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Sazetak

Atrijalna fibrilacija (AF) je kompleksna bolest koja je
povezana sa povecanim rizikom od mozdanog udara,
sréanog popustanja, ponavljanih hospitalizacija i

od smanjenja kvaliteta Zivota, kao i sa pove¢anim
mortalitetom. LeCenje AF je sloZeno i zahteva
angazovanje kako lekara i celokupnog zdravstvenog
sistema, tako i samog bolesnika. Sva medunarodna
udruZenja kardiologa periodi¢no objavljuju smernice
za dijagnostiku i le¢enje AF koje su uskladene

sa najsavremenijim nau¢nim dokazima.

Poslednje smernice Evropskog udruZenja kardiologa
(ESC) za lecenje i dijagnostiku AF, objavljene 2020.
godine, formulisale su dijagram dijagnostike i leCenja
AF sa ciljem da se olakSa pravovremeno postavljanje
dijagnoze AF i optimalno lecenje bolesnika sa ovom
aritmijom. Dijagram obuhvata dijagnosticku potvrdu
da se radi o AF, strukturisanu karakterizaciju bolesnika
sa AF (4S-AF Sema) i ABC algoritam koji ukljucuje
primenu antikoagulantne terapije radi prevencije
tromboembolijskih komplikacija AF, bolju kontrolu
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simptoma (kontrolom sréanog ritma i/ili
komorske frekvencije), kao i otkrivanje i leCenje
komorbiditeta, kardiovaskularnih faktora rizika
i korekciju Stetnih Zivotnih navika. Radi lakSeg
memorisanja klju€nih komponenti dijagnostike
i leCenja AF, dijagram je sazet u skracenicu CC
to ABC, prema engleskim nazivima. Cilj ovog
rada je da prikaZe klju€ne poruke poslednjih
ESC smernica za leCenje i dijagnostiku AF.

Kljucne reci: atrijalna fibrilacija, ESC
smernice za dijagnostiku i leCenje atrijalne
fibrilacije, antikoagulantna terapija

Uvod

Atrijalna fibrilacija (AF) je najuCestalija dugotrajna srca-
na aritmija u klinickoj praksi, a kontinuirani porast preva-
lence ove aritmije u opStoj populaciji odraslih pripisuje se
produZenju Zivotnog veka i sve naprednijim tehnikama za
detekciju AF" 2 Prisustvo AF povezano je sa povecanim rizi-
kom od moZdanog udara, sréanog popustanja, smanjenja
kvaliteta Zivota, hospitalizacije, o3tecenja kognitivne funkci-
je/demencije, kao i sa pove¢anim mortalitetom. Lecenje AF
predstavlja znacajan izazov ne samo za lekare i zdravstveni
sistem generalno, vec i za bolesnike, Cije aktivno uceSce u
dugotrajnom lecenju AF znacajno smanjuje rizik od nega-
tivnih ishoda AF.

LeCenje AF je sloZeno i zvani¢ne smernice medunarod-
nih kardioloSkih udruZenja su od velike pomoci lekarima
u planiranju dijagnostike i leCenja AF. Evropsko udruzenje
kardiologa (European Society of Cardiology - ESC) na svake
Cetiri godine objavljuje smernice za dijagnostiku i leCenje
AF, koje se zasnivaju na najkvalitetnijim, savremenim nau¢-
nim dokazima. Cilj ovog rada je da prikaze klju¢ne poruke
novih ESC preporuka za le€enje i dijagnostiku AF, objavljenih
2020. godine3.
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Slika 1. Dijagnoza AHRE / supklinicke AF

Bolesnik bez simptoma pripisanih AF

v

Nije
dokumentovana
AF na EKG-u

Supklinicka AF

v

Ocitan zapis iz pejsmejkera
na kome je zabelezena AHRE

Dokumentovana
AF na12-kanalnom
ili jednokanalnom
EKG-u.

Najmanje 30
sekundi trajanja.

Videti tekst pod nazivom:
Dijagnoza atrijalne fibrilacije

Dalje lecenje po
preporukama

44—

Adaptirano iz 2020 ESC smernica za AF.

Legenda: AHRE - epizode ubrzane atrijalne frekvencije; AF - atrijalna fibrilacija, EKG - elektrokardiogram.

Dijagnoza atrijalne fibrilacije

Za postavljanje dijagnoze klinicke AF neophodan je elek-
trokardiografski (EKG) snimak (ritam traka) od najmanje 30
sekundi AF ili standardni 12-kanalni EKG zapis AF (klasa I
preporuke, nivo dokaza B). Pored termina klinicka AF, ESC
AF smernice 2020. uvele su i izraz supklinicka AF, koji opisuje
asimptomatsku AF detektovanu intra ili ekstra kardijalnim
uredajima za pracenje i snimanje sréanog ritma. Implanta-
bilni elektronski uredaji (pejsmejkeri) koji mogu da beleZe
epizode brze pretkomorske aktivnosti (atrial high rate episo-
des - AHRE) imaju ugradene algoritme za prepoznavanje AF,
jer AHRE mogu da predstavljaju i druge pretkomorske tahia-
ritmije ili tehnicke smetnje. Mada su ovi algoritmi dosta pre-
cizni, za postavljanje dijagnoze supklinicke AF neophodna je
vizuelna kontrola zapisa od strane lekara.

Sve randomizovane Kklinicke studije koje su ispitivale
oralne antikoagulantne lekove za prevenciju mozdanog
udara kod bolesnika sa AF ukljucivale su iskljucivo bolesnike
sa klinickom AF, dok su nau¢ni dokazi u vezi sa optimalnim
leCenjem supklinicke AF malobrojni i nedovoljno kvalitetni.
Bolesnici kod kojih su zabelezene AHRE/supklinicka AF, ima-
ju znacajno veci rizik od mozdanog udara u poredenju sa
osobama bez AHRE/supklinicke AF i taj rizik je srazmeran

ukupnom dnevnom trajanju tahiaritmije, kao i individual-
nom tromboembolijskom riziku koji je procenjen CHA2DS2-
VASc skorom. U nedostatku visokokvalitetnih nau¢nih doka-
za da je korist od primene oralne antikoagulantne terapije
(OAK) kod bolesnika sa dokumentovanim AHRE/supklini¢-
kom AF veca od hemoragijskog rizika usled primene OAK, a
imajuci u vidu dobro dokumentovanu sklonost supklinicke
AF da progredira u klinicku AF4, ESC AF smernice 2020 su-
geriSu da se primena OAK moZe razmotriti kod bolesnika sa
dugotrajnim AHRE/supklinickom AF (= 24 sata) i poviSenim
vrednostima CHA2DS2-VASc skora (> 2 kod muskaraca, > 1
kod Zena®. U toku su randomizovane klinicke studije (Apixa-
ban for the Reduction of Thrombo-Embolism in Patients With
Device-Detected Sub-Clinical Atrial Fibrillation - ARTESIA)® i
Non-vitamin K Antagonist Oral Anticoagulants [NOAC] in Pa-
tients With AHRE - NOAHY)’, koje ispituju primenu NOAK kod
bolesnika sa AHRE.

Vazno je napomenuti da je kod bolesnika sa AHRE/sup-
klinickom AF neophodno sprovesti kompletnu kardiovasku-
larnu evaluaciju sa procenom tromboembolijskog rizika (ko-
riste¢i CHA2DS2-VASc skor), kao i redovne klinicke kontrole i
monitoring sréanog ritma (klasa preporuke I, nivo dokaza
B), Slika 14.

(R Galenika ME3DICAL Journal



Slika 2. 4S-AF Sema
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mozdanog udara?
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» Umereni simptomi.
onesposobljavajuci

simptomi.
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« AF sa spontanim zaustavljanjem.

« Ukupno vreme trajanja AF, najduza epizoda AF,
broj epizoda AF u posmatranoj jedinici vremena.

« Skorovi za procenu incidentne AF i progresije AF.

- Komorbiditeti i kardiovaskularni faktori rizika.

« Atrijalna kardiomiopatija (uvecanje, disfunkcija,
fibroza pretkomore...).

/

Legenda: AF - atrijalna fibrilacija, EHRA skor - skor Evropskog udruZenja za sr€ani ritam.

Strukturisana karakterizacija AF

NajceSce koriS¢ena klasifikacija AF ukljucuje 5 klinickih
formi AF (novonastala AF, paroksizmalna, perzistentna, du-
gotrajna perzistentna i permanentna AF).. Medutim, ova
klasifikacija (narocito paroksizmalna i perzistentna AF), ima
brojna ogranicenja uklju€ujuci i relativno slabu korelaciju sa
kardiovaskularnim ishodima, simptomima i kvalitetom Zivo-
ta. Zbog toga je predloZzeno da se umesto klasifikacije AF
koristi strukturisana karakterizacija, konkretno 4S-AF Sema,
Slika 2°.

Ovakav pristup pruza potpuniju evaluaciju bolesnika
sa AF, pomaZze u izboru terapijske strategije i potencijalno
mozZe smanijiti troSkove prekobrojnih supspecijalistickih
konsultacija i dijagnostickih testova. Takode, 4S-AF Sema
moZe se adaptirati, usvajanjem novih tehnika i skorova za
procenu rizika koji bi mogli biti razvijeni u buduc¢nosti. Sva-
kako, primenu 4S-AF Seme u klinickoj praksi treba proceniti
odgovarajucim studijama, a ESC AF smernice 2020 preporu-
Cuju strukturisanu karakterizaciju bolesnika sa AF umesto
konvencionalne klasifikacije na klinicke forme AF (klasa pre-
poruke IIa, nivo dokaza C).

Skrining AF

Pravovremeno otkrivanje i leCenje AF je klju¢no za opti-
malnu prevenciju tromboembolijskih i drugih komplikacija
AF'%12 Medutim, mnogi bolesnici imaju asimptomatsku AF, a
vazno je imati u vidu da nedostatak simptoma ne umanjuje
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rizik od komplikacija AF i mortalitet'>'3. Takode, efekti leCe-
nja AF otkrivene skriningom poredbeni su u odnosu na AF
detektovanu u klini¢koj praksi'. Tehnologije za skrining i de-
tekciju AF (pametni satovi i telefoni, konvencionalna kom-
pjuterizovana interpretacija EKG-a, veStacka inteligencija
itd.) ubrzano se razvijaju'™"". Jedno istraZivanje je pokazalo
da je koristeci veStacku inteligenciju moguce detektovati ra-
nije epizode AF kod bolesnika koji su trenutno u sinusnom
ritmu'”. Svakako, skrining moze pomoci u ranom otkrivanju
AF, ali je EKG snimak na kome je zabeleZena AF neophodan
za definitivnu dijagnozu. U ESC AF smernicama 2020, opor-
tunisticki skrining za AF se preporucuje kod osoba starosti
65 ili viSe godina (klasa preporuke I, nivo dokaza B), a siste-
matski skrining kod osoba starosti 75 ili viSe godina (klasa
preporuke IIa, nivo dokaza B)'® .

Sveobuhvatno lecenje bolesnika sa AF

Sveobuhvatno (integrisano) leCenje AF je usredsredeno
na bolesnika, a podrazumeva aktivno informisano uceSce
bolesnika u donoSenju i sprovodenju terapijskih odluka, kao
i interdisciplinarni pristup leCenju AF. Opterecenje bolesnika
hroni€nom bole3¢u je nedavno opisan entitet, povezan sa
poviSenim mortalitetom i morbiditetom™ 2. Opterecenje te-
rapijom procenjeno od strane bolesnika (treatment burden)
definisano je kao ukupno angazovanje koje bolesnik treba
da uloZi da bi o¢uvao ili unapredio svoje zdravlje, ukljucujuci
i uticaj takvog angaZovanja na svakodnevni Zivot bolesni-
ka?'. Opterecenje terapijom procenjeno od strane bolesnika

Galenika Medical Journal, 2022; 1(1):93-104. _



Slika 3. Centralni dijagram

CC To ABC dijagram
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Bolja kontrola simptoma

- Proceniti simptome, kvalitet
zivota i zelje pacijenta.
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kontrolu komorske

4S-AF Sema

Optrecenje
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(Severity of AF
burden)
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B C:

Komorbiditeti
- Identifikacija i

lecenje komorbiditeta i
kardiovaskularnih faktora rizika.

- Korekcija Stetnih zivotnih
navika.

- Razmotriti kontrolu ritma.

Legenda: AF - atrijalna fibrilacija; OAK - oralna antikoagulantna terapija; NOAC = ne-vitamin K antagonist oralni antikoagulantni lekovi;

VKA - vitamin K antagonist oralni antikoagulantni lekovi.

sa razlic¢itim hroni¢nim oboljenjima moZe biti veoma veliko
i moZe dovesti do nepridrZavanja terapije?>?, uclestalijih
hospitalizacija, pove¢anog mortaliteta i morbiditeta, kao i
smanjenja kvaliteta Zivota®*?. Opterecenje terapijom pro-
cenjeno od strane bolesnika moZe se proceniti validiranim
upitnikom, a pokazalo se da je skor od 59 poena ili vise ne-
prihvatljiv za bolesnike, koji u tom slucaju najces¢e odustaju
od terapije?. Prva prospektivna studija o opterecenju terapi-
jom procenjeno od strane bolesnika sa AF ustanovila je da 1
od 5 bolesnika sa AF ima skor opterecenja terapijom od = 59
poena®. Grupa eksperata definisala je 6 domena indikatora
za kvalitet leCenja AF (procena bolesnika, antikoagulacija,
kontrola frekvencije, kontrola ritma, leCenje faktora rizika i
ishodi) sa ciljem da se unapredi leCenje bolesnika sa AF pod-
sticanjem holistickog pristupa, kao i individualizaciji le¢enja
AF.Pracenje ishoda prijavljenih od strane bolesnika se pre-
porucuje i u ESC smernicama za leCenje AF iz 2020. godine.

m DOLI: 10.5937/Galmed2201093M

ABC dijagram za sveobuhvatno lecenje
bolesnika sa atrijalnom fibrilacijom

Jedna od glavnih poruka ESC smernica za lecCenje AF
2020 je holisticki pristup lecenju bolesnika sa AF koristedi
ABC dijagram. Ova Sema se sastoji od tri komponente: A - za
antikoagulantnu terapiju u cilju prevencije mozdanog uda-
ra i drugih tromboembolijskih komplikacija AF; B - za bolju
kontrolu simptoma; i C - za identifikaciju i leCenje komorbi-
diteta i kardiovaskularnih faktora rizika, Slika 33'.

* A komponenta ukljuCuje identifikaciju bolesnika sa
niskim rizikom od mozdanog udara (CHA2DS2-VASc
skor 0 za muskarce i 1 za Zene) kod kojih nije indi-
kovana hroni¢na tromboprofilaksa, dok svim osta-
lim bolesnicima sa AF treba propisati OAK ukoliko
nema apsolutnih kontraindikacija za antikoagulan-
tnu terapiju (npr. aktivno veliko krvarenje, teska
trombocitopenija < 50 trombocita/uL, teSka anemija
Ciji uzrok joS uvek nije utvrden, skorasnja intrakrani-
jalna hemoragija), a na kraju je potrebno odabrati
vrstu OAK (tj. NOAC ili vitamin K antagonist oralni

(x Galenika ME3ICAL Journal



Slika 4. CHA2DS2-VASc i HAS-BLED skor

CHA:DS:-VASc skor

Sréana insuficijencija i/ili
C umerena do teska disfunkcija
leve komore, i/iliHCM

H Arterijska hipertenzija i/ili na
antihipertenzivnoj terapiji

Az 275 godina
D Dijabetes melitus

s Mozdani udar, TIAili
g tromboembolizam

V Vaskularna bolest®
A 65-74 godine

SC  Zenskipol

Bl

Legenda:
HCM - Hipertrofi¢na kardiomiopatija;
TIA - Tranzitorni ishemijski atak.

2Angiografski znacajna koronarna bolest, prethodni infarkt
miokarda, periferna arterijska bolest, aortni plak.

antikoagulans - VKA) zajednickom odlukom lekara
i bolesnika®.

+ B komponenta ABC 3eme odnosi se na lecenje
simptoma povezanih sa AF, a ukljuuje kontrolu fre-
kvencije kod svih bolesnika sa AF i kontrolu ritma
(odnosno, uspostavljanje i odrzavanje ritma) kod
odabranih bolesnika.

+ Na kraju sledi podjednako znacajna C komponenta,
odnosno otkrivanje i leCenje komorbiditeta, kardio-
vaskularnih faktora rizika i modifikacija naina Zivota.

Lecenje bolesnika sa AF sveobuhvatnim ABC pristupom
povezano je sa smanjenjem ukupnog i kardiovaskularnog
mortaliteta, hospitalizacije, nezeljenih kardiovaskularnih is-
hoda, kao i sa manjim troSkovima lecenja Sto je i pokazano
u prospektivnoj, randomizovanoj studiji mAFA-II (The Mobile
Health Technology for Improved Screening and Optimized In-
tegrated Care in AF) sa manjim stopama kompozitnog isho-
da (mozdani udar i/ili sistemski tromboembolizam, ukupni
mortalitet i rehospitalizacija), a koja je poredila holisticki
ABC pristup sa uobic¢ajenom klinic(kom praksom u lecenju
bolesnika sa AF*3%, Svakako, sveobuhvatni ABC pristup le-
¢enju AF moZe da pomogne lekaru u dono3enju terapijskih
odluka i olakSava komunikaciju izmedu lekara razlicitih spe-
cijalnosti, kao i izmedu lekara i bolesnika sa AF.

SMERNICE | PREPORUKE

HAS-BLED skor

Nekontrolisana arterijska

H hipertenzija (Sistolni pritisak
>160 mm Hg)
A Abnormalna funkcija Po1
bubrega® i/ili jetre” poen
s Prethodni ishemijski ili
hemoragijski® mozdani udar
Prethodno znacajno
B krvarenje ili predispozicija
krvarenju’
L Labilan INR (TTR < 60%)

> 65 godina ili ekstremna
fragilnost

Antiagregacioni lekovi ili
D NSAID i/ili ekscesivna®
upotreba alkohola

Po1
poen

Legenda:

TTR - vreme u terapijskom opsegu; INR - internacionalni normalizo-
vani odnos; NSAID - nesteroidni antiinflamatorni lekovi.

2Bolesnici na dijalizi, sa transplantiranim bubregom, vrednost kreatini-
na u serumu > 200 pmol/L.

®Ciroza jetre, vrednost bilirubina > 2 puta gornje granice normalne
vrednosti, AST/ALT/Alkalna fosfataza > 3 puta gornje granice normal-
ne vrednosti.

¢Hemoragijski mozdani udar takode dobija 1 poen u sklopu B kriteri-
juma.

9Anemija ili teSka trombocitopenija.
¢Preko 14 jedinica nedeljno, gde lekar procenjuije uticaj na krvarenije.

A: Prevencija tromboembolijskih komplikacija AF

Procenarizika od mozdanog
udarai krvarenja

Procena tromboembolijskog rizika kod bolesnika sa AF
obavlja se racunanjem CHA2DS2-VASc skora, Slika 4%. Bolesni-
ci sa niskom vrednosc¢u skora (CHA2DS2-VASc = 0 za muskarce
i 1 za Zene) imaju vrlo niske godiSnje stope moZdanog udara
(manje od 1%), tako da nikakva hronic¢na tromboprofilaksa
nije potrebna jer je kod takvih bolesnika korist od prevenci-
je tromboembolijskih komplikacija manja od hemoragijsk-
og rizika®. Pored CHA2DS2-VASc skora postoje i drugi skorovi
za procenu tromboembolijskog rizika®*#!, na primer, ABC
skor#? koji uklju€uje klinicke faktore rizika (godine, prethod-
ni mozdani udar/tranzitorni ishemijski atak) i biomarkere
(NTproBNP i hs TnT)®, ali se oni rede koriste jer su manje
prakticni i sustinski ne doprinose stratifikaciji rizika.

Vazno je napomenuti da su i tromboembolijski i hemo-
ragijski rizik izrazito dinamicni i menjaju se tokom vreme-
na, usled starenja bolesnika i pojave novih komorbiditeta.

Galenika Medical Journal, 2022; 1(1):93-104.



Nekoliko studija je pokazalo da ¢e oko 12,3% bolesnika pr-
vobitno okarakterisanih kao nisko rizi¢ni za mozdani udar
dobiti dodatne faktore rizika za mozdani udar u narednih
6 meseci od poletne procene* %, Stoga, procenu rizika od
mozdanog udara treba periodi¢no ponavljati, narocito kod
bolesnika kod kojih trenutno nije indikovano uvodenje OAK
usled veoma niskog tromboembolijskog rizika.

Primena OAK je klju¢na za prevenciju mozdanog udara
kod bolesnika sa AF, ali je povezana sa ve¢im rizikom od
krvarenja. Medu dostupnim skorovima za procenu hemo-
ragijskog rizika usled primene OAK, ESC AF smernice 2020
preporucuju HAS-BLED skor, koji je pokazao najbolji odnos
specificnosti i senzitivnosti za predikciju velikih krvarenja
u odnosu na ostale skorove*. Svrha HAS-BLED skora je da
lekaru olakSa uvid u hemoragijske faktore rizika kod datog
bolesnika u cilju modifikacije faktora koji su korektibilni
(npr. nekontrolisana arterijska hipertenzija, kombinovanje i
duZina primene kombinovane antitrombotske terapije kod
bolesnika sa akutnim koronarnim sindromom/perkutanom
koronarnom intervencijom, itd.) kao i planiranja ¢es¢ih kli-
nickih kontrola za bolesnike sa nekorektibilnim faktorima
rizika, kao Sto je, na primer, starije Zivotno doba, Slika 4.
Visoke vrednosti HAS-BLED skora nikako ne treba da budu
razlog za odustajanje od ili prekidanje OAK (to je opravda-
no samo u slucaju da postoje apsolutne kontraindikacije za
primenu OAK).

Individualni hemoragijski rizik se vremenom moZze me-
njati*’. U prospektivnoj mAFA-II studiji, primena HAS-BLED

Slika 5. Doziranje NOAC-a

skora radi procene hemoragijskog rizika bila je povezana sa
manjom ucestaloS¢u krvarenja u poredenju sa uobi¢ajenom
klinickom praksom34. Stoga, hemoragijski rizik treba proce-
njivati pri svakom kontaktu sa bolesnikom i modifikovati sve
identifikovane korektibilne hemoragijske faktore rizika.

Oralna antikoagulantna terapija

Na osnovu rezultata velikih medunarodnih randomizo-
vanih registracionih studija faze III koje su poredile efika-
snost i bezbednost NOAC-a u odnosu na VKA u prevenciji
ishemijskog mozdanog udara i sistemskog tromboembo-
lizma kod bolesnika sa AF, kao i rezultata brojnih postregi-
stracionih opservacionih studija sa velikim kohortama, ESC
AF smernice 2020 (kao i sve ostale medunarodne smernice
za le€enje AF) preporucuju NOAC kao prvi terapijski izbor u
prevenciji tromboembolijskih komplikacija AF kod svih bole-
snika sa AF, izuzev onih sa veStackim mehanickim srcanim
valvulama ili umerenom do teSkom mitralnom stenozom,
jer takvi bolesnici nisu bili uklju¢eni u pomenute registracio-
ne studije. Ukratko, lekovi iz grupe NOAC imaju poredbenu
efikasnost i bolju bezbednost u odnosu na velika krvarenja
i intrakranijalnu hemoragiju u odnosu na VKA, znatno rede
interakcije sa drugim lekovima i hranom, a ispoljavaju pred-
vidljiv, dozno-zavisni antikoagulantni efekat koji nije po-
trebno rutinski kontrolisati u laboratoriji i daju se u fiksnim
dnevnim dozama, Slika 5.

NOAC Apiksaban Dabigatran Rivaroksaban Edoksaban
150 mg (standardna
Standardna 5mgdvaputa doza). ilifomg 20 mg jednom 60 mg jednom
doza dnevno (manja doza) dva dnevno dnevno
puta dnevno
2,5 mgdva puta
dnevno ukoliko su 30 ma iednom
ispunjena 2 od 3 Kod CrCI 30-50 gl .
lova: mi/min dnevno ukoliko:
;j 1‘2'3' di 150mgililOmgdva | 15mgjednom 1. =60kg
Kriterijumi za - g.o. ina 9 9 9] I 2. CrCl15-49
. 2. Kreatinin puta dnevno, dnevno ukoliko je .
redukciju doze . . . ml/min
2133 mmol/L u zavisnosti od CrCl15-49 mi/min
3.£60kg faktora rizika za 3. Upotreba P-Gp
T . inhibitora
lli ukoliko je klirens krvarenje (npr. verapamil)
kreatinina (CrClI) 15- )
30 mi/min
Kontraindikaci
n:gts:::zl el CrCl <15 mi/min CrCl < 30 ml/min CrCl < 15 mi/min CrClI <15 ml/min
bubrezne
\funkcije Pacijenti na programu hroni¢ne hemodijalize j

Legenda: NOAC - ne-vitamin K antagonist oralni antikoagulantni lekovi.
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Slika 6. Izbor lekova za kontrolu komorske frekvencije u atrijalnoj fibrilaciji

Izbor lekova za kontrolu komorske frekvencije u AF

v

Proceniti komorbiditete
|

Bez
komorbiditetaiili

AF/AFL
Sa

Teska forma

HOBP
iliastma

v v v v

Terapija prvog izbora:

- Beta-blokator ili Terapija prvog izbora:
- Nedihidropiridinski - Beta-blokator

Ca antagonist

HTA ili HFpEF preekscitacijom

Terapija prvog izbora:
- Nedihidropiridinski Ablacija
Ca antagonist

Suboptimalna kontrola komorske frekvencije (frekvencija u mirovanju > 110 /min.),

pogorsanje simptoma vezanih za AF/AFL i/ili kvaliteta zivota?

Nastaviti
- Beta-blokator ili

nedihidropiridinski
Ca antagonist

Nastaviti
nedihidropiridinski
Ca antagonist

Nastaviti
Beta-blokator

Razmotriti terapiju drugog
izbora:

- Digoksin / Digitoksin i/ili

- Beta-blokator ili

- Nedihidropiridinski Ca ant.

Razmotriti terapiju drugog
izbora:

- Beta-blokator i/ili

- Digoksin / Digitoksin i/ili
- Amiodaron

Razmotriti terapiju drugog izbora:
- Nedihidropiridinski

Ca antagonist i/ili
- Digoksin / Digitoksin

v v v

Suboptimalna kontrola komorske frekvencije (frekvencija u mirovanju > 110 /min.),

pogorsanje simptoma vezanih za AF/AFL i/ili kvaliteta zivota?

Nastaviti:
Digoksin/

Nastaviti:

Nastaviti:

Digitoksin sﬁ;‘a'bbkat” Nedihidropiridinski
DA i/ili Beta-blokator D i Caantagonist i/il

ili igoksin/ Digoksin/

! Digitoksin

Nedihidropiridinski
Ca antagonist

Digitoksin

i/ili Amiodaron

Razmotriti terapiju treceg izbora:

Kombinacija tri leka ili procena za CRT-P, CRT-D ili antibradikardni PM sa ablacijom AV ¢vora

Legenda: AF - atrijalna fibrilacija; HTA - arterijska hipertenzija; HFpEF - sréano popusStanje sa o¢uvanom ejekcionom frakcijom leve
komore; HFrEF - sr¢ano popustanje sa redukovanom ejekcionom frakcijom leve komore; HOBP - hroni¢na opstruktivna bolest pluca;
AFL - atrijalni flater; Ca - kalcijum; CRT-P - resinhronizaciona terapija miokarda; CRT-D - resinhronizaciona terapija miokarda sa defi-
brilatorom; PM - pejsmejker; AV - atrioventrikularni.
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B: Bolja kontrola simptoma kod bolesnika sa AF

Kontrola komorske frekvencije

Adekvatna kontrola srfane frekvencije u AF moZe da
smanji ucestalost komplikacija AF (tj. pojavu ili pogor-
Sanje sréanog popustanja, razvoj tahikardiomiopatije,
simptome vezane za AF) i poboljSava kvalitet Zivota. Opti-
malna srfana frekvencija kod bolesnika sa hroni¢cnom AF
nije precizno odredena. U multicentricnoj, prospektivnoj,
randomizovanoj, RACE II (Lenient versus Strict Rate Control
in Patients with Atrial Fibrillation) studiji nije bilo razlike u
kardiovaskularnom mortalitetu i uCestalosti hospitalizaci-
je zbog sréanog popustanja, mozdanog udara/sistemskog
embolizma, velikih krvarenja, aritmijskih dogadaja i implan-
tacije intrakardijalnih elektronskih uredaja kod bolesnika sa
umerenom (ciljna sréana frekvencija u mirovanju < 100/min)

Slika 7. Sema za kontrolu ritma u atrijalnoj fibrilaciji

u odnosu na striktnu kontrolu sréane frekvencije (ciljna fre-
kvencija u mirovanju < 80/min i < 100/min pri umerenom
fizickom naporu) kod bolesnika sa permanentnom AF*. U
klinickoj praksi, umerena kontrola srfane frekvencije je do-
voljna kod vecine bolesnika sa AF.

Osnovni principi izbora terapije za kontrolu sréane fre-
kvencije prikazani su na Slici 6. Kontrola srcane frekvencije
je integralni segment le€enja svih bolesnika sa AF, ukljucu-
juci i one kod kojih je planirano lecenje kontrolom sréanog
ritma (tj. uspostavljanje i odrzavanje sinusnog ritma).

Kontrola sréanog ritma

ViSe randomizovanih klinickih studija je pokazalo da
terapijska strategija kontrole sr€anog ritma znacajno sma-
njuje simptome povezane sa AF i poboljSava kvalitet Zivota

KONTROLA RITMA

\

Da li su simptomi prisutni?

Iskljuciti nesvesno

prilagodavanije atrijalnoj
fibrilaciji

Elektivna kardioverzija
radi procene AF
simptoma

Simptomi su
povezanisa AF

Nije jasno dalisu
simptomi povezani
sa AF

\ v

Elektivna kardioverzija

Simptomi nisu
povezani sa AF

/

iliHOLTER sréanog Razmotriti kontrolu
ritma radi procene AF frekvencije
simptoma

Proceniti faktore koji favorizuju kontrolu ritma:

1. Mlade osobe

2. Prva epizoda AF ili kratko trajanje AF

3. Tahikardijom indukovana kardiomiopatija
4. Normalna ilimalo uvecana leva pretkomora

5. Bez ili sa minimalnim komorbiditetom

6. Kontrola frekvencije se tesko uspostavlja

7. AF indukovana trenutnim drugim stanjem (akutna bolest)
8. Izbor bolesnika

@—(Dominiraju faktori koji favorizuju kontrolu ritma?

v

- Razmotriti upucivanje kod
elektrofiziologa.

- Proceniti da limogu da se
modifikuju faktori.

Legenda: AF - atrijalna fibrilacija

Ponovo proceniti

faktore rizika

v

KONTROLA RITMA:
Antiaritmijska terapija, kateter ablacija AF
Kod selektovanih bolesnika: Operacija.
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Slika 8. Principi dugotrajne kontrole ritma u atrijalnoj fibrilaciji
DUGOTRAJNA KONTROLA RITMA

\

Groceniti i leciti faktore rizikai komorbiditete)
I

Koronarna bolest, sr¢ano
popustanje sa ocuvanom EF;

Sréano popustanje sa

Bez ili sa minimalnim znacima
redukovanom EF

strukturne bolesti srca

znacajna valvularna bolest (HFrEF)

Izbor bolesnika )

Izbor:

Dronedaron
Flecainid
Propafenon
Sotalol

! /

Kateter
ablacija

U slucaju recidiva AF U slucaju recidiva AF U slucaju recidiva AF

Izbor:
Amiodaron
Dronedaron

Sotalol

p / '& /

Kateter
ablacija

Kateter Izbor:
ablacija Amiodaron

Legenda: AF - atrijalna fibrilacija; EF - ejekciona frakcija; HFrEF - sréano popusStanje sa redukovanom ejekcionom frakcijom leve komore.

bolesnika, Slika 7, dok su nau¢ni dokazi o efektima kontrole
ritma na mortalitet i tromboembolijske komplikacije oskud-
ni i slabijeg su naucnog kvaliteta. Izuzetak su skorasnje
randomizovane klinicke studije koje su pokazale da kateter
ablacija AF moZe da smanji mortalitet i ponavljane hospi-
talizacije bolesnika sa AF, sr€anim popustanjem i redukova-
nom ejekcionom frakcijom leve komore (HFrEF)*=C. Kateter
ablacija AF je znacajno efikasnija u prevenciji rekurentne AF
u poredenju sa antiaritmijskim lekovima i indikovana je (u
cilju redukcije simptoma i poboljSanja kvaliteta Zivota) kod
simptomatskih bolesnika kod kojih se bar jedan antiaritmik
pokazao neefikasnim u odrzavanju sinusnog ritma. Medu-
tim, ablacija AF se moZe primeniti i kao prva terapijska linija
kod simptomatskih bolesnika koji ne Zele da uzimaju antia-
ritmike u duzem periodu.

Kateter ablacija AF u cilju poboljSanja sistolne funkcije
leve komore indikovana je kao prva terapijska linija kod bo-
lesnika sa AF i redukovanom ejekcionom frakcijom leve ko-
more usled vrlo verovatne tahikardijom-indukovane kardio-
miopatije, a trebalo bi je razmotriti i kod bolesnika sa HFrEF
drugih etiologija, u cilju smanjenja mortaliteta i ponovnih
hospitalizacija zbog sréanog popustanja. Nedavno objavlje-
na EAST-AFNET 4 (Early Rhythm-Control Therapy in Patients
with Atrial Fibrillation) studija sugerisala je da bi rana agresiv-
na kontrola sréanog ritma kod bolesnika sa skoraSnjom AF i
predefinisanim faktorima rizika za moZdani udar mogla da
smanji kardiovaskularni mortalitet i uCestalost mozdanog

SMERNICE | PREPORUKE

udara u poredenju sa uobi¢ajenom praksom?®', medutim,
potrebno je viSe kvalitetnih nauc¢nih dokaza da se preciznije
definiSe uloga kontrole sréanog ritma u smanjenju ucestalo-
sti glavnih neZeljenih kardiovaskularnih ishoda, ukljucujudi
mortalitet i tromboembolijske komplikacije AF. Principi oda-
bira lekova za kontrolu ritma prikazani su na Slici 8.

Faktoririzika za recidiv AF

U nacelu, kateter ablacija je efikasnija od antiaritmijske
terapije u sprecavanju recidiva AF*2, mada je kod mnogih bo-
lesnika za postizanje optimalnih rezultata posle izvesnog vre-
mena potrebno ponoviti intervenciju. Klinicki tip i prethodno
trajanje AF, arterijska hipertenzija, metabolicki sindrom, go-
jaznost i sleep apnea®**¢, kao i brojni drugi faktori, znacajno
su povezani sa rizikom od ponovne pojave AF nakon kardio-
verzije ili kateter ablacije AF. Optimalna korekcija ovih faktora
rizika smanjuje rizik od recidiva AF*’. Zbog toga su korekcija
komorbiditeta i kardiovaskularnih faktora rizika i modifikaci-
ja zivotnih navika preporucene kao sastavni deo lecenja bo-
lesnika sa AF u cilju poboljanja efikasnosti kontrole ritma,
smanjenja ucestalosti rekurentne AF i redukcije simptoma AF.

C: Kardiovaskularni faktori rizika i konkomitantne
bolesti: otkrivanje i leCenje

Procena i leCenje komorbiditeta, kardiometabolickih
bolesti i nezdravog Zivotnog stila su sastavni deo leCenja

Galenika Medical Journal, 2022; 1(1):93-104. _




bolesnika sa AF. Predefinisana analiza sekundarnog ishoda
RACE 3 (Routine Versus Aggressive Upstream Rhythm Control
for Prevention of Early Atrial Fibrillation in Heart Failure) stu-
dije kod bolesnika sa AF i sréanim popustanjem pokazala je
da leCenje komorbiditeta znacajno poboljSava kvalitet Zivota
i odrZavanje sinusnog ritma u poredenju sa uobitajenom
klinickom praksom?. Vodenje zdravog nacina Zivota se ohra-
bruje prema ESC AF smernicama, jer su studije pokazale da
su korekcija telesne teZine, redukcija konzumacije alkohola i
umerena do intenzivna fizicka aktivnost povezane sa boljom
kontrolom ritma i kvaliteta Zivota kod bolesnika sa AF7- 561,

Prevencija tromboembolijskih
komplikacija AF kod bolesnika sa
povisenim hemoragijskim rizikom

Kod bolesnika sa AF i poviSenim hemoragijskim rizikom
(npr. stariji i/ili fragilni bolesnici, bolesnici sa anemijom, aktiv-
nim tumorom, bolesnici kod kojih je indikovana istovremena
primena OAK i antitrombocitne terapije itd.) treba razmotriti
primenu oralne antikoagulantne terapije, ukoliko nema ap-
solutnih kontraindikacija za OAK, jer je ukupna klinicka korist
od primene OAK kod vecine ovih bolesnika pozitivna® &,

U poslednjih nekoliko godina, mnoge studije bezbed-
nosti su ispitivale razlicite kombinacije OAK, aspirina i P2Y_,
inhibitora (uglavnom clopidogrela) kod bolesnika sa AF i
akutnim koronarnim sindromom sa ili bez PCI, i pokazale
su da je kombinacija OAK i jednog antitrombocitnog leka
(tj. P2Y,, inhibitor) bezbednija u odnosu na kombinaciju
OAK plus dva antitrombocitna leka (aspirin i P2Y_, inhibitor),
kao i da je primena NOAC bezbednija u odnosu na VKA u
bilo kojoj kombinovanoj antitromboti¢noj terapiji. Sa druge
strane, izostavljanje aspirina iz terapije u prvim danima ili
nedeljama posle PCI moZe da poveca rizik od rekurentnih
ishemijskih dogadaja kao Sto su tromboza stentaili re-infar-
kt miokarda®* ®. Stoga odluku o duZini trajanja i tipu kom-
binacije antitromboticne terapije treba doneti na osnovu
individualne procene ishemijskog, tromboembolijskog i he-
moragijskog rizika, kao i preference samog bolesnika. Kod
vecine bolesnika sa AKS/PCI dovoljno je primenjivati aspirin,
P2Y,, inhibitor i NOAC u prvih nedelju dana od AKS/PCl ili do
otpusta iz bolnice, a zatim nastaviti sa dvojnom terapijom
(P2Y,, i OAK). Trajanje trojne terapije moZe da se produZi
kod bolesnika sa visokim ishemijskim rizikom (najcesce je
dovoljno mesec dana), dok se kod bolesnika sa niskim ishe-
mijskim rizikom ili veoma poviSenim rizikom od krvarenja
aspirin moZze iskljuciti dan posle PCI. Kod bolesnika bez no-
vih ishemijskih dogadaja tokom godinu dana od AKS/PCI,
dalje leenje se nastavlja OAK monoterapijom.

Centralnailustracija

Centralna ilustracija ESC smernica za leCenje AF naglasa-
va multidisciplinarni i sveobuhvatni pristup le¢enju AF, kao i
ukljucivanje bolesnika u donoSenje odluke o dijagnostickom
i terapijskom planu, Slika 3.

Abstract

Atrial fibrillation (AF) is a complex disease
associated with an increased risk of stroke,
heart failure, repeated hospitalizations and
reduced quality of life, as well as increased
mortality. The treatment of AF is complex and
requires the involvement of both, the doctor
and the entire health system, as well as the
patient himself. All international associations of
cardiologists periodically publish guidelines for
the diagnosis and treatment of AF that are in
line with the latest scientific evidence. The latest
guidelines of the European Society of Cardiology
(ESC) for the treatment and diagnosis of AF,
published in 2020, have formulated a diagram
of diagnosis and treatment of AF with the aim
of facilitating timely diagnosis of AF and optimal
treatment of patients with this arrhythmia.

The diagram includes diagnostic confirmation
that it is AF, structured characterization of
patients with AF (4S-AF scheme) and ABC
algorithm that includes anticoagulant therapy
to prevent thromboembolic complications

of AF, better control of symptoms (control of
heart rate and / or ventricular rate) as well

as detection and treatment of comorbidities
and cardiovascular risk factors and correction
of harmful life habits. To make it easier to
remember the key components of the diagnosis
and treatment of AF, the diagram is summarized
in the abbreviation CC To ABC, according to
English names. The aim of this paper is to
present the key messages of the latest ESC
guidelines for AF treatment and diagnosis.

Keywords: atrial fibrillation, ESC 2020
Guidelines for the diagnosis and management
of atrial fibrilation, anticoagulant therapy
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