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Hastalarda Koroner Girisimler
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Editorial

Atrial fibrillation and coronary artery disease: Resembling twins?




KORONER ARTER HASTALIGI
ATRIYAL FIBRILASYON

 AF li hastalarda KAH, sinus ritminde olan
hastalara gore daha siktir.

 Bu siklik Bati tlkelerinde % 18-34 arasinda iken
Japonya da % 6-20 arasindadir.

e AF nedenleri arasinda KAH en sik nedenlerden
birisidir.




ATRIYAL FIBRILASYONDA
KORONER OLAYLAR

* AF li hastalarda yillik unstabil anjina ve
miyokard infarktlisintn dahil edildigi koroner

olay riski % 1.9-3.4 arasinda degismektedir.

* Koroner girisim ve stent yapilan hastalarinda %




YENI ORAL ANTIKOAGULAN KULLANILAN
CALISMALARDA KORONER OLAYLAR

RELY calismasinin warfarin kolunda % 0.53
miyokard infarktlsu

ROCKET-AF calismasinda kayit yok

ARISTOTLE calismasinin warfarin kolunda % 0.61
oraninda miyokard infarkttsu

~ushimiAF Registry de % 0.4 miyokard infarktisu
J-RHYTHM Registry de kayit yok

REACH Registry de % 1.36 6limcul olmayan
miyokard infarktlsu saptanmistir.




YENI ORAL ANTIKOAGULAN KULLANILAN
CALISMALARDA KORONER OLAYLAR

* AF li hastalarda muhtemel gelisecek koroner
olaylari belirlemede CHADS2 skorunun onemli
dugu gosterilmistir.

o




ANTITROMBOSIT + ANTIKOAGULAN
TEDAVI

 KAH da koroner olaylardan korunma icin
antitrombotik tedavi kullanimi gereklidir.

* AF daise inmeden korunmak icin oral
antikoagullan kullanimi gereklidir

* Hastada hem AF hem de KAH oldugunda ise oral
antikoagulan tedaviye antitrombotik tedavi
eklenmesi gerekir.

e Antitrombosit tedavi ve antikoagllan tedavi
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ATRIYAL FIBRILASYONDA KORONER
GIRISIMLER
* Yeni oral antikoagulan kullanan AF i
hastalarda da koroner girisimlerde tedavi

A. Elektif koroner girisimler

B. Acil koroner girisimler




ATRIYAL FIBRILASYONDA KORONER
GIRISIMLER

* Elektif koroner girisimlerde, girisim dncesi yeni
oral antikoagulanin kullanim insiyatifi bizim
elimizde oldugumuz icin daha rahatiz.

e Fakat acil koroner girisimlerde ayni rahatliga
sahip degiliz.
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ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

* Yeni oral antikoagulan kullanan hastalarda

elektif koroner girisimin arastirildigi birebir
calisma yok.

* Oneriler, calismalardan elde edilen gézlemsel
verilere dayaniyor.

 Makalelerde israrla vurgulanan, koroner islem




ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

e Uygulama sekli, warfarin kullanan hastalarda
vapilan uygulamalara benzer sekilde dneriliyor.

 Warfarinin uzamis etkisi olmasi dolayisiyla,
warfarinden heparine gecerek kopruleme
tedavisi yapiimasi oneriliyor.

* Kdpruleme tedavisinde islemden birkag gun
dnce 6nce warfarin kesiliyor.




ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

Warfarinin kesilip tekrar etkin dizeylere ulasmasi
ortalama 9 glin olarak bulunmus.

Fakat yeni oral antikoagulanlarin warfarin gibi
uzamis etkisi mevcut degil.

Tekrar etkin duzeye ulasmasi icin uzun bir zamana
ihtiyac yok.

Képruleme tedavisine ihtiyac yok.
Bu bize buyuk avantajlar saglyor.




ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

* Fakat yeni oral antikoagulanlarin bazilari
glinde 1 kez bazilari 2 kez kullanihyor.

 Bu durumun elektif koroner islem dncesi
gozardi edilmemesi gerekiyor.

* Bu konuda tedavinin, bireyin kullandigi ilaca
gore bireysellestirilmesi éneriliyor.




ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

* En guvenlisi bireyin en son almis oldugu yeni
oral antikoagulan etkisi azaldiktan sonra vakayi
isleme almak ve islem sirasinda IV heparin

vermektir.

* Heparin verilirken heparin dozunun tam doz
veya azaltilmis doz olarak verilebilmesi
mumkun




ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

* ASA + Klopidogrel tedavisi diger antiplatelet

kombinasyonlarina gore, oral antikoagulanlarla en
sik olarak kullaniimis tedavidir.

* Koroner islemden 4-6 saat sonra hastanin

kullandigi yeni oral antikoagilan ilacina
baslanmalidir.

* Triple tedavi adi verilen Oral antikoagulan + ASA +




ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

* Dual Tedavi: OAK + Herhangi bir
antiplatelet ilac

* Triple tedavi OAK + ASA + Klopidogrel




Table 2. Major Registry Studies Comparing Bleeding on Combinations of Antiplatelet and OAC Therapy

Major Bleeding Risk, %
Study No.of Patients  Follow-up,y ~ ASA  Clopidogrel  DAPT  OAC  OQAC+ASA  OAC+Clopidogrel  TOAT
Buresly et al*® 21443° 1.8° 3.2 NA 6.8 5.9 8.3 NA 8.5
Sgrensen et al’ 40812° 1.3° 2.6 4.6 3.7 4.3 5.1 12.3 12.0
Lamberts et al®® 11480° 1.0 7.0 6.6 7.0 7.0 0.5 10.6 14.2
Hansen et al* 118 606° 3.3 3.7 0.6 7.4 3.9 6.9 13.9 15.7

Abbreviations: AF, atrial fibrillation; DAPT, dual antiplatelet therapy; MI, myocardial infarction; NA, not applicable; OAC, oral anticoagulant; PCl,
percutaneous coronary intervention; TOAT, triple oral antithrombotic therapy.

7 Following acute MI. © Rates expressed as incidence of bleeding events resulting in hospitalization per patient-year or person-year.  Following acute M|
or PCl. 9 Rates expressed as incidence of nonfatal and fatal bleedings resulting in hospitalization per 100 person-years. € Following first diagnosis of AF.

Clin. Cardiol. 36, 10, 585-594 (2013) 537
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ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

* Triple tedavi ile dual tedaviye gore daha az

kardiyak olay gorilmekte fakat daha fazla
major kanama gorulmektedir.

* Bu nedenle triple tedaviyi mimkun oldugunca
en kisa strede dual tedaviye gecmek gerekir.




ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

* Yeni oral antikoagulan ilaclar, (dabigatran,
Ximalegatran, rivaroxaban, apixaban,
darexaban) 30.866 hastalik metaanalizde; dual
ve triple tedavide karsilastirildiginda;

— Triple tedavide daha az major kardiyak olay
saptanmis olmasina ragmen, daha fazla major
kanama saptanmis.




ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

* AF hastalarinda Glikoprotein lIb/llla inhibtor(Q
ve Bivaluridin kullanimi ylksek kanama
oranlari nedenleri ile Oral antikoagulanlar ile

kullanimda onerilmiyor (EHRA ve EAPCI
Review)




ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

* ASA doz bagimli olarak kanamaya yol actigi
icin, 100 mg d6neriliyor.

* Major kanamalarin % 20-30 GIS kanamasi
oldugu icin proton pompa inhibitorlerinden
pantoprazol kullanilmasi 6neriliyor

e Cunkd pantoprazol Klopidogrel ile etkilesime




ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

* NSAIl ilaclarinda antplatelet 6zelliklerinden
dolayi analjezik olarak kullanimi 6nerilmiyor

 Kanama kontroll icin radiyal girisim dneriliyor.

* |lac kapli stentlerin kullanimi halinde uzun
sureli triple tedavi gerektiginden, AF i
hastalarda ilac kapli stent 6nerilmiyor.




ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

* Prasugrel ve Tikagrelor stent trombozu yuksek
olan hastalarda Klopidogrele gore daha iyi
sonuclara sahip olmasina ragmen,

 Henuz Triple Tedavide sonuclari olmadigi icin
dnerilmiyor.




If newer anticoagulant agents were to be used in TOAT,
dabigatran 110 mg twice daily or apixaban 5 mg twice daily
seem reasonable choices, given their lower rates of bleeding
compared with warfarin in the AF trials to date. However,
the US Food and Drug Administration has yet to approve

dabigatran at the 110 mg twice-daily dose (but it is widely
available worldwide outside the United States). Moreover,
no prospective studies in large numbers of patients exist
to define the safest treatment strategy. Given the lack of
data, caution should be exercised when using these agents
in TOAT.




ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

 Warfarin ile ASA nin koroner arter proflaksisinde
yapilan calismalarina gore sekonder korunmada
INR nin 2.8-4.8 oldugu aralikta ASA kadar
koruyucu oldugu gosterilmistir.

* Dolayisiyla koroner girisimden belli bir stire sonra
antiplatelet ajanlarin kesilerek yalniz basina
warfarin kullanilmasi yeterlidir.




Table 2 Recommended antithrombotic strategies following coronary artery stenting in patients with atrial fibrillation
at moderate-to-high thrombo-embolic risk (in whom oral anticoagulation therapy is required)

Low or intermediate i 1 month: triple therapy of warfarin (INR 2.0-2.5) + aspirin < 100 mg/
day + clopidogrel 75 mg/day
Lifelong: warfarin (INR 2.0-3.0) alone
Drug eluting 3 (-olimus group) to 6 (paclitaxel) months: triple therapy of warfarin
(INR 2.0-2.5) + aspirin < 100 mg/day + clopidogrel 75 mg/day
Up to 12 months: combination of warfarin (INR 2.0-2.5) + clopidogrel
75 mg/day (or aspirin 100 mg/day)®
Lifelong: warfarin (INR 2.0-3.0) alone
Bare metal/drug eluting 6 months: triple therapy of warfarin (INR 2.0-2.5) + aspirin < 100 mg/
day + clopidogrel 75 mg/day
Up to 12 months: combination of warfarin (INR 2.0-2.5) + clopidogrel
75 mg/day (or aspirin 100 mg/day)*
Lifelong: warfarin (INR 2.0-3.0) alone

2-4 weeks: triple therapy of warfarin (INR 2.0
2.5) + aspirin < 100 mg/day +- clopidogrel 75 mg/day

Lifelong: warfarin (INR 2.0-3.0) alone

4 weeks: triple therapy of warfarin (INR 2.0-2.5) + aspirin < 100 mg/
day + clopidogrel 75 mg/day

Up to 12 months: combination of warfarin (INR 2.0-2.5) + clopidogrel
75 mg/day (or aspirin 100 mg/day); mg/day);”

Lifelong: warfarin (INR 2.0-3.0) alone

INR, international normalized ratio; ACS, acute coronary syndrome.
*Combination of warfarin (INR 2.0—-2.5) + aspirin < 100 mg/day may be considered as an alternative.
“Drug-eluting stents should be avoided.




Skanes et al.
Focused 2012 Update of the CCS AF Guidelines

Antithrombotic Management of AF/AFL in CAD

Choose antithrombotic Choose antithrombotic
based on balance of risks based on balance of
and benefits risks and benefits

Choose antithrombotic
based on stroke risk

ASA + AR ASA + ASA®
Clopidogrel +

) Clopidogrel + .
Clopidogrel OAC Clopidogrel OAC

Figure 2. A summary of our recommendations for antithrombotic management in settings of CAD. ACS, acute coronary syndrome; AF, atrial
fibrillation; AFL, atrial flutter; ASA, acetylsalicylic acid (aspirin); CAD, coronary artery disease; CHADS.,, Congestive Heart Failure, Hypertension,
Age = 75, Diabetes Mellitus, and Prior Stroke or Transient |schemic Attack; OAC, oral anticoagulant; PCl, percutaneous coronary intervention.




2-4 wks: TOAT
Lifelong: OAC
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Figure 2. Summary of ESC Working Group recommendations for antithrombotic therapy in patients with AF and moderate to high
thromboembolic risk who undergo PCI.




ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

* AF li hastalarda uzamis triple tedavinin

kanama yan etkileri fazla oldugu icin ilac¢ kapl
stent onerilmiyor.

e Metal stent takilanlarda;

—ilk 1 ay, triple tedavi, OAK + 75-100 mg ASA + 75
mg Klopidogrel




ATRIYAL FiIBRILASYONDA ELEKTIF
KORONER GiRiSiM

* |lac kapli stent takilmak zorunda kalinmissa

— Limus grubu takilanlarda, ilk 3 ay, triple tedavi,
OAK + 75-100 mg ASA + 75 mg Klopidogrel

— Paklitaksel grubu takilanlarda ilk 6 ay, triple tedauvi,
OAK + 75-100 mg ASA + 75 mg Klopidogrel

— 6-12 ay OAK + 75 mg Klopidogrel
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Novel oral anticoagulants in acute coronary syndrome:
re-evaluating the thrombin hypothesis
Jean-Pierre Bassand*, MDD, FESC, FACC, FRCP
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ATRIYAL FiIBRILASYONDA AKUT KORONER
SENDROMDA KORONER GiRiSiM

e ST Elevesyonlu miyokard infarkttisinde
kanamalari artirma olasiligindan dolayi
fibrinolitik uygulanmamali,

* ST Elevesyonlu miyokard infarkttistinde primer
PCI yapilmalidir.

* Hasta geldiginde kullandigi yeni oral
antikoagilan ne olduguna bakilmaksizin dual
antiplatelet tedavi olarak ASA + Klopidogrel
baslanmalidir.



ATRIYAL FiIBRILASYONDA AKUT KORONER
SENDROMDA KORONER GiRiSiM

 P2Y12 inhibitorleri grubundan olan iki yeni ilac
tikagrelor ve prasugrelin antikoagulan ilaclar
ile kullanimlari olmadigi icin bu iki ilag
klopidogrel yerine kullanilmamalidir.




ATRIYAL FiIBRILASYONDA AKUT KORONER
SENDROMDA KORONER GiRiSiM

e Akut koroner sendromda yapilan calismalarin
hepsi heparin ile yapilan calismalardir.

* Bu nedenle hasta geldiginde yeni oral
antikoagulan ilaci kesilmeli ve fraksiyone
olmayan heparin veya dusuk molekuler
agirhkh heparine gecilmelidir.

 Kanama olasiligint artirmamak icin
Glikoprotein lIb/llla inhibitorlerinden
kaciniimalidir.



ATRIYAL FiIBRILASYONDA AKUT KORONER
SENDROMDA KORONER GiRiSiM

* Yeni oral antikoagulanlarin gtinluk kullanimlari
1X1 veya 2X1 seklinde olmaktadir.

* Hasta akut koroner sendrom ile geldigi icin
ilacini yeni almis olabilir,

* |lacinin alma vakti gelmis olabilir,

* |lacini glinliik alma sikliginin tam ortasinda




ATRIYAL FiIBRILASYONDA AKUT KORONER
SENDROMDA KORONER GiRiSiM

 Tum bunlar goze alindiginda islem sirasinda
heparin verilirken, iki yol izlenebilir,
— 1. Tam doz heparin

— 2. Yari1 doz heparin seklinde olabilir.




ATRIYAL FiIBRILASYONDA AKUT KORONER
SENDROMDA KORONER GiRiSiM

* Taburculuk donemine kadar dustuk molekuler

agirhkh heparinin cilt alti kullanimi ile gitmek
uygun olacaktir.

* Taburcu olurken 5-7 ginden sonra iki gorus
mevcut

— Yeni oral antikoagulan ilaci tekrar baslanabilir
(ATLAS ACS 2 TIMI 51 ve REEDEM calismalan).

— Warfarin ile taburcu edilmelidir (yeni oral
antikoagulan ilaclar icin elde yeterli delil yok)



ATRIYAL FiIBRILASYONDA AKUT KORONER
SENDROMDA KORONER GiRiSiM

e Akut Koroner Sendromda kullanmakta olunan

tum yeni oral antikoagllanlarin kullanimina ait
calismalar mevcuttur.

* Fakat calismada yeni oral antikoagulanlarin
genellikle 7-14. ginde kullanilmaya
baslanmistir.




ATRIYAL FiIBRILASYONDA AKUT KORONER
SENDROMDA KORONER GiRiSiM

* AF li hastalarda uzamis triple tedavinin

kanama yan etkileri fazla oldugu icin ilac¢ kapl
stent onerilmiyor.

* Metal stent ve ila¢ kapli stent takilanlarda;

— Ilk 6 ay, triple tedavi, OAK + 75-100 mg ASA + 75
mg Klopidogrel

— 6- +




ATRIYAL FiIBRILASYONDA AKUT KORONER
SENDROMDA KORONER GiRiSiM

ESTEEM calismasi AKS de
Ximalegatran & Plasebo karsilastiriimis
Sonuc¢ Ximalegatran lehine

Fakat ilac toksik etki nedeniyle piyasadan
kaldirildi.




ATRIYAL FiIBRILASYONDA AKUT KORONER
SENDROMDA KORONER GiRiSiM

e REEDEM Calismasi AKS de

e Dabigatranin 150 mg, 110 mg, 75mg ve 50mg
dozlari & Plasebo ile karsilastiriimis.

e Sonuc Dabigatran 110 mg lehine olumlu




ATRIYAL FiIBRILASYONDA AKUT KORONER
SENDROMDA KORONER GiRiSiM

ATLAS ACS 2 TIMI 51 Calismasi AKS de

Rivaroksaban 2.5 mg ve 5 mg dozlari &
Plasebo ile karsilastiriimis.

Rivaroksaban normal dozun 1/8 ve 1/4 (i
dozlarda.

Sonuc Rivaroksaban 2.5 mg lehine olumlu




ATRIYAL FiIBRILASYONDA AKUT KORONER
SENDROMDA KORONER GiRiSiM

APPRAISE 2 calismasi AKS de

Apiksaban 2.5mg ve 5mg dozlari & Plasebo ile
karsilastiriimis.

Sonuc Apiksaban aleyhine olumsuz ¢cikmis
Major ve fatal kanamalar da artis saptanmis.

Erken sonlandiriimis

v




ATRIYAL FiIBRILASYONDA AKUT KORONER
SENDROMDA KORONER GiRiSiM

RUBY 1calismasi AKS de
Darexaban & Plasebo ile karsilastiriimis.
Sonuc Darexaban aleyhine olumsuz ¢cikmis

Major ve fatal kanamalar da artis saptanmis.




ATRIYAL FiIBRILASYONDA AKUT KORONER
SENDROMDA KORONER GiRiSiM

e AKS da Faktor Xa inhibitorlerinin (Apiksaban
ve Dareksaban) normal kullanim dozlarinin,
triple tedavi uygulandiginda dozlarinin yuksek
oldugu kanisina varilmis.

* APPRAISE 2 calismasina alinan hastalarin
yuksek kanama riskine sahip oldugu, bu
nedenle kanama oranlarinin yuksek oldugu
dusunulmus.



SONUC

* Yeni oral antikoagulanlar elektif koroner
girisimlerden sonra,
— CHA2DS2-Vasc ve HASBLED skorlari hesaplanarak,
— GIS korumasi ile beraber (pantoprazol),

— Triple tedavi (YOAK + ASA + Klopidogrel) mimkun
oldugunca kisa siireli verilmesi (1 ay),




SONUC

* Yeni oral antikoagulanlar AKS sonrasinda
tartismali gorusler mevcut.
— CHA2DS2-Vasc ve HASBLED skorlari hesaplanarak,
— GIS korumasi ile beraber (pantoprazol),

— Triple tedavi (YOAK + ASA + Klopidogrel) mimkun
oldugunca kisa siireli verilmesi (6 ay),




SONUC

* AKS sonrasinda kullanilacak yeni oral
antikoagulanlardan

— Dabigatran 2 X 110 mg verilebilir

— Rivaroksaban 2 X 5mg verilebilir (piyasada 15 mg
ve 20 mg mevcut)




