sl¢iide gelismistir. ATHENA calismasi, paroksismal ve
persistan AF hastalarinda dronedaronun KVS olaylar1 ve 6liimlerde belirgin azalma
sagladigimi gostermistir (70). CASTLE-AF c¢alismasi, KA ile ritim kontroli
saglanmasinin diisiik EF’li hastalarda mortalite ve morbiditede iyilesmeye neden

olabilecegini gdstermistir (71). EAST-AFNET 4 ¢alismasinda 75 yas tizeri veya KVS
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komorbiditesi olan hastalarda ritim kontrolii stratejisinin KVS 6liim, inme, KY nedenli
veya akut koroner sendrom nedenli hastane yatiglarinda 6nemli derecede azalmaya yol
actig1 gosterilmistir (72). Yapilan bu bir¢ok caligma, ritim kontrol stratejisinin giivenli
bir sekilde uygulanabilecegini ve AF ile iliskili semptomlarda belirgin iyilesme
sagladigim1 gostermektedir. Dahasi, bazi hastalarda semptomlar1 diizeltmenin 6tesinde

morbidite ve mortalitede de belirgin bir azalma sagladig1 gosterilmistir (71-73).

2.8.3.2.1. Elektriksel kardiyoversiyon

Elektiksel kardiyoversiyon hem akut durumlarda hem de elektif sartlarda
sedasyon altinda giivenle uygulanabilir. Islem sirasinda rutin olarak kan basinci
dlgiimii ve oksimetre kullanilmalidir. Intravendz atropin, isoproterenol veya gecici
transkutandz kalp pili, kardiyoversiyon sonrasi bradikardi ihtimaline kars1 hazirda
bulundurulmalidir. Bifazik defibrilatorler monofazik defibrilatorlere {istlinliigii
nedeniyle standart olarak kullanilmaktadir (74). Elektrotlarin konumlandirilmasi igin
birka¢ secenek bulunmaktadir. Randomize kontrollii ¢alismalar antero-posterior ve
antero-lateral konumlandirma arasinda siniis ritminin tekrar saglanmasi agisindan fark
olmadigin1 géstermistir (75). Defibrilasyon pedlerine aktif kompresyon uygulanmasi,
daha diisiik defibrilasyon esikleri, daha diisiik toplam enerji iletimi, basaril
kardiyoversiyon i¢in daha az sok ve daha yiiksek basar1 oranlar1 ile iligkilidir (76).
Elektriksel kardiyoversiyon Oncesi vernakalant, flekainid, ibutilid, propafenon ve
amiodaron gibi antiaritmik ajanlarin uygulanmasi basari oranini artirmaktadir. Ayni
zamanda uzun donemde siniis ritminin devamina katkida bulunmakta ve erken AF

niikslerini azaltmaktadir (4,77).

2.8.3.2.2. Farmakolojik kardiyoversiyon

Farmakolojik kardiyoversiyon, hemodinamik olarak stabil hastalarda siniis
ritminin yeniden saglanmasi i¢in uygulanan elektif bir prosediirdiir. Elektriksel
kardiyoversiyona kiyasla daha az etkili bir yontem olup, basarisini belirleyen temel
faktor kardiyoversiyonun zamanlamasidir (78). Farmakolojik kardiyoversiyonun
etkinligine iliskin giincel veriler sinirlidir ve 6zellikle yeni baglangi¢li AF hastalarinin

bircogunda spontan olarak siniis ritmine geri doniisiin gozlenmesi, bu tedavi

19



yaklagimina kars1 bir 6nyargi olusturmaktadir. Bu yiizden bu hastalarda farmakolojik

kardiyoversiyona alternatif olarak "bekle ve izle" yaklagimi kullanilabilir (69).

Farmakolojik kardiyoversiyon aglik, sedasyon veya anestezi gerektirmez.
Kardiyoversiyon icin kullanilacak ilaglarin se¢imi eslik eden kalp hastaligina ve
siddetine bagl olarak degisiklik gosterir. Ciddi SolV hipertrofisi, diisiik EF’li KY veya
KAH bulunmayan hastalarda intravendz flekainid ve propafenon kullanilirken,

bahsedilen bu yapisal kalp hastaliklar1 olan hastalarda ise amiodaron kullanilabilir (79).

2.8.3.2.3. Kateter ablasyonu

KA antiaritmik ajanlara yanit vermeyen veya bu ilaglar1 tolere edemeyen
paroksismal ve persistan AF hastalarinda AF yiikiinii azaltmada, niiksleri onlemede ve
hayat kalitesini artirmada etkili bir tedavi se¢enegidir. (80,81). Antiaritmik ajanlara
kiyasla siniis ritminin siirdiiriilmesi ve semptomlarin azaltilmasinda daha istiin bir
secenektir (82). Bir¢ok randomize kontrollii ¢alismanin verileri KA’ nin paroksismal
AF’li hastalarinda ritim kontroliinii saglamak amaciyla ilk tedavi secenegi olmasini
desteklemektedir (83). KA’ nin etkisi esas olarak semptomlarin azaltilmasi ve hayat
kalitesinde artis saglamak olmakla birlikte diisiik ejeksiyon fraksiyonlu (EF) KY’de

mortalitede azalmaya yol a¢tig1 gosterilmistir (71).

Glincel Avrupa Kardiyoloji Dernegi kilavuzunun KA endikasyonlar1 ve oneri

diizeyleri agsagidaki gibidir (4):

e Antiaritmik ilaglara direngli veya tolere edemeyen paroksismal ve persistan
AF hastalarinda semptomlari, niiksii ve ilerlemeyi dnlemek amaciyla KA
siif 1A endikasyonla onerilmektedir.

e Paroksismal AF hastalarinda hasta ile beraber karar alinarak KA smif 1A
endikasyonla onerilmektedir.

e Tasikardiyomiyopatiye bagl kardiyomiyopati diisiiniilen diisiik EF’li KY

bulunan AF hastalarinda KA smif 1B endikasyonla 6nerilmektedir.
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e Diisiik EF’li KY bulunan AF hastalarinda KA hastane yatiglarini azaltmak
ve yasam siliresini uzatmak amaciyla sinif 2A endikasyonla tavsiye
edilmektedir.

e AF iliskili bradikardileri ve siniis duraklamalar1 olan hastalarda
semptomlar1 azaltmak ve kalp pili ihtiyacini ortadan kaldirmak i¢in KA sinif
2A endikasyonla onerilmektedir.

e Ilk KA’dan sonra AF tekrarlamasi olan hastalarda, hastanin semptomlarinin
ilk ablasyondan sonra diizelmesi kosuluyla, tekrar KA smf 2A
endikasyonla 6nerilmektedir.

e Secilmis baz1 persistan AF hastalarinda KA ilk basamak tedavi olarak sinif

2B endikasyonla diisiiniilebilir.

AF’nin baglamasi ve siirdiiriilmesi aritmi tetikleyicileri, atriyal substrat ve
otonom sinir sistemi arasindaki karmasik etkilesimler sonucunda gerceklesir. KA,
AF’nin baslamasinda rol oynayan PV tetikleyicilerini hedefleyen bir tedavi stratejisi
olarak ortaya ¢ikmistir ve gesitli ablasyon teknikleri ile hem paroksismal hem de
persistan AF tiplerinde uygulanabilir. AF’ nin klinik prezentasyonu mekanizmasina
dair fikirler verebilir ve ablasyon prosediiriiniin planlanmasinda yardimci olabilir.
Paroksismal AF, 6zellikle de kisa siireli olanlar, hemen daima tetikleyiciye bagli bir
fenomen iken persistan ve kalic1 AF ise atriyal substratta daha yaygin bir anormalligin
bulundugu, mekanik olarak karmasik bir durumdur. Hastada AF tetikleyicilerinin
eliminasyonu, ablasyon prosediirii sirasinda spontan ateslemenin (firing)
tanimlanabilir olmasin1 gerektirir. Her ne kadar birincil etkisi AF nin baglatilmasi olsa
da, PV’lerin AF’nin siirdiiriilmesinde de katkisinin oldugu gosterilmistir. AF’nin
genellikle tanimlanamayan, karmasik bir zamanlama ve siraya sahip elektriksel
aktiviteye sahip olmasi nedeniyle, bir hastada suc¢lu atriyal substratin nasil
tanimlanacagi, haritalanacagi ve ablasyonunun nasil yapilacagi konusunda bilgiler
sinirhidir. AF’ye neden olan substrattaki heterojenlik, tiim AF tipleri ve hastalarda
neden daha 6nceden belirlenmis tek bir ablasyon stratejisinin etkili olmadigini agiklar

(84-86).
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PV izolasyonu, AF KA’nin temeli olmaya devam etmektedir. PV antrumu
etrafinda olusturulan lineer lezyonlar, PV’lerin SolA’dan tamamen izole edilmesini
saglar. Kalic1 bir sekilde PV izolasyonunu saglamak, PV'lerde olusan rekoneksiyonlar
nedeniyle zordur; ancak yeni nesil kateterlerle bu zorluklar 6nemli 6l¢iide agilmigtir.
PV izolasyonu, PV potansiyellerinin eliminasyonu ve dissosiyasyonu ile dogrulanir ve
kolaylikla gosterilebilir, objektiftir ve paroksismal AF'li hastalarin birgogunda oldukca
etkilidir. Sadece PV izolasyonundan sonra, takipte antiaritmik ila¢ kullanimi olmayan

paroksismal AF'li hastalarda %60-85 oraninda basar1 oranlari bildirilmistir (48,85).

PV izolasyonu semptomatik paroksismal AF’li hastalarda etkili bir tedavi
olmakla birlikte persistan ve uzun siireli persistan AF hastalarinda basar1 oranlari
diistiktiir. Bu hastalarda daha kapsamli ablasyon stratejileri diisiiniilebilir. Bunlar;
atriyumda lineer lezyonlar olusturulmasi, vena kava superior veya SAA’nin
izolasyonu, kompleks fraksiyonel elektrogramlarin ablasyonu (CFEA), pulmoner
olmayan odaklarin ablasyonu, ganglion pleksuslarin ablasyonu, rotorlarin ablasyonu,
manyetik rezonans veya haritalama ile belirlenmis skarlarin ablasyonu gibi teknikleri
icermektedir (86). Ancak PV izolasyonuna ek ablasyon stratejilerinin ilk prosediir
sirasinda sadece PV izolasyonuna iistiinliigii net olarak gosterilememistir. Prospektif
ve randomize Alster-Lost-AF ¢alismasi, semptomatik, persistan veya uzun siireli
persistan AF'li hastalarda tek basina PV izolasyonu ile kademeli bir yaklagim olan PV
izolasyonu sonrasi CFEA ve SolA lineer ablasyonunu igeren ek ablasyon stratejilerini
kiyaslamigtir. Bu g¢alismada, 12 aylik takip sonunda iki tedavi stratejisi arasinda
belirgin bir fark izlenmemistir (87). CHASE AF calismas1 da benzer sekilde persistan
AF hastalarinda 2 tedavi yaklasimini kiyaslamis ve aritmi olusumu agisindan fark
gbozlenmemistir (88). Paroksismal ve persistan AF hastalarin1 igceren STAR AF 2
calismasi ise indeks strateji olarak PV izolasyonuna CFEA veya lineer ablasyonun
eklenmesinin niiksleri 6nlemede ek bir fayda saglamadigini gdstermistir (89). Bu
bilgilere dayanarak, PV izolasyonu hem paroksismal hem de persistan AF hastalarinda
etkisi net olarak gosterilmis tek stratejidir ve PV izolasyonu disindaki ablasyon

yontemleri ilk basamak strateji olarak diistiniilmemelidir.

AF’nin tetikleyicilerini barindiran PV’leri elektriksel olarak izole etmek i¢in

dokuyu 1sitan radyofrekans (RF) veya donduran kriyotermal enerji kullanilarak
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gerceklestirilir. AF ablasyonu i¢in kullanilan prosediirlerden birisi {i¢ boyutlu
haritalama sistemiyle beraber tek wuglu bir kateter araciligiyla mokta-nokta'
ablasyondur ve RF sik kullanilan enerji kaynaklarindan birisidir. RF bazli ablasyon,
elektro-anatomik haritalama sistemi ile birlikte kullanildiginda, floroskopi dozunda
onemli bir azalmaya olanak tanir ve SolA aktivasyon paterni ile SolA voltaj1 gibi ek
bilgiler saglar. Ek olarak, bu teknoloji PV disindaki tekikleyicilerin, ek bir substratin
ve ayn1 zamanda atriyal tasikardinin etkili bir sekilde tedavi edilmesini saglayabilir.
Genel olarak RF bazli ablasyona bagli komplikasyon oranlari diistiktiir. En sik goriilen
komplikasyonlar perikardiyal efiizyon, tamponad ve giris bolgesi ile ilgili kasik
kanamasi, arteriovenoz fistiiller gibi komplikasyonlardir. Elektroanatomik haritalama
sistemlerinin ¢ogu, ¢oklu elektrot haritalama yetenegi olan veya olmayan gezici bir
kateterden elektrogramlarin nokta nokta edinilmesini kullanir. Su ana kadar CARTO
sistemi (CARTO; Biosense Webster, Diamond Bar, CA, USA) ve EnSite NavXTM
sistemleri (Endocardial Solutions, St. Jude Medical, Inc., St. Paul, MN, USA) en sik

deneyimlenen sistemlerdir (48,86).

RF kullanilarak yapilan ablasyonun limitasyonlar1 PV izolasyonu i¢in yeni
kateter tasarimlari ve alternatif enerji kaynaklarinin gelistirilmesine olan ilgiyi daha da
artirmistir. Bunlar arasinda kriyobalon, lazerbalon gibi balon tabanli ablasyon
sistemleri yer almaktadir. KBA, 'single shot' bir ablasyon yontemi olarak kolayca
uygulanabilir ve 6grenilmesi daha kolaydir. Ayn1 zamanda 'over the wire' stratejisi
nedeniyle daha giivenli bir yontemdir. Perikardiyal efiizyon ve tamponad gibi major
komplikasyon orani daha diisiiktiir. KBA iliskili en yaygin komplikasyon frenik sinir
paralizisidir; ancak bu komplikasyon, frenik sinirin uyarilmasi1 gibi gilivenlik
algoritmalarinin uygulanmasiyla 6nemli dl¢iide engellenebilir. PV darligi, KBA’ya
bagl olarak goriilebilen bir diger komplikasyondur; ancak ¢ok nadirdir ve sadece

birka¢ vakada bildirilmistir (86).

Bir¢cok randomize kontrollii ve gbzlemsel ¢aligma RF ablasyonu ve KBA’y1
kiyaslamistir; sonuglar genel olarak etkinlik agisindan iki yontem arasinda belirgin
fark olmadigini gostermistir. Paroksismal AF'li hastalarda yapilan FIRE AND ICE
calismasinda etkinlik ve giivenlik sonlanimlarinin KBA yapilan hastalarla RF

ablasyonu yapilan hastalarda benzer oldugunu gostermistir (90). KBA’nin etkinligi
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persistan AF hastalarinda da gdsterilmistir. Yapilan bir ¢alismada KBA nin persistan
AF hastalarinda yiiksek basar1i oranlarina sahip oldugu, semptomlarda belirgin
iyilesme sagladig1 ve yasam kalitesinde artis gdsterdigi goriilmiistiir (91). Iki biiyiik
prospektif kayittan gelen verileri analiz eden Mortsell ve arkadaslari tarafindan
gerceklestirilen calismada, KBA nin AF iligkili semptomlar ile EHRA skorunu ve
ablasyon sonrasi antiaritmik ilag ihtiyacini 6nemli dl¢iide azalttigini géstermistir. Ayni
zamanda RF ablasyonu ile kiyaslandiginda KBA yapilan hastalarda tekrar ablasyon

oranlarinin daha diisiik oldugu ve islem siiresinin daha kisa oldugu goriilmiistiir (92).

KA i¢in klasik olarak RF ve kriyotermal enerjiler gibi termal enerjiler
kullanilmakla beraber gelisen teknoloji ile birlikte son zamanlarda termal olmayan
enerjiler kullanilabilmektedir. Termal olmayan enerji kaynaklar1 ile ozefagus,
pulmoner ven dokusu, frenik sinir gibi miyokard disinda istenmeyen bolgelerde
olusabilecek etkiler de minimize edilebilmektedir. Pulsed field ablasyonu (PFA)
ylksek voltajli elektriksel uyarilarla hiicre membraninda irreversibl elektroporasyona
ve hasara, sonug olarak hiicre nekrozuna yol agarak etki gosterir. PFA son zamanlarda
siklikla kullanilan termal olmayan enerji yaklagimli bir tekniktir ve yapilan ¢alismalar,
termal enerji kaynaklartyla kiyaslandiginda benzer basar1 oranlarina sahip oldugunu

gostermistir (93).

KA yapilan tiim hastalar ablasyondan 3 ay sonra, daha sonraki 2 yillik takipte
ise 6 ayda bir izlenmelidir. Her vizitte EKG mutlaka goriilmelidir. 'Patch recordings',
'eksternal veya implante edilebilir loop recorder' ve 1-7 giinlikk holter
monitdrizasyonlart takiplerde niiksleri degerlendirmek i¢in kullanilabilir. Son
zamanlarda gelisen teknoloji ile akilli saatler, akilli telefon fotopletismografisi ve
giyilebilir yamalar (wearable patches) ablasyon sonrasi izlemde ve niiksleri saptamada

etkili araglar olabilir (4,48).

Kateter teknigi ve kullanilan teknolojiden bagimsiz olarak ablasyon sonrasi
erken donemde AF niiksii sik goriiliir. KA sonrasi ilk 3 ay igerisinde niiks goriilmesi
erken niiks olarak tanimlanirken, 3. aydan sonra niiks goriilmesi ise ge¢ niiks olarak

tanimlanmaktadir. Erken niiks hastalarin yaklasik %350’sinde goriilebilir ve uzun
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donemde KA’nin basarisi ile iliskili degildir. Bu yiizden bu donemde KA nin basarisi

degerlendirilmemelidir ve bu siire¢ ‘blanking periyodu' olarak tanimlanir (48).

Ablasyon sonrasi goriilen niikslerin patofizyolojisinde bir¢ok mekanizma 6ne
stiriilmiistiir. PV’lerin tam olmayan izolasyonu, kullanilan enerji nedeniyle akut
inflamatuvar degisiklikler, izole edilmis PV iletiminin yeniden kazanilmasi, atriyal
substrat degisiklikleri, otonom sinir sisteminin modifikasyonu bu mekanizmalardan

bazilaridir (48).

Her ne kadar erken niiksler tedavi basarisini degerlendirmese de, bu donemde
goriilen niiksler ge¢ donemdeki niiksler i¢in 6ngoriicii olabilir. Yapilan bir¢ok ¢alisma
KA sonras1 erken donemde goriilen niikslerin ge¢ donemde goriilen niikslerle iligkisini
gostermistir  (94-96).  Blanking periyodunda hastalarin  niiks  agisindan

degerlendirilmesinin temeli ise bu iliskiden dolay1 kaynaklanmaktadir.

KBA’nin uzun dénem etkilerini arastiran ¢caligmalar, KBA sonrasi paroksismal
AF’li hastalarda 920-30, paroksismal olmayan AF hastalarinda ise %40-60
oranlarinda AF niiksii oldugunu ve bu niikslerin ¢ogunun ilk 1 yil igerisinde
olustugunu gostermistir. Multiple prosediirler sonras1 daha yiiksek oranda kalict PV
izolasyonu elde edildigi ve niiks oranlarinda belirgin azalmalar oldugu goériilmiistiir
(97,98). Son zamanlarda KBA sonrast AF niiksiinii 6ngdérmede tahmin modelleri
izerine yapilan caligmalar, risk tahminlerinin kullaniminin faydalarini gostermistir.
Model degiskenleri ablasyondan dnce dlgiilebilir ve bu sayede niiks olasiligini tahmin
etmek i¢in prosediir Oncesinde kullanilabilir. Son yillarda KBA yapilan AF
hastalarinda tedavi basarisini ve niiksleri tahmin etmek ic¢in bir¢ok risk skorlamasi
gelistirilmistir; ancak skorlardan birinin  digerine istiinliigi net olarak
gosterilememistir (4). Bir¢ok skorlama modeli gelistirilerek bu skorlarin geg donemde
(3. aydan sonra) AF niikslerini tahmin etmedeki yeri degerlendirilmistir. CHADSVASc
VE HATCH skoru gibi genel skorlar disinda, SCALE-CryoAF, DR-FLASH, APPLE,
MB-LATER, BASE-AF2, ATLAS, PLAAF, 0-1-2 PL, CAAP-AF gibi bir¢ok spesifik
risk skorunun erken ve ge¢ donem AF niikslerini Ongdérmedeki etkinlikleri
arastirilmistir. Bu skorlardan bazilarina ait parametreler ve hesaplanmalar1 asagida

aciklanmustir (13,14,99).
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SCALE-CryoAF skoru: Yapisal kalp hastaligi (1 puan), KAH (3 puan),
SolA > 43 milimetre (mm) (1 puan), sol dal blogu (3 puan), ablasyon sonrast
erken niiks (4 puan), paroksismal olmayan AF (3 puan). Toplam puan: 0-
15.

DR-FLASH skoru: Diyabet (1 puan), renal disfonksiyon (1 puan), persistan
AF (1 puan), SolA > 45 mm (1 puan), 65 yas iizeri olmak (1 puan), kadin
cinsiyet (1 puan), HT (1 puan). Toplam puan: 0-7.

APPLE skoru: 65 yas tizeri olmak (1 puan), persistan AF (1 puan),
bozulmus tahmini glomertiler filtrasyon hiz1 (eGFR) (1 puan), SolA > 43
mm (1 puan), SolV EF < %350 (1 puan). Toplam puan: 0-5.

MB-LATER skoru: Erkek cinsiyet (1 puan), EKG’de dal blogu varligi (1
puan), SolA > 47 mm (1 puan), ablasyon sonrasi erken niiks (1 puan),
persistan AF (1 puan) veya uzun siireli persistan AF (2 puan). Toplam puan:
0-6.

BASE-AF2 skoru: VKI>28 kg/m2 (1 puan), SolA > 40 mm (1 puan), sigara
(1 puan), ablasyon sonrasi erken niiks (1 puan), AF siiresinin 6 yildan fazla
olmasi (1 puan), paroksismal olmayan AF (1 puan). Toplam puan: 0-6.
ATLAS skoru: 60 yas iizeri olmak (1 puan), kadin cinsiyet (4 puan),
paroksismal olmayan AF (2 puan), sigara (7 puan), LAVI’de her 10 mL/m2
i¢in 1 puan.

PLAAF skoru: Persistan AF (1 puan), SolA alan1 >21 c¢cm2 (1 puan),
anormal PV anatomisi (1 puan), AF siiresi > 3 yil (1 puan), kadin cinsiyet
(1 puan). Toplam puan: 0-5

0-1-2 PL skoru: Persistan AF (1 puan), SolA>45 mm (1 puan). Toplam
puan: 0-2.

CAAP-AF skoru: KAH (1 puan), kadin cinsiyet (1 puan), SolA ¢ap1 (4-<4.5
cm igin 1 puan, 4.5-<5 cm i¢in 2 puan, 5-<5.5 cm i¢in 3 puan, 5.5 cm ve
iizeri 4 puan), yas (50 yas ve iizeri 1 puan, 60 yas ve iizeri 2 puan, 70 yas
ve lizeri 3 puan), persistan AF (2 puan), ablasyondan once basarisiz
antiaritmik ajan sayis1 (1-2 ajan 1 puan, 2'den fazla ajan 2 puan). Toplam

puan: 0-13.
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2.8.4. Dinamik Degerlendirme

AF-CARE modelinin 'E' bileseni hastalarin dinamik degerlendirmesini ifade
etmektedir. AF’nin olusumu ve ilerlemesi elektriksel, hormonal ve hemodinamik
mekanizmalar ve eslik eden risk faktorleri arasindaki etkilesimlere dayanmaktadir.
Hastalarin bu risk faktorleri dinamiktir, zaman igerisinde degisiklik gosterebilir ve bu
durum AF’yi tetikleyen substrata katkisini da etkiler. Tedavi kararlarinin diizenli
olarak degerlendirilmesi ile AF’nin ilerlemesini yavaslatma, yasam kalitesinde artis,
AF ile iliskili KY, tromboemboli, kanamalar gibi komlikasyonlarin Onlenmesi
saglanmaktadir. Bu yilizden hastalarin ilk bagvurudan 6 ay sonra, daha sonra ise en az

yilda bir kez degerlendirilmesi dnerilmektedir (4).
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. CALISMA PROTOKOLU VE HASTA OZELLIiKLERI

Calisma prospektif, gdzlemsel ¢alisma olarak planlandi ve etik kurul onay1
Saglik Bilimleri Universitesi Etik Kurulu’ndan alind1. Calismaya dahil edilen tiim
hastalardan aydinlatilmis onam alindi. Subat 2024-Agustos 2024 tarihleri arasinda
Saglik Bilimleri Universitesi Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi Kardiyoloji
Poliklinigi’ne bagvurup paroksismal ve persistan AF tanis1 ile ilk kez ikinci jenerasyon
kriyobalon bazli PV izolasyonu planlanan hastalar alindi. Paroksismal AF, bagladiktan
sonraki 7 giin icerisinde kendiliginden veya miidahale ile sonlanan AF olarak
tanimlandi. Persistan AF ise kendiliginden sonlanmayan ve 7 giinden uzun siiren ancak
ritim kontroliiniin tedavi se¢cenegi olmaya devam ettigi AF olarak tanimlandi (4). KBA
planlanan 71 hastadan 2 hasta daha 6nce KBA Oykiisii olmasi, 1 hasta ciddi kapak
hastaligr saptanmasi, 3 hasta TTE goriintiilerinin optimal olmamasi1 ve 10 hasta
ablasyon sonrasi takiplerinin yapilamamasi nedeniyle dislandiktan sonra c¢alisma

toplam 55 hasta ile gergeklestirildi.
Dabhil edilme kriterleri;

e (alismaya goniillii olmak

e 18-75 yas araliginda olmak

e Paroksismal veya persistan AF

e Medikal tedaviye direngli paroksismal veya persistan AF

e Tasikardiyomiyopati geligsmis yeni tan1 alan AF hastalar
Dislanma kriterleri;

¢ KBA i¢in uygun olmayan veya kontrendike olan hastalar
e SolA>60 mm
e Permanent AF olarak degerlendirilen hastalar

e Daha once AF i¢in KA yapilan hastalar
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e Ablasyondan 6nceki 3 ay igerisinde akut ME veya koroner bypass cerrahisi
Oykiisii olmasi

e NYHA fonksiyonel kapasite sinif 4 KY hastalar

e Kanama diyatezi olan veya antikoagiilan tedaviyi tolere edemeyen hastalar

e Ciddi kapak darlig1 bulunan hastalar

e Aort veya mitral kapak replasmani yapilan hastalar

e Kronik sistemik hastaligi olan hastalar

e Kardiyak cihaz (ICD, CRT, pacemaker, sol ventrikiil asist device) bulunan
hastalar

e Siddetli komorbidite

e Ablasyon sonrasi en az 3 aylik takip siiresininin tamamlanmadig1 hastalar

3.2. KRIiYOBALON ABLASYONU ONCESi DEGERLENDIRME

Calismaya alinan tiim hastalardan detayli anamnez alinip fizik muayeneleri
yapildi. Hastalarm yas, cinsiyet, VKI, VYA, sigara oOykiisii, diyabet &ykiisii,
hiperlipidemi oykiisii, HT oykiisti, KAH Oykiisii, inme ve tromboemboli Oykiisii ve
kullandig ilaglar kaydedildi. Tiim hastalara standart 12 derivasyonlu EKG cekildi ve
rutin tetkikleri istendi. Tiim hastalara KBA isleminden bir giin 6nce SolV EF, SolA
boyutlar1 ve hacimleri, SolV ve SolA strain degerlendirmesi, SAA fonksiyonlar1 ve
trombiis varligim degerlendirmek amaciyla TTE ve TOE yapildi. Antiaritmik kullanan
hastalarda ilaglar devam edildi. Vitamin K antagonisti kullanan hastalar uluslararasi
normallestirilmis oran (INR) degeri 2-3 araliginda hedeflenerek OAK devam
edilirken, yeni nesil OAK (YOAK) kullanan hastalarda ise islemden 24 saat 6nce OAK

tedavisi kesildi.

3.3. ABLASYON PROSEDURU

Tiim iglemler en az 2 kardiyolog esliginde, bilingli sedasyon altinda ikinci nesil
28 mm’lik kriyobalonlar (CryoCath, Medtronic) kullanilarak gerceklestirildi. Femoral
vendz yolla Brockenbrough ignesi ve 8.5Fr transseptal kilif kullanilarak floroskopi

altinda transseptal ponksiyon gerceklestirildi. Islemden énce PV anatomisi rutin olarak
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degerlendirilmedi. Gerekli durumlarda islem sirasinda venografi ile degerlendirildi.
8.5Fr kilif (SLI, Abbott, ABD) daha sonra tel iizerinden 12Fr kilif (FlexCatch
Advance, Medtronic, Kanada) ile degistirildi. 12Fr kilif iizerinden 28 mm ¢apindaki
kriyobalon (Medtronic, Inc., Minneapolis, MN) bir haritalama kateteri (Achieve,
Medtronic, ABD) kilavuzlugunda her bir PV antrumuna konumlandirildi. Kontrast
enjeksiyonu ile optimum PV okliizyonu dogrulandi. Sol PV’lerden baslanarak her
PV’ye ortalama 2-4 dakika kriyotermal enerji uygulandi. PV potansiyelleri ortadan
kalkana kadar PV izolasyonu gergeklestirildi. Frenik sinir hasari riskini en aza
indirmek i¢in vena kava siiperiordaki elektrot kateter ile siirekli frenik sinir pacingi
yapildi, palpasyon ve aralikli floroskopi ile frenik sinir stiimiilasyonu dogrulandi.
Frenik sinir stimiilasyonunun azalmasi ve kayb1 durumunda kriyoenerji uygulamasi
hemen sonlandirildi. Prosediir sirasinda aktive edilmis pihtilagma stiresi (ACT) > 300
saniye hedeflenerek heparin uygulandi. Tiim PV’ler izole edildi ve PV izolasyonu
disinda ek bir ablasyon stratejisi planlanmadi. Hastalara KBA sonrasi AF ritminde ise

siniis ritmine ¢evirmek i¢in kardiyoversiyon yapildi (14, 15).

3.4. KRIYOABLASYON SONRASI DEGERLENDIRME VE TAKiP

Tiim hastalar ablasyondan hemen sonra 12 derivasyonlu EKG ve perikardiyal
efiizyonu dislamak i¢in TTE ile degerlendirildi. Hastalar en az 24 saatlik takipten sonra
taburcu edildi. Antikoagiilan ve antiaritmik tedaviler en az 3 ay devam edildi. Daha
sonra ise CHA2DS2-VA skoruna gore antikoagiilan tedavi karar1 verildi. Blanking
periyodunda AF niiksii goriilen hastalarda kardiyoversiyon veya yeni bir antiaritmik
ajan eklenmesine hasta bazli olarak karar verildi. Hastalar rutin olarak 1., 3., 6. ve 12.
aylarda niiks diislindiirebilecek semptomlar acisindan ve 12 derivasyonlu EKG ile
degerlendirildi. 3. ve 9-12. aylarda 24 saatlik ritim holter ile niiks agisindan
degerlendirildiler. Aynt zamanda hastalarla telefon goriismeleri yapilarak niiks
diisiindiirebilecek semptomlar agisindan hastalar sorgulandi ve semptomu olan

hastalar ek poliklinik kontroliine ¢agrildi.

En az 30 saniye siireli atriyal tagiaritmi (ATA) ataklar1 niiks olarak kabul edildi.
Ik 3 ay goriilen niiksler erken AF niiksii olarak tanimlanirken, 3. aydan sonra goriilen

niiksler ge¢ AF niiksii olarak tanimlandi (48). Blanking periyodundan sonra
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semptomatik ATA niiksli goriilen hastalar ile blanking periyodunda niiks goriiliip
yapilan miidahalelere ragmen semptomatik devam eden hastalara, hasta bazli olarak
degerlendirilip yeniden ablasyon Onerildi. Ablasyon sonrast SolA ve SolV

fonksiyonlarini degerlendirmek i¢in 3. ay sonunda TTE yapildi.

3.5. LABORATUVAR OLCUMLERI

Tam kan sayimi, serum biyokimyasal testleri (bobrek ve karaciger
fonksiyonlar1), lipid paneli ve kardiyak biyobelirtegler (hs-cTnT [ng/L], CK-MB
[ng/mL] ve NT ProBNP [pg/mL]) bakildi. Kan o6rnekleri, hs-cTnT analizi igin
standartlastirilmis test kitleri (Roche Diagnostics Cobas e411) kullanilarak yapildi.
Hematolojik indeksleri 6lgmek i¢in otomatik bir hematoloji analiz cihaz1 (SYSMEX
XN-3000) kullanildi. Ayrica Roche Diagnostics Cobas 8000 ¢702 modiiler analiz
cihazi ile kreatinin, serum elektrolitleri, serum kolesterol diizeyleri ve ayrintili

karaciger fonksiyon testleri dl¢tildii.

3.6. RISK SKORLARININ HESAPLANMASI

Her hastanin daha 6nce AF niiksii ile iligkisi gosterilmis genel skorlar olan
CHA2DS2-VA, HASBLED ve HATCH skorlar1 ile SCALE-CryoAF skoru yukarida
aciklandig1 sekilde hesaplandi. Ayn1 zamanda calisma sirasinda DR-FLASH, MB-
LATER, BASE-AF2, ATLAS ve CAAP-AF skorlar1 da hesaplandi.

Tiim bu skorlart hesaplamak icin ablasyon Oncesi gerekli parametreleri
hastalarin anamnez ve rutin tetkiklerinden elde edildi. Ayn1 zamanda SCALE-CryoAF,
MB-LATER ve BASE-AF: skorlarini hesaplamak i¢in erken donemdeki niiksleri takip
edildi.

3.7. TRANSTORASIK EKOKARDIYOGRAFI

Standart ekokardiyografik goriintiileme sol lateral dekiibitis pozisyonda
parasternal ve apikal pencereler kullanilarak uygulandi. Tiim hastalara tetkik ayni

kardiyolog tarafindan, 2D, M-mod, pulsed Doppler, renkli Doppler, doku Doppler ve

31



2D-STE olgiimlerini icerecek sekilde mevcut olan Vivid E95 (GE Vingmed
Ultrasound, Horten, Norway), M5Sc-D transdiiser cihazi kullanilarak yapildi.
Ekokardiyografik Ol¢iimler Amerikan Ekokardiyografi Dernegi’ nin Onerdigi

standartlar baz alinarak yapildi ve 6nerilen tiim parametreler kayit edildi (100).

SolV ve duvarlarinin 6lgiimleri parasternal uzun eksende, SolV uzun eksenine
dik olacak sekilde ve mitral kapak yaprakeik uglarmin hemen altindan yapildi. 2D
ekokardiyografik hacim hesaplamalart i¢in ¢ift diizlemli disk toplami yontemi
(modifiye Simpson kurali) kullanilarak SolV diyastol ve sistol sonu hacimleri ile SolV
EF hesaplandi. SolV diyastolik fonksiyonlarinin degerlendirilmesi i¢in Pulsed Doppler
ile erken diyastolde pik mitral inflow akim hiz1 (E pik hiz1) 6l¢iildii. Olgiimler sirasinda
siniis ritminde olan hastalarda ge¢ diyastoldeki pik mitral inflow akim hiz1 (A pik hiz1)
Olciildii ve E/A oranlar1 hesaplandi. Doku Doppler ile septal ve lateral mitral aniiler

erken diyastolik hiz (e”) ve E/e’ oran1 hesaplandi.

Sag ventrikiil (SagV) ol¢iimleri, SagV odakli apikal dort odacikli goriiniimde,
diyastol sonunda bazal ve mid seviyeden yapildi. SagV sistolik fonksiyonu, M-mode
ile olgiilen trikiispit kapagin aniiler planda sistolik yer degistirmesi (TAPSE), doku
Doppler inceleme ile dl¢iilen trikiispit aniiler pik hiz1 (S’) ve SagV diyastol ve sistol

sonu alanlar1 tizerinden hesaplanan fraksiyonel alan degisimi (FAC) ile degerlendirildi.

SolA boyutlar1 parasternal uzun aks ve apikal dort bogluk goriintiilemede sistol
sonunda On-arka ¢ap ve transvers ¢ap alinarak Sl¢iildii. SolA sistol sonu maksimum
volimii (LAV-max), diyastol sonu minimum volimii (LAV-min) ve atriyal
kontraksiyon oncesi SolA volimii (LAV-preA) modifiye Simpson ydntemi
kullanilarak 6l¢iildii. Maksimum ve minimum voliimler VYA’ya oranlanarak LAVI
hesaplandi. LAEF (%); (LAV-max — LAV-min / LAVmax) x 100 formiili ile
hesaplandi. SolA ters yeniden sekillenme (reverse remodelling) maksimum LAVI’de

%15 ve lizeri diisilis goriilmesi olarak tanimlandi (2).

SagA boyutu, apikal dort bosluk goriiniimde, mid-atriyal seviyeden SagA uzun

eksenine dik olacak sekilde, lateral SagA duvari ile interatriyal septum arasindaki
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mesafe olarak Olgiildii. Ventrikiil sistolu sonunda trikiispis kapak agilmadan hemen

once SagA alanm o6lgiildii.

3.7.1. Strain Goriintiileme

SolV ve SolA strain analizi GE Vivid Echo Strain programi ile miyokardiyal
benek takibi kullanilarak giincel Avrupa Kardiyovaskiiler Goriintiileme Dernegi ve
Amerikan Ekokardiyogafi Dernegi Onerileri dogrultusunda gergeklestirildi (101,102).
SolV strain analizi i¢in apikal dort bosluk, iki bosluk ve ii¢ bosluk planlardan pencere
hiz1 60-100/saniye olacak sekilde alinan goriintiiler tizerinden yapildi. SolV endokard
sinir1 otomatik olarak secildi. Gerekli durumlarda manuel diizeltmeler yapildi. 17
segment modeline dayanarak ii¢ diizlemde her segmentin pik longitudinal strain
degerleri hesaplandi ve hedef tahtasi (bull’s-eye) ile 6zetlendi. Global longitudinal

strain (GLS) 17 segmentin ortalamasindan otomatik olarak ol¢iildii.

SolA strain analizi i¢in apikal dort bosluk ve iki bosluk planlardan pencere hizi
60-100/saniye olacak sekilde alinan goriintiiler izerinden yapildi. Ventrikiil diyastol
sonu (EKG’de QRS kompleksinin baslangici) referans nokta olarak kabul edildi. SolA
endokardiyal simirinin manuel olarak izlenmesinin ardindan yazilim kalp dongiisii
boyunca endokardiyal sinir1 ve miyokard igerisindeki benekleri otomatik olarak
isaretledi. SolA straini atriyal siklusun 3 fazinda (rezervuar, konduit ve kontraktil
fazlar) incelenerek LASr, LAScd ve LASct 6l¢iildii. LASr mitral kapak ag¢ilmadan
once SolA dolumunun sonundaki pik pozitif degerdir. LAScd mitral kapak agildiktan
sonra erken diyastoldeki pik strain degeridir. LASct atriyal kontraksiyonun gorildiigii

gec diyastoldeki pik straindir.

3.8. TRANSOZEFAGEAL EKOKARDIYOGRAFI

TOE incelemesi yeterli miktarda lokal anestezik uygulandiktan sonra, hasta sol
lateral dekiibit pozisyonda iken gergeklestirildi. Midozefageal bolgeden, ¢ok diizlemli
goriintiileme, Vivid E95 (GE Vingmed Ultrasound, Horten, Norway), 6VT-D
transdiiser cihaz1 kullanilarak yapildi. AF ritminde iken alinan dl¢limlerde en az 5

ardigik kardiyak dongiiniin ortalamasi alinarak SAA verileri elde edildi. SAA,
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goriintiileme sektoriintin 0° ile 150° arasinda adim adim dondiiriilmesiyle hem uzun
hem de kisa eksende degerlendirildi. Uzunlamasina goriinimde, Pulsed Doppler
sinyalinin SAA akisiyla paralel sekilde hizalanmasinin ardindan numune hacminin
SAA boslugunun proksimal iicte birine (yaklasik 1 cm i¢eride) konumlandirilmasiyla
SAA pik bosalma hizlar1 6l¢iildii. Ayn1 goriiniimde, doku Doppler numune hacmi SAA

apeksine yerlestirilerek SAA’nin yukari ve asagi duvar hareket hizlar1 6l¢iildi.

3.9. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Tiim istatistiksel analizler SPSS programi (versiyon 25.0; SPSS, Chicago,
Illinois, ABD) kullanilarak yapildi. Verilerin dagilim 6zellikleri Kolmogorov Smirnov
testi kullanilarak belirlendi. Normal dagilima sahip veriler ortalama + standart sapma,
normal dagilima sahip olmayan veriler medyan (¢eyrekler arasi aralik) olarak verildi.
Kategorik degiskenler Ki-kare testi veya Fisher kesin testi kullanilarak karsilastirilip
sonuclar1 ylizde olarak gosterildi. Normal dagilima uyan bagimsiz degiskenler
bagimsiz Orneklem t testi ile, normal dagilima uymayan bagimsiz degiskenler ise
Mann Whitney U testi ile analiz edildi. Uzun donem AF niiksiine etkisi olabilecek her
bir faktoriin bagimsiz etkisini incelemek i¢in tek degiskenli ve ¢ok degiskenli Cox
regresyon analizleri gerceklestirildi. Risk skorlarinin her birinin 6ngoriicii etkisini ve
esik degerlerini belirlemek amaciyla islem karakteristik (ROC) egrisi analizi
gerceklestirildi. Ortalama AF/ATA atagi goriilmeden gegirilen olaysiz yagsam siireleri
Kaplan-Meier yasam egrileri analizi ile degerlendirildi. SCALE-CryoAF skoru igin
esik deger kullanilarak yapilan alt-gruplarin olaysiz yasam egrileri log-rank testi
kullanilarak kiyaslandi. Ablasyon dncesi ve sonrast normal dagilima uyan ol¢limler;
bagimli orneklem t testi, normal dagilima uymayan ol¢limler ise Wilcoxon igaretli

siralar testi kullanilarak kiyaslandi.
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4. BULGULAR

4.1. HASTALARIN BAZAL KARAKTERISTIiKLERI

Calismaya KBA yapilan toplamda 55 hasta alindi. KBA tiim hastalarda
basariyla gergeklestirildi. Prosediir iliskili komplikasyonlara bakildiginda; 3 hastada
perikardiyosentez gerektirmeyen perikardiyal efiizyon, 1 hastada serebrovaskiiler olay,
4 hastada vaskiiler erisim bdlgesinde hematom ve 1 hastada ise psddoanevrizma
goriildii. Hastalarin bazal karakteristikleri Tablo 1’de gosterildi. Ortalama yas
63.47+6.58 ve hastalarin %52.7°1 kadin cinsiyetti. 30 (%54.5) hasta paroksismal AF,
25 (%45.5) hasta ise paroksismal olmayan AF hastasiydi. Geg¢ niiks goriilen ve
goriilmeyen hastalar kiyaslandiginda ge¢ niiks goriilen hastalarda paroksismal
olmayan AF orani belirgin olarak daha fazla saptandi (P=0.007). AF tanisindan
ablasyona kadar gegen medyan siire 12 (4-30) ay olup, ge¢ niiks grubunda bu siire
belirgin olarak daha fazlaydi (P=0.005). Ortalama VKI 30.58+5.67 kg/m2 olup ge¢
niiks goriilen grupta numerik olarak daha yiiksek olmakla birlikte istatistiksel olarak
anlamli degildi (P=0.267). Alkol alan hasta sayis1 gec¢ niiks (+) grubunda belirgin
olarak ytiksek saptandi (P=0.006). HT, diyabet, KAH, SVH, sigara kullanim1 gibi risk
faktorleri calisma gruplar1 arasinda benzerdi. Benzer sekilde ¢alisma gruplari arasinda

kullanilan ilaglar bakimindan belirgin fark gortilmedi.
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Tablo 1. Calisma gruplarinin bazal karakteristikleri

Degiskenler Tiim Grup Gec¢ Niiks (+)  Gec Niiks (-) P Degeri
(n=18) (n=37)

Cinsiyet (Erkek) 26 (47.3) 9 (50) 17 (45.9) 0.778
Yas, y1l 63.47+6.58  65.44 +5.95 62.51+£6.73 0.116
Yas > 65, n (%) 28 (51.9) 12 (66.7) 16 (43.2) 0.103
VKI, kg/m2 30.5845.67 31.97+5.74 29.88 £5.59 0.267
AF tipi, n (%)

Paroksismal AF 30 (54.5) 5(27.8) 25 (67.6) 0.007
Paroksismal olmayan AF 25 (45.5) 13 (72.2) 12 (32.4) 0.007
AF siiresi, ay 12 (4-30) 18 (8.25-48.5) 6 (3-18) 0.005
Sigara, n (%) 16 (29.6) 6 (33.3) 10 (27.8) 0.673
Alkol, n (%) 10 (18.5) 7 (38.9) 3(8.3) 0.006
HT, n (%) 35 (64.8) 11 (61.1) 24 (66.7) 0.687
Diyabet, n (%) 8 (14.8) 2 (11.1) 6 (16.7) 0.580
HL, n (%) 24 (44.4) 6 (33.3) 18 (50) 0.245
KAH, n (%) 17 (30.9) 6 (33.3) 10 (27) 0.629
KY, n (%) 16 (29.6) 6 (33.3) 10 (27.8) 0.673
Korunmus EF KY, n (%) 11 (20.4) 3 (16.7) 8(22.2) 0.628
SVH, n (%) 4(7.4) 2 (11.1) 2 (5.6) 0.594
KOAH, n (%) 509.3) 3(16.7) 2 (5.6) 0.319
KBH, n (%) 6 (11.1) 3(16.7) 3(8.3) 0.371
Yapisal kalp hastaligi*, n (%) 10 (18.2) 5(27.8) 5(13.5) 0.268
Erken AF niiksii, n (%) 10 (18.2) 7 (38.9) 3(8.1) 0.010
Sol dal blogu, n (%) 3(5.5) 1(5.6) 2(54) 0.982
ACE inh/ARB, n (%) 25 (46.3) 10 (55.6) 15 (41.7) 0.335
Beta-Bloker, n (%) 35 (64.8) 13 (72.2) 22 (61.1) 0.420
Non-DHB KKB, n (%) 11 (20.4) 4(22.2) 17 (19.4) 0.811
Statin, n (%) 7 (13.0) 3(16.7) 4(11.1) 0.674
Diiiretik, n (%) 17 (31.5) 8(44.4) 9 (25) 0.147
OAD, n (%) 7 (13) 2 (11.1) 5(13.9) 0.772
Vitamin K Antagonisti, n (%) 23 (42.6) 6 (33.3) 17 (47.2) 0.331
YOAK, n (%) 21 (38.9) 9 (50) 12 (33.3) 0.236

* SolV EF <%50, hipertrofik kardiyomiyopati ve ciddi kapak patolojileri olarak tanimlandi.
ACE/ARB: Anjiotensin doniistiiriicli enzim inhibitorii/anjiyotensin reseptor blokorii, AF: Atriyal
fibrilasyon, EF: Ejeksiyon fraksiyonu, HL: Hiperlipidemi, HT: Hipertansiyon, KAH: Koroner arter
hastaligi, KBH: Kronik bobrek hastaligi, KOAH: Kronik obstruktif akciger hastaligi, KY: Kalp
yetmezligi, Non-DHB KKB: Non-dihidropiridin kalsiyum kanal blokorii, OAD: Oral antidiyabetik,
OAK: Oral antikoagiilan, SAA: Sol atriyal apendiks, SVH: Serebrovaskiiler hastalik, VKI: Viicut kitle
indeksi, YOAK: Yeni oral antikoagiilan
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Tablo 2’de hastalarin laboratuvar ve bazal ekokardiyografik o6zellikleri
belirtilmistir. Tam kan sayimi parametreleri, karaciger ve bobrek fonksiyon testleri,
lipid parametreleri, TSH ve hs-TnT seviyeleri ¢alisma gruplar1 arasinda benzerdi.
Medyan NT-ProBNP seviyesi 326 pg/mL olup, ge¢ niiks goriilen hastalarda NT-
ProBNP seviyeleri daha yliksekti ancak istatistiksel olarak anlamli saptanmadi

(P=0.089).

SolV EF degerleri, SolV diyastol ve sistol sonu voliimleri iki grup arasinda
benzer olmakla beraber SolV GLS degerleri niiks goriilmeyen grupta belirgin olarak
daha yiiksek saptandi (P=0.029). SolA 6n-arka ¢ap, maksimum ve minimum LAVI
degerleri gec¢ niiks (+) grubunda daha yiiksek saptandi (P=0.002, P=0.011, P=0.02,
swrasiyla). SolA >43 mm olan hasta sayis1 ge¢ niiks (+) grubunda belirgin olarak daha
fazlaydi (P=0.006). LAV-preA, mitral inflow E/A orani, mitral aniiler ¢’ hiz1 ve E/e’
oranlar1 incelendiginde iki grup arasinda anlamli fark goriilmedi. SagA alani ge¢ niiks
(+) grubunda belirgin olarak daha fazla saptanirken (P=0.02), SagA capi istatistiksel
olarak anlamli olmasa da ge¢ niiks (+) grubunda yiiksek saptandi (P=0.057). SAA pik
velositesi, SAA apikal yukar1 hiz ve agag1 hiz ge¢ niiks (-) grubunda belirgin olarak
daha ytiksek saptandi (P<0.001, P=0.003, P=0.009, sirasiyla).
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Tablo 2. Calisma gruplariin laboratuvar ve bazal ekokardiyografik 6zellikleri

Degiskenler Tiim Grup Geg Niiks(+) Geg Niiks (-) P Degeri
(n=18) (n=37)
Hs-TnT, ng/L 8.24+3.8 9.243.6 7.9+£3.9 0.326
NT-ProBNP, pg/mL 325.5(109.5,1905.3) 566 (270, 1701) 230 (104, 772) 0.089
Hemoglobin, gr/L 13.6£1.9 13.1£1.8 13.8+1.9 0.173
Beyaz kiire, x109/L 8.4+2.1 8.1+1.9 8.6+2.2 0.466
Platelet, x109/L 253.7£74.8 241.6£59.9 259.8+81.3 0.402
Kreatinin, mg/dL 0.90+0.21 0.9+0.23 0.89+0.2 0.847
GFR, mL/min/1.73 m2 79.8+£16.3 77.6+16.7 80.8+16.1 0.499
Urik asit, mg/dL 5.8+1.25 6.1+1.4 5.6+1.2 0.212
ALT, IU/L 18.9+8 17.1+7.8 19.8+8.1 0.253
AST, IU/L 22.8+7.3 22.7+7 22.9+7.6 0.909
TSH, IU/mL 1.93+1.22 1.89+1.28 1.96+1.21 0.879
Total kolesterol, mg/dL 185.3+38.1 177+£37.9 189.8+38.1 0.257
LDL-Kolesterol, mg/dL 105.6+36.9 99.4+34.8 109+38.1 0.379
Trigliserit, mg/dL 160.2+107.8 135.6+51.3 171.4+124 .4 0.290
Sol ventrikiil EF, % 56.4+4 55.1+4 .4 57.03£3.7 0.089
Sol ventrikiil GLS, % -15.943.3 -14.6+1.9 -16.7£3.7 0.029
SolV diyastol sonu voliim, mL 102.4+19.8 105.9422.2 100.6+18.6 0.353
SolV sistol sonu voliim, mL 44.9+11.4 48.2+13.9 43.449.7 0.141
Sol atriyum 6n-arka ¢ap, mm 41.1£3.8 43.2+3.2 39.9+3.6 0.002
SolA >43 mm, n (%) 17 (30.9) 10 (55.6) 7(18.9) 0.006
LAVI, maksimum, mL/m2 34.1+£7.5 37.7+£6.2 32.3+£7.6 0.011
LAVI, minimum, mL/m2 21.3+£7.8 24.3+5.4 19.748.4 0.02
LAV-preA, mL 52.4+15.9 57.4+11.9 50.1+17.1 0.122
Mitral inflow E/A orani 1.15+0.47 1.34£0.5 1.1+£0.4 0.169
Mitral antiler e’, cm/s 8.9£1.6 8.5+1.7 9.2+1.5 0.134
E/e’ orant 10.1£3.1 11.2+43.9 9.542.6 0.125
SagA ¢ap1, mm 36.6£3.9 38+4.2 35.843.7 0.057
SagA alani, cm2 16.2+3.2 17.6+3.4 15.6+2.8 0.020
TAPSE, mm 19.8+£2.9 18.9+2.9 20.3+2.9 0.132
SAA geg diyastolik bosalma hizi, 0.53+0.13 0.44+0.12 0.59+0.11 <0.001
cm/s
SAA apikal yukar1 hiz, cm/s 8.9+2.4 7.6+1.8 9.5+£2.5 0.003
SAA apikal asag1 hiz, cm/s 9.3+2.4 8.242.1 9.9+2.4 0.009

ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, EF: Ejeksiyon fraksiyonu, GFR:
Glomeriiler filtrasyon hizi, GLS: Global longitudinal strain, Hs-TnT: Yiiksek duyarli kardiyak troponin
T, LAVI: Sol atriyum voliim indeksi, LAV-preA: Atriyal kontraksiyon 6ncesi sol atriyum voliimii, LDL:
Diisiik yogunluklu lipoprotein, NT-ProBNP: N-terminus pro-B-tip natriiiretik peptit, SAA: Sol atriyal
apendiks, TAPSE: Trikiispit kapagin aniiler planda sistolik yer degistirmesi, TSH: Tiroit stimiilan
hormon, TY: Trikiispit yetersizligi
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4.2. ERKEN VE GEC DONEM NUKS SONUCLARI

Medyan takip siiresi 12 (9-12) ay olup, takip siiresince 18 (%32.7) hastada ge¢
AF niiksii saptanirken 37 hastada ise uzun donem takipte siniis ritminde oldugu
goriilmiistiir. Medyan niiks gelisme zamani 6 (5.75-9.25) aydi. Paroksismal AF
hastalarmin 5’inde (%16.7), paroksismal olmayan AF hastalarmin 13’tinde (%52)
uzun donem AF niiksli saptanmistir. Erken donemde (0-3.ay) AF niiksii 10 (%18.2)
hastada saptanmis olup, bu hastalarin 7’sinde (%70) uzun dénem niiks saptanmustir.
Caligma gruplar1 kiyaslandiginda uzun donem niiks goriilen hastalarda erken AF niiksii

belirgin olarak daha fazla goriildii (P=0.01).

4.3. GEC AF NUKSUNU ONGORMEDE SCALE-CryoAF SKORU ve
DiGER RiSK SKORLARI

Uzun donem niiksii 6ngérmede kullanilabilecek risk skorlarina iligkin veriler
Tablo 3’de gosterilmistir. Genel skorlara bakildiginda, CHA2DS2-VA, HASBLED ve
HATCH skorlar1 iki grup arasinda benzer saptandi. Spesifik skorlar incelendiginde ise
SCALE-CryoAF skoru ge¢ niiks (+) grubunda medyan 5.0 (4.0, 7.25), ge¢ niiks (-)
grubunda medyan 3.0 (0.5, 4.0) olup, ge¢ niiks (+) grubunda belirgin olarak yiiksekti
(P<0.001). Benzer sekilde MB-LATER, BASE-AF2, CAAP-AF, ATLAS skorlar1 da
ge¢ niiks (+) grubunda belirgin olarak daha yiiksek saptandi (P=0.002, P=0.013,
P=0.035, P=0.007, sirasiyla). DR-FLASH skoru ise ge¢ niiks (+) grubunda numerik
olarak daha yiiksek olmakla birlikte istatistiksel olarak iki grup arasinda fark

goriilmedi (P=0.310).
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Tablo 3. Ge¢ AF niiksiinii 6ngorebilen risk skorlarinin gruplara gére kiyaslanmasi

Degiskenler Tiim Grup Gec¢ Niiks(+) Geg Niiks (-) P Degeri
Genel Skorlar:

CHA2DS2-VA 2.0 (1.0, 3.0) 2.0 (1.0, 3.0) 1.5 (1.0, 3.0) 0.379
HASBLED 2.0 (1.0, 2.0) 2.0 (1.0, 2.0) 2.0 (1.0, 2.0) 0.646
HATCH 1.0 (1.0, 1.0) 1.0 (1.0, 1.25) 1.0 (0.25, 1.0) 0.173
Spesifik Skorlar:

SCALE-CryoAF 3.0 (2.0,4.0) 5.0 (4.0,7.25) 3.0 (0.5, 4.0) <0.001
DR-FLASH 3.0 (2.0,4.0) 3.0 (2.0, 3.25) 2.0 (1.0, 4.0) 0.254
MB-LATER 1.0 (1.0, 2.0) 2.0 (1.0, 3.0) 1.0 (0.5,2.0) 0.003
BASE-AF, 2.0 (1.0, 3.0) 2.5(2.0,3.25) 2.0 (1.0, 2.5) 0.008
ATLAS 9.04 +3.67 10.89 + 3.88 8.14 £3.25 0.008
CAAP-AF 4.0 (2.0, 5.0) 5.0 (3.75,5.0) 3.0(2.0,5.0) 0.043

ROC analizinde SCALE-CryoAF skoru i¢in 3.5 esik degerinin, %383.3
duyarlilik ve %70.3 6zgiilliikle ge¢ AF niiksiinii 6ngordiigii saptanmistir (Egri altinda
kalan alan [AUC]: 0.817, Gliven Araligi [GA]: 0.688-0.946, P<0.001). Tiim spesifik
risk skorlarina iliskin ROC analizine iliskin bulgular Sekil 1’de gosterilmistir. Bu
bulgular incelendiginde, SCALE-CryoAF skorunun ¢alismamiz sirasinda hesaplanan

diger risk skorlarina kiyasla daha yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik ile ge¢ AF niiksiinii

Ongordiigii izlenmektedir.
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ROC Egrileri
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1 - Ozgiillik
Risk skorlan AUC (%95 GA) Esik Duyarhhik Ozgiillik P Degeri
deger (%) (%)
SCALE-CryoAF  0.817 (0.688-0.946) 3.5 83.3 70.3 <0.001
MB-LATER 0.741 (0.600-0.882) 1.5 72.2 67.6 0.004
ATLAS 0.706 (0.544-0.867) 9.5 61.1 64.9 0.014
BASE-AF: 0.670 (0.515-0.824) 1.5 77.8 40.5 0.043
CAAP-AF 0.667 (0.526-0.807) 3.5 77.8 54.1 0.046
DR-FLASH 0.593 (0.441-0.746) 25 66.7 51.4 0.266

Sekil 1. Ge¢ AF niiksiinii tahmin etmede kullanilan spesifik risk skorlarinin ROC
egrileri

Sekil 2, SCALE-Cryo AF skoru <3.5 olan hastalarla >3.5 olan hastalara iligkin
ilk 3 ay disinda AF/ATA’s1z gegen 12 aylik sagkalima iliskin Kaplan-Meier olay
egrilerini géstermektedir. SCALE-Cryo AF skoru <3.5 olan hasta grubunda SCALE-
Cryo AF skoru >3.5 olan gruba kiyasla AF/ATA ataksiz yasam siireleri belirgin olarak
daha yiiksekti. (SCALE-Cryo AF skoru<3.5 %86.9, SCALE-Cryo AF skoru>3.5

%37.4, P<0.001 [Log Rank]).
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Sekil 2. SCALE-CryoAF skoruna gore yapilan gruplandirmalara ait Kaplan-Meier
yasam egrileri analizi

Tek degiskenli ve ¢ok degiskenli cox regresyon analizi ile SCALE-CryoAF
skorunun her bir bileseninin ge¢ AF niiksiinii 6ngérmede bagimsiz etkisi incelendi.
Tek degiskenli analizde erken donem AF niiksii, paroksismal olmayan AF ve SolA>43
mm olmast uzun dénem AF niiksiinii 6ngérmede etkinligini gosterdi. Cok degiskenli
analizde ise erken donem AF niiksii (Hazard orami=3.0, P=0.026) ile paroksismal
olmayan AF (Hazard oran1=3.17, P=0.030) ge¢ AF niiksii ile bagimsiz olarak iligkili
bulundu (Tablo 4).
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Tablo 4. SCALE-CryoAF skoru ig¢in her bir parametrenin ge¢ AF niiksiinii
ongdrmede etkisini agiklayan tek degiskenli ve ¢cok degiskenli cox regresyon

analizi
Tek degiskenli analiz Cok degiskenli analiz
Degiskenler Hazard oram P degeri Hazard oramm P degeri
(95% GA) (95% GA)

Erken AF niiksii 2.80 (1.08-7.22) 0.034 3.0 (1.14-7.86) 0.026
Koroner arter hastaligi 0.69 (0.26-1.85) 0.461

Sol Atrium > 43 mm 2.55(1.01-6.47) 0.049

Sol dal blogu 1.73 (0.23-13.23) 0.598

Yapisal kalp hastalig 1.82 (0.65-5.11) 0.257

Paroksismal olmayan AF 3.0 (1.07-8.43) 0.037 3.17 (1.12-8.98) 0.030

4.4. SCALE-CryoAF SKORU VE SOL ATRIYUM FONKSIYONLARI

Hasta grubunun tiimii incelendiginde bazal degerlere kiyasla 3. ay sonunda
SolV GLS (%-15.9£3.3’¢ kars1 %-17.3+£2.9, P<0.001), LAEF (%39.1+13’¢ karsi
%43.5+14.6, P<0.001), LASr (%15.7£5.5’¢ kars1 %18.1+6.5, P<0.001), LAScd (%-
9.6+3.3’¢ kars1 %-11.243.7, P<0.001) ve LASct (%-6.1+4.2° ye kars1 %-7+4.3,
P=0.006)) degerlerinde belirgin artis izlenmistir. SolA 6n-arka cap (41.1£3.8’e kars1
40.3+4.2, P<0.001), maksimum LAVI (34.1+7.5’e kars1 31.44+8.2, P<0.001) ve
minimum LAVI °de (21.2+£7.8’¢ karst 18.5£8.7, P<0.001) ise belirgin disiis
izlenmistir. Maksimum LAVI’deki diislis oran1t medyan % 9.2 (0-16.8) olup 22 hastada
(%40) SolA ters yeniden sekillenme goriildii.

SCALE-CryoAF skoruna gore olusturulan alt gruplarin Sol Vol ile SolA
fonksiyonlarini degerlendiren parametrelerdeki 3 ay sonundaki degisiklikler ise Tablo
5’de gosterilmistir. SCALE-CryoAF <3.5 olan hastalarda SolA On-arka cap
(38.6+2.2°¢ kars1 37.4+2.5, P<0.001), maksimum LAVI (30.5+6.4’¢ kars1 26.5+6.4,
P<0.001) ve minimum LAVI (17.9+6.8’e kars1 13.7+5.9, P<0.001) degerleri bazal
degerleri ile kiyaslandiginda 3 ay sonunda belirgin olarak azalmigtir. SCALE-CryoAF
>3.5 olan hastalarda ise SolA 6n-arka ¢ap ve maksimum LAVI’de belirgin degisiklik
izlenmezken, minimum LAVI’de belirgin azalma izlenmistir (24.8+£7.4’e karst
23.848.1, P=0.04). LAEF, SCALE-CryoAF <3.5 olan hastalarda 3 ay sonunda belirgin
olarak yiikselirken (%42.7+£12.5’e kars1 %50.1+11.6, P<0.001), SCALE-CryoAF >3.5
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olan hastalarda belirgin degisiklik gézlenmedi. SolA strain degerleri incelendiginde;
LASr (%1746.1°e kars1 %21.1+6.6, P<0.001), LAScd (%-9.6+3.6’¢e kars1 %-12.343.8,
P<0.001) ve LASct (%-7.4+4.7’¢e kars1 %-9+4.5, P<0.001) SCALE-CryoAF <3.5 olan
hasta grubunda belirgin olarak artis gosterirken diger grupta belirgin degisiklik
izlenmedi. Ayn1 zamanda SolA ters yeniden sekillenme goriilen hasta sayis1t SCALE-
CryoAF skoru <3.5 olan hasta grubunda belirgin olarak daha fazlaydi (%58.6’e karst
%19.2, P=0.003). Bazal degerine gore 3 ay sonunda maksimum LAVI’deki diisiis oran1
SCALE-CryoAF <3.5 olan hasta grubunda medyan %16.47 (10.1-18.4), diger grupta
ise medyan %2.21 (-2.3-8.9) olup 2 grup arasinda belirgin fark izlendi (P<0.001). SolV
fonksiyonlar1 incelendiginde ise EF her iki grupta da 3 ay sonunda belirgin degisiklik
gostermemekle birlikte, GLS degerleri her iki grupta da belirgin artis gosterdi.

Tablo 5. SCALE-CryoAF skoruna gore olusturulan alt gruplarin 3. ay sonunda
ekokardiyografik parametrelerindeki degisiklikler

Degiskenler Zaman SCALE- P SCALE- P Degeri
CryoAF>3.5 Degeri CryoAF<3.5
(n=26) (n=29)

SolV EF, % e ssimg 04 oy o
GLS, % vw asene M TECDT <voor
S D sy e T e O
b Y aries 06T Seliey <o
b Sy e 0r ITIRG <oore
LAEF, % vw sesaas 016 SOTTE <voor
LASE % vw iaows oo T <oonre
LAScd, % ?f;‘l 9133533; 0.091% _'1922135 ?8 <0.001*
LASct, % ];aj;‘l ‘S‘fzi 2 0.490* 'gijf 0.006*
ssé’ﬁﬁ}éiﬂié’eﬁ‘gﬁg 5(19.2) 17(58.6)  0.003%*
Maksimum LAVI 221 (-2.3-8.9) 16.47 (10.1- <0.001%%*

diisiis orani, % 18.4)

*Eslestirilmis orneklem t testi veya Wilcoxon testi uygulanmigtir

** Ki-kare testi uygulanmistir

*** Mann-Whitney U testi uygulanmigtir

GLS: Global longitudinal strain, LAEF: Total SolA emptying fraksiyonu, LAScd: Konduit fazdaki pik strain,
LASct: Kontraktil fazdaki pik strain, LASr: Rezervuar fazdaki pik strain, LAVI: Sol atriyum voliim indeksi, LAVI
Sol atriyum voliim indeksi, SolA: Sol atriyum, SolV EF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu
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SolA kondait strain, *o SalA keutraktl strain, %o

Bazal Say

Sekil 3. SCALE-CryoAF skoru <3.5 olan hasta grubundaki 3. ay sonunda SolA
parametrelerindeki degisiklikler
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5. TARTISMA

Bu aragtirmada, paroksismal ve persistan AF hastalarinda 2. jenerasyon KBA
sonrast SCALE-CryoAF skorunun ge¢ donemdeki AF niiksiinii dngordiiriiciligi ve
ablasyon sonrast SolA fonksiyonlarindaki degisikliklerle iligkisi ilk kez prospektif
olarak degerlendirildi. Medyan 12 aylik takip stiresinde ge¢ AF niiksii 18 hastada
saptanmig ve yiiksek SCALE-CryoAF skoru ge¢ donem AF niiksii ile bagimsiz olarak
iliskili saptanip, calismamiz sirasinda elde edilen diger spesifik risk skorlar1 olan MB-
LATER, BASE-AF., CAAP-AF, ATLAS ve DR-FLASH skorlarma kiyasla daha
yiiksek duyarlilik ve ozgiilliikkle ge¢ niiksii ongoriicii bulunmugtur. Ayn1 zamanda
diisik SCALE-CryoAF skoru bulunan hastalarda ablasyon sonrasi SolA
fonksiyonlarinda 6nemli iyilesmeler goriiliirken, SCALE-CryoAF skoru yiiksek olan
hastalarda belirgin degisiklik izlenmedi. Calismamizin ana bulgular1i SCALE-CryoAF
skoru yiiksek olan hasta grubunda ablasyon sonrasi takiplerin daha sik ve dikkatli

yapilmasi gerekliligini ortaya koymaktadir.

KBA ile PV izolasyonu giincel kilavuzlarin onerileri dogrultusunda AF
yonetiminde 6nemli bir yer edinmektedir ve diger enerji kaynaklariyla kiyaslandiginda
daha diisiik re-ablasyon, kardiyoversiyon ve yeniden hastaneye yatis oranlari ile
iliskilidir (90). KBA ile etkinlik ve giivenlikteki belirgin artisa ragmen, belirli bir
basarisizlik orani hala devam etmekte, 6zellikle tek prosediir sonrasi uzun dénem
takiplerde niiks oranlar yiiksek seyretmekte ve persistan AF hastalarinda %40-60
oranlarina kadar ¢ikabilmektedir (97,98). Ablasyon basarisinin saglanamamasi kismen
hasta secimine de atfedilebilir ve ablasyon planlanmadan 6nce niiksli 6ngérmemizde
yardimci olabilecek risk skorlarinin kullanimi hasta se¢im siirecimize yardimci
olabilmektedir. Yapilan bir¢ok c¢alismada KBA yapilan AF hastalarinda tedavi
basarisin1 ve niiksleri tahmin etmek i¢in bir¢ok risk skorlamasi gelistirilmis ve bu

skorlarin AF niiksleri ile iligkisi arastirtlmistir.

Calismamizda niiks ile iliskisi degerlendirilen SCALE-CryoAF, MB-LATER,
BASE-AF2, CAAP-AF ve ATLAS skorlar1 ge¢c AF niiksii ile bagimsiz olarak iligkili
bulunurken DR-FLASH skorunun ge¢ niiks ile iligkisi gdsterilemedi. ROC analizinde
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SCALE-CryoAF skorunun ¢alismamizda elde ettigimiz diger risk skorlarina kiyasla
daha yiiksek AUC, duyarlilik ve 6zgiilliikle ge¢ AF niiksiinii 6ngordiigiinii saptadik.
SCALE-CryoAF skoruna ait her bir degiskene iliskin multivaryant analiz sonucunda
ise erken AF niiksii ile paroksismal olmayan AF’nin ge¢ AF niiksii ile bagimsiz olarak
iliskili oldugu goriildii. Peigh ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada bir hasta
kohortunda KBA sonrast1 ¢ok ge¢ donemdeki AF niiksliniin Ongordiiriiciileri
retrospektif olarak incelendi. Multivaryant analiz sonucunda 6 bagimsiz degisken
(yapisal kalp hastaligi, KAH, SolA ¢apiin 43 mm iizerinde olmasi, Sol dal blogu,
erken donemde AF niiksii ve paroksismal olmayan AF) AF niiksii ile iliskili saptandi.
Bu degiskenlerin kombinasyonundan olusturulan SCALE-CryoAF skorundaki
yiikseklik niiks oranlarinda belirgin artisla iliskilendirildi. Ayn1 zamanda bu skor MB-
LATER, APPLE, ALARMEc, BASE AF2, CHADS2 ve CHA2DS2VASc skorlari ile
de kiyaslanmis ve niiksi ongdrmede daha etkin bulunmustur (15). Daha sonra
validasyon kohortunda yapilan ¢alismada da benzer bulgular saptanmistir (103). Sano
ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bagka bir ¢alismada ise spesifik risk skorlarinin geg
donem AF niiksilinti 6ngormedeki etkinligi degerlendirilmis ve SCALECryo-AF skoru,
ge¢ AF niiksiinii 6ngérmede MB-LATER, BASE-AF2, DR-FLASH, APPLE, PLAAF
ve ATLAS skorlarina goére daha yliksek duyarlilik ve ozgiilliikle ©Ongoriicii
bulunmustur (13). Calismamiz bulgular1 da daha Onceki calismalarla tutarh

goriinmektedir.

KBA sonrasit erken donemde goriilen AF niiksleri sik goriilmektedir ve
potansiyel olarak reversibl mekanizmalardan kaynaklanabilmektedir. Akut miyokard
hasar1 ve takiben gelisen inflamatuvar cevap, kardiyak otonom sinir sistemindeki
adrenerjik tonus artist gibi modifikasyonlar One siiriillen mekanizmalardir.
Patofizyolojik siiregteki bu proinflamatuvar etkiler hiicresel disfonksiyona yol agar ve
bu da uzun donem AF niiksiinde etken olabilen proaritmojenik subsratlari
tetikleyebilmektedir (96,104). Erken AF niiksiinlin uzun donem niiksleri
ongdrmededeki etkinligi tartigmali bir konu olmakla birlikte birgok calismada erken
AF niiksii gorlilen hastalarda uzun donemde niikslerin daha sik goriildigini
gostermistir. Mugnai ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir calisma KBA sonrasi erken

niiks goriilmesinin uzun dénem niiksiin bagimsiz 6ngoriiclisii oldugunu gostermistir
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(Hazard orani: 6.79, p<0.001) (96). Yapilan bagka bir calisma RF ile PV izolasyonu
yapilan hastalarda blanking periyodunda AF niiksii saptanmamasinin ablasyonun uzun
donem basarisi ile bagimsiz olarak iliskili oldugunu saptamistir (105). D’ Ascenzo ve
arkadaslar tarafindan gergeklestirilen bir meta-analizde ise erken niiksliniin AF
ablasyon basarisizliginin giiclii prediktorlerinden biri oldugu gosterilmistir (Odds
orant: 4.3) (104). Calismamizda ise ge¢ AF niiksii goriilen hastalarda erken AF niiksti
oranlar1 belirgin olarak daha fazla saptandi. Yapilan multivaryant analizde ise erken
niiksiin ge¢ donemdeki niiks ile bagimsiz olarak iligkili oldugu gosterildi (Hazard

orant: 3.02, P=0.025).

Bir¢ok caligma persistan AF’nin paroksismal AF ile kiyaslandiginda ablasyon
sonrast uzun donem sonuglarinin daha kotii oldugunu, niiks oranlarinin daha sik
oldugunu gostermistir (106,107). AF ilerleyici bir hastaliktir ve AF’nin baslangicindan
itibaren SolA asama asama elektriksel ve yapisal yeniden sekillenmeye ugrar ve bu da
AF’nin siirdiiriilmesi igin substrat saglamaktadir. Ozellikle yapisal yeniden
sekillenmenin sagladigr bu substrat, AF’nin progresyonunda ve kalic1 hale gelme
stirecinde onemli rol oynamaktadir. Uzun AF siireleri de yeniden sekillenmeye katkida
bulunur ve daha fazla AF yiikiine yol agmaktadir. Bu hastalarda uzun donem prognoz
daha kotii seyretmektedir. AF siiresi ve niiksii arasinda kisir bir dongii vardir, AF ne
kadar uzun siirerse atriyal yeniden sekillenme o kadar fazla, yeniden sekillenmenin
kapsami ne kadar fazlaysa AF o kadar uzun siirmektedir. Paroksismal olmayan AF,
daha diisiik oranlarda AF’yi sonlandirma basaris1 ve ablasyon sonrasi kotii sonuclarla
iligkilidir (99,108,109). Calismamizda persistan AF hastalarinda belirgin olarak niiks
oranlar1 daha fazla saptandi. Ayn1 zamanda ge¢ niiks goriilen hastalarda AF siireleri

belirgin olarak daha fazlaydi.

Calismamizda uzun dénem niiks hastalarinda SolA 6n-arka ¢ap1 ile maksimum
ve minimum LAVI diger gruba kiyasla daha yiiksek saptandi. SolA boyutlar1 ve
voliimlerindeki artis altta yatan yeniden sekillenmenin derecesinini yansitmaktadir.
SolA voliimlerindeki artis ablasyon sonrast niiksle iliskisi bircok ¢alismada
gosterilmistir (110,111). AF ile beraber aym1 zamanda SAA fonksiyonlarinda da
bozulmalar goriilmektedir. Yeniden sekillenme SAA kontraksiyonunda bozulmaya ve

SAA’da kanin giris ve ¢ikis hizlarinin azalmasina yol agarak SAA pik akim hizinda
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(geg diyastolik bosalma hiz1) azalmalara yol acar. Yapilan caligmalarda diisiik SAA pik
hizlarimin KA sonrast AF niiksii ile iliskisi gosterilmistir (63,112). Ayrica AF
hastalarinda yeniden sekillenme sonucu SAA duvar hareket hizlarinda da azalmalar

goriilmiis ve KA sonrasi AF niiksii ile iligkisi gosterilmistir (64,113).

SolV sistolik ve diyastolik fonksiyonlar1 Frank-Starling yasas1 da gz ontinde
bulunduruldugunda birbirleri ile iligkili siireglerdir. Bu yiizden sistolik
fonksiyonlardaki bir bozulma ayn1 zamanda diyastolik fonksiyonlardaki bozulmay1 da
isaret etmektedir. Son zamanlarda SolV sistolik fonksiyonlarin degerlendirilmesinde
GLS 06n plana c¢ikmaya baslamistir ve GLS’deki bozulma sistolik fonksiyon
bozukluguna ek olarak diyastolik disfonksiyonu da gosterecektir. Ayn1 zamanda SolV
sistol sirasinda kasildigi sirada SolA ise rezervuar fonksiyonunu yerine getirmek, yani
PV’lerden vendz doniisiin saglanmasi i¢in genisleyecektir. Sonug¢ olarak SolA
rezervuar fonksiyonlar:1 da SolV’nin sistolik fonksiyonlarindan etkilenecektir. Daha
once yapilan caligmalarda SolV GLS’nin AF oOngoriiclilerinden biri oldugu
gosterilmistir (115). Niiks goriilen hastalarda persistan AF sikliginin daha fazla olmasi,
toplam AF siirelerinin daha uzun olmast ve nihai olarak AF ytikiiniin daha fazla olmas1

SolV GLS degerlerindeki azalmay1 agiklamaktadir.

Daha oOnce yapilan bir meta-analiz alkol alimi ile KA sonrast AF niiksl
arasindaki iligkiyi incelemis ve alkol alimi arttikga AF niiksiiniin belirgin olarak
arttigin1 gostermistir (114). Bizim hasta gruplarimiz incelendiginde de niiks goriilen
hastalarda alkol alim1 belirgin olarak daha fazlaydi. Ancak alinan alkol miktarina ve
sikligina dair verimiz bulunmuyordu ve alinan alkol miktar1 ile niiks arasindaki iliskiyi
degerlendiremedik. Bu konuda alkol miktar1 ve sikliginin da gz Oniinde

bulunduruldugu daha kapsamli ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

KA ile AF hastalarinda siniis ritmi saglandiktan sonra SolA boyutlar1 ve
fonksiyonlarinda ‘ters yeniden sekillenme’ olarak adlandirilan olumlu degisiklikler
goriilebilmektedir (116). Patofizyoloji géz Oniinde bulunduruldugunda ablasyonun
primer faydasi siniis ritmi saglanmasi nedeniyle kardiyak ritmin ve siklusun
diizenlenmesi ve SolA kontraktil fonksiyonunu yansitan LASct’de iyilesmedir. Bu

degisiklikle SolA bosalma fonksiyonlarinda artis, SolA kontraksiyonu sonrasi SolA
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voliimlerindeki azalma ve SolA dolumu sirasinda SolA’nin daha fazla alan saglayip
rezervuar fonksiyonlarinda iyilesmeye yol acacaktir. Kardiyak dongilideki bu
regiilasyon, SolA boyunca sabit bir stroke voliim saglanmasina, kontraktil
fonksiyondaki iyilesmeye bagli olarak LAV-min’de azalmaya ve sonug olarak LAV-
max’da azalmaya da neden olacaktir (8). SolA voliimlerindeki azalmanin ayni
zamanda ablasyona bagli olusan skara ve ndrohormonal mekanizmalara bagh
olabilecegi belirtilmistir (117). Angelini E ve arkadaglar1 tarafindan yapilan bir
calismada PV izolasyonu sonrasi 3. ayda LAVI’de 6nemli diisiisler goriilmiis ancak
SolA strain degerlerinde artig saptanmamuistir (7). Yapilan baska bir calismada ise KBA
sonrasi 3. ayda hastalarin LASr ve LAScd degerlerinde belirgin artis saptanmistir (6).
Khan HR ve arkadaslar persistan AF hastalarinda ablasyon sonrasi SolA yapisini ve
fonksiyonlarini degerlendirmis ve SolA voliimlerinde belirgin azalma saptamislardir.
Ancak SolA’nin rezervuar ve kontraktil fonksiyonlar1 uzun dénemde siniis ritminde
kalan hastalarda belirgin olarak iyilesirken niiks goriilen hastalarda ise belirgin
lyilesme izlenmemistir (8). RF ablasyonu yapilan paroksismal AF hastalarini iceren
bir caligmada ise takiplerinde siniis ritminde izlenen hastalarin SolA voliimlerinde
ablasyon sonrasi belirgin diisiis izlenmekle birlikte niiks goriilen hastalarda bu diisiis
izlenmemistir (117). Lo Li ve arkadaslar tarafindan yapilan bir baska ¢alismada ise
KA sonrasi takiplerinde niiksleri daha ¢cok paroksismal AF tipinde olan ve sonug olarak
AF ytikii daha az olan hastalarda SolA ters yeniden sekillenmenin belirgin olarak fazla

goriildiigl saptandi (118).

Tiim bu bulgular degerlendirildiginde KBA, AF hastalarinda siniis ritminin
devaminm saglayarak ve AF yiikiinii diisiirerek SolA yapisinda ve fonksiyonlarinda
olumlu degisikliklere yol agmaktadir. Ancak ablasyon sonrasi niiksler ve bu niikslerin
ozelligine (paroksismal veya persistan tipte olmasi) bagli olarak AF yiikiiniin artmasi
SolA’daki olumlu degisiklikleri engellemekte hatta bazen olumsuz degisikliklere
neden olabilmektedir. Calismamiz sirasinda genel olarak hastalarimizda SolA
voliimlerinde diisiis, LAEF ve SolA strain degerlerinde belirgin artis izledik. Ancak
SCALE-Cryo AF skoruna gore degerlendirdigimizde SCALE-CryoAF skoru 3.5
lizerinde olan hastalarda maksimum LAVI’de azalma izlenmemis, LAEF ve SolA

strain degerlerinde bazale gore herhangi bir degisiklik izlenmemistir. Bu gruptaki
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hastalarin biiyiik kismi persistan AF hastasiydi ve SolA boyutlar1 daha biiytiktii. Bu
durum AF yiikiiniin bu grupta daha fazla olmasina neden olabilir. Ayn1 zamanda erken
ve gec niiksler bu grupta daha fazlaydi ve bu da zamanla AF yiikiiniin daha fazla
artmasina yol agabilir. Bu bulgular SCALE-CryoAF skoru 3.5 tlizerinde olan hastalarda

SolA’daki bu olumlu degisikliklerin izlenmemesinin nedeni olabilir.

Calismamizin bazi kisithiliklart bulunmaktadir. Oncelikle hasta sayimmiz
nispeten diisiiktii. ikincisi Erken AF niiksiiniin SCALE-CryoAF skorunun bir bileseni
olmasi nedeni ile ablasyon 6ncesi SCALE-CryoAF skorunu hesaplama olanagimiz
bulunmamaktadir. Ancak SCALE-CryoAF skoru esas olarak hangi hastalarin KBA
icin uygun olup olmadigimi saptamak icin degil, KBA sonrasi uzun donem niiks
acisindan yiiksek riskli hastalart belirleyip takiplerimize yon vermek i¢in tasarlandi.
Uciincii olarak hastalar sik sik niiks semptomlari agisindan sorgulanip, diizenli EKG
ve ritim holter ile takip edilse bile bu takip miikemmel olmaktan uzakti ve stiphesiz
bazi asemptomatik AF ataklarini saptayamadik. Ancak AF ablasyonunun primer
amacinin semptom kontrolii olmas1 ve asemptomatik ataklarin muhtemelen gruplara
esit dagildigi g6z oniinde bulunduruldugunda bu durumun SCALE-CryoAF skorunun
klinik pratikte uygulanmasi ve sonuglarimiz iizerinde etkisi sinirhidir. Son olarak bu
konuda daha fazla hasta sayisiyla yapilacak daha uzun siireli takipleri igeren ¢alismalar

bulgularimiz1 gii¢lendirecektir.

51



6. SONUC VE ONERILER

Sonug olarak KBA yapilan hastalarda SCALE-CryoAF skorunun ge¢ donem
niiks ve SolA fonksiyonlarindaki degisikliklerle iligkisi ilk kez prospektif olarak
incelenmis ve SCALE-CryoAF skorunun KBA sonrasi geg niiksleri 6ngérmede etkin
ve glivenilir bir skor oldugu gosterilmistir. SCALE-CryoAF skoru yiiksek olan
hastalarda SolA fonksiyonlarinda olumlu degisiklikler de izlenmemistir. Ablasyon
sonrasi niikslerden dolay1 AF yiikiiniin fazla olacagi goz oniinde bulunduruldugunda,
ylksek SCALE-CryoAF skoru bulunan hastalarin daha uzun ve yogun takiplerden
fayda gorecegi anlagilmaktadir. Ayn1 zamanda SCALE-CryoAF skoru ablasyon 6ncesi

planlama ve uygun hasta se¢imimize de yardimci olacaktir.
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EK 2: HASTA TAKIiP FORMU

Hastanin;
Ad1 ve Soyad:

Tanisi/AF Tiirii: (Paroksismal, Persistan veya Long Standing Persistan Atrial
Fibrilasyon)

Bilinen kronik hastaliklar:

TA 6l¢limii:

Ablasvon oncesi bakilacak parametreler

SCALE-CryoAF Skoru [Structural heart disease (1 point), Coronary artery disease
(3 points), left Atrial diameter > 43 mm (1 point), Left bundle branch block (3
points), Early return of AF (4 points), and non-paroxysmal AF (3 points)]:

EKG bulgulari: Ritim, Kalp hizi, Sol dal blogu varligi

Transtorasik EKO:

LV EF:

Sol atrium ¢api:

Sol atrium volum indeksi (LAVI):

LA strain bulgulart:

Tranozefajiyal EKO:
LA ve LAA trombiis varmi?:

LAA peak flow velosite:

Labaratuvar parametlereri:
Hemogram:

Rutin biyokimya: (BFT, KCFT)
TAKIP:

EKG: AF rekiirrensi var mi1?
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Transtorasik EKO:
LV EF:

Sol atrium ¢apt:

Sol atrium volum indeksi (LAVI):

LA strain bulgular1:
Tranozefajiyal EKO:
LA ve LAA trombiis var mi?:

LAA peak flow velosite:
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EK 3: TEZ KONUSU ONAY FORMU (V.3)

Uzmanhk Ogrencisinin
Adi Soyadi: KADIR KARAGALI
Telefon:
E-Posta:

Uzmanhk Dal: Kardiyoloji

Egitim Kurumu: SBU Ankara Egitim ve Aragtirma Hastanesi

Uzmaunhk Egitimine
Baslama Tarihi: 27 Aralik 2019

Uzmanhk Egitimini 03 Ocak 2025
Bitirme Tarihi:

Program Yineticisinin Prof. Dr. Sami Namik Murat
Adi Sovadi:

Tez Damsmaninin
Adh Soyad: Prof. Dr. Ibrahim Etem Celik
Telefon:
E-Posta:

*Arastirma/Tez Konusu (Study Title)

Atrial Fibrilasyonu Olan Hastalarda SCALE-CryoAF Skoru ve Kriyoablasyon Sonrast Sol
Atriyum Fonksiyonlar

1-Arastirma Sorusu (Research problem)

SCALE-CryoAF skoru krivoablasyon sonras: atrial fibrilasyon hastalarinda uzun donemde sol
atriyum fonksivonlarindaki iyilesmeyi ve atrial fibrilasyon nfiks{infl dngdrmede kullanilabilir mi?

2-Arka Plan ve Gerekge (Background/rationale)

SCALE-CryoAF skoru kriyoablasyon sonras: atrial fibrilasyon hastalannda rekfirrensi tahmin
etmede kullamimaya baglanan yeni bir skorlamadir. Bu skorlamada yer alan parametreler yapisal
kalp hastaliy varligi, koroner arter hastalii, sol atriyum ¢api, EKG'de sol dal blogu varhii,
paroksismal olmayan atrial fibrilasyon ve kriyoablasyon sonras: erken dénemde (ablasyon sonras
ilk 3 ay icerisinde) atrial fibrilasyon rekfirrensidir. Son zamanlarda atrial fibrilasyonda uzun donem
rekrrensi tahmin etmede kullamilmaya baglanmugtir ve kriyoablasyon dncesi ve sonrast yapilan
rutin tetkikler ve hastalardan alinan anamnez ile kolaylikla elde edilebilir.

Atrial fibrilasyon kriyoablasyonu yvapilan hastalarda bagarihi ablasyon sonras: reverse remodelling
etkisi ile sol atriyam yapisinda ve fonksiyonlannda iyilesmeler gértilebilmektedir. Bu amacla
kriyoablasyon dncesinde ve sonraki takiplerinde hastalar sol atriyum ve sol ventrikl fonksiyonlar,
sol atriyum ve sol atrial apendajda trombtis varlifs ve ablasyon sonrasi sol atriyum ve sol ventrikiil
fonksiyonlanindaki deisiklikleri degerlendirmek igin rutin olarak transtorasik ve transdzefajiyal
ekokardiyografi ile degerlendirilmektedir. Hastalar aym zamanda atrial fibrilasyon rekilmrensi
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varligiu  degerlendiimek  amaciyla poliklinik  kontrollerinde  elektrokardivografi  ile
tegertendirilmektedir.
Kriyoablasyon dncesi yapilan degerlendirmede sol atriyum yapisi ve fonksiyonu ile ilgili baz
transtorsasik ve transdzefajival ekokardiyografi parametreleri (sol atriyvum ¢apt ve volimleri, sol
atriyum strain degerleri. sol atriyum apendaj pik akim hizi) kriyoablasyon sonras: rekilrensi
. Biz bu aragtirmamizda hastalardan anamnez ve rutin tetiklerle elde edecegimiz
SCALE-CryoAF skoru ile kriyoablasyon Oncesi ve sonraki 6. ay kontrollerinde rutin olarak
vapilacak transtroasik ve transbzefajival ekokardivografi ile degeriendirecegimiz sol atriyum
fonblyonhnndmhm degisiklikler ve atnal fibrilasyon niiksi arasindaki iliskiyi incelemeyi
amac

3-Arastirma amaci (Objectives)

Atnal fibnlasyon hastalannda kriyoablasyon sonras: sol atriyum fonksiyonlanndaki de@isiklikler
ile atrial fibrilasyon nfikstin@i ve bunlann SCALE-CryoAF skoru ile iliskisini degeriendirilmeyi

amaglamaktayiz.

4-Hipotez (Hypothesis)
SCALE-CryoAF skoru kriyoablasyon sonras: atrial fibrilasyon hastalannda uzun donemde sol

atniyum fonksiyonlanindaki ryilesmeyi ve atrial fibrilasyon nfikstini 6ngormede etkili. basit ve
kolaylikla elde edilebilen bir skorlamadur.

S-Arastima tliriitasanm (Study Design)
Prospekiif, Gozlemsel

6- Arastirma yeri (Study Setting/ Location)
Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi Kardiyoloji Klinigi

7- Arastirmaya katlanlar/denekler (Study Population)
Etik kurulu onay: alindiktan sonra 12 ay boyunca hastanemiz Kardiyoloji polikliniklerine
bagvurup. atrial fibnlasyon tans: ile kriyoablasyon planlanan hastalar alimacaktir
Dahil edilme kriterleri
* Calismaya goniilld olmak
e 18.75 yas arahi§inda olmak
o Paroksismal veya Persistan Atrial Fibrilasyonu tams: ile kriyobalon ablasyonu yapilan
hastalar
Dashesus krigectert

e Caligmaya gonfllf olmamak
e [8-75 yas araliinda olmamak
o Krivoablasyon i¢in uygun olmayan veya kontrendike olan hastalar
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Daha dnce Atrial Fibrilasyon Kriyoablasyon yapilan hastalar

New York Heart Association (NYHA) fonksiyonel kapasite suuf 3 ve 4 kalp yetmezligi
Ciddi kapak yetmezligi

Kronik sistemik hastalid: olan hastalar

Kanser hastalan

8- Arastirmamn birincil ve ikincil sonug degiskenleri (Primary and Secondary Outcome)

Birincil sonug degiskenleri

Atrial fibrilasyon hastalannda kriyoablasyon sonrasi sol atriyum fonksiyonlarindaki degisiklikler
ile SCALE-CryoAF skoru arasindakai iliski degerlendirilecektir.

Ikincil sonug degiskenleri
Atrial fibrilasyon hastalannda kriyoablasyon sonrasi uzun dénemdeki niiks ile SCALE-CryoAF
skoru arasindaki iliski degerlendirilecektir.

9- Arastirma Stirecleri (Study procedures)

e Calismaya hastanemiz Kardiyoloji poliklinigine bagvurup atrial fibrilasyon tams: ile
kriyoablasyon planlanan hastalar alinacakur. Bu hastalarda anamnez ve hastalarin
takiplerinde istenilen rutin tetkiklerle elde edecegimiz SCALE-CryoAF skoru,
kriyoablasyon oncesinde elektrokardiyografi, transtorasik ve transdzefajiyal
ekokardiyografi sonuglan de@erlendirilecektir. Yas, cinsiyet, hipertansiyon, diyabet,
koroner arter hastalify, bilinen yapisal kalp hastaligi, hiperlipidemi, sigara dykiisil, sistolik
ve diyastolik kan basinci hastalardan alinacak olan anamnez ve fizik muayene ile elde
edilecektr.

e Kriyoablasyon sonrasinda 3. ve 6. ve 12, aylaninda rutin olarak yapilan kontrollerde
hastalann elektrokardiyografi ve ekokardiyografi sonuclan de@erlendirilecektir.

o Kiriyoablasyon dncesi ve sonrasi elde edilen veriler ekte ver alan veri formuna
doldurulacakur.

e Kriyoablasyon sonras: sol atriyum fonksiyonlanndaki deisiklikler ile atrial fibrilasyon
niiksti ve bunlann SCALE-CryoAF skoru ile arasindaki iliski istatistiksel olarak
belirlenip. yorumlanacaktir.

10-Ornek buyiklign ve istatistiksel glig (Sample size and statistical power)

Gpower 3.1 yazilim ile yapilan drmeklem biiyiikligi analizi vapildi. Caligmamn giicii %680, Tip
1 hata en fazla %S5 kabul edildiginde toplam 34 hasta alinmas: gerektigi hesaplandi. Calismaya 35
goniilitt ahnmas planlanmusur.

t tests - Means: Difference between two dependent means (matched pairs)
Analysis: A priori: Compute required sample size

Input: Tail(s) = Two
Effect size d - 0.5
a err prob = 0.05
Power (1-B err prob) - 0.80
Allocation ratio N2/N1 = |
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Output: Noncentrality parameter & 29154759

Critical t = 20345153
DI = 33
Total sample size = 34
Actual power = 0.8077775

11- Istatstiksel yontemler (Statistical methods)

Verilerin analizi IBM SPSS (Statistical Package for Social Sciences) version 25 paket
programunda  yapuacaktr. Sayisal parametrelerin  normal dagihima uyup uymadiklan
Kolomogorov- Smirnov ve Shapiro-Wilk testlen ile incelenecektir. Sayisal parametrelerin
ortalama ve standart sapmalan verilirken, kategorik parametreler ise sayt ve yOzde olarak
belirtilecektir. Iki grup arasinda sayisal parametrelerin kargilaginimasinda normal dagilima
uyanlar i¢in Paired t test normal dagiluma uymayanlar i¢in ise Wilcoxon testi kullamlacakur. Diger
kategorik parametreler ile karsilastirma icin Ki-Kare veya Fisher’s exact testi kullanulacakur.
P<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edilecektir..

12-Etik Ongort (Ethical Considerations)

Arastimamuz Helsinki deklarasyonu ve iy klinik uygulamalan ile uyumiu olacaktir. Denek
arastirma etik kurallan ile ¢elismeyecektir.

13- Anahtar kelimeler (Key words)

Atrial Fibrilasyon, kriyoablasyon, SCALE-CryoAF skoru, sol atriyum fonksiyonlan, atrial
fibrilasyon rekfirrensi

Tez konusu onay formu agiklamalar:

* Arastuma Tez Konusu (Study Title): Arastirmay: yeterince tanumlayict olmahi. Yapilacak
calismamn tammlayic: 6zellikleni yer almahidir.

I-Arastirma sorusu (Research problem): Aragtirmamin yapiimasina neden olacak soru ctimlesi
vazilmahdir. Sorular “neden ve nasil” icermelidir, hedefe odaklanmug ve dzgiin olmalidr.
Soru basit bir evet’hayir ile agiklanamamalidur.

2-Arka Plan ve Gerekge (Background rationale): Amastima sorusuna yonelik 6zet literatiir
bilgisi ve bu aragtirmamn yapiimasum hakli kilacak gerekce yazilmalidur,

3-Arastirma amaci (Objectives): Spesifik amaglar ve ve hedefler belirlenmelidir. Bunlar

tammiama, Kargilastima, uyum/benzerlik kontroltl yapmak, iligkilen aciklamak veya benzen
amaglar olabilir. Amaclar bu gibi kelimelerle bitirilmelidir.

4-Hipotez (Hypothesis): Aragtirma sorusuna varsayim dnermesidir. Aragtirmada dogrulugu
test edilecektir. Bir varsayun icermeli, probleme ¢dz0im dnermeli, deney ve gozlemlere
sianmaya actk olmals, eldek: verilerle uyumiu ve bunlan agiklayici olmalidir. Yeni
gerceklerin dn gorlistine olanak salamalidur.
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5-Arastirma tiirii/tasarim (Study Design): Gozlemsel/deneysel, tanimlayici/analitik, vaka
serisi/kohort/olgu-kontrol/kesitsel, kontrollii/kontrolstiz, randomize/randomize olmayan,
prospektifiretrospektif vb. arastirma tiirii tanimlanmalidir.

6- Calismanin yeri (Study Setting/ Location): Arastirmanin yapildig1 yer yazilmalidir. Hastane
tabanli/toplum tabanli, tek merkez/cok merkez, laboratuvar ¢calismasi gibi.

7-Calismaya katilanlar/denekler (Study Population): Uzerinde arastirma yapilacak deney ve
kontrol gruplarinin dzellikleri, nereden bulunacaklari, nasil segilecekleri belirtilmelidir.
Gruplar yapilacaksa gruplarin eslestirilme ve secim kriterlerini belirtiniz. Keza dahil edilme
ve hari¢ tutulma kriterleri yazilmaldir.

8-Arastirmanin birincil ve ikincil sonug degiskenleri (Primary and Secendary Outcome):
Birincil sonu¢ degiskeni arastirma sorusuna cevap aranilacak, sonug¢ gostergesidir/olciittiir. Bu
ayni zamanda drnek/popiilasyon biiytikliigii, giic hesabi ve hipotezi test etmede
kullanilacaktir. Bir adet veya en fazla iki adet 6nceden belirlenmis olmalidir. Birincil sonug
degiskeni gesitli sekillerde dlciilebilir. Ornek: iki se¢enekli degisken (caesarean/no caesarean,
blood loss >500ml./blood loss <500mL); siirekli degisken (e.g. weight - kg, blood loss - mL);
skor (pain - mild, moderate, severe); olayin ortaya cikist (survival), and sayilar (number of
infections, number of events occurring). Daha sonra ikincil sonuc degiskenleri yazilmalidir.
Ikincil sonug degiskeni, birincil sonug degiskenleri icinde gruplanmis unsurlardan biri olabilir
ya da tamamlayici bilgi saglayabilecek bir baska degisken olabilir.

9-Arastirma Stirecleri (Study procedures): Arastirmanin nasil olacagi, asama asama
belirtilmelidir. Katilimcilarin ¢alismaya alinma ydntemi, gruplarin olusturulmasi,
randomizasyon yapilip yapilmayacagi, randomizasyon yapilacak ise detayli agiklamasi
yazilmalidir. Katilimcilara/deneklere hangi miidahalelerin, incelemelerin ve testlerin
yapilacagi, tam anlasilir detayda belirtilmelidir. Arastirmanin birincil ve ikincil sonug
degiskenlerini 6l¢mek icin hangi araclarin (anket formlari, tibbi cihazlar, gostergeler, skalalar,
vb.) kullanilacagi acik bir sekilde belirtilmeli ve bu araclarin gecerliligi (validity) hakkinda
bilgi verilmelidir.

10-Ornek biiyiikliigii ve istatistiksel gii¢ (Sample size and statistical power): Arastirmada
ornek biiyiikliigii hesaplanmalidir. Ornek biiyiikliigii, kabul edilen bir istatistiksel giicte,
hipotezin test edilmesi icin gerekli asgari sayidir.

11- Istatistiksel yontemler (Statistical methods): Arastirma sorusu cevaplandirilmali, hipotez
test edilmeli ve degerlendirmeler icin kullanilacak istatistiksel yontemler belirtilmelidir.

12-Etik Ongorii (Ethical Considerations): Arastirmanin Helsinki deklarasyonu, Iyi Klinik
Uygulama (Good Clinical Practice) ilkelerine uygunlugu ve denek arastirma etik kurallari ile
celismeyecegi belirtilmelidir.

13- Anahtar kelimeler (Key words): MesH (Medical Subject Heading) uyumlu olmalidir. En
az 3, en fazla 5 kelimeden olusmalidir.
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