Efektywno$¢ krioablacji balonowej i ablacji pragdem o czestotliwosci radiowej z pomiarem sity
nacisku mierzona wszczepialnym rejestratorem arytmii — randomizowane badanie kliniczne
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Badanie CIRCA-DOSE byto wieloosrodkowym, randomizowanym badaniem klinicznym z pojedynczym
zaslepieniem majgcym na celu poréwnanie efektywnosci klinicznej dwéch zaawansowanych metod
izolacji zyt ptucnych (pulmonary vein isolation, PVI): ablacji prgdem o czestotliwosci radiowej za
pomocga cewnika z monitorowaniem sity nacisku (contact force—guided radiofrequency ablation, CF-
RF) oraz krioablacji balonowej za pomocg cewnika Il generacji (cryoballoon ablation, CB). Do badania
kwalifikowano dorostych pacjentéw z opornym na farmakoterapie, napadowym migotaniem
przedsionkdéw (paroxysmal atrial fibrillation, PAF).

Pacjenci zakwalifikowani do badania byli randomizowani do trzech grup w stosunku 1:1:1: CF-RF lub
CB z 2-min. aplikacjg (CB2) lub CB z 4-min. aplikacja (CB4). We wszystkich grupach punktem
koncowym zabiegu byta PVI potwierdzona w 20-min. okresie obserwacji. W grupie CF-RF, ablacje
przeprowadzano z zatozeniem osiggniecia nacisku na tkanke ok. 20g (zakres 10-40g) i czasem trwania
aplikacji pozwalajgcym na osiggniecie wskaznika gram-seconds force-time integral o wartosci 400.
Zabiegi krioablacji balonowe] przeprowadzano z wykorzystaniem balona Il generacji o srednicy 23 lub
28 mm. Jezeli temperatura gazu nie spadata ponizej -35 °C lub nie osiggano PVI w ciggu 60 sekund,
aplikacje przerywano i powtarzano. Bez wzgledu na grupe badang (CB2 lub CB4), po uzyskaniu PVI
wykonywano dodatkowg aplikacje w kazdej zyle. U wszystkich pacjentéw implantowano rejestrator
arytmii (implantable loop recorder, ILR) na co najmniej 30 dni przed zabiegiem.

Pierwszorzedowym punktem koncowym badania byt czas do wystgpienia objawowej lub
bezobjawowej arytmii przedsionkowej (definiowanej jako epizod migotania, trzepotania lub
czestoskurczu przedsionkowego trwajacy = 30s) po 90-dniowym okresie zaslepienia. Do pozostatych
punktéw koncowych badania nalezaty m.in. czas do wystgpienia objawowego AT, tadunek AF (AF
burden, ogdlny odsetek czasu trwania AF), powikfania terapii. Leki antyarytmiczne odstawiano
najpdzniej na koniec okresu zaslepienia. Okres obserwacji wynosit 12 miesiecy. Wizyty kontrolne
odbywaty sie po 3, 6 i 12 miesigcach, i obejmowany: badanie kliniczne, EKG i 24h Holter EKG.
Zautomatyzowane transmisje z ILR wysytane byly codziennie; wszystkie transmisje ILR oceniat
niezalezny komitet zaslepiony co do przydziatu do grupy ablacji.

Pomiedzy wrzesniem 2014 a lipcem 2017 w 8 kanadyjskich osrodkach zrandomizowano 346
pacjentéw: 115 do grupy CF-RF, 115 do CB4 i 116 do CB2. Srednia wieku pacjentdw wyniosta 59+10
lat, 67% byto ptci meskiej, mediana punktacji CHA,DS,-VASc 1. Mediana czasu pomiedzy implantacjg
ILR a ablacjg wyniosta 73.5 dnia; pomimo niemal 70% odsetka stosowania lekdw antyarytmicznych,
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mediana AF burden wyniosta 1.57% (IQR, 0.08%, 16.09%) w grupie CF-RF, 3.71% (IQR, 0.22%, 13.78%)
w grupie CB4 i 1.46% (IQR, 0.09%, 9.17%) w grupie CB2. PVI uzyskano na koniec zabiegu we
wszystkich przypadkach, a niemal 70% ablacji wykonano w znieczuleniu ogélnym. Sredni czas trwania
zabiegu byt najkrétszy w CB2, nastepnie w CB4 i CF-RF (odpowiednio 130.5 min, 143 min i 164.5 min).

W ciggu 12 miesiecy obserwacji, brak arytmii przedsionkowej (objawowej lub bezobjawowej)
zarejestrowanej przez ILR zanotowano u 53.9%, 52.2% i 51.7% pacjentéw w grupach CF-RF, CB4 i
CB2, a brak objawowych arytmii przedsionkowych w okresie obserwacji zanotowano u 79.1%, 78.2% i
73.3%. Ponowny zabieg ablacji wykonano u 13.9%, 15.7% i 15.5% pacjentéw w grupach CF-RF, CB4 i
CB2, a brak nawrotu jakiejkolwiek arytmii przedsionkowej po wielokrotnych zabiegach wynidst
64.5%, 63.0% i 63.4%. Wszystkie poréwnania pomiedzy grupami byty nieistotne statystycznie poza
nieco czestszym nawrotem migotania przedsionkdow w grupie CB2 niz CB4. AF burden spadt niemal do
0 we wszystkich grupach, a srednia redukcja wzgledem stanu przed ablacjg wynosita ok. 99%.

Odsetek powiktan nie réznit sie pomiedzy grupami i wynosit 2.6% - 6%. W trakcie badania nie
zanotowano zgonow; jeden pacjent w grupie CF-RF doznat perforacji przetyku wymagajacej
interwencji chirurgicznej, a dwdch pacjentéw CB4/CB2 doznato powiktania neurologicznego.

Autorzy podkreslajg, ze wyniki badania dotyczg pacjentow z napadowym migotaniem przedsionkéw i
zabiegiem ograniczonym do izolacji zyt ptucnych, stad nie powinny by¢ ekstrapolowane na inne formy
arytmii lub bardziej skomplikowane technicznie zabiegi ablacji.

Podsumowujac, badanie CIRCA-DOSE dostarcza kolejnych danych o poréwnywalnej efektywnosci
klinicznej izolacji zyt ptucnych pragdem o czestotliwosci radiowej i kriobalonem. Zwraca uwage istotna
réznica pomiedzy efektywnosciag mierzong implantowanym rejestratorem, a objawowym nawrotem
arytmii oraz uderzajgca redukcja AF burden po ablacji.

Finansowanie: grant Heart and Stroke Foundation of Canada (grant number G-13-0003121) oraz
Medtronic.
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Badanie CIRCA-DOSE to bardzo poprawne kanadyjskie badanie wieloosrodkowe z uzyciem
randomizacji, poréwnujgce skutecznos¢ i bezpieczenstwo dwdch podstawowych technik ablacji
migotania przedsionkéw (AF): z zastosowaniem energii pragdu o czestotliwosci radiowej (RF) i
krioablacji balonowej (CB) w dwdch odmianach — z aplikacjg 2 i 4 minutowa. W obu metodach
postuzono sie narzedziami nowszej generacji czyli w metodzie RF uzyto elektrody z monitorowang
sitg nacisku, a w metodzie CB cewnikdw Il generacji. Badaniem objeto pacjentéow stosunkowo matego
ryzyka; w srednim wieku 59 lat, w zdecydowanej wiekszosci z napadowym AF i $rednig punktacjg
CHA2DS2-VASc 1. Duzg zaletg badania CIRCA-DOSE byto zastosowanie wszczepialnego rejestratora

arytmii (ILR) dla oceny skutecznosci zabiegu. Co wykazano?

Po pierwsze, postugujgc sie porownaniem metod wg zasady head-to-head potwierdzono znane z
wczesniejszych badan fakty (gtdownie z badania FIRE AND ICE) czyli poréwnywalng skutecznosc i
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bezpieczenstwo metody RF i CB. Czas trwania zabiegu byt krétszy w przypadku krioablacji, a czas
fluoroskopii krotszy w metodzie RF.

Po drugie, uwzgledniajagc powszechnie zalecany w dokumentach ekspertéw punkt koricowy dla
skutecznosci ablacji AF (wystepowanie jakiejkolwiek tachyarytmii przedsionkowej o czasie trwania
230 s) uzyskano skutecznos¢ ok. 52%. Jesli oceniano skutecznos¢ jako niewystepowanie objawowej
tachyarytmii, to wynosita ona ok. 80%. Powinno to zadawala¢, biorac pod uwage ogdlnie
obowigzujgce wskazania do ablacji AF czyli objawowe arytmie.

Po trzecie, dzieki ciggtemu monitorowaniu rytmu serca przez ILR dowiedzieliSmy sie, ze tadunek AF
(AF burden) zmniejszyt sie az 0 99%. Zgodnie z biezacq wiedza u chorych z AF ryzyko powaznych
zdarzen sercowo-naczyniowych, a przede wszystkim udaru moézgu w duzym stopniu zalezy od
wielkosci tego tadunku.

Po czwarte, czestos¢ powiktan ablacji byta podobna jak w innych doniesieniach. Zwraca uwage 1
przypadek perforacji przetyku leczony operacyjnie.
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