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Atriyal fibrilasyonun tedavisinde, son on yilda randomize ¢alismalar isiginda eksponansiyel bir bilgi artisi vardir. Klinik pratikte en cok
gériilen kardiyak aritmidir ve prevalansi %1.5-2"dir. Prevalansinin éniimiizdeki dekatta artan yasa bagl olarak 2 kat artmasi beklen-
mektedir. ileri yas, erkek cinsiyet atriyal fibrilasyon olusumu icin majér risk faktérleridir. Atriyumda hem elektiriksel hem de yapisal ye-
niden sekillenmeyi tetikleyerek etki eden ve degistirilebilir olan risk faktérleri ise; sedanter yasam, sigara, obezite, diabetes mellitus, obs-
triiktiif uyku apnesi, artmis kan basincidir. Konjestif kalp yetmezligi ve miyokard enfarktiisii ise hem atriyal fibrilasyon riskini hem de mor-
taliteyi arttirir. Tedavide, hiz kontrolii icin ya da ritim kontrolii icin verilen antiaritmik tedavi ve inme profilaksisi igin verilen antikoagi-
lan tedavi vardir. Kateter ablasyon, tedavide son yillarda artan oranda ritm kontrolii icin uygulanmaktadir.
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Atrial Fibrillation: Epidemiology, Pathophysiology and Treatment Strategies

Abstract

In the last decade, there has been an exponential increase in knowledege that obtained from the randomized trial in the treatment of
atrial fibrillation. Atrial fibrillation is the most common cardiac arrhythmia in the clinical practice with the prevalence of 1.5-2%. It is ex-
pected that the prevalence will increase 2 times in the next decade depending on the increasing age. Advanced age and male sexuality
are the major risk factors for atrial fibrillation. The risk factors that trigger both electrical and structural remodeling in the atrium, are
sedentary life, smoking, obesity, obstructive sleep apnea, diabetes mellitus, increased blood pressure. Congestive heart failure and my-
ocardial infarction increase both occurance of atrial fibrillation and mortality. Treatment includes anti-arrhythmic therapy for rate con-
trol or rhythm control, and anticoagulant therapy for stroke prophylaxis. Catheter ablation has been applied for the treatment to main-
tain sinus rytm recently.
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Girig dir> ve yaslanan niifus ile prevalansi da artmaktadir.6”
Tarihsel olarak ilk defa diizensiz ritim ile mitral dar- Elektrokardiyogramlarda P dalga eksikliginin oldugu
ligr arasindaki iligki Robert Adams tarafindan tanimlan- hizli ve diizensiz atriyal depolarizasyonlarla karakterize

mistir ancak elektrokardiyografik olarak ilk tanimlama iy ritimdir. Sonuc olarak, atriyumlarda kan statik kalir
20. ylzyilda kaydedildi." Framingham Kalp Calismasi

ile klinik onemi, risk faktorleri (RF) ve klinik sonuclar
hakkinda onemli epidemiyolojik veriler saglamistir.24
Son yillarda, atriyal fibrilasyonun (AF) tedavisinde klinik
arastirmalarda artig vardir.

ve kan pihtisi olusumu ve inme?® riski artar. Son zaman-
larda, teknolojideki ilerlemeler, AF'nin baslangic meka-
nizmalarinin daha iyi anlasilmasini saglamistir. Bu da,
AF’de ritim kontrolt saglayan ve AF’yi onleyebilen bir-
cok yeni farmakolojik ve nonfarmakolojik tedavi gelisti-
Atriyal fibrilasyon en sik gorilen kardiyak aritmi tipi-  rilmesinin yolunu agmistir. Bu derlemede, AF’'de sinif-
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landirma, patofizyoloji ve giincel tedavi seceneklerini
gozden gecirmeyi amagladik.

Prevalans ve insidans

Atriyal fibrilasyon prevalansi ve insidansi diinyada
artmaktadir. AF'nin prevalansini belirlemede yas, cinsi-
yet, irk ve cografi konum rol oynar. AF, cocuklarda ve
saglkli genc eriskinlerde nadirdir ve sikhgi genellikle
yasla birlikte artmaktadir.%'© AF'nin genel prevalansi
yaklasik %1 iken, 75 yasin tizerinde prevalans %9’a ¢ik-
maktadir.™

Her yas grubunda erkeklerde AF prevalansi kadinla-
ra gore daha yuksektir (%1,1 ve %0,8)." Ayrica, bir ¢a-
lisma, benzer yastaki siyah insanlarla karsilastinldigin-
da, 50 yasin tizerindeki beyazlarda AF prevalansinin da-
ha fazla oldugunu gostermistir.'> AF’'de artan prevalansa
benzer sekilde, AF'nin insidansinin da, her on yilda iki
katina c¢iktigi tahmin edilmektedir.’> 80 yasina gelindi-
ginde, yasam boyu AF gelisme riski yaklasik %22’dir.™
Erkeklerde AF gelisme riski daha ytiksek olsa da, aritmi-
nin neden oldugu oltm riski, erkeklerde daha dusukttr
(1,5%e karsi 1,9, goreceli risk).

Atriyal fibrilasyonun tipleri

Atriyal fibrilasyonun stiresine gore kategorize edilmis
tic temel tari vardir. ik tip, aralikli veya paroksismal
AF’dir. Bu AF spontan olarak olusur ve genellikle kendi-
liginden veya 7 gtin icinde tedavi ile dizelir.'® Kalici AF,
tedavi veya DC-kardiyoversiyon yapilmasina ragmen 7
glinden uzun stire devam eden anormal kalp ritmidir.?®
Buna ragmen, kalict AF kendiliginden ya da tedavi ile
sona erebilir. Uzun sureli persistan AF, 12 aydan uzun
stiredir devam eden ritim olarak tanimlanir, kalici (per-
menant) terimi ise normal sints ritmi saglamak igin tim
tedavi stratejileri kullanilmasina ragmen ritim saglana-
madigl durumlarda kullanihr.’® Bazen paroksismal ve
persistan AF’yi ayirt etmek zor olabilir, ¢tinki yeni bas-
layan AF farmakolojik veya elektriksel olarak dizeltil-
meye calisilir. Bu AF vakasinin kendiliginden sints rit-
mine donilip donmeyecegi bilinmemektedir ve bu sekil-
de dogru bir siniflandirma teknik olarak cok zor olabilir.
Zamaninda, miidahele edilmemis paroksismal ve persis-
tan AF de kalici AF'ye donusebilir.’” Kardiyak cerrahi
sonrasi yeni baslangicli AF de olabilir ve bu da ameliyat
sonrasi komplikasyon oranlarini 6nemli olctide artirir.'®

Atriyal fibrilasyon tipine bakilmaksizin, hastalar sik-
likla garpinti ve nefes darlig gibi tipik semptomlara sa-
hiptir. Genel olarak, garpintilar daha ¢ok paroksismal

AF’de, nefes darligi da kronik AF’de daha yaygindir. AF
ayrica yorgunluk gibi baska non-spesifik semptomlara
da sahip olabilir.’ Bununla birlikte, tim AF tipleri semp-
tomatik degildir, paroksismal AF hastalari daha siklkla
asemptomatiktir.

Ayrica AF, valviler ve nonvalviiler AF olarak da si-
niflandirilmistir.820 Bununla birlikte, valviler AF, neden
implante bir yapay kalp kapag veya romatizmal kalp
hastahgi ile iliskili oldugunda kullanilir.? Valviler-AF, AF

cu.

olan hastalarin %4-30 arasinda degistigi bildirilmistir.

Patofizyoloji

Atriyal fibrilasyona neden olan cesitli patofizyolojik
mekanizmalar vardir. Bunlar yapisal ve elektriksel anor-
mallikler, doku yeniden sekillenmesi ve enflamasyon-
dan kaynaklanmaktadir.’e2! Atriyal dokuda elektriksel
ya da yapisal kusurlar oldugunda, atriyal kontraksiyon-
lar ve ventrikillere kan akisi diizensiz hale gelir. Sonug
olarak, AF kan basinci ve kalp debisinde buytik degisik-
liklere neden olabilir. AF'nin, atriyumda hizli tetiklenen
bir odaktan cikan uyarilar ile oldugu distintlImektedir.2?
Calismalar bu hizli uyarn ¢ikaran odagin en sik pulmo-
ner venlerde veya pulmoner venlerin tabaninda oldugu-
nu gostermistir.2?> Bu bolgelerde tekrarlayan uyarilari
baslatan miyokardiyal doku veya bazi durumlarda ven-
lerin cevresinde re-entry odaklari vardir.2* Daha nadir
olarak da superior vena kava, koroner siniis veya
Marshall ligamentinin kas kollarindan ¢ikan hizh ekto-
pik aktivite AF'ye neden olabilir.2>27 Hizli ateslemeye
bagh AF’deki kesin mekanizmalar tam olarak aydinlati-
lamamistir ancak potansiyel olarak gelismis otomatiklik,
mikro-reentry veya tetiklenmis aktivite neden olabilir.2

Atriyumdaki fokal ategleme aktivitesi, paroksismal
AF'nin nedeni gibi goriinmektedir ve bir tedavi segene-
gi olarak pulmoner ven izolasyonu yapilmasi buna da-
yanmaktadir. Persistan AF icin tetikleyiciler siklikla pul-
moner venlerde de bulunurken, persistan AF’'de pulmo-
ner ven izolasyonu disiik basari oranina sahiptir.230
Kalici AF’de aritminin devami, atriyal doku anormallik-
leri ile kolaylastinlabilir, bu da tGniform olmayan, yavas
iletime neden olabilir. Sonug olarak, birden fazla uyarim
dalgasi atriyal miyokard boyunca ilerleyebilir ve aritmi-
yi devam ettirebilir.31-33

Persistan AF’li hastalarda pulmoner ven izolasyonu-
nun yiksek basarisizlik oranlari, AF’yi devam ettiren
anormal atriyal substratin tedavi edilmemesinden kay-
naklanmaktadir. Paroksismalin persistan AF’ye ilerleme-
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sinin, atriyumdaki yapisal ve elektriksel degisikliklerin
bir sonucu olduguna inanilmaktadir. Fibrozis, AF'de go-
rilen atriyumdaki 6nemli bir yapisal degisikliktir.>4

Atriyal fibrilasyon induiklenebilirligi kalpte artan fib-
roz seviyeleri ile giderek artmaktadir.?* Elektrofizyolojik
degisiklikler AF baslangicinda dakikalar icinde ortaya
cikabilir, bu da refrakter periyodun kisalmasi ve persis-
tan AF olasili§inin artmasina neden olur.?> Bununla bir-
likte, 14 gtinlik kalici AF’den sonra bile, normal sints
ritminin restorasyonu, elektrofizyolojik yeniden yapi-
lanmanin hemen tersine donmesine neden olabilir.3*
lyon kanali defektleri de hiicre ici iyon kanallarini hi-
peraktive ederek ektopik ateslemeye neden olabilir.
Tum bu degisikliklerin AF varliginda ortaya ¢iktigi gos-
terilmistir ve AF'nin AF’yi dogurdugu kavramini agikla-
maktadir. Bu nedenle, uzun streli AF periyotlari, hasta-
nin normal sinds ritmini korumasini olumsuz yonde et-
kilemektedir.>

Atriyal fibrilasyon igin ¢ok sayida risk faktori tanim-
lanmistir. AF icin genetik bir risk faktori oldugunu gos-
teren kanitlar vardir.373% Obezitenin, yas, cinsiyet, obs-
triktif uyku apnesi, alkol tiiketimi, kafein asir dayanik-
lihk egzersizi gibi faktorlerin AF riskini artirdig da gos-
terilmistir.

Atriyal Fibrilasyonda Tedavi

Atriyal fibrilasyonda aritminin klinik 6neminin belir-
lenmesi 6nemlidir. Ayrintili bir 6yki ve fizik muayene
yapilmalidir. Ayrica ekokardiyografi ve tiroid fonksiyon
testleri istenmelidir.

Anti-aritmik ilag tedavisi

Acil kardiyoversiyon gerektirmeyen hastalarin co-
gunda, anti-aritmik ilaclar kullanilabilir. Digoksin, ven-
trikil kalp hizini yavaslatmak icin kullanilabilir ancak
etkisinin baglamasi ¢ok yavastir ve bu nedenle hiperad-
renerjik hastalarda cok etkili degildir.>® Bu hastalarda,
diltizem ve verapamil gibi kalsiyum kanal blokerleri ile
esmolol, metoprolol gibi beta-blokerleri kullanilabilir.
Antiaritmik ilaglar, AF baslangicindan hemen sonra uy-
gulanmasi halinde AF’yi sinis ritmine dontstirmede ol-
dukca etkilidirler.#® Yeni baslangicli AF'de, kalp hizini
ve ritmi kontrol etmek icin farmakolojik tedavi ilk olarak
kullanilabilir. Bununla birlikte, hastada kararsiz anjina,
akut miyokard enfarkttisii veya preeksitasyon sendromu
gibi durumlar varsa hizli bir sekilde miidahele etmek ge-
rekebilir (DC-kardiyoversiyon gibi).+'

Antikoagiilan tedavi

Atriyal fibrilasyon baslangic zamani belirlenemiyor-
sa, kardiyoversiyon oncesi antikoagiilan tedavi gerekli-
dir. Antikoagtilan tedavi inmenin 6nlenmesi icin 6nem-
lidir. AF’li hastalarda antikoagtilan tedavi almayanlar
icin atriyal apendikste pihti olusma riski 80-89 yas ara-
hginda %23,5’e kadar ¢ikmaktadir.#? Antikoagtilan ilag
secimi, hastanin komorbiditelerine, ilac etkilesimlerine
ve hastanin ila¢ kullanimina uyumuna baglidir. Valviiler
AF’li hastalarda, varfarin antikoagtilan tedavide kullanil-
masi onerilen ilactir.** AF’si olan ve kapak replasmani
olmayan hastalarda oral antikoagilan baslanmasi
CHA2DS2-VASc skoru dikkate alinarak yapilmalidir.
CHA2DS2-VASc skoru 2 veya daha buytk olan hasta-
larda, rivaroksaban, dabigatran veya apiksaban gibi fak-
tor Xa inhibitori veya varfarin kullanmalari 6nerilir.#2
CHA2DS2-VASc skoru 1 ise, antitrombotik tedavi gerek-
li olmayabilir ancak oral antikoagtlan veya setilsalisilik
asit kullanimi dustinebilir.#2 CHA2DS2-VASc skoru 0
olan bir hastada antikoagtlasyon tedavisi gerekmez.
Yeni oral antikoagtilan ilaglar, faktor Xa veya trombinin
dogrudan inhibisyonu yoluyla etki ederler ve varfarin-
den daha az ilag etkilesimlerine sahiptirler.#44> Calisma-
lar ayrica kateter ablasyon uygulanan hastalarda riva-
roksaban, dabigatran ve varfarin icin benzer etkinlik
profilleri gostermistir.+>

Kateter ablasyonu tedavisi

Kateter ablasyonu, tibbi tedaviye alternatif olarak ya
da tibbi tedavi etkisiz kaldiginda veya ilag intoleransi ol-
dugunda kullanilmaktadir.4¢ Sol ventrikil sistolik dis-
fonksiyonu olan hastalarda etkili bir tedavi secenegidir.
AF kateter ablasyonunda, anormal elektrik sinyallerinin
meydana geldigi kiictiik doku alanlarini, elektriksel ola-
rak izole etmek icin miyokarda enerji verilir. Ablasyon,
AF’yi kendi basina ortadan kaldirmazken, AF'de kulla-
nilan hiz kontrol ilaglarina benzer sekilde ventrikil hi-
zini kontrol altina alir. Bunu kalpteki tetikleyicileri orta-
dan kaldirarak ve elektrofizyolojik baglantilar degistire-
rek saglar.+”

Sonuglar

Gectigimiz birka¢ dekatta, AF ile ilgili arastirmalar
cok artmistir. Bununla birlikte AF patofizyolojisi ve te-
davi segenekleri konusundaki bilgilerimizde degismek-
tedir. Spesifik iyon kanallarini hedefleyen ilaglar ile ilgi-
li klinik arastirmalarin sonuglari yakin donemde acikla-
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nacaktir. Gen terapisi, hticre terapisi ve mikro RNA'lar
gibi yeni AF arastirma alanlari ve bunlarin doku yeniden
sekillenmesi tizerindeki etkileri konularinda arastirmalar
stirmektedir. Yaslanan poptilasyonumuz ve giderek ar-
tan AF prevalansi ile AF'li bireyler icin optimize edilmis

tedavi planlari 6nemlidir. Bununla birlikte, teknolojide-
ki ilerlemeler AF'nin bircok yonini ortaya ¢ikarmakta-
dir. Devam eden arastirmalar ile yakin gelecekte daha
etkili ilag tedavileri ve ablasyon tekniklerinin gelistiril-
mesi beklenmektedir.
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