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Pozitif SHAM-PVI calismasi
AF Ablasyonu Ise Yartyor

Yirmi yil ve milyonlarca prosediirden sonra atriyal fibrilasyon (AF) ablasyonunun ilk sham
kontrollii ¢alismasi olan SHAM-PVI'nin olumlu sonuclar1 sunuldu.

Neden Plasebo Kontrollii Ablasyon Calismasina Thtiyac
Duyuldu

Plasebo Etkisinin Otesinde Yasam Kalitesini Ger¢ekten artiriyormu?

Ablasyon ile ilaglar arasindaki ¢aligmalarin, ablasyonun AF ataklarini azaltmada iistiin
oldugunu gosterdigini savunduklarindan Klinisyenlerin cogu plasebo kontrollii bir calismaya
olan ihtiyact uzun zamandir reddetti.

Ablasyon savunuculari ayrica, en azindan bazi hastalarda, pulmoner ven
izolasyonunun (PVI) AF'yi sonlandirdigini, ancak fibrilasyonun damar
icindeki kas demetlerinde devam ettigini ve boylece PVI'nin aninda
iyilesme sagladigini kanitladigini ileri sirmektedirler.

Bu goriise karsi Ug itiraz

e Ablasyon prosediiriinden 6nce olduk¢a semptomatik olan ve olas1 plasebo etkisine
bagli simdi kendini harika hisseden, ancak kalici1 AF'si olan hastanin ne olacagi1?

e AF ile inme arasinda bu kadar zayif bir zamansal korelasyon varlarliginin nedeni?
Dahasi, AF, siire ve siklik acisindan hastaligi ne kadar degistiriyor? ARTESIA ve
NOAH-AFNET 6 ¢aligmalar1 bize oral antikoagiilasyon gerektiren AF siiresini
sOyleyemedi. Belki de AF yiikii sadece Olgtilebilecek bir seydir, anormal atriyal
substratin bir belirtecidir ve uygulanan tedaviler ile bir hastalig1 tedavi etmekten
ziyade bir semptomu ortadan kaldiriyor.

e Son olarak, AF'yi ablasyonun temel nedeni yagam kalitesinin (QOL) 6znel son
noktasini iyilestirmekse, bir plasebo kontrol koluna ihtiya¢ vardir.

e AF ablasyonunun tamamen plasebo olduguna asla inanil mamali. Merak edilen soru
se bunun ne kadarinin plasebo etkisine direngli olduguydu.

« Kalp yetmezligi ve sol dal blogu olan hastalar igin kardiyak resenkronizasyon
tedavisi (CRT) yasam kalitesini iyilestirir, ancak ¢apraz ¢aligmalarda sistematik
olarak incelendiginde, plaseboya direngli etki yalnizca %16'dir. CRT semptom
rahatlamasinin %80'den fazla plasebo etkisi olmasi sonucunda arastirmacilar
AF ablasyonu konusunda daha algakgonullu hale getirilmig olmali.



The SHAM-PVI Caligsmasi

e Ingiltere'deki iki merkezde, semptomatik AF'si olan 126 hasta rastgele kriyobalon
PVI'ye veya hastalarin femoral venoz erisim ve frenik sinir uyarimi (kriyobalon
ablasyonunda yapildig1 gibi) uygulanan bir sham prosediire atandi. Kalict AF'si olan
hastalarin %80'ine her iki grupta da kardiyoversiyon uygulandi.

= Hastalarin ortalama yas1 67 idi, ¢ogu erkekti (%71) ve 2 yildan uzun siiredir AF'leri varda.
Tiim hastalara randomizasyondan 6nce kulp kayit cihazlar1 (loop recorders) yerlestirildi,
boylece AF yiikii degerlendirilebildi.

= Primer son nokta 6. ayda AF yiikiiydii. Sekonder sonuglar arasinda yasam kalitesi
Ol¢iimleri, olaylara kadar gegen siire ve giivenlik yer aliyordu.

= Ablasyon kolunda AF yiikiindeki baslangi¢c degerine gore mutlak degisim %60 iken
plasebo kolunda %35 idi ve bu olduk¢a anlamli bir farkti. Yazarlar QOL'yi tig farkl
skorla dlgtiiler. Ucli de ablasyon kolunda 6nemli 6l¢iide daha fazla iyilesme gdsterdi.

= Korleme indeksi, hastalarin islemden sonra tedavi atamalarini bilmediklerini gosterdi,
Korleme indeksi, hastalarin islemden sonra tedavi atamalarini bilmediklerini
gosterdi,ancak ablasyon kolundaki hastalarin neredeyse yarisi 6 ay sonra tedavi
atamalarini (dogru bir sekilde) tahmin etmisti.

= Her iki kolda da ciddi bir komplikasyon olmadi.

Journal of the American Medical Association'da yayimlanan ¢aligmada yazarlar (yaymlanmis
calisma ozeti asagida sunuldu), PVI'nin AF yiikiinde azalma ve semptomlarda ve yasam
kalitesinde iyilesmeye yol actigt sonucuna vardilar.

Bu Sonuglara Ragmen Belirsizlik Devam Ediyor

Bu sonug objektiftir, ancak Avrupa Kardiyoloji Dernegi toplantisindaki sunum
sirasinda, galismanin PVI ile klinik olarak ilgili bir plasebo etkisi
gostermedigi séylendi.

Tartismacilar Bu ifadeye katilmryor. Oncelikle, gercek plasebo etkisini belirlemek i¢in
hastalarin ne PVI ne de sham- PVI almadigi iigiincii bir kola ihtiya¢ vardir. Bu durum
kardiyoversiyonun etkisinden, ortalamaya gerilemeden veya plasebo etkisinden kaynaklaniyor
olabilir.

Hasta secimi. SHAM-PVI arastirmacilari PVI'dan en fazla fayda gorme olasiligi olan
hastalar1 secti.

Bunlar, calismaya katilmadan once 2 yil boyunca AF'si olan olduk¢a semptomatik
hastalardi (%80 kalici AF).

= Semptomlarla tanigmak i¢in iki yil yeterlidir ve ayrica bu siire AF'si kendiliginden diizelen
hastalar1 dislamak i¢in de yeterlidir. Bu 6nemlidir ¢ilinkii artik AF'yi daha erken ortadan
kaldirma yoniinde bir anevra vardir. Kisa siireli AF'de AF’ gerilemesinin yiiksek
oranlart g6z oniine alindiginda, daha yeni baslayan veya daha az kiilfetli AF'si olan bu
hastalar1 (kisa siireli ) calismaya alan plasebo kontrollii bir ¢aligmaaki kontrol kolu,




SHAM-PVI'da goriilen mevcut %35'lik AF yiikii azalmasindan bile daha etkileyici bir
performans - gosterebilir.

Sham secimi. Arastirmacilar gok giivenli bir sham- kontroli segctiler. Sedasyon,
venoz erisim ve frenik kalp pili, plasebo grubundaki riski en aza indirir.

= Sinirlamasi, transseptal ponksiyon yoluyla sol atriyal erigsimi icermemesidir.
Transseptal ponksiyon, islemden hemen sonra kuguk bir iatrojenik atriyal septal
defekt olusturur. Bu durum genellikle haftalar icinde ¢ozullr, ancak soldan saga
santlama sol atriyal basinci degistirebilir ve dispneyi Boyle bir etki olasi
gorunmeyebilir, ancak PVI'nin nasil ¢galistigini gergekten bilinmiyor. AF'si olmayan
hastalarin yarisindan fazlasinin iglemden sonra damarlari yeniden baglanmistir.
Termal ablasyon ayrica islemden sonra semptomlari etkileyebilecek
néromodulasyonu da indukleyebilir. Plasebo prosediriu sag atriyal gangliyonlu
pleksuslarda ablasyonu da igerebilirdi.

Son nokta secimi. Bu calismaya yonelik gevrimici elestirilerin cogu, primer son
nokta olarak AF yukinun segimine odaklandi. Bu se¢imin olumlu bir ¢galismayi
garantileyemedi, cUnku ¢ok sayida ¢alisma PVI'nin ilaglara kiyasla AF yukunu
azalttigr gosterilmigtir. Soru, PVI ile QOL'nin uygun bir plasebo kontroline gore
iyilegip iyilesmedigiydi

Orta diizeyde farkliliklar ve hasta algilari. Bu ¢galismanin sham kolundaki hastalar
iyilesti.

AF yiiklerinde %35 azalma oldu ve hastalarin %60"'inda 6 ayda semptom yoktu (EHRA
semptom sinifi I) veya giinliik aktivitelerde etkisi olmayan hafif Bir y1l boyunca herhangi bir
prosediire gerek kalmadan diizelen AF vardi. emptomlar vardi (sinif II).

O zamanlar, asil endise AF degildi, ablasyonun 6liimciil bir komplikasyonuydu, 6rnegin
atriyal-6zofageal fistiil Bunlar nadir olaylar olsa da, tek bir gencin bile ablasyondan 61diigiinii
gormek dramatiktir. SHAM-PVI'dan sonra, bir elektrofzyolojist ¢alisma yoneticisine e-posta
yoluyla sunlar1 yazdi: Siiphesiz sham dogru yol degildir.

= Yorumcular Sham i yol oldugu séylenmiyor. Ancak sifir risk + AF'de %35 azalma ile
oliimciil olay riski + AF'de %60 azalma arasinda bir se¢cim hakkim olsaydi, bilimsel etik
vekanita-dayali tip agisindan ilk secenegin segilmesi gerekirdi.

Ancak bu ¢alismanin niianslar1 6nemli sorular birakiyor. AF ablasyonunda kesinlikle bir
plasebo etkisi var. Soru su ki, QOL faydasinin ne kadar1 AF azalmasindan ve ne kadar1 biiytik
bir prosediire sahip olmanin verdigi sefkat sinyalinden kaynaklaniyor?

= CRT'nin faydasinin buyuk oranda plasebo etkisinden kaynaklanacagi hi¢
dusuntlmemeli.
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Semptomatik Atriyal Fibrilasyonda Pulmoner Ven izolasyonu ve
Sham- Girisimi

(SHAM-PVI)
Ozet

Onemi- Atriyal fibrilasyon i¢in pulmoner ven izolasyonunun derin bir plasebo etkisine sahip
olabilecegi yoniinde endiseler vardir, ancak bu konuda cift kor, randomize klinik ¢aligmalar
yiiriitilmemistir.

Amacg- Atriyal fibrilasyonda sonuglari iyilestirmek igin pulmoner ven izolasyonunun sham-
prosediirden daha etkili olup olmadigini belirlemek.

Tasarim, Ortam ve Katilimcilar- Birlesik Krallik'taki 2 iigiinciil merkezde Ocak 2020 ile
Mart 2024 arasinda semptomatik paroksismal veya persistan atriyal fibrilasyonu olan hastalar arasinda
yiiriitiilen ¢ift kor randomize klinik ¢alisma. Baslica diglama kriterleri arasinda uzun siireli persistan
atriyal fibrilasyon, daha 6nce sol atriyum ablasyonu, ablatif tedavi gerektiren diger aritmiler, 5,5 cm
veya daha biiyiik sol atriyum ve %35'ten az ejeksiyon fraksiyonu yer aldu.

Girigim- Katilimcilar kriyoablasyon ile pulmoner ven izolasyonu (n = 64) veya frenik sinir uyarimi
ile sahte bir prosediir (n = 62) almaya rastgele atandilar.

Ana Sonuclar ve Olgiimler- Primer son nokta, 3 aylik korleme donemi harig, 6 ayda atriyal
fibrilasyon yiikiiydii. Sekondersonuglar arasinda yagsam kalitesi 6l¢iimleri, olaylara kadar gecen siire ve
giivenlik yer aliyordu. Atriyal fibrilasyon yiikii, implante edilebilir bir kulp kaydedici ile 6l¢iildii.

Sonuclar- Toplam 126 katilimer rastgele secildi (ortalama yas, 66,8 yil; 89 erkek [70,63%];
%20,63'i paroksismal atriyal fibrilasyonlu).
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Baslangig seviyesinden 6 aya kadar mutlak ortalama atriyal fibrilasyon yiikii degisimi
ablasyon grubunda %60,31 ve sham grubunda %35,0 idi (geometrik ortalama fark,
0,25; %95 GA, 0,15-0,42; P < 0,001). 6 ayda genel Atriyal Fibrilasyonun Yasam
Kalitesi Uzerindeki Etkisi puanindaki tahmini fark, kateter ablasyonunu destekleyecek
sekilde 18,39 puand1 (95% GA, 11,48-25,30 puan). Kisa Form 36 genel saglik skoru
da ablasyonla 6nemli 6l¢ilide daha fazla iyilesti ve 6 ayda tahmini 9,27 puanlik bir fark
olustu (95% CI, 3,78-14,76 puan).

Sonuclar ve 1lgililik- Pulmoner ven izolasyonu, 6 ayda atriyal fibrilasyon yiikiinde
istatistiksel olarak anlamli ve klinik olarak 6nemli bir azalmaya yol agt1 ve semptomlarda ve
yagam kalitesinde, sham bir prosediire kiyasla 6nemli iyilesmeler sagladi.



