YOAK’LAR Gelecek Icin Neler
Vadediyor ?



YOAK Tedavisin Devamliligi

e Valvuler AF’lu 36.000 hastada yapilan bir
calismada,alti ayin Gzerindeki izlem
periyodunda %62-80 oraninda tedaviye
devam etme vyetersizligi vardir.

* Bircok YOAK kisa omdurluddar.

* Tedaviye bagimlilik yetersizligi etkinlik ve
maliyet kaybi yaratir.



RAMSES Calismasi : Turkiyede YOAK

Tedavisinin Yanlhs Kullanimi

2086 hasta izlenmistir.

1247 hasta(%59.8) yeterli ve uygun tedavi
almaktadir.

3809

634
gere

205
gere

nasta (%40.2) uygun tedavi almamaktadir.

nastanin (%30.4) ilac kullanim dozu olmasi
kenden dusuktur.

nasranin (%9.8) ila¢c kullanim dozu olmasi

kenin Uzerindedir.
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Contraindications for NOACs

* Moderate to severe mitral stenosis (usually of
rheumatic origin)

 Mechanical prosthetic valve
* CrCl < 15 mL/min -- no official indication for use

Heidbuchel H, et al. Eur Heart J. 2017;38:2137-2149.
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Tabled4 Inclusionfexclusion criteria pertinent to valvular heart disease in the pivotal NOAC trials in patients with
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Valvuler Kalp Hastaliginda Varfarin-YOAK
Karsilastiriimasi

* YOAK'larin kullanimi ,varfarine gore

-VKH’a bagli olmaksizin daha az inme-sistemik
emboli

-Benzer kanama oranlari,
-Daha az IKH vyaratir.
* VKH YOAK’larin koruyucu etkisini engellemez.



Orta-Agir MS da YOAK Neden Kullaniimiyor ?

Yeterli calisma yok,
MS’nun prevalansi Bati Glkelerinde dusuk,
YASAKLAMADAN once bilgi edinmemiz gerek.

ARISTOTLE trial de séylendigi gibi klinik olarak
anlamli MS da ,apixabanin inmenin

dnlenmesinde etkin olmadigini distindtrecek
neden yoktur.

Hemodinamik olarak anlamli olmayan MS da ve

basarili mitral balon valvulotomili hastalarda
YOAK kullanilabilir.



Mekanik Kalp Kapaklarinda YOAK Kullanilmaz mi ?

Simdilik Kullaniimamali,
RE-ALIGN calismasi olumsuz sonuclandi.

Kapak ringinin endothelial doku ile
kaplanmasindan sonra (Varfarin ile 3 aylik
tedavi sonrasi ) karsilastirmali bir calisma
vapilabilinir.

CATHAR Trial; Rivaroxaban-Mekanik Prostetik
Aortik Kapak Calismasi




Annuloplasti,Kommissurotomi,Valvuloplasti,Bioprostetik
Kapaklar

* YOAK’larin varfarinden Ustin oldugu ve

oncelikle tercih edilmesi gerektigi soylemek
icin kanitlar yeterli degil.

* Postop 3-6 ay sonrasinda kullanilabilir.

* RIVER Trial ,Bioprostetik kapaklarda ,AF
olamayan hastalarda Rivaroxaban



Trans-Aortik Valve Girisimleri

Agir AS da a. fib siktir.TAVI ile birlikteligi tim nedenli
ve KV élumu 2 kat arttirir.

TAVI populasyonun en faz %30’u OAK kullanmasi
gereKir.

TAVI populasyonun %40’ indan fazlasinda AF gozlenir.

TAVI populasyonun %35’inden fazlasinda TAVI 6ncesi
stent islemi yapilir, DAPT ve OAC tedavi gerektirir.

Gozlemsel gallgmalarda,TAVI hastalarinda VKA,VKA ve
ASA gore daha guvenlidir.Iskemik olaylari onlemede
benzer etkinliktedir.



Table & Recommendations for antithrombotic therapy during and after TAVIin the guidelines in patients with and

without indication for QAC
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Transkatater Kalp Kapak Trombozu

Semptomatik tromboz orani %0.6,transaortik gradient tim
hastalarda artmistir.

HALT(leaflet kalinhiginda azalma),RELM(leaflet hareketinde
azalma),normal transvalvuler gradient ile birlikte transkatater
ve cerrahi aortik kapaklari etkiler.Prevalansi %4-20 dir.Bu
durumlarin subklinik leaflet trombozu ile iliskili olmasi ihtimali
vardir.Antikoagulan tedavi alan hastalarda HALT/RELM
gozlenmez,tedavi ile cozulir.Semptomatik transkatater kalp
kapak trombozunda 1-3 ay antikoagulan tedavi 6nerilir.

Tromboz durumunda N-terminal proBNP ve gradient artar.

En sik balon-expandable Transkatater aortik valv
replasmaninda ve kapak ici kapak yerlesiminde gozlenir.



Fgure 1. MDCT at 3 months post-TAVR shows slight thickening
of THV cusps. Mean trans-THV gradient (TTE) was 10
mmHE .

Figure 2. MDCT at 17 months post-TAVR shows low-to-moderate
thrombus formation (yellow arrows ). Mean trans-THV
sradient (TTE) was 25 mmHg.
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Figure 3. MOCT at 20 months post-TAVR shows severe thombus  Figure 4. MOCT at 24 months shows skight thickening of THV

formation (yellow arrows). Mean trans-THV gradient cusps but no thrombus formation. Mean trans-THV
(TTE) was 73 mmHg. gradient (TTE) was 10 mmhg.




Trans-Aortik Valve Girisimleri- Atrial Fibrilasyonu
Olmayan Hastalarda YOAK ile Tedavi

* GALILEO-rivaroxaban vs antiplatelet tedavi
» ATLANTIS —Apixaban vs antiplatelet tedavi
 ENVISAGE-Edoksaban



LAA OkltGzyonu

LAAO, uzun siureli OAK alamayan AF hastalarda sinif 1I1B
onerisidir.
LAAO sonrasi,dustik kanama riski olanlarda 6 hafta VKA

ve tek antitrombositer tedavi verilir.Sonrasinda
clopidogrel veya ASA kullanimi dnerilir.

LAAO sonrasi VKA alamayanlarda tek antitrombositer
tedavi verilir.

ADRIATIC Trial;LAAO sonrasi AF’li hastalarda Apixaban
vs tek ya da cift anti-trombositer tedavi calismasi
devam etmektedir.

ASAP calismasinda,Watchman device ile LAAO sonrasi
antiplatelet tedavi gtvenilir sekilde yapilmistir.



Dusik ve Orta Geliri Olan Ulkelerde
Valvuler AF ve Maliyet

Nonvalviler AF gore,valviler AF da inme riski daha
fazladir(%4-yil vs %17-18 —yil)

AF,bioprotez valv trombozunu artirir.
Romatizmal Kalp hastaligi daha siktir.
Antikoagulasyon seviyesi yeterince izlenemez.

Hastalarin cogunlugu genctir(ortalama yas 28),6nemli
bir kismi issizdir,cogunlugu dreme cagindaki
kadinlardir(%51-66).Bati Glkelerine gore 10-12 yas
genctir.

Inme riskinin fazlaligi,sonrasinda yasam boyu disability
major ekonomik kayiplara neden olur.



Brezilyada Varfarin-YOAK Maliyet Analizi

* 633 hasta,ortalama yas 62,
* |zlem sliresi 64+28 giin
e Varfarinle takip maliyeti YOAK'lardan fazladir.



Hemodializ Hastalari YOAK
Kullanamaz mi ?
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Hemodializ Hastalarinda YOAK
Kullanimi

Apixaban ve rivaroxaban kullanimini destekleyen
ufak capli guvenirlik calismalari vardir.

Apixabanin 5 mg glinde iki kez kullaniminin
kanama ve emboli riski Gzerine etkisi hemodializ
hastalarinda net bilinmemekte ,calismalari
siurmektedir.

Rivaroxaban 15 mg dozunda bu populasyonda
kullanilabilir.

Genis capli calismalara ihtiyac var.



Inme ve YOAK

Kriptojenik Inme
Kriptojenik Inme ve PFO
Intrakranial ateroskleroz

Lakiiner Inme

Servikal Arter Disseksiyonu — hastalik yaygin
degil,calismasi var,tamamlanmasi guc

Venoz Sinus Trombozu,nadir bir durum,YOAK
kullanimina uygun



Kriptojenik Inme

Tanim:inmeye neden olan yiiksek riskli (a. fibrilasyon,valvuler
kalp hastaligi,damar darligi)mekanizmalari olmadan olan
nonlacuner infaktiisdir.ilk atak sonrasi hastalarin 30 giinde
%6’s1,90 glinde %10’nunda inme tekrarlar.

Iskemik inmelerin %30-40’in1 olusturur.

ESUS-embolic stroke of undetermined source-inmenin diger
nedenleri bulunmadiginda kullanilan bir terimdir.

PAF,kriptojenik inmesi olan hastalarin 3 de birinde gozlenir.

PFO ,inmeli hastalarda %25-30 oraninda rastlanir.Kriptojenik
inmeli hastalarda bu oran faha fazladir.inme mekanizmasi
paradoks emboli ve DVT varligidir.



CRYSTAL AF

Study of Continuous Cardiac Monitoring to
Assess Atrial Fibrillation After Cryptogenic Stroke

Phase 3, randomized, prospective study in patients with cryptogenic stroke
Sample size ~ 450 patients

{

4 ™
= Inclusion cnteria
— Recent cryptogenic symptomatic transient ischemic attack (TIA)
or crypiogenic ischemic stroke

e A
Continuous cardiac Control arm:
rmonitoring: Follow-up at the same frequency,
Raveal XT™ insertable cardiac but with ne insertable cardiac
monitor monitor

Primary outcome: Time to first documented episode of AF within 6 mo after stroke

Secondary outcomes: Time to first documented episode of AF by 12 mo of CRM; incidence of
stroke and transient ischemic attack (TIA); cardiovascular drug changes (oral anticoagulation
and antiarrhythmic drugs); quality of life; clinical disease burden and care pathway; patient
assistant impact on AF diagnhosis

ClinicalTrials.gov website 1]



CRYSTAL AF

Detection of AF With Insertable Cardiac
Monitor

Time, mo ICM, % Control, % HR P Value

6 8.9 1.4 6.43 0006
12 12.4 2.0 7.32 0001
36 30.0 3.0 8.78 0001

Rarnstein RA ot sl Internatinnzal Strake Conferance 2N14 Ahactract 1 B11 [17]



WARRS Study

Varfarine karsin aspirinin tekrarlayici inme calismasinda
rolU arastirilmistirVarfarin,ASA Gstin bulunmamistir.

Ancak altgrup analizlerinde varfarin 2 yillik inme
rekUrrensini ve 6lim riskini azaltmistir.

Kriptojenik inme ve PFO olan hastalarda reclrrent
inmenin azaltilmasinda varfarin aspirinden daha
ustundur.

Kriptojenik inmesi olan,hipertansiyon ve posterior
dolasim inmesi olmayanlarda inme rektrrensini ve
olum riskini azaltmistir.

Kanama riskindeki artis varfarin grubunda %2.2,ASA
grubunda %1.5 olarak saptanmistir.



YOAK ve ESUS Calismalari

 RE-SPECT ESUS---Dabigatran

* NAVIGATE ESUS---Rivaroksaban Erken
sonlandirildi,etkinlik belirlenmedi,15 mg
Rivaroksaban ile ASA 3 yillik takipte izlendi.

e ATTICUS ----Apixaban




Sol Atrial Disfonksiyon ve Inme

* AF yoklugunda Sol atrial disfonksiyonu ve
genislemesi inme riskini artirir.Sol atrial
genislemenin EKG,ekokardiyografik bulgular
Inme’yi artirir.

* Sol atrial appendiks’in kapatilmasi,yilda %1.7
oraninda iskemik stroke riskini azaltir.Bu CHADS2
skorundan daha az olsada AF yok iken sol atrial
vapisal ve fonksiyonel anormalliklerini gdsterir.

* SVTAF yoklugunda iskemik inmeyi 2 kat artirir.



Sol Atrial Disfonksiyon ve Inme

 WARSS calismasinda Varfarin yuksek NT-
ProBNP’li hastalarin %5’inde 2 yillik inme ve
Alum riskini azaltir.

* 2 vyilhk olay orani Varfarin grubunda
%16.6,ASA grubunda %45.9 dur.

e YOAK kullanimi ?



Kalp Yetersizligi ve YOAK

 WARCEF(Warfarin vs Aspirin in Reduced
Cardiac Ejection Fraction ) calismasinda
ortalama 5 villik izlemde iskemik inmeyi
varfarin ASA gore azaltmaktadir.Bu fayda
major kanamadaki artisla dengelenir.

e Alt grup analizinde EF%15 ve altinda olanlarda
ve inme oykUlsu olanlarda fayda en fazladir.



Lakiiner inme

* Nondisabiling inmede (TIA ve minor iskemik
inme) apixaban-Clopidogrel ve ASA (ADANCE
Trial ) kombinasyonun etkisi arastirilmaktadir.

* Ayni konuda yapilan rivaroxaban calismasi
aspirine karsin yapilmaktadir(TRACE Trial)

* Edoksaban da bu indikasyonda calisiimaktadir.



Antitrombotik Tedavi Sonrasi intraserebral Kanama

Geciren NVAF ‘lu Hastalarda Ne Yapmali ?

Avrupa klavuzu:Tedavinin bireysellestirilmesi ve rekirrent ISK ve
tromboemboli olay riskine gore degerlendirme yapilmasini 6nermektedir.

Kuzey Amerika klavuzu:Nonlobar ISK ve tiim iSK’li hastalara daha
sonrasinda antitrombositer tedavi onerilmektedir.

Daha Acik oneri literatlirde soyledir:Lobar hemoraji ya da serebral amiloid
anjiopatide antikoagiilan tedaviye bagl iSK rekiirrensi
yiksektir.Antikoagulan tedavi 6nerilmez.

Derin hemisferik iSK ve yillik inme riski %6.5 olan CHADS2>4 ya da
CHA2DS2-VASc =5 olanlara antikoagtilan tedavi verilmelidir.

Tedavi iSK sonrasi 10. haftada baslanmasi énerilir.

Halen APIXABAN —Antiplatelet calismasi olan APACHE-AF calismasi devam
etmektedir.



Antifosfolipid Antikor Sendromu (AFAS)

e Hastalik:
1-Venoz ve arteryel trombozis ve / ya da
2-Gebelik morbiditesi
3-Uc serolojiden birinin pozitifligi
a-Lupus anticoagulant
b-Anti-cardiolipin antikorlari
c- anti-B2 glikoprotein 1 antikorlari

- Hastaligin geleneksel tedavisi varfarin
kullanimidir.

- YOAK kullanimi varfarin yerine tercih edilebilir.



Antifosfolipid Antikor Sendromu (AFAS) ve YOAK
Kullanimi

e RAPS Trial,SLE’li ve SLE’si olmayan trombotik
antifosfolipid sendromu’lu hastalarda rivaroxaban ile
varfarin tedavisini karsilastiran bir calismadir.

* Primer son noktasi endojen trombin potansielidir
(ETP),sekonder son noktasi 210 glinltk izlem sirasinda
tromboz rekUlrrensidir.

* Calismada rivaroksaban varfarine non-inferior olarak
bulunmustur.Ayrim yonunden yeterli glice ulasmada
hasta sayisi yeterli olmamistir.

* Rivaroksabanicin ETP noninferior seviyeye ulasmamis
ve yuksek riskli hastalar calismaya dahil edilmemistir.



Antifosfolipid Antikor Sendromu (AFAS) ve YOAK
Kullanimi

* Literatur bilgileri rivaroxaban’nin kullanimin etkin
oldugu olgu serilerini bildirirken yetersiz kaldigi
hasta serilerinin varligini da
gostermektedir.Rivaroxabanin TRAPS calismasi

sirmektedir.

 Uc antikorun yuksek oranda pozitif oldugu
hastalarda tek faktor inhibisyonun yeterli
olmayabilecegi ifade edilmektedir.

 Apixabanin bu konuda devam eden bir calismasi
vardir.



Elektriksel Kardioversion,Atrial Fibrilasyon
Ablasyonunda NOAC Kullanimi

Kardioversion sirasinda Atrial Fibrilasyon
VKA gore NOAC etkinligi | ablasyonu sirasinda VKA

c¢alismalan gore NOAC etkinligi
¢alismalari
Rivaroksaban X-Vert VENTURE-AF,OCEAN-AF
Dabigatran - RE-CIRCUT ,ABRIDGE-J
Apiksaban EMANATE Trial -AXAFA-AF

Edoksaban ENSURE-AF -ELIMINATE



Kanser lle llgili Tromboz Tedauvisi



VTE Tedavisi: Kanserli hastalar

Yuk Tedaviyle ilgili zorluklar
¢ VTE, kanserli hastalarda ¢ VTE tedavisinin kemoterapi
olumun onde gelen nedeniyle komplike hale

nedenlerinden biridirt gelmesi
¢ Kanser VTE riskini 4-7 kat ¢ Invaziv tani ve tedavi
arttirmaktadirt-* prosedurleri sirasinda
« Bildirilen insidans %4-20 antikoagulan yonetimi
oldugu halde, otopside %50 ¢ Antikoagulan tedavisinin
gibi yuksek bir insidans soz asagidakilere dayali olarak
konusudur

hastaya gore ayarlanmasi:
e Kilinik durum ve kanser evresi

e Rekurren VTE ve kanama
riski ile hastanin tercihi

e Hastanede yatan hastalarda
ve aktif kanser tedavisi
alanlarda risk daha fazladir

1. Lyman G et al. Cancer 2011;117:1334-1349; 2. Chew H et al. Arch Intern Med 2006;166:458—-464;
3. Salah S et al. Thromb Haemost 2002;87:575-579; 4. Stein P et al. Am J Med 2006;119:60-68



VTE Tedavisi: Kanserli hastalar

 VTE Akut Tedavi:
Standart tedavi:LMWH(re
Hokusai-VTE calismasinda

cUrensi de azaltir)
kanserli hastalar

edoxaban rekurrent VTE On

emede

noninferiorite sinirina ulasmada yetersizdir.

Alti calismayi iceren 1132 kanserli hastayi
iceren metaanalizde reklrrens ve major
kanama oranlari YOAK ve Varfarinle tedavi

edilenlerde benzerdir.



VTE Tedavisi: Kanserli hastalar

e Hastanede VTE’nin Onlenmesi:
MAGELLAN calismasinda Rivaroxaban
ADOPT calismasinda Apixaban,

medikal nedenlerle hastaneye yatirilmis ya da cerrahi
sebeplerle hastanede izlenen hastalarda rutin farmakolojik
VTE profilaksisinde enoksaparine noninferior olarak tespit
edilmistir.

Uzamis tedavi kanama riskini artirir.

---Kemoterapi alan tromboz gelisimi yliksek olan ambulatuvar
hastalarda rutin profilaksi 6nerilmez.Apixaban ve
rivaroxabanin calismalari devam etmektedir.



KAH ve YOAK Kullanimi



COMPAS®  COMPASS Dizayn =i

Stabil KAH veya PAH
2200 primer sonug olayi

Rivaroksaban 2.5 mg bid
+ Aspirin 100 mg od

suresi

Run-in
3-4 yil

(aspirin)

/ﬁ( Rivaroksaban 5 mg bid Beklenen takip

Aspirin 100 mg od

1. Eikelboom JW et al. N Engl J Med 2017; DOI: 10.1056/NEJMo0a1709118;
2. Bosch J et al. Can J Cardiol 2017;33(8):1027-1035
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Rivaroksaban+Aspirin vs. Aspirin HR:0.76, %95 Cl 0.66-0.86, p=<0.0001
Rivaroksaban vs. Aspirin HR:0.90, %95 Cl 0.79-1.03, p=0.12

— r Aspirin

i1

(ki
i
L.

~ -~ Rivarcksaban

Rivarcksaban+Aspirin

Kumulatif Zarar Oranin
1.8 [

Ui

Risk Altindaki™

T |
Hasta Sayisi 0 q - 1
Rivaroksaban + 9152 7904 Yll 3912 658
Aspirin
Rivaroksaban 9117 7824 3662 670
Aspirin 9126 7808 3860 669

Eikelboom JW et al. N Engl J Med 2017; DOI: 10.1056/NEJM0a1709118
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F t Rivaroksaban
S "I~ Rivaroksaban + Aspirin
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Rivaroksaban + Aspirin vs. Aspirin HR: 0.69 (0.56-0.85) P=0.0003
1 Rivaroksaban ys_ Aspirin HR: 0.84 (0.69-1.02) P=0.08
0 1 2 3
Mo. at Risk
Year
Riva + ASA 2492 2068 893 124
Riva 2474 2023 864 147
ASA 2504 2034 911 13

Anand SS et al. ESC 2017, Abs 1157; Available at:

http://spo.escardio.org/SessionDetails.aspx?eevtid=1220&sess|d=22247&subSess|d=0;

Anand SS et al. Lancet 2017;In Press


http://spo.escardio.org/SessionDetails.aspx?eevtid=1220&sessId=22247&subSessId=0

COMPASS * MACE, MALE veya Major Amputasyon

Genel ?
COMPASS -
Genel é
PAH ——
Semptomatik PAH _.4'_

PAH Alt Ekstremiteler S

Karotis Arter Hastaligl —

0 0.5 1.0 1.5
Rivaroksaban 2.5 + ASA Sadece ASA
daha iyi daha iyi

Anand SS et al. ESC 2017, Abs 1157; Available at:
http://spo.escardio.org/SessionDetails.aspx?eevtid=1220&sessld=22247&subSessId=0;
Anand SS et al. Lancet 2017;In Press



http://spo.escardio.org/SessionDetails.aspx?eevtid=1220&sessId=22247&subSessId=0

COMPASS in context & Fii
Antithrombotics for 2° prevention

CHARISMA PEGASUS PEGASUS COMPASS
Clopidogrel Ticagrelor 90 Ticagrelor 60 Rivaroxaban
+ aspirin + aspirin + aspirin + aspirin

24%
18%
42%
14%
-70%
-12%

MACE 7% 15% 16%

Death 1% 0% 11%
Stroke 21%* 18% 25%
Mi 6%" 19% 16%
M. Bleeds -25% t0 -62%T -169% -132%
ICH 4% -44% -33%

*Non-fatal. Tsevere and moderate GUSTO, respectively

www.escardio.org/ ESC2017
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COMPASS in context & ===
Lipid-lowering, BP-lowering, ACE
Lipid lowering BP. ACE .COMPASS
(1mmol/L) Lowering (HOPE) Rivaroxaban+
(10mm Hg) aspirin
MACE 21% 20% 22% 24%
Death 9% 13% 16% 18%
Stroke 15% 27% 32% 42%
MI 24% 17% 20% 14%
MALE - - 11% 46%

HOPE Investigators. N Engl J Med 2000;342:145-53. Ettehad D, et al. Lancet 2016,387:957-67.
CTT Collaboration. Lancet 2015;385:1397-1405; Collins R, et al. Lancet 2016;388:2532-61.

ESC E{QNGRESS ' |‘ ‘ ' -#esccongress . ’ 9/[ESC2017



COMPASS Calismasi_KAH/PAD

L KAH veya PAH olan hastalarda Rivaroksaban 2.5mg BID+aspirin dual pathway inhibisyonuyla
tek basina aspirine kiyasla kombine inme, kardiyovaskiiler 6liim ve Ml ,riskini anlamli olarak
% 24 diisiirmektedir.

O Rivaroksaban 2.5mg BID + aspirin 100 mg OD, tek basina 100 mg aspirin OD ile
karsilastirildiginda % 42 inmede ve % 22 kardiyovaskiiler 6limde roélatif risk azalmasi
saglamistir.

O Kanama oranlari dusliktiir, major kanama artarken, o6zellikle intrakranial, kritik organ veya
fatal kanamada anlamli bir artis saptanmamuistir.

O Genel mortalite % 18 azalmaktadir.
0 Bu kombinasyon rejimi % 20 net klinik fayda ile 6nemli bir iyilesme gostermektedir.

L PAH olan hastalarda aspirinle kombinasyonda akut ekstremite iskemisini (erkeklerde RRR =%
46) ve amputasyonlari (RRR =% 70) 6nemli derecede dnleyen tek FXa inhibitori

www.escardio.ot g [ESC2017



COMPASS calismasi —Ne Yeni ?
Inmede Sekonder Koruma

Onceki inmeli hastalarda kombinasyon her yil icin tim
inmeleri %3.4 den %0.7 azaltmaktadir ( calismada
kombinasyon tim inme oranini azaltmistir).NNT 37 dir.

Erken disabilty azalmaktadir.

Inme’nin 30 giiniindeki 6lim riski kombinasyon ve ASA
tedavisinde aynidir.

Hemorajik transpormasyon beklenenin aksine ASA koluna
gore daha azdir.

Tek basina rivaroksaban tim inme sayisini azaltmamaktadir.



COMPASS calismasi —Ne Yeni ?
Maliyet Analizi

 Kombinasyon,tek basina ASA tedavisinden
daha iyidir.

* Hospitalizasyon,procedtrler,major

cardiovaskuler olaylarin direkt maliyeti

combinasyonda daha dusuktur.
* Benzer sonuclar US,KANADA,FRANSA ve
ALMANYA dan da gelmektedir.




COMPASS calismasi —Ne Yeni ?

e Farkhhk;

Maliyet Analizi

1-KAH da 360S ile en az,

2-PAD da 1270 S,

3-KAH ve PAH da 1663 S,

4-1ki ya da daha fazla vaskuler yatak hastaliginda

1684 S,

Kombinasyon
tromboembo
maliyetli,kalp
basvurma ve
maliyetlidir.

resuste kardiak arrest,venoz
izm,angina da daha dusuk
yetersizligi,aritmi,TIA,acile kanama ile

nastaneye yatirma durumunda yuksek



Kalp Yetersizligi ve YOAK



Kalp Yetersizligi ve Oral Antikoagulan Kullanimi
Indikasyonlari

 Atrial fibrilasyon varligi,
* Onceden tromboemboli geciren hastalar
e Kalp icinde trombdus varligi



Kalp Yetersizliginde Inme Riski

* Genel populasyondan daha fazladir.Kalp
yetersizligi tanisinin konuldugu ilk yilda 1000
hastada 18 iken,5 yildan sonra 1000 de 47’e
cikar.

e Atrial Fibrilasyon ve KY de RISK ARTISI 1.6-3.1
KATTIR.

* AF ve KY varliginda Varfarin ya da YOAK
kullanimi o6netrilir.



Kalp Yetersizliginde Vendz Tromboemboli Riski

* Kalp yetersizligi ile hastanede yatan hastalarda
venografi ile %10-22 oraninda rastlanir.

e Kalp yetersizligi olan hastalarda pulmoner
emboli %3-10 oraninda 6lim nedenidir.

e Buiki durumun onlenmesinde DMAH
onerilmektedir.



Kalp Yetersizligi ve Sinus Ritmi

Danish kohortunda kalp yetersizligi olan,atrial fibrilasyonu
olmayan ve antikoagtlan tedavi almayan hastalarda
CHA2DS2-VASc skoru 2 ve daha fazla ise yillik inme riski
%1.5,4 ve Uzerinde ise AF ile olanlara gore AF ‘si
olmayanlarda inme riski daha fazladir.

Klavuzlar bu durumda antikoagtlan tedavi 6nermezler.

KY ve sinls ritmi olan hastalarda varfarinle yapilmis dort
calisma vardir.

WARCEFWATCH,HELAS,WASH calismalarinda KV mortalite ve
morbidite aspirinle,placebo karsilastirmasinda farklilik
gostermemistir.
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Figore 1. Cumulative Incdence of the Frimary Owicome
The primary ouicome was the tme to the first event in the composite end point of ischemic
sizoke, imitacersbral hbemorrhage or death from any camse.



Kalp Yetersizligi ve Sinus Ritmi

e WARCEF ve WATCH calismasinda varfarinle
,aspirine gore iskemik inme azalmistir.

 WARCEF calismasinda iskemik inmedeki
azalma kanama komplikasyonundaki artisla
dengelenmistir.

e COMMANDER —HF calismasi ,sadece iskemik
orijinli ,AF olmayan KY hastalarinda
rivaroxabanin faydasini degerlendirmektedir.



Kalp Yetersizliginde Vendz Tromboemboli Riski

 Hastanede yatan hastalarda tromboflaksi

conusunda yapilmis iki calismada KY olan

nastalar da vardir.

* MAGELLAN ve ADOPT calismalari YOAK ile
vapilmis ve ven6z tromboemboli etkinligini
gostermistir.Ancak kanama riski artmistir.




Table 6. Incidence Rates for the Primary Efficacy End Point
Up to Day 10 and Day 35 for Patients With NYHA Il or NYHA IV
Heart Failure

Treatment Group NYHA Il NYHA IV
Baseline NT-proBNP median, pg/mL 1386 30566
Up to Day 10, n/N (%)
Owerall 511481 (3.4) 24/671 (3.6)
Enoxaparin 24/743 (3.2) 15/336 (4.5)
Hivaroxaban 27738 (3.7) 9/335 (2.7)
Up to Day 35, n/N (%)
Owerall 71388 (5.5) 35/610 (5.7)
Enoxaparin/placebo 42705 (6.0) 21/309 (6.8)
Hivaroxaban 35/683 (5.1) 14/301 (4.7)

NT-proBNP indicates N-terminal probrain natriuretic peptide; and NYHA, New
York Heart Association.



