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Atriyal Fibrilasyon

Atriyal tasikardi
remodelingi

Genetik Varyantlar:
Kanalopati
Kardiyomiyopati

Ekstrakardiyak Atriyal yapi
faktorler: anormallikleri:
(I-)ig)er.'ianswon FDIitI);:’:s on inflamasyon
celte ; o - Oksidatif stres
Uyku apne Iskemi
Hipertroidi Infiltrasyon
\_ Alkol / ilaglar ) Hipertrofi

RAAS aktivasyonu

Atriyal Elektriksel
Anormallikler:
Heterojenti artisi
iletimde azalma
AP siresi / refrakterlikte azalma
Otomatisite artisi

Otonomik sinir
sistemi aktivasyonu

January ST, et al. J Am Coll Cardiol 2014;64(21):2246-2280.



Atriyal Fibrilasyonun Sonuclari

Sonuc AF’li Hastadaki Durum

Oliim Iki kat artmistir

Inme (hemorajik ve AF hastalarinda inme riski ve ciddiyeti daha

kanamalar dahil) fazla

eI S— AF .has.ta.larmda hospitalizasyonlar sik ve yasam
kalitesini bozuyor

Hayat kalitesi ve

egzersiz kapasitesi Ciddi azalma — degisme yok

Tasikardiyomiyopati nedenli akut KY — degisme
yok

LV fonksiyonu

European Heart Journal (2010) 31, 2369-2429



AF Neden Onemli?

- Atriyal fibrilasyon en sik sustained aritmi
» Yasla insidansi artiyor

« 40 yas ustu hastalarda yasam boyu AF gelisme
riski % 25.

« AF varligl, morbidite ve mortalite ile iligkili
= Kardiyak fonksiyon
s Tromboemboli riski

« AF, iInme riskini 5 kat artirir.

Lloyd-Jones DM, et al. Circulation 2004;110:1042-1046.
Wolf PA, et al. Stroke 1991:;22:312-318.



AF, aritmi tanisi konarak
gonderilen tum hastalarin 1/3’unu olusturmaktadir
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Baily D. J Am Coll Cardiol 1992;19(3):41A



AF ve Mortalite

Long-term Mortality Rates Framingham Study
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AF Neden Onemli?

Ongérillen AF olgu sayisi (milyon)
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Kannel WB, et al. Am J Cardiol 1998:82:2N- 9N.



Atriyal Fibrilasyon
Mekanizmalar

 AF’nin Baslamasi
* Prematiire atriyal vurular
 Fokal tasikardiler

« AF’nin Idamesi
e Multiple wavelet teorisi
 Single circuit reentry teorisi

* Fokal driver’ler




Atriyal Fibrilasyon
Tetikleyiciler

« Sempatik — parasempatik stimilasyon
 Bradikardiler

» Prematiire atriyal erken vurular
 Atriyal flutter

» Supraventrikiiler tasikardiler (AVRT)
 Akut atriyal gerilme




Atriyal Fibrilasyon
Tetikleyiciler

* Pulmoner venler

« Pulmoner ven disi tetikleyiciler
« SVC
» Marshall ligamenti
* CS muskiiler yapisi




Atriyal Fibrilasyon
Mekanizmalar

Initiation of AF with PACs from the right superior PV
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Atriyal Fibrilasyon
Mekanizmalar
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Atriyal Fibrilasyon Formlari

1k atak

Paroksismal
= 48 saat icinde kendiliginden sonlanan AF
Persistan (Kisa ve uzun siuireli)

= 48 saatten uzun siiren, ila¢ veya elektriksel miidahale ile siniis ritmine
cevrilebilen AF

Permanent (kronik)
= Farmakolojik veya elektriksel yontemlerle siniis ritmine cevrilemeyen AF

Paroxysmal AF Persistent AF Permanent AF



Atriyal Fibrilasyonun Seyri

‘Upstream’ therapy of concomitant conditions

Ablat] B B
cardioversion I I I

>
e n R

silent  paroxysmal persistent long-standing  permanent
persistent

first documented

European Heart Journal (2010) 31, 2369-2429



Atriyal Fibrilasyon Tedavisi
RealiseAF

A

Rhythm control Rate control No strategy B Sinus rhythm
M AF with HR <80 bpm

AF not controlled
(No SR and AF >80 bpm)

<0.001
5113 P
B
Rhythm control Rate control No strategy EHRA | (no symptoms)
B EHRA I
p<0.001

Chiang CE, et al. Atrial Fibrillation Management Strategies in Routine Clinical Practice:
Insights from the International RealiseAF Survey. PLoS One 2016



Atriyal Fibrilasyon
Progresyon

 AF progresif bir hastalik

* AF’nin kendisinin olusturdugu devam eden
remodeling

» Ik tanm veya paroksismal AF’nin yillik
persistan veya kalici hale gelme olasilig1 % 5-15

 Etkileyen faktorler (yapisal kalp hastaligi vs)




Atriyal Fibrilasyon
Progresyon

Elektriksel AF
(tetikleyici bagimh AF

Elektroanatomik AF

(tetikleyici ve substrat
bagimli AF)

Anatomik AF
(substrat bagimli,
tetikleyicilerin rolii az)

Mahnkopf C, et al: Evaluation of the left atrial substrate in patients with lone atrial fibrillation using delayed-enhanced MRI:
Implications for disease progression and response to catheter ablation, Heart Rhythm 7:1475-1481, 2010



Atriyal Fibrilasyonun Progresyonu
European Survey on AF

HATCH skoru

* Hipertansiyon

* Yas (>75 yas)

* Gecici iskemik atak veya inme
 KOAH

* Inme veya kalp yetersizligi oykusu

Vos CB de, et al. Progression from paroxysmal to persistent atrial fibrillation
clinical correlates and prognosis. J Am Coll Cardiol 2010;55:725-731.



Atriyal Fibrilasyonun Progresyonu
European Survey on AF

« Skoru yuksek (6-7) hastalarin yarisi progresyon
gosterirken, skoru 1 olanlarin % 6’sinda
progresyon var.

« Antiaritmik ilaglarla veya pulmoner ven
ablasyonuyla agresif ritm kontrolu ve gereginde
yapilan kardiyoversiyon AF’'nin dogal seyrini
degistirebilmekte, progresyonu onleyebilmekte
veya geciktirebilmektedir.

Vos CB de, et al. Progression from paroxysmal to persistent atrial fibrillation
clinical correlates and prognosis. J Am Coll Cardiol 2010;55:725-731.



RECORDAF

Persistent AF vs. paroxysmal AF
(3.31; 2.65 to 4.13; p = 0.0001)

Rhythm vs. rate control
(0.21: 017 to 0.25; p < 0.0001)

Duration of AF 23 m (yes vs. no) i
(1.48: 1.24 to 1.79: p = 0.0001) |

Sinus rhythm vs. AF
[0.14; 0.11 to 0.18; p < 0.0001)

NYHA class I/ll vs. no HF
(1.41; 1.12 t0 1.77; p = 0.0033)

MYHA class lII/IV vs. no HF
(1.27; 0.82 10 1.94; p=0.2815)

Age =75 y (yes vs. no)
(1.62; 1.30 to 2.04; p < 0.0001)

Log odds ratio (95% confidence interval)

Camm AJ et al. J Am Coll Cardiol 2011;58:493-501



RECORDAF

- Ritm veya hiz kontrol secimi klinik sonuclar
etkilememektedir. (aritmi veya proaritmi
nedenli hospitalizasyonlar ve diger KV nedenler)

- Ritm kontrol stratejisi ile AF klinik acidan ile
daha iyi kontrol edilmekte ve kalic1 AF’ye
ilerleme daha az gortilmektedir.

- Major kardiyovaskiiler gidisse, ritm ile ilgili
yaklasimdan ¢cok komorbiditeye bagimlhidir.

Camm AJ et al. J Am Coll Cardiol 2011;58:493-501



Atriyal Fibrilasyon Progresyonu
Patofizyoloji
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Nattel S, et al. J Am Coll Cardiol 2014;63:2335—45




Atriyal Remodeling

« Atriyal genisleme & fibroz

» Atriyal ¢cap, reentry ile suren AF'nin devamliligi
icin anahtar rol oynamaktadir.

« Fibrozis lokal ileti anormalliklerine yol acan
miyofibril devamliligini bozmaktadir.

* Fibroblast — kardiyomiyosit etkilesimleri
kardiyomiyosit biyoelektrisitesinde aritmojenik
degisiklilere neden olabilmektedir.

« Atrial fibroz, AF’nin olusturdugu durumlar ve
rekurrenslerle iligkilidir.

 AF’nin devami fibrozisi daha da artirmakta ve
uzun sureli aritmisi olanlarda tedaviye dirence yol
acmaktadir.

Nattel S, et al. J Am Coll Cardiol 2014;63:2335—45




inflamasyon ve Oksidatif Stres
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Otonomik Sinir Sisteminin Rolu
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« Otonom sinir sistemi atriyal
biyoelektrisiteyi diizenler ve
AF’nin baslamasi ve
devamliligina neden olur.

e Otonomik artmis aktivite, AF
ile iligkili remodelingin bir
sonucudur ve vulnerable AF
substratina neden olur.
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W

Chen PS, et al. Role of the autonomic nervous system in atrial fibrillation. Circulation Research.2014;114:1500-15.



Otonomik Sinir Sisteminin Rolu
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Chen PS, et al. Role of the autonomic nervous system in atrial fibrillation. Circulation Research.2014;114:1500-15.



Otonomik Sinir Sisteminin Rolu

Adrenergic and Cholinergic Contributions to AF Mechanisms
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Chen PS, et al. Role of the autonomic nervous system in atrial fibrillation. Circulation Research.2014;114:1500-15



Kalsiyum iyon Anormallikleri

* Ca handling anormalliklerinin en onemli
atriyal profibrilatuvar sonucu spontan atriyal
ektopik aktiviteler ile iliskili gecikmis after
depolarizasyonu artirmasidir.

e Uzun sureli persistan AF°de DAD / tetiklenmis
aktivite artmustir.

Voigt N, et al. Circulation 2012;125:2059—70.



Kalsiyum iyon Anormallikleri
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Atriyal Metabolizmadaki Degisiklikler
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Ozcan C, e al. LKB1 knockout mouse develops spontaneous atrial fibrillation and provides mechanistic
insights into human disease process. J Am Heart Assoc 2015;4(3).



Atriyal Remodeling
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ECS Kilavuzu - 2012 Update
Atriyal Fibrilasyonda Tedavi

No or minimal structural heart disease Relevant structural heart disease
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European Heart Journal 2012; 33:2719-2747



Atriyal Fibrilasyon Ablasyonu

Radyofrekans ablasyon




Atriyal Fibrilasyon Ablasyonu

Radyofrekans ablasyon




Atriyal Fibrilasyon Ablasyonu

Cryo-ablasyon




AF Ablasyonu

First phase of AF ablation
Poor success

9, _) _’
Complications
Multiple wavelet theory Surgical maze procedure Catheter-based maze
«—
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Prevention by Reablation

Subsequent Evolution Reconnection

Nishida K, et al. Atrial fibrillation ablation: translating basic mechanistic
insights to the patient. J Am Coll Cardiol 2014;64(8):823-31.



AF Ablasyonu

Multiple wavelet reentry Catheter maze

Further mechanistic
examination

Nishida K, et al. Atrial fibrillation ablation: translating basic mechanistic
insights to the patient. J Am Coll Cardiol 2014;64(8):823-31.



Atriyal Fibrilasyon Ablasyonu

A Multiple circuits
\
.RAO )\ PVs
b Focal drivers C Rotor sources

Nishida K, et al. Atrial fibrillation ablation: translating basic mechanistic
insights to the patient. J Am Coll Cardiol 2014;64(8):823-31.



Atriyal Fibrilasyon Ablasyonu
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Nishida K, et al. Atrial fibrillation ablation: translating basic mechanistic
insights to the patient. J Am Coll Cardiol 2014;64(8):823-31.
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