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Giris:

Son yirmi yilda radyofrekans (RF) ve cryo ablasyon atriyal fibrilasyon (AF) tedavisinde standart teknikler haline geldiler.
Fakat bu termal ablasyon teknikleri bazi dezavantajlara sahiptir. Isi transferi ve lezyon olusumu sirasinda uzun sireli katater
stabilitesine ihtiyag duyarlar ve ayrica bu isi transferi sirasinda koroner damarlar, 6zofagus ile frenik sinir gibi cevre doku
zararina da sebep olurlar.

Termal ablasyon tekniklerinin bu eksikleri nedeniyle ablasyon igin termal olmayan, yeni ve hizl enerji kaynagi arayisina
neden olmustur. Gegtigimiz on yilda irreversible electroporation (IRE) i¢in uygulanabilirligi ve gtivenirligi agisindan birgok
hayvan deneyleri yapiimistir. Bu calismalarda IRE, pulmoner ven (PV) izolasyonu igin yeterli derinlikte lezyon olusturdu ve
ablasyon bélgesine spesifik olmasi nedeniyle ¢cevre doku hasari (koronerler, frenik sinir ve 6zofagus gibi) gérilmemistir. RF
ablasyon igin 6nemli olan kataterin doku temasinin iyi olmasi durumu IRE i¢in de gecerlidir. Daha dnceki ¢alismalarda IRE
esnasinda katater doku temasini degerlendirmek igin multi electrode impedence system (MEIS) isimli 6lgim teknigi
gelistiriimigtir.

Amag:

Bu ¢alismanin amaci semptomatik AF hastalarinda PV izolasyonu igin tek atimli IRE kullaniminin uygulanabilirligi ve
gavenirligini arastirmaktir.

Metot:

Tek merkezli, prospektif kohort calismasi seklinde dizayn edilmistir. Calismaya 18-80 yas arasinda semptomatik
paroksismal ya da persistan AF nedeniyle PV izolasyonu planlanan hastalar alinmigtir. Daha énceden AF ablasyonu olan,
sol atriyum (LA) ya da sol atriyal apendikste (LAA) trombUs izlenen, gebelik ve pulmoner ven (PV) ¢api >28 mm olan
hastalar ¢calismaya alinmadi. Hastalar en az 4 hafta antikoagtle edildi. LA ve LAA trombUs ile PV ¢api 6lgim i¢in
bilgisayarli tomografik (BT) anjiyo ¢ekildi. Anti aritmik ilaglar, ablasyondan énce yari émdrlerinin en az 5 kati kadar sire
kesildi. Gift septostomi yapildi. Bir tanesinden standart kilif génderildi bunun (zerinden EnSite Velocity sistemi ile LA ¢
boyutlu haritalandi sonrasinda lasso katater ile PV sinyallerini degerlendirip sol atriyumun voltaj haritasi ¢ikartildi. Diger
septostomi bélgesinden Agilis NxT aracihgi ile yénlendirilebilir olmayan 8F, 14 polli, loop ¢api 16-27 mm arasinda
degistirilebilen IRE katateri génderildi. IRE katateri eksternal defibrilatére baglandi, bdylece tek monofazik R-dalgasi ile
tetiklenen IRE atimlan verildi. Hastanin sirtina ayni ¢ikisa bagl iki adet patch yapistinildi. MEIS 6lglimleri daha dnceki
calismalarda belirtildigi gibi yapildi. ik IRE dozu verilmeden &nce en diisiik ve en yilksek empedans degerleri ablasyon
katateri LA icinde serbest iken ve nazikge PV antrumuna yaslanmis durumdayken 06l¢iildi. Optimal katater pozisyonu ve
elektrod temasi NavX gériintileri, floro gérintileri ve lokal elektrogram morfolojisine gére belirlendi.

Katater pozisyonu ve temasin optimum olduguna kanaat getirildiginde 100J ile test dozu verilerek IRE empedansi 6lguldi.
Ablasyon sistemi toplam empedansin >55Q olabilmesi i¢in 10,20 ya da 30Q artiglar saglayabilecek anahtarlar kullanildi.
Sonrasinda 200 j IRE ile ablasyon yapildi. Tim pulmoner venlere tutarl bir sekilde ikinci bir 200j ablasyon verildi. ikinci
ablasyon dozu verilmeden 6nce ablasyon katateri pollerinin arasindaki mesafeye bagl ablasyon hattinda gap kalabilecegi
endigesi ile katatere hafif rotasyon verildi.

ikinci ablasyondan sonra katater gekildi, lasso katater ile PV giris-gikis blogu varligi degerlendirildi. Gerekli durumlarda
Uclnci ve hatta dérdiincl IRE dozlari yapildi. PV izolasyonu igslem sonunda ve 30 dk bekleme periyodunun sonunda olmak
Uzere iki defa degerlendirildi, her seferinde de voltaj haritasi ¢ikartildi. 30 dk bekleme periyodunun sonundan gizli PV
koneksiyonlarini géstermek icin adenozin ile tekrar voltaj map yapildi. Son olarak hastalar ekstiibe edildikten sonra diyafram
hareketleri floro ile degerlendirildi. islem sonunda hastalar 14 giin boyunca ritim takibi, aralikli akciger grafisi ile ciddi yan
etikler ve diyafram paralizisi agisindan yakin takip edildi.

Calismanin primer sonlanim noktasi semptomatik AF hastalarinda PV izolasyonu igin IRE ablasyon tekniginin uygunlugu ve
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guvenligi olarak belirlenmis. Ikincil sonlanim noktalari olarak toplam islem zamani, IRE kataterinin LA igine giris ve ¢ikis
suresi, foloroskopi siresi, islem esnasindaki komplikasyon varligi, ablasyon siresi (ilk ve son ablasyon arasindaki sire
olarak belirlendi) kabul belirlenmis.

Bulgular:

Ortalama yas 59111 yil, 7 hasta erkek, 6 tene hasta paroksismal AF, 3 tanesi persistan ve 1 tanesi de longstanding
persistan AF tanisina sahipti. Ortalama LA voliim indeksi 33+7 mL/m 2 idi. Ortalama islem siresi 148+17 dk, ortalama
floroskopi sliresi 29,916,7 dk 6lgiildi. Ortalama ablasyon siresi 44+11 dk olarak 6l¢iimUs. Biitliin hastalarda toplamda 40
adet pulmoner vende basaril bir sekilde ortalama 2,4+0,3 IRE ablasyon ile izolasyon saglanmistir. Ortalama tepe voltaj,
akim ve empedans sirasiyla 2154154 V, 33,9+1,6 A ve 64,9+4,8 Q olarak 6l¢iimustir. IRE ablasyonundan énce MEIS ile
hesaplanan katater temas degerinin, operatdriin gérsel degerlendirmesi ile kérele oldugu gézlenmistir. Ortalama en disik
(kotl temas olarak degerlendirilen) ve en yiiksek (iyi temas olarak degerlendirilen) MEIS degerleri sirasiyla 8917 Q ve 98+7
Q olarak hesaplanmistir. islem sirasinda, bekleme esnasinda ve adenosin testi sirasinda PV rekoneksiyon izlenmedi. Biitiin
hastalarda diyafram hareketleri islemden hemen sonra ve ertesi giini ¢ekilen grafilerde normal olarak izlenmigtir.

9 ve 10 numaral hastalarda ablasyon sirasinda gegici ST elevasyonu tespit edilmis. ST elevasyonu ablasyondan hemen
sonra D2, D3 ve aVF derivasyonlarinda gézlenmis, kisa bir siire sonra kaybolmustur. islem sonrasinda bu hastalarda gégis
agrisi izlenmedi. Cekilen ekokardiyografide herhangi bir duvar hareket kusuru gdézlenmedi. Beklendigi gibi IRE ablasyondan
4 saat sonra bakilan troponin-l degeri ~8000 ng/L élctimus. 9 numarall hastaya islemden sonra BT anjiografi ¢cekilmis ve
herhangi bir koroner hasar, darlik tespit edilmemistir. Bu bulgulardan sonra diger 8 hastanin da geriye dénlk islem
sirasindaki EKG’leri incelenmis ve 7 tanesinde gegici ST elevasyonu gézlenmistir. 5 hastada 100j test dozundan sonra da
mindr ST elevasyonu izlenmistir. 200 j ile ablasyon sirasinda gelisen ortalama ST elevasyonu ve siresi sirasiyla 0,26+0.10
mV ve 1315 sn olarak tespit edildi. Higbir hastada islem sonrasinda gégls agrisi gelismemis ve EKG takipleri normal olarak
izlenmistir.

Takipte iki hastada atriyal tasiaritmi gelismis (ikisi de bayan ve 70 ila 59 yaslarinda) ikinci defa ablasyon islemine alinmigtir
(IRE ablasyondan 5 ve 7 ay sonra sirasiyla). ilk hastada sag (ist pulmoner vende rekoneksiyon izlenmis ve RF ablasyon
yapilmistir. EK olarak da sol st pulmoner venin slipero-anterior bélgesindeki kugik fraksiyone sinyal izlenen bdlgeye de RF
ablasyon verilmistir. Diger hastanin ise bitlin pulmoner venlerinin izole oldugu gdzlenmistir. Bu hastaya da posterior box
izolasyonu yapilmistir. islem sirasinda herhangi bir komplikasyon gézlenmemistir. Bir hasta (bayan, 70 yas) islemden 14
gln sonra gérme sikayetleri, hafif ataksi ve ciddi hipertansiyon ile basvurmustur. CHA 2 DS 2 -VASc skoru 4 ve coumarin
kullantyordu. Gekilen beyin MRI'da yeni iskemi ile uyumlu iki lezyon tespit edilmistir. Hastanin sikayetleri ikinci glinde diizeldi
ve ddrdiincl giinde taburcu edilmistir.

Sonug:

Bu tek merkezli kohort calismasinda 10 hastaya da etkili ve glvenli bir sekilde IRE ablasyon yapilmistir. Batlin pulmoner
venler basarili bir sekilde hizlica izole edilebilmigtir. Cihaz iligkili istenmeyen olay izlenmemistir. Calismada DC 200j enerii,
14 pollU katater aracihgi ile (her pole yaklasik 14,3] enerji) uygulanmistir. Ark olusumunu engellemek igin empedans yakin
takip edilmis, gereginde >55Q degerinde kadar ¢ikariimistir. Bu sekilde empedans ayarlamasi ile 200j enerji ile ortalama
<37A eneriji verilmig ve ark olusumu ile baro travmanin énlne gecilmistir. Calismada 14 polli kataterin her poliinden desar;
olacak sekilde monopolar ablasyon yapiimistir. Bunun igin hastanin sirtina iki adet patch baglanmistir. Bu sayede enerii
transferi kataterin pollerinden sirt pacth’i arasinda gerceklesmistir.

Kanin direnci dokunun direncinden daha distk oldugu icin elektrik akimi kataterden kana dogru gegcme egilimindedir. Bunun
Ondne gecmek ve yeterli lezyon olusturabilmek igin ablasyondan énce kataterin doku ile temasinin iyi oldugundan emin
olunmalidir. Katater doku temasini tespit etmek icin MEIS degerinin glvenirligi, operatdrin flosokopik gérsel
degerlendirmesi, lokal elektrogramlarin gérinimui ve NavX sisteminin yardimi ile degerlendirilmistir. Normalde cryo ya da
RF ablasyon sonrasinda veya bekleme periyodunun sonunda yaklasik %50 oraninda PV rekoneksiyon gézlenmektedir.
Galismada spontan PV rekoneksiyonu izlenmedi, 30 dakikalik bekleme silresinin sonunda adenosin testi sonrasinda da
hicbir pulmoner vende rekoneksiyon izlenmemistir. Seyet bu durum IRE igin spesifik ise islem sonrasinda bekleme
periyoduna ihtiya¢ duymadan daha kisa siirede ablasyon sonlandirilabilir. Bunun igin daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ vardir.

Restrospektif incelemede 10 hastanin 9 unda D2, D3 ve aVF de gegici ST elevasyonu gdzlenmistir. Resiprok ST degiskligi
diger derviasyonlarda gézlenmemistir. islem sirasinda hastaya baglanmadig igin V1-6 derivasyonlari hakkinda bilgi yoktur.
ST segement elevasyonu IRE ablayon baslar baglamaz gérilmis ve ortalama 13 sn sonra kaybolmustur. Weiner ve
arkadaslar tarafindan yapilan akut iskemi deneyinde LAD okllizyonundan 45 sn sonra ST elevasyonu gdzlenmistir. Ayni
sekilde Kleber ve arkadaglari tarafindan yapilan bir bagka deneyde LAD oklizyonunudan yaklasik 4 dk sonra ST elevasyonu
izlenmistir. Literatlirdeki buna benzer deneyler i1s1§inda IRE ablayon sirasinda gelisen gegici ST elevasyonunun akut
iskemiye sekonder (vazospasm, hava embolisi gibi nedenler) gelismedigi disinuldd. BlyUk ihtimalle bu ST elevasyonu
depolarizasyon anormalligine bagh gelismektedir. Ablasyon sirasindaki elektrik akimi katater ucundan (katot) hastanin
sirtindaki patch e dogdru (anod) ézellikle de sol ventrikil inferior ve apeks lzerinden ge¢cmektedir. Buna bagli olarak da
katatere yakin dokuda depolarizasyon, patch e yakin dokuda hiperpolarizasyon gelismekte buna bagl inferior
derivasyonlarda gegici ST elevasyonu gorilmektedir.

islem esnasinda ve sonrasinda cihaz iligkili herhangi bir komplikasyon gelismemistir. Bir hastada islemden 14 giin sonra
gecici iskemik atak yasanmistir. Bu hasta da takipte tekrar ablasyon yapilan hastalardan birisi olup ¢ekilen beyin MR da
coklu iskemik odaklar tespit edilmistir. Daha sonradan bu hasta tromboembolik olay a¢isindan yiksek riskli kabul edilip LA
kataterizasyonu yapilmamistir. IRE ablasyonun serebral iskemik olaylar agisindan gtivenli olduguna dair gelecekte bagka



calismalara ihtiyac vardir.
Yorum:

Bu calisma IRE ablasyonun uzun dénem sonuglari Gzerine yapiimamis olup bu teknigin insan Gzerinde uygulanabilirligi ve
glvenirligi agisindan yapilmis ilk galismadir. Her ne kadar 40 pulmoner ven de kisa sirede tam olarak izole edilmisse de
lezyon dayaniklili§i agisindan bagka calismalara ihtiyag vardir. Beyin, 6zofagus ve pulmoner venler (izerine potansiyel zarar
gbralmemigtir. Hayvan deneylerinde de bu yeni teknigin gtvenli oldudu gdsterilmis olsa da baska ¢alismalara ihtiyag vardir.
Ayrica gaz embolisi agisindan MRl ile hastalar bakilmis olsa da baska ¢galigmalara ihtiyag vardir. Single pulse IRE
ablasyonu, hizli ve glvenli PV izolasyonuna imkan taniyan umut verici yeni bir tekniktir. Ablasyon sadece saniyeler siirmesi,
dokuya 6zgu olmasi ve nontermal karakteri ile RF ablasyon ve cryo ablasyonda gérilen bircok komplikasyona kargi guvenli
hissettirmektedir.



