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Wprowadzenie

Leki antyarytmiczne sg terapig pierwszego wyboru w celu utrzymania rytmu
zatokowego u pacjentow z migotaniem przedsionkow (atrial fibrillation, AF)

Leczenie antyarytmiczne ma swoje ograniczenia: dziatania niepozadane lekow,
przeciwwskazania, ograniczong skutecznosc

W badaniu EARLY-AF wykazano przewage krioablacji jako pierwszej strategii
leczenia nad leczeniem farmako OEicznym w zakresie redukcji nawrotow arytmii
nadkomorowych (monitorowanych przy pomocy rejestratora arytmii - ILR),
redukcji nawrotow objawowych napadow AF i zdecydowanie nizszego tadunku
arytmili, przy zachowanym porownywalnym ryzyku dziatan niepozgdanych w
obserwacji rocznej

Niniejsze opracowanie przedstawia przedtuzone, 3-letnie wyniki badania EARLY-
AF ze szczegdlnym uwzglednieniem ryzyka progresji do przetrwatego AF
ocenianego przy pomocy ciggtego monitorowania ILR



* Typ badania:
Wieloosrodkowe badanie randomizowane

* Populacja badana:
* Co najmniej 1 epizod objawowego AF
* Potwierdzenie AF w zapisach EKG wykonanych w ciggu 24 miesiecy przed wigczeniem do badania

. \k/\llvkluclz%ni pacjenci z wywiadem regularnego (codziennego) przyjmowania lekdw antyarytmicznych
asy | lub Il

 Randomizacja 1:1 do jednej z form terapii:
- leczenie farmakologiczne (lek antyarytmiczny)
(dobdr w zaleznosci od osrodka, w przypadku niepowodzenia zmiana na leczenie
I1i 1l rzutu)
VS
- krioablacja ujs¢ zyt ptucnych
(krioabalcja balonowa: Arctic Front Advance, Medtronic®)



* Obserwacja:

* ILR (Reveal LINQ Medtronic®)
* Wszczepienie w ciggu 24h, dane przesytane codziennie
* Kontrola telefoniczna w 7 dobie oraz wizyty po 3, 6 i 12 miesigcach od randomizac;ji
* Kolejne wizyty co 6 miesiecy
* 36 miesiecy obserwacji

* Punkty koricowe*

* | rzedowy — progresja do przetrwatego AF (>7 dni lub 48h-7d z koniecznoscig kardiowersji
elektrycznej
* Pozostate punkty koncowe:

» >30 sekundowy napad tachyarytmii przedsionkowej (migotanie/trzepotanie przedsionkdéw/czestoskurcz
przedsmnkowy\g

* Nawrdt objawowej arytmii przedsionkowej
e tadunek AF

* Obcigzenie systemu opieki zdrowotnej (liczba nagtych wizyt w SOR, hospitalizacji, kardiowers;ji,
nieplanowanych ablacji)

» Jakosc¢ zycia
« Zdarzenia niepozadane * Oceniane z wytaczeniem 90-dniowego okresu zadlepienia

** - Punkt | rzedowy EARLY-AF w obserwacji rocznej



Wyniki

* 18 osrodkow kanadyjskich
e Rekrutacja: styczen 2017 — grudzien 2018

* Populacja:
e N: 303 (154 krioablacja vs 149 farmakoterapia)
e Wiek: sr. 58 lat
* Ok 70% mezczyzni
* Mediana CHA,DS,-VASc — 1 punkt

e Brak istotnych roznic pomiedzy grupami w charakterystyce podstawowej

e Z powodu nawrotow AF:
* 63 pacjentow z grupy farmakoterapii miato wykonang ablacje
* w grupie zakwalifikowanej do krioablacji re-ablacje wykonano u 27 z 154 pacjentow

* Prezentowane dalej wyniki sg analizg typu intention-to-treat



Wyniki — progresja do przetrwatego AF

(punkt | rzedowy)

Istotnie nizsze ryzyko progresji do przetrwatego AF
w grupie leczonej krioablacja
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Ablation 154 154 153 151 145 141 125 43 0




Wyniki — nawrdt arytmii przedsionkowych >30s

ocenianych przy pomocy ILR

Istotnie nizsze ryzyko nawrotu
arytmii przedsionkowych >30s
w grupie krioablacji:

56% vs 77,2%,

HR 0,51; (95% Cl, 0,38 - 0,67)

Rodzaj arytmii:
* 89,1% - AF
* 10,9% - AFI/AT

Percent of Patients Free from Recurrence
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* Punkty Il rzedowe: .

1.

2.

Wynlkl IIII

SUPPLEMENTARY FIGURE S2. Atrial Fibrillation Burden in the Ablation and Antiarrhythmic
Drug Groups
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Istotnie nizszy tadunek AF w grupie krioablacji:
mediana 0,00% [IQR 0,00-0,12] vs 0,24% [IQR 0,01-0,94]

Istotnie nizsze ryzyko wystepowania objawow AF

w grupie krioablacji

12 miesigc obserwacji: 14,9 vs 26,8% RR 0,56 (95% Cl, 0,35 - 0,88)
24 miesigc obserwacji: 5,5% vs 16,0% RR 0,28 (95% Cl, 0,13 - 0,61)
36 miesigc obserwacji: 5,2% vs 16,8% RR 0,31 (95% Cl, 0,14 - 0,66)

-
o
M

1.0

0.0 j I

S

..

.

Antiarrhythmic Ablation
Drug Therapy

Wieksza poprawa jakosci zycia w grupie krioablacji
Zmiana EQ-5D w 36 miesigcu: 0,06£0,02 vs 0,01+0,02 $r. réznica 0,05%0,02

Zmiana AFEQT w 36 miesigcu: 28,1+2,0 vs 24,8+2,0, $r. rOznica 7,4+2,2
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Mniejsze ryzyko hospitalizacji w grupie krioablacji ] T il
Liczba hospitalizowanych pacjentéw: 5,2% vs 16,8% RR 0,31 (0,14-0,66) Antiarrhythmic Drug Therapy Ablation

Porownywalny odsetek powaznych zdarzen niepozgdanych
na granicy istotnosci w 36 miesigcu: 4,5% (krio) vs 10,1% (leki), RR 0,45 (0,19-1,05)

Istotnie nizsze ryzyko wystgpienia jakiegokolwiek punktu konicowego dotyczacego bezpieczenstwa w grupie leczonych
krioablacjg: 11% vs 23,5%, RR 0,47 (0,28-0,79)



Whioski

W obserwacji 3-letniej wczesna krioablacja balonowa napadowego AF charakteryzuje sie:
- istotnie nizszym ryzykiem progresji do przetrwatego AF
- istotnie nizszym ryzykiem nawortu arytmii przedsionkowych
w stosunku do farmakoterapii antyarytmiczne;j,
przy zachowanym poréwnywalnym ryzyku zdarzen niepozgdanych.

Ryzyko nawrotu arytmii (definiowanych jako nawrot jakiejkolwiek arytmii przedsionkowej >30s)
w obserwacji 3-letniej podczas ciggtego monitorowania przy pomocy ILR jest b. wysokie i
przekracza 50% niezaleznie od metody strategii kontroli rytmu:

-56% dla leczenia krioablacja

-77% dla leczenia przy pomocy lekow antyarytmicznych.




Komentarz do EARLY AF TRIAL
Ewa Jedrzejczyk-Patej

* Ablacja jest uznang metoda zabiegowa leczenia AF, ale nadal zalecana
jest u chorych, u ktérych leczenie antyarytmiczne jest nieskuteczne, zle
tolerowane badz przeciwwskazane

e Otwarta pozostaje kwestia, czy interwencja polegajgca na ablacji na
wczesnym etapie naturalnego przebiegu AF moze ograniczy¢ postep
choroby i poprawi¢ wyniki kliniczne

* Celem badania EARLY AF byta ocena ablacji jako metody leczenia
| rzutu tj. u chorych, u ktérych nie stosowano farmakoterapii w
porownaniu z leczeniem antyarytmicznym na progresje arytmii do
przetrwatego AF oraz nawroty arytmii przedsionkowych



Komentarz do EARLY AF TRIAL
Ewa Jedrzejczyk-Patej

* Migotanie przedsionkéw wigze sie z niekorzystnym remodelingiem przedsionkow

* Badania wskazujg, ze leczenie antyarytmiczne nie odwraca remodelingu natomiast
ablacja moze ten remodeling odwrocié, stad zatozenie o wczesnej ablacji

Do omawianego badania wtgczono chorych na wczesnym etapie AF, mtodszych i z
mniejszg liczbg schorzen wspotistniejagcych w poréwnaniu z innymi badaniami
porownujgcymi ablacje z farmakoterapia

* Odsetek chorych, u ktorych obserwowano progresje do przetrwatego AF w
$rupie wczesnej ablacji byt niski i wynosit ponizej 2% §vs 7.4% w grupie
armakoterapii), natomiast monitorujgc chorych bardzo doktadnie, bo przy
pomocy ILR krotkie epizody arytmii stwierdzamy w tej grupie chorych bardzo
czesto Yponad 55% chorych w grupie ablacji, wiekszos¢ epizoddow to krotkie AF),
natomiast tadunek arytmii pozostaje bardzo niski (Srednia tadunku AF max. 0.6%
vs 3.9% w gruizie farmakoterapii). Otwartg kwestig nadal pozostaje zagadnienie,
co jest punktem koncowym ablacji: wyeliminowanie progresji AF do
przetrwatego, zupetne wyeliminowanie epizodow AF nawet tych krétkich czy
redukcja tadunku arytmii? | ktory z tY::h punktow przektada sie na redukcje
ryzyka powiktan zakrzepowo-zatorowych?



