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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Atriyal fibrilasyon (AF) sık görülen ve yüksek oranda mortalite ve morbiditeye 

sahip olan önemli bir kardiyak ritim bozukluğudur (1,3). İlerleyen yaş ile sıklığı 

artmaktadır (2). AF popülasyonun %1-2’sini etkilemekte ve bu oran gelecek 50 yıl 

içinde muhtemelen artacaktır (4). AF medikal veya elektriksel kardiyoversiyon 

(EKV) yöntemleri kullanarak sinüs ritmine döndürülebilir. Kardiyoversiyon 

işleminden sonra hastalarda tromboembolik komplikasyonları önlemek amacıyla 48 

saatten uzun süreli AF’da işlemden önce ve sonra antikoagulasyon önerilmektedir 

(5,6). Kardiyoversiyondan sonra sinüs ritmi (SR) sağlanan hastalarda tromboembolik 

olayların mekanizma ve patogenezi tamamen anlaşılamamıştır. 

Mekanizma kısmen gecikmiş sol atriyum sistolü ve sol atriyumun mekanik 

disfonksiyonu veya uzun süreli AF’nun SR’e döndürülmesi sonrası oluşan stunning 

ve bunlara bağlı olarak staz gelişimi ile açıklanmaktadır (7,8). Gerek trombositlerin 

ve gerekse koagulasyon sisteminin aktivasyonunu gösteren testler ve 

kardiyoversiyon (KV) arasındaki ilişkiler önceki çalışmalarda araştırılmıştır (9,10). 

Daha önce yapılan çalışmalarda C-reaktif protein (CRP) ve AF ilişkisi 

araştırılmış ve 1 yıllık takiplerde kronik AF ile inflamasyon arasında ilişki bulunduğu 

gösterilmiştir, ancak inflamasyon ile nonvalvüler AF hastalarında koagülasyon 

kaskadı aktivasyonu arasında ilişki bulunamamıştır (11). Nötrofil-lenfosit oranı 

vücutta inflamasyonu gösteren biyobelirteçlerdendir. AF ile inflamasyonun ilişkisi 

daha önceki birçok çalışmada kanıtlanmıştır (12). Bu bağlamda nötrofil-lenfosit 

oranının nonvalvüler AF’de sol atriyum trombüs oluşumu ile ilişkisi belirsizdir. Biz 

bu çalışmada nonvalvüler AF hastalarında inflamasyon belirteçleri olan CRP ve 

nötrofil-lenfosit oranının AF’deki trombüs oluşumunu öngörmedeki rolünü 

araştırdık. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Atriyal Fibrilasyon  

2.1.1. Tanım 

AF, elektrokardiyografide (EKG) düzenli P dalgalarının yerine düşük 

amplitüdlü düzensiz ve hızı 350/dk-600/dk olan fibrilasyon dalgaları ile beraber, 

düzensiz R-R aralıklarının izlendiği, aynı anda ventriküler hızın 120/dk-180/dk 

olduğu sık karşılaşılan bir supraventriküler taşiaritmidir. EKG’de belirgin fibrilasyon 

dalgası varlığında kaba dalgalı AF, belirgin olmayan fibrilasyon dalgası varlığında 

ise ince dalgalı AF olarak adlandırılır (13). EKG’de atımlar arasında düzensizlik 

olması önemlidir. EKG’de dar QRS olur, fakat preeksitasyon sendromları veya dal 

bloğu gibi durumlar mevcut ise geniş QRS olabilir. Atriyoventriküler (AV) ileti 

sağlamsa ventriküler cevap hızlı ve düzensizdir. AF’de ventriküler yanıtı AV düğüm 

ve diğer ileten dokuların elektrofizyolojik özellikleri, vagal ve sempatik tonusun 

seviyesi, aksesuar ileti yollarının varlığı ve yokluğu, ilaçların etkinliği etkiler (14). 

Framingham kalp çalışması ile AF’nin bening bir aritmi olmadığı, mortalite ve 

morbiditeye olumsuz etkiler yaptığı ortaya çıkmış, böylece klinik önemi daha iyi 

anlaşılmıştır (15). Geçen on yıl içerisinde AF gelişimini anlamada büyük mesafe 

kaydedilmiştir. Deneysel çalışmalar AF’nin başlangıç ve devam mekanizmasını 

anlamada büyük gelişmeler elde edilmesine yardımcı olmuştur. Spesifik kardiyak 

iyon kanallarına yönlendirilen ilaçlar, AF önleyici ya da kontrol edici olarak 

düzenlenen nonfarmakolojik tedavi girişimleri ve bazı hastalarda AF’ye genetik 

yatkınlığın olduğunun anlaşılması bu ilerlemelerden bazılarıdır (16). 

Atriyal fibrilasyon valvüler ve non-valvüler AF olarak Avrupa Kardiyoloji 

Derneği (ESC) 2010’da romatizmal kapak hastalığı ve mekanik kapak hastalığı 

dışındaki AF olan hastalar olarak tanımlanmıştır. ESC 2016’da AF mekanik kapak 

hastalığı ve orta şiddette-şiddetli mitral darlığı olan hastalar ve bunların dışındaki 

hastalar olarak ayrılmıştır. 
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Şekil 2.1. EKG’de V1 derivasyonda düzensiz aralıklı QRS, f dalgaları (fibrilasyon 

dalgaları) ile karakterize AF ritmi. 

 

2.1.2. Epidemiyoloji Ve Prognoz 

Atriyal fibrilasyon, erişkinlerde en sık görülen ritim bozukluğudur (17). AF 

popülasyonun %1-2’sini etkilemekte ve bu oran gelecek 50 yıl içinde muhtemelen 

artacaktır (18,19). Sıklığı yaş ile beraber artmaktadır. Genç erişkinlerde %0.5’den az, 

40-70 yaş arası %1.5, 70 yaş üzerinde ise %10 civarında görülmektedir (20). 

Framingham çalışmasında AF’lu hastaların yas ortalaması 75 ve tüm hastaların üçte 

ikisinin 65 ila 85 yaşları arasında olduğu saptanmıştır. Yine aynı çalışmada 

erkeklerde daha sık olduğu (%2.2’ye karşılık %1.7) saptanmıştır (21). Avrupa 

Birliği’nde 4.5 milyon kişide, Kuzey Amerika’da tahminen 2.3 milyon kişide 

paroksismal ya da persistent AF vardır (22). 

Standart 12 derivasyonlu elektrokardiyografik kayıtları ile saptanmış olandan 

çok daha büyük bir oranda olmak üzere, akut inme hastalarında sistemik EKG 

takibiyle 20 hastadan 1’inde AF tanımlanır. AF uzun sure tanı konmadan kalabilir 

(sessiz AF) (23). Bu nedenle, AF’nin gerçek sıklığı büyük olasılıkla popülasyonun 

%2’sine yakındır (24). AF prevalansı 40-50 yaşlarında <%0.5 iken, 80 yaşında %5-

15 olacak şekilde, yaşla birlikte artmaktadır (25,26). Yaşam boyu AF gelişim riski 40 

yaşına ulaşmış kişilerde yaklaşık %25’tir (27). 

Son 20 yılda nüfusun yaşlanması nedeniyle kronik kalp hastalığı 

prevelansındaki artış, ayakta izleme cihazlarının kullanılmaya başlanması ve diğer 

faktörler sonucunda, AF nedeniyle hastaneye yatışlar %66 artmıştır (28). Ülkemizde 

yapılan AFTER çalışmasında toplumumuzda en yaygın AF tipi non-valvuler AF 

(%78) iken, persistent-kalıcı AF tüm hastaların %81’inde mevcuttu. AF olan 

hastaların %60’ı kadındı. Hipertansiyon AF olan hastalarda en yaygın 
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komorbiditeydi (%67 oranında). Hastaların %15,3’ünde inme, geçici iskemik atak 

veya sistemik tromboemboli öyküsü mevcuttu ve hastaların %11,2’sinde kanama 

öyküsü vardı (28). Klinik çalışmalar AF’si olan hastalarda normal sinus 

ritmindekilere göre cinsiyetten bağımsız olarak prognozun daha kötü olduğunu 

göstermektedir.  

 

2.1.3. Atriyal Fibrilasyonun Sınıflandırması 

Atriyal fibrilasyon için klinik, elektrokardiyografik ve elektrofizyolojik 

bulgulara dayanan çeşitli sınıflandırmalar önerilmiştir. Ancak, AF’nin kompleks 

mekanizmasının tam anlaşılamaması, çok değişik nedenlerle oluşması ve farklı klinik 

tabloların ortaya çıkması sebebiyle tüm yönlerini kapsayan bir sınıflandırma 

mümkün olmamıştır. Kullanılan parametreler arasında etiyoloji, semptom, ventrikül 

hızı, yüzey EKG görünümü, zaman içindeki seyri, başlangıç şekli, elektrofizyolojik 

özellikler, fokal radyofrekansa yanıt bulunmaktadır (29). ESC’nin 2016 yılında 

yayınlanan kılavuzuna göre aritminin tablosuna ve süresine dayalı olarak beş AF tipi 

mevcuttur (30): 

1- İlk kez AF sergileyen her hasta aritminin süresinden veya AF ile ilgili 

semptomların varlığından ve şiddetinden bağımsız olarak, ilk kez tanı alan 

AF’si olan bir hasta olarak kabul edilmektedir. 

2- Paroksismal AF kendi kendine geçer, çoğu olguda 48 saat sürer. Bazı AF 

nöbetleri 7 güne kadar devam edebilir. 7 gün içerisinde kardiyoversiyon 

uygulanan AF atakları paroksismal kabul edilmelidir. 

3- Israrcı (persistan) AF 7 veya sonraki günlerde kardiyoversiyonla (ister ilaç, 

isterse doğru akımlı kardiyoversiyon ile) sona eren ataklar dahil olmak 

üzere 7 günden uzun süren AF’dir. 

4- Uzun süreli ısrarcı 1 yıl ve daha uzun süre devam eden devamlı AF için bir 

ritim kontrolü stratejisi uygulanmasına karar verildiği zaman. 

5- Kalıcı (kronik) AF, hasta (ve hekim) tarafından kabul edilen AF. 

Dolayısıyla, tanım gereği kalıcı AF hastalarında ritim kontrolü girişimlerine 

devam edilmez. Eğer bir ritim kontrolü stratejisi uygulanacaksa aritmi 

yeniden sınıflandırılır ve uzun süreli ısrarcı AF olarak adlandırılır. 
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Sessiz AF (asemptomatik) AF ile ilişkili bir komplikasyon olarak kendini 

gösterebilir (iskemik inme veya taşikardiyomiyopati) veya fırsatçı bir EKG ile 

tanınabilir. Sessiz AF geçici AF formlarının herhangi biri olarak gözlenebilir. Hekim, 

semptomatik olup olmadığından ya da kendiliğinden düzelip düzelmediğinden 

bağımsız olarak saptanan ilk AF atağını ayırt edebilmeli ve atağın gerçekte ne kadar 

süreceğinin belirsiz olduğunu ve hastanın farkında olunmaksızın AF atakları 

geçirmiş olabileceğini bilmelidir. İki ya da daha fazla ataktan sonra, artık bunun 

yineleyen AF olduğu kabul edilir. Paroksismal AF bulunan bir hastada, birkaç 

saniyede sonlanabileceği gibi saatlerce de sürebilen ataklar yıllarca devam edebilir 

(31). 

Akut miyokart infarktüsü (MI), kardiyak cerrahi perimiyokardit, hipertiroidi ya 

da akut pulmoner hastalık koşullarında gelişen ikincil AF ayrı ele alınır. Bu 

koşullarda, AF birincil sorun değildir ve çoğu zaman eş zamanlı olarak altta yatan 

bozukluğun tedavisiyle aritmi sona erer. Bunun tersine, AF’nin iyi denetlenen 

hipertiroidi gibi eşzamanlı bir bozukluk sırasında gelişmesi durumunda, genel aritmi 

tedavi ilkeleri geçerlidir (32). Lone AF terimi, hipertansiyon da dahil olmak üzere 

kardiyopulmoner hastalığa ilişkin klinik ya da ekokadiyografik kanıt bulunmayan 60 

yaşın altındaki kişileri kapsar (33). Bu hastalarda tromboemboli ve mortalite 

açısından prognoz olumludur. Zaman içinde hastalar yaşlanma nedeniyle ya da sol 

atriyum genişlemesi türünden kardiyak anormalliklerin gelişmesi sonucunda tek 

başına AF kategorisinin dışına çıkar, tromboemboli ve mortalite riski artar (34).  

 

2.1.4. Etyoloji 

Atriyal fibrilasyon neredeyse tüm kardiyovasküler hastalıklarda görülebilmekle 

birlikte gelişmiş ülkelerde en sık birliktelik gösterdiği hastalıkların başında 

hipertansiyon ve koroner arter hastalığı gelmektedir (35,36). Konjestif kalp 

yetersizliği varlığı AF riskini belirgin derecede arttırmaktadır (36,37). Gelişmekte 

olan ülkelerde ise romatizmal kalp kapak hastalığı, hipertansiyon ve konjenital kalp 

hastalıkları AF ile ilişkili en sık hastalıklardır. AF’nin kardiyovasküler sistem 

hastalıkları dışında da geniş bir etyoloji yelpazesi mevcuttur. AF sistemik hipoksi, 

hiperkapni ve asidoz gibi metabolik bozuklukların sıklıkla gelişebildiği pulmoner ve 

sistemik hastalıklara eşlik edebilir. Toksik sebeplerin başında ise alkol tüketimi 
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gelmektedir. Elektrolit bozuklukları da AF’yi tetikleyebilir. Hastaların yaklaşık 

%30’unda AF herhangi bir kalp veya sistemik hastalık bulunmadan 

gelişebilmektedir. Buna "lone" atriyal fibrilasyon denmektedir (38).  

 

Atriyal fibrilasyonun kardiyovasküler ve kardiyovasküler dışı nedenleri; 

 Elektrofizyolojik anormallikler, genetik nedenler; Otomasite artışı (focal 

AF), Kanalopati 

 Atriyumu tutan inflamatuvar veya infiltratif hastalıklar; perikardit, 

myokardit, amiloidoz 

 Toksik maddeler; alkol, karbonmonoksit, zehirli gazlar 

 Endokrin bozukluklar; hipertiroidi, feokromasitoma 

 Atriyum basıncında artış; mitral ve triküspit kapak hastalığı, sistolik veya 

diastolik fonksiyon bozukluğuna yol açan miyokard hastalığı, ventrikül 

hipertrofisine yol açan aort ve pulmoner kapak hastalığı, sistemik ve 

pulmoner hipertansiyon, intrakardiyak tümörler veya trombüsler 

 Atriyum iskemisi; koroner arter hastalığı 

 Otonom tonus değişiklikleri; parasempatik veya sempatik aktivite artışı 

 Postoperatif; kardiyak, pulmoner veya özefagus cerrahisi 

 Nörojenik; subaraknoid kanama, non-hemorajik major inme 

 Konjenital kalp hastalıkları; özellikle atriyal septal defekt olmak üzere 

 Tek başına "lone" atriyal fibrilasyon 

 

Eşlik eden tıbbi durumlar AF’yi sürdüren bir substrat oluşumunu 

kolaylaştırarak AF’nin yerleşmesi için katkıda bulunmaktadır. İlerleyen yaşla beraber 

atriyal miyokard kaybı ve izolasyonu ve bununla ilişkili iletim sorunları nedeniyle, 

AF gelişim riski artmaktadır. 

Hipertansiyon hem AF için hem de inme ve sistemik tromboembolizm gibi AF 

ile ilişkili komplikasyonlar için risk faktörüdür (39). 

AF hastalarının %30’unda semptomatik kalp yetersizliği (40,41) ve AF altta 

yatan nedene ve kalp yetersizliği şiddetine bağlı olarak kalp yetersizliği olan 

hastaların %30-40’ında bulunmaktadır. Kalp yetersizliği hem AF’nin bir sonucu 

(taşikardiyomyopati veya akut başlangıçlı AF’de dekompanzasyon), hem de artmış 
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atriyal basınca ve aşırı hacim yükü, ikincil valvüler disfonksiyon veya kronik 

nörohümoral stimulusyona bağlı olarak aritmi nedeni olabilir. Yüksek bir ventrikül 

hızı olan ancak hiçbir yapısal kalp hastalığı belirtisi olmayan hastalarda sol ventrikül 

(LV) işlev bozukluğu gözlendiğinde taşikardiyomyopatiden şüphelenilmelidir. Bu 

durum iyi AF hız kontrolü veya sinüs ritmine dönüşüm sağlandığında LV işlevinin 

normalleşmesi veya iyileşmesi ile doğrulanmaktadır. 

Kalp kapak hastalıkları AF hastalarının %30’unda bulunmaktadır (40,41). AF 

mitral darlık ve/veya yetmezliğinin erken evre belirtisidir. AF aort kapak hastalığının 

geç evrelerinde meydana gelmektedir. 

Birincil elektriksel kardiyak hastalıklar da dahil olmak üzere (42), 

kardiyomiyopatiler özellikle genç hastalarda artmış AF riski taşımaktadır. Göreceli 

olarak seyrek rastlanan kardiyomiyopatiler AF hastalarının %10’unda bulunmaktadır 

(43,44). “Tek başına” AF’si olan hastaların küçük bir kısmı “elektriksel” 

kardiyomiyopatiler için bilinen mutasyonları taşımaktadır. 

Atriyal septal defekt daha eski anketlerde hastaların %10-15’inde AF ile 

ilişkilendirilmektedir. Bu ilişki geçmişte inme veya geçici iskemik atak (GİA) 

geçirmiş ve atriyal septal defekti olan hastaların antitrombotik tedavisi için önemli 

klinik etkilere sahiptir. AF riski oluşturan diğer konjenital kalp defektleri arasında 

büyük arterlerin transpozisyonu ve düzeltme operasyonlarıdır. 

Koroner arter hastalığı AF popülasyonunun en az %20’sinde mevcuttur 

(40,41). Komplike olmayan koroner arter hastalığının tek başına (atriyal iskemi) 

AF’ye yatkınlığı artırıp artırmadığı ve AF’nin koroner perfüzyon ile nasıl etkileştiği 

belirsizdir (45). 

Aşikar tiroid işlev bozukluğu AF’nin tek nedeni olabilir ve AF ile ilgili 

komplikasyonlara yatkınlaştırabilir (40,41). 

Obezite AF hastalarının %25’inde bulunmaktadır (44). 

Tıbbi tedavi gerektiren diabetes mellitus, AF hastalarının %20’sinde 

bulunmaktadır ve atriyal hasara katkıda bulunabilir. 

Kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH), AF hastalarının %10-15’inde 

bulunmaktadır ve muhtemelen AF için spesifik bir yatkınlaştırıcı faktör olmaktan 

ziyade genel olarak kardiyovasküler risk için bir belirteçtir. 
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Uyku apnesi, özellikle hipertansiyon, diabetes mellitus ve yapısal kalp hastalığı 

ile ilişkili olduğunda atriyal basınç ve boyutunda gözlenen apne ile indüklenen 

artışlar veya otonomik değişimler nedeniyle AF için fizyopatolojik bir faktör olabilir. 

 

2.1.5. Atriyal Fibrilasyonun Fizyopatolojisi 

AF’nin fizyopatolojisinde farklı görüşler öne sürülmektedir. Histopatolojik 

değişiklikler arasında atriyal fibrozis ve atriyum kasında kitlesel azalma vardır. 

Fizyolojik olarak ise atriyum kompliyansında artma, atriyumun mekanik 

fonksiyonlarında kayıp bulunmakla birlikte, anatomik olarak atriyum genişlemesi, 

AF’da görülen değişikliklerdir (46,47). AF başlamasına neden olan temel mekanizma 

hızlı elektriksel uyarı oluşturan ektopik bir odak ya da reentry olabilir. Son 

zamanlarda, AF mekanizmasının, atriyumda refrakter doku parçacıklarının 

çevresinde gezinen bağımsız dalgacıklardan oluşan çok sayıda rastgele reentry ya da 

esas olarak pulmoner venlerden, daha az olarak vena kava süperior ya da Marshall 

ligamanından kaynaklanan odaksal bir aktivite artısı olduğu düşünülmektedir (48). 

AF’ye neden olan mekanizma ve pulmoner ven gibi bir odağın tespit edilmesi, 

radyofrekans katater ablasyonu veya cerrahi yöntemler ile AF rekürrensinden başarılı 

olarak korunulacağı için önemlidir (49). AF ile atriyal refrakterlikte progresif 

azalmaya neden olan taşikardiomiyopati ve atriyal elektriksel remodelling 

gelişmektedir (50,51). Elektriksel yeniden biçimlenme (remoddeling-EYB), AF’nun 

refrakter periyotta indüklediği değişikler ile oluşan elektriki aktivasyonda yüksek hız 

sonucu oluşmaktadır (52). Uzun süreli AF’den sonra dahi EYB birkaç gün içinde 

geri dönebilir, kasılma işlevinin düzelmesi ise AF’nun süresine bağlı olarak birkaç ay 

sürebilir (53,54). AF’nin sinüs ritmine dönüştürülmesi sol atriyum ve sol atriyal 

appendikste geçici olarak mekanik işlev bozukluğuna (“stunning”) neden olmaktadır 

ve bu AF’de sinüs ritmine dönüşümden sonra gözlemlenebilmektedir (55-59). 

Süresi bilinmeyen ya da 48 saatten uzun süreli AF hastalarında 

kardiyoversiyondan önce 3 hafta, sonrasında 4 hafta antikoagülasyon önerilmektedir. 

Daha kısa süreli AF bulunan hastalarda sol atriyumda trombüs ve sistemik emboli 

belgelenmiştir, ancak antikoagülasyon gereksinimi daha belirsizdir (33). Zaman 

içinde AF’de atriyumda yapısal değişiklikler meydana gelir. Hücre büyüklüğünde 

artış, perinükleer glikojen birikimi, miyofibrillerde kayıp, sarkoplazmik retikulum ve 
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mitokondride yapısal değişiklikler, hücrenin yapısal proteinlerinde değişikler 

saptanmıştır (60). AF’de gözlemlenen bu yapısal değişiklikler aşırı kalsiyum yüküne 

ve metabolik strese karşı fizyolojik adaptasyon süreci lehinedir (46). Sonuç olarak 

atriyum kasında yeniden şekillenme oluşmaktadır. Ayrıca, uzun süreli AF’li 

hastaların atriyal miyositlerinin arasında interstisyel fibrozis artışı saptanmıştır (61). 

Uzun süreli AF ritminde olan kalpte oluşan atriyal fibrozis, yeni reentri halkalarının 

gelişmesine neden olup AF’nun daha kalıcı hal almasına yol açar. 

 

Atriyal Fibrilasyon ile ilişkili yapısal değişiklikler: 

- Ekstraselüler Matriks Değişimleri 

- İnterstisyel ve replasman fibrozisi 

- İnflamatuar değişiklikler 

- Amiloid birikimi 

- Miyosit değişimleri 

- Apopitoz 

- Nekroz 

- Hipertrofi 

- Farklılaşmama 

- Gap kavşağı (Gap Junction) yeniden dağılımı 

- İntraselüler substrat birikimi (hemokromatozis, glikojen) 

- Mikrovasküler değişimler 

- Endokardiyal yeniden şekillenme (endomiyokardiyal fibrozis) 

 

2.1.6. Atriyal Fibrilasyonun Hemodinami Üzerine Etkileri 

AF’de hemodinamik etkiler atriyal kontraksiyonun kaybıyla oluşmaktadır. 

Atriyumdaki kanın diyastolde ventriküle geçen miktarının 3/4’ü erken dönemde pasif 

dolum ile geçer. Özellikle sol ventrikül fonksiyonları bozuk hastalarda atriyal 

katkının olmaması kliniği çok olumsuz etkiler. Ayrıca ventrikül hızı arttğı zaman 

diyastolik süre azalır, bu durumda özellikle diyastole kan akımı olan koroner arter 

etkilenip perfüzyon bozukluğu olur. Bu da yaygın koroner arter hastalığı olan 

kişilerde iskemiye sekonder sol ventrikül disfonksiyonu ile sonuçlanabilir (62). 

  



10 
 

2.1.7. Atriyal Fibrilasyonda Klinik 

Çoğu AF atağı (%10) asemptomatiktir (63). Asemptomatik epizotlar genelde 

48 saat içinde sonlanır (64). Semptomlar arasında çarpıntı, halsizlik, baş dönmesi, 

azalmış egzersiz kapasitesi ve dispne olabilir. AF’li hastalarda fizik muayene 

bulgusu olarak düzensiz nabız, juguler a dalgasının yokluğu, özellikle ventrikül hızı 

arttığı zaman nabız defisiti saptanabilir. Ventrikül hızı çok arttığı veya azaldığı 

zaman presenkop-senkopa neden olabilir. Bazen ilk atak serebral ya da sistemik 

embolik olay olabilir. 

Nonvalvular AF, serebral emboli ile en ilişkili kalp hastalığıdır. Nonvalvular 

AF’li vakalarda stroke riski AF’si olmayanlara göre 5-7 kat daha fazladır. 

Nonvalvular AF’li hastalarda stroke için risk faktörleri; eski stroke veya geçici 

iskemik atak öyküsü, hipertansiyon, ileri yas, konjestif kalp yetmezliği, koroner arter 

hastalığı, sol atriyal dilatasyon, kalp kapak hastalığı, diabetes mellitus varlığıdır (65). 

Yaşı 75’den küçük ve eşlik eden risk faktörü olmayan hastada inme riski rölatif 

olarak düşüktür. Kronik ve paroksismal AF arasında stroke açısından fark yoktur. 

Tromboemboli riski fazla olduğu için AF’li hastalarda antikoagulasyon tedavisi 

önemlidir. Antikoagulasyon yokluğunda AF’da stroke insidansı yıllık %3-5 civarıdır 

(60,61,66,67). AF’si olan hastalarda inme ve sistemik embolizm riski altta yatan 

birçok patofizyolojik mekanizma ile ilişkilidir (68). 

AF’deki “akış anormallikleri” azalmış sol atriyal apendiks (LAA) akış hızları 

ile birlikte, sol atriyum içinde staz şeklinde ortaya çıkmakta ve transözofageal 

ekokardiyografide (TÖE) spontan eko-kontrast olarak görüntülenmektedir. 

“Endokardiyal anormallikler” progresif atriyal dilatasyon, endokardiyal denüdasyon 

ve ekstraselüler matriksin ödemli/fibroelastik infiltrasyonunu içermektedir. Sol 

atriyal apendiks (LAA) valvüler olmayan AF’de baskın embolizm kaynağıdır 

(>%90) (68). “Kan bileşeni anormallikleri” AF’de iyi tanımlanmış olup inflamasyon 

ve büyüme faktörü anormalliklerinin yanı sıra, hemostaz ve trombosit aktivasyonunu 

içermektedir (68). 
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2.1.8. Atriyal Fibrilasyonda Ekokardiyografi 

AF ve diğer aritmilerde ekokardiyografi (EKO) ilk değerlendirme esnasında 

eşlik eden kalp hastalıklarını saptamada, tedavinin etkinliğini göstermede ve 

prognostik bilgiler açısından çok önemlidir. AF’ye eşlik eden kalp hastalıkları 

arasında EKO ile saptanabilecek arasında konjenital anomaliler, miyokart 

hastalıkları, kalp kapak hastalıkları, perikart ve koroner arter hastalığına bağlı 

değişiklikler sayılabilir. Hem transtorasik ekokardiyografi (TTE), hem de 

transözofajiyal ekokardiyografi (TÖE) bunları saptamakta oldukça faydalıdır (69). 

Transtorasik EKO sol atriyum boyutunu ölçmekte faydalıdır. Mitral kapak hastalığı, 

hipertansiyonu, sol ventrikül dilatasyonu olan AF’li hastalarda sol atriyal dilatasyon 

yaygındır (70). Bunun yanı sıra AF’nin kendisi de sol atriyal dilatasyon nedenidir 

(71). Sol atriyal dilatasyon varlığı prognostik olarak önemlidir, çünkü varlığında 

uzun dönemde SR korunma olasılığı düşmektedir (72-74). Transözofajiyal EKO ile 

TTE’ya göre sol atriyum (SA) ve sol atriyal apendiks (SAA) daha iyi görüntülenir. 

Böylece tromboemboliye neden olabilecek SAA’deki trombüs veya kompleks aort 

plakları saptanabilir (64). 

Yapılan çalışmalarda 4 haftalık etkin antikoagulasyon tedavisi ile TÖE ile SA 

incelenmesi sonrası kardiyoversiyon yapılması arasında benzer sonuçlar gözlenmiştir 

(75). Transözofajiyal EKO’nun SA trombüs için sensivitesi %93-100, spesifitesi 

%99-100 olarak tespit edilmiştir (76,77). Yapılan bazı çalışmalarda TÖE eşliğinde 

yapılan kardiyoversiyon ile işlemden en az 3 hafta önce başlanan etkin 

antikoagulasyon tedavisi sonrası yapılan kardiyoversiyon tromboembolik 

komplikasyonlar açısından karşılaştırıldığında anlamlı fark saptanmamıştır (78). 

Spontan eko kontrast (SEK) ise efektif olmayan atriyal kasılma ve atriyumdaki düşük 

akım hızı sonucu oluşan artmış eritrosit agregasyonunu yansıttığı düşünülen duman 

benzeri ekolar veren TTE veya TÖE bulgusudur (79,80). Eritrosit agregasyonuna ise 

özellikle fibrinojenin ve diğer plazma proteinlerinin eritrositleri agregasyondan 

koruyan normal elektrostatik güçleri düzenleyerek kırmızı hücre rulo formasyonu 

oluşturarak neden olduğu saptanmıştır (81). Stroke Prevention in Atrial Fibrillation 

III (SPAF III) çalışmasında SEK’ın tromboemboli riskinin artması ile ilişkili olduğu 

saptanmıştır (82). Mitral kapakta yetmezlik olan kronik AF’li olgularda SEK daha az 

görülmektedir (83). Warfarin tedavisi ile trombüs rezolusyonu ve tromboembolik 
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olaylarda azalma olmakla birlikte, SEK oluşumu azalmamaktadır (81,84,85). Atriyal 

apendiks kan akım velositesi ile apendikste trombüs oluşumu ve SEK yoğunluğu 

arasında ilişki mevcuttur. Kan akım velositesinde belirgin düşüş olduğu zaman (< 15 

cm/sn) inme riski artmaktadır (83,86,88). Atriyal apendiks kan akım velositesi 

yüksek olan hastalara kardiyoversiyon yapıldığında 1 yıl sonra SR’de kalma ihtimali 

yüksektir (89). 

 

2.1.9. Atriyal Fibrilasyon Hastalarında İlk Değerlendirme 

Şüpheli veya bilinen AF’si olan hastadan kapsamlı bir tıbbi öykü alınmalıdır. 

AF hastalarının akut tedavisi semptomların ortadan kaldırılmasına ve AF ile ilişkili 

riskin değerlendirilmesine yönelik olmalıdır. Klinik değerlendirme Avrupa Kalp 

Ritim Derneği (EHRA) skorunun belirlenmesini (Tablo 2.1.), inme riskinin 

hesaplanmasını ve AF’ye yatkınlaştıran durumların ve aritminin komplikasyonlarının 

araştırılmasını içermelidir. On iki erivasyonlu EKG yapısal kalp hastalığı belirtileri 

için incelenmelidir. 

 

Tablo 2.1. AF ile ilişkili semptomların EHRA skoru. 
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2.1.10. Atriyal Fibrilasyon Hastalarında Hız Ve Ritim Tedavisi 

AF hastalarının tedavisindeki hedef AF ile ilişkili ağır komplikasyonların 

önlenmesi ve semptomların azaltılmasıdır. AF ile ilgili komplikasyonların önlenmesi 

antitrombotik tedaviye, ventrikül hızının kontrolüne ve eşlik eden kardiyak 

hastalıkların tedavisine dayanmaktadır. Semptomların ortadan kalkması amacı ile 

kardiyoversiyon, antiaritmik ilaç tedavisi ve ablasyon tedavisi ile ritim kontrolü 

tedavisini gerektirebilir. ESC 2016 AF kılavuzunda AF hastalarında entegre 

tedavinin kullanılması önerilmiştir (Şekil 2.2.). 

 

 

Şekil 2.2. AF hastalarının akut ve kronik yönetimi, istenen kardiyovasküler sonuçlar 

ve hastaya sağlanan yararlar. 

 

  



14 
 

2.1.10.1. Akut hız ve ritim tedavisi 

AF’si olan hastaların akut tedavisi tromboembolik olaylara karşı akut koruma 

ve kardiyak fonksiyonun akut iyileşmesi ile gerçekleştirilmektedir. AF ile ilgili 

semptomların şiddeti sinüs ritminin akut şekilde yeniden sağlanmasına veya 

ventrikül hızının akut yönetimine ilişkin kararı etkilemektedir.  

 

Akut hız kontrolü 

Hızlı bir ventrikül yanıtına sahip hastalar çoğunlukla ventrikül hızının akut 

kontrolüne ihtiyaç duymaktadır. Akut veya uzun süreli hız kontrolü beta blokerler, 

digoksin, kalsiyum kanal blokerleri (diltiazem ve verapamil) veya kombinasyon 

tedavisi ile sağlanabilir. AF hastalarında optimal kalp hızı hedefi kesin değildir 

semptomlar daha katı bir hız kontrolünü gerektirmediği sürece istirahat kalp hızı 

<110 atım/dak kabul edilebilirdir (30). 

Beta blokerler hız kontrolü amacı ile genel olarak ilk seçilecek ajanlardır. 

Ejeksiyon fraksiyonu (EF) düşük kalp yetmezliği (DEFKY) hastalarında görülen 

AF’de bile bu ilaçların prognostik bir yararı bulunmamıştır. Sol ventrikül EF’si %40 

ve üzerinde olan hastalarda hız kontrolünde verapamil veya diltiazem uygun 

ajanlardır ve bu ajanların semptomları azalttığı gösterilmiştir. Kardiyak glikozitlerin 

mortalite üzerine ölçülebilir bir etkileri olmaksızın hız kontrolündeki faydaları sınırlı 

kanıtlarla gösterilmiştir (30). 

Hız kontrolünde ilaçlar başarısız olduğunda kalıcı kalp pili implantasyonu ile 

ileti sistemi ablasyonu gündeme gelebilecek bir tedavi şeklidir. Sol ventrikül sistolik 

fonksiyonları ağır derece bozuk olan hastalarda gerekli durumlarda intravenöz 

amiodarone iyi bir seçenektir. Hemodinamik açıdan stabil olmayan hastalarda acil 

kardiyoversiyon düşünülmelidir (30). 

 

Ritim kontrolü 

Farmakolojik kardiyoversiyon Birçok AF atağı ilk saatler veya günler için 

kendiliğinden sonlanmaktadır. Eğer tıbbi açıdan endikeyse, yeterli hız kontrolüne 

rağmen semptomatik kalan hastalarda veya ritim kontrolü tedavisinin izlendiği 

hastalarda, farmakolojik AF kardiyoversiyonuna antiaritmik bir ilacın bolus 

uygulaması ile başlanabilir. Antiaritmik ilaçlar ile konversiyon hızı doğru akım 



15 
 

kardiyoversiyon (DCC) ile olduğundan daha düşüktür, ancak uyanık sedasyon veya 

anestezi gerektirmemektedir ve AF nüksünün önlenmesi için antiaritmik ilaç tedavisi 

seçimini kolaylaştırabilir. Farmakolojik kardiyoversiyon için çeşitli ajanlar 

mevcuttur. Kısa süreli AF’si olan hastalara intravenöz yolla verilen flekainid sinüs 

ritminin yeniden sağlanması üzerine belirli bir etki göstermektedir (90). Oral 

flekainid uygulaması yeni başlayan AF için etkili olabilir. Flekainid anormal LV 

fonksiyonunu ve iskemiyi içeren altta yatan kalp hastalığı bulunan hastalarda 

kullanılmamalıdır (90). 

Önceki yapılan çalışmalar yeni başlayan AF’nin sinüs ritmine dönüşümünde 

propafenonun etkinliğini göstermiştir (91). Propafenon ısrarcı AF’nin konversiyonu 

ve atriyal flutter için yalnızca sınırlı bir etkinliğe sahiptir. Propafenon da anormal LV 

fonksiyonunu ve iskemiyi içeren altta yatan kalp hastalığı olan hastalarda 

kullanılmamalıdır (92). Buna ilave olarak, zayıf β-bloke edici özelliklerine bağlı 

olarak, propafenon ağır obstrüktif akciğer hastalığında kullanılmamalıdır. 

Propafenon oral yolla uygulanması halinde de etkilidir (92,93). 

Amiodaron diğer bir seçenektir ve amiodaron ile yapılan kardiyoversiyon ile 

sinüs ritmine dönüş flekainid veya propafenondan birkaç saat sonra meydana 

gelmektedir. İbutilid yeni başlayan AF’de kullanılabilecek olan diğer bir seçenektir. 

En önemli yan etki çoğunlukla sürekli olmayan polimorfik ventrikül taşikardisidir 

ancak DCC gerekebilir ve QTc aralığının ~ 60 ms kadar artması beklenmektedir. 

Vernekalant intravenöz infüzyon olarak uygulanan diğer bir antiaritmik ajandır. 

Yapılmış çalışmalarda özellikle 7 günden kısa süreli AF’de plaseboya göre anlamlı 

düzeyde sinüs ritmine dönüş sağlamıştır (94), en sık yan etkisi tat değişikliğidir ve 

genellikle 5-15 dakikada düzelir. Vernakalant infüzyonu sonrasında QTc aralığında 

uzama görülebilir. Hipotansiyon (sistolik kan basıncı < 100 mmHg), son 30 gün 

içinde akut koroner sendrom, NHYA Sınıf 3-4 kalp yetersizliği, ciddi aort darlığı ve 

QT intervalinde uzama (düzeltilmemiş QT 440 msn üzeri) olan hastalarda 

kontrendikedir. EF %35 ve altında olan hastalarda kullanımdan kaçınılmalıdır. 

Sayılan ilaçların birbirlerine etkinlik açısından karşılaştırılmasına ilişkin veri 

bulunmamaktadır. Dolayısıyla, ilaç seçimi kontrendikasyonlara, yan etkilere ve/veya 

maliyetlere dayalı olarak yapılabilir. 
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Doğru akım kardiyoversiyon 

AF’si ve devam eden miyokart iskemisi, semptomatik hipotansiyonu, anjinası 

veya kalp yetersizliği olan hastalarda yüksek ventrikül hızı farmakolojik önlemlere 

hemen yanıt vermediğinde acil DCC önerilmektedir. Hızlı taşikardi veya 

hemodinamik instabilite mevcut olduğunda, preeksitasyonu ve AF’si olan hastalar 

için acil DCC önerilmektedir. Kardiyoversiyonun ardından artmış tromboembolizm 

riski iyi bilinmektedir. Dolayısıyla, 48 saatin üzerinde AF veya süresi bilinmeyen AF 

için elektif kardiyoversiyondan önce antikoagülasyon zorunlu kabul edilmektedir. 

Yapılan çalışmalarda kardiyoversiyondan önce en az 3 hafta boyunca antikoagülan 

tedavi verilmelidir (95). Kırk sekiz saatten uzun AF’nin elektriksel ve farmakolojik 

kardiyoversiyonu için tromboprofilaksi önerilmektedir. Kardiyoversiyondan sonra 

sol atriyum/LAA işlev bozukluğuna bağlı (atriyal stunning) tromboembolizm riski 

nedeniyle kardiyoversiyondan sonra en az 4 hafta boyunca antikoagülasyona devam 

edilmelidir (77,96) İnme veya AF nüksü için risk faktörleri bulunan hastalarda, 

kardiyoversiyonun ardından sinüs ritminin sağlanmasından bağımsız olarak 

antikoagülan tedaviye yaşam boyu devam edilmelidir (96). AF başlangıç süresi kesin 

olarak < 48 saat olan hastalarda, kardiyoversiyon intravenöz unfraksiyone heparin 

(UFH) altında uygun bir şekilde yapılabilir ve tedaviye infüzyon şeklinde veya 

subkutan düşük molekül ağırlıklı heparin (DMAH) ile devam edilebilir.  

İnme için risk faktörleri bulunan hastalarda, oral antikoagülana (OAK) 

kardiyoversiyondan sonra başlanmalı ve yaşam boyu devam edilmelidir. 

Tromboembolik risk faktörleri olmayan hastalarda OAK gerekmemektedir. 

Hemodinamik instabilitesi olan ve AF süresi 48 saatin üzerindeki hastalarda acil 

kardiyoversiyon yapılmalı ve kardiyoversiyondan önce UFH veya DMAH 

uygulanmalıdır. Kardiyoversiyondan sonra, OAK başlanmalıdır. OAK tedavisinin 

süresi (4 hafta veya yaşam boyu) inme risk faktörlerinin varlığına bağlı olacaktır. 

Kardiyoversiyondan önceki zorunlu 3 haftalık OAK dönemi, transözefagiyal 

ekokardiyografi (TÖE) ile sol atriyum (LA) veya sol atriyal apendikste (LAA) 

trombüs görülmemişse kısaltılabilir. TÖE yalnızca LAA içindeki veya sol atriyumun 

herhangi bir yerindeki trombüsü göstermekle kalmayıp, aynı zamanda spontan eko-

kontrast veya kompleks aort plağını da tanımlayabilir. Erken kardiyoversiyon 

gerektiğinde, kardiyoversiyon öncesi OAK hasta seçimine veya potansiyel kanama 
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risklerine bağlı olarak verilemediğinde veya yüksek bir LA/LAA trombüs riski 

olduğunda TÖE kılavuzluğunda kardiyoversiyon stratejisi deneyimli ekip ve uygun 

olanaklar mevcut ise 3 haftalık kardiyoversiyon öncesi antikoagülasyona alternatif 

olarak önerilmektedir (97). Eğer TÖE’de sol atriyumda veya LAA’da bir trombüs 

saptanırsa, en az 3 hafta boyunca oral antikoagülasyon gerekir ve bu sürenin sonunda 

TÖE tekrar edilmelidir. Eğer trombüs açıkça çözülmüşse, kardiyoversiyon yapılabilir 

ve kardiyoversiyondan sonra OAK yaşam boyu devam edilir. Eğer trombüs hala 

aşikarsa, özellikle AF ile ilgili semptomlar kontrol edildiğinde, ritim kontrol stratejisi 

bir hız kontrolü stratejisine değiştirilebilir çünkü kardiyoversiyonun yapılması 

halinde yüksek bir tromboembolizm riski vardır (Şekil 2.3.).  

 

 

Şekil 2.3. Hemodinamik açıdan stabil AF’nin kardiyoversiyonu, TÖE kılavuzluğunda 

yapılan kardiyoversiyonun rolü ve müteakip antikoagülasyon stratejisi 

AF = atriyal fibrilasyon; DCC = doğru akım kardiyoversiyon; LA = sol atrium; LAA = sol atriyal 

apendiks; OAK= oral antikoagülan; SR = sinüs ritmi; TÖE = transözofageal ekokardiyografi. 
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2.1.10.2. Uzun vadeli hız ve ritim kontrolü 

AF’si olan hastalarda hız kontrolüne karşı ritim kontrolü stratejilerinin 

sonuçlarını karşılaştıran randomize çalışmalar mevcuttur (98,99). Atriyal 

Fibrilasyonda Ritim Tedavisine İlişkin İzlem Araştırması (AFFIRM), Atriyal 

Fibrilasyonda Farmakolojik Girişim (PIAF), Israrcı atriyal fibrilasyon için elektriksel 

kardiyoversiyona karşı hız kontrolü (RACE) çalışmalarında yaşam kalitesi açısından 

kalp ritim kontrolü ile kalp hızı kontrolü arasında fark saptanamamıştır. PİAF ve 

HOT-CAFE (Kronik Atriyal Fibrilasyon Nasıl Tedavi Edilir) çalışmalarında kalp 

ritim kontrolü ile sağlanan egzersiz toleransı kalp hızı kontrolüne göre daha 

yüksektir. Ancak bu fark yaşam kalitesinde düzelmeye yansımamıştır. 

Atriyal Fibrilasyon ve Konjestif Kalp Yetersizliği (AF-CHF) çalışması 

LVEF’si ≤%35, konjestif kalp yetersizliği semptomları ve AF öyküsü olan, hız veya 

ritim kontrolüne randomize edilmiş hastalar arasında kardiyovasküler mortalite veya 

herhangi bir nedene bağlı ölüm ve kalp yetersizliği kötüleşmesini içeren ikincil 

sonuçlarda hiçbir fark gözlemlememiştir (100). AF ile ilgili semptomlar, ritim 

kontrolü başarısını etkileyebilecek faktörlere ilaveten, hız veya ritim kontrolünün 

seçilmesine ilişkin kararın alınmasında önemli bir belirleyicidir (örn.; global olarak 

EHRA skoru ile değerlendirilir). Bu faktörler uzun bir AF öyküsünü, ileri yaşı, daha 

ağır ilişkili kardiyovasküler hastalıkları, diğer ilişkili tıbbi durumları ve büyümüş sol 

atriyumu içermektedir. Kalp yetersizliği gelişimi AFFIRM, RACE veya AF-CHF 

çalışmalarında hız kontrolü ve ritim kontrolü tedavi grupları arasında farklı 

bulunmamıştır (98,100,101). Ritim kontrolü tedavisi semptomların iyileştirilmesi 

için makuldür, ancak antitrombotik, hız kontrolü veya altta yatan kalp hastalığına 

yönelik tedavilerin kesilmesi ile sonuçlanmamalıdır. Bununla birlikte genç 

hastalarda, ilk başvuruda “lone AF” olanlarda, yeterli hız kontrolüne rağmen 

semptomatik olan (EHRA skoru>2) hastalarda, AF’si ve AF ile ilgili kalp yetersizliği 

olan hastalarda düzeltilmiş bir tetikleyiciye veya substrata ikincil AF’si olan 

hastalarda ritim kontrolü düşünülmelidir (95). 
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Uzun vadeli farmakolojik hız kontrolü 

Morbidite, yaşam kalitesi ve semptomlar açısından optimal kalp hızı kontrol 

düzeyi hala bilinmemektedir. Yakın zamanda yayınlanan RACE II (kalıcı atriyal 

fibrilasyonda hız kontrolü etkinliği) çalışması sıkı hız kontrolünün hafif hız kontrolü 

tedavisinden üstün bir yararını tanımlamamıştır (102). Hafif hız kontrolü terapötik 

hedef olarak AF’de 110/dk altında bir istirahat kalp hızı kullanırken, sıkı hız kontrolü 

80/dk altında bir istirahat kalp hızını ve orta düzeyde egzersiz ile kalp hızında yeterli 

bir artışı amaçlamıştır (102). Yaygın olarak kullanılan ilaçlar β-blokerler, non-

dihidropiridin kalsiyum kanal antagonistleri ve digitallerdir. İlaç kombinasyonları 

gerekli olabilir. Dronedaron da AF nüksleri sırasında kalp hızının etkili şekilde 

düşürülmesinde etkili olabilir. Amiodaron başka şekilde hız kontrolünün 

sağlanamadığı bazı hastalar için uygun olabilir. Bir β-bloker ve digitalis 

kombinasyonu kalp yetersizliği olan hastalarda yararlı olabilir. β-blokerler özellikle 

AF ile ilişkili olarak meydana gelen semptomatik miyokart iskemisinde ve yüksek 

adrenerjik tonus varlığında yararlı olabilir. Non-dihidropiridin kalsiyum kanal 

antagonistleri (verapamil ve diltiazem) AF’nin akut ve kronik hız kontrolü için 

etkilidir. Bu ilaçlar negatif inotropik etkileri nedeniyle sistolik kalp yetersizliği 

(EF<%40) olan hastalarda kullanılmamalıdır (103). Digoksin ve digitoksin istirahat 

halinde (egzersiz halinde değil) kalp hızı kontrolü için etkilidir. Digoksin (yaşamı 

tehdit eden) olumsuz olaylara neden olabilir ve dolayısıyla dikkatlice 

uygulanmalıdır. Diğer ilaçlar ile etkileşimler meydana gelebilir (104). Dronedaron 

istirahat halinde ve egzersiz sırasında kalp hızını anlamlı olarak azaltarak, kronik 

tedavi için hız kontrolü sağlayan bir ilaç olarak etkilidir. Dronedaron etkileri diğer 

hız kontrol ajanlarının etkilerine aditiftir. NYHA sınıf III-IV veya unstabil kalp 

yetersizliği olan hastalar haricinde, kalıcı olmayan AF’de dronedaron uygulaması ile 

hız kontrolü sağlanması makuldür (105-107). Amiodaron etkili bir hız kontrol 

ilacıdır. İntravenöz amiodaron hemodinamik açıdan hasta kişilerde etkilidir ve iyi 

tolere edilmektedir. Amiodaron ayrıca konvansiyonel önlemler etkili olmadığında 

kronik tedavi için kullanılabilir ancak tiroid işlev bozukluğu ve bradikardi gibi ciddi 

kalp dışı olumsuz olaylara neden olabilir. Çoğunlukla ritim kontrolü için başlanan 

amiodaron, AF’nin kalıcı hale gelmesi durumunda hız kontrolü için farkında 
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olunmayarak kullanılmaya devam edilebilir. Daha güvenli ajanlar uygun olduğu 

sürece, amiodaron bu durumda kesilmelidir.  

 

 

Şekil 2.4. AF’de uzun süreli kalp hızı kontrolü. 
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Atriyoventriküler düğüm ablasyonu ve modifikasyonu 

Atriyoventriküler düğümün ablasyonu palyatif ancak geri dönüşümsüz bir 

işlemdir ve dolayısıyla, ilaç kombinasyonu da dahil olmak üzere farmakolojik hız 

kontrolünün başarısız olduğu veya ilaçlar ve/veya LA ablasyonu ile ritim 

kontrolünün başarısız olduğu hastalarda uygulanması makuldür. Bu tip hastalarda, 

atriyoventriküler düğüm ablasyonu yaşam kalitesini iyileştirmektedir ve mortaliteyi 

genel popülasyondaki ölüm oranları ile benzer kılmaktadır. Uygun kardiyak 

implantın seçimi AF tipine, ilişkili kardiyovasküler hastalık varlığına ve şiddetine, 

sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonuna (LVEF) ve kalp yetersizliği semptomlarının 

varlığına ve şiddetine bağlıdır. Azalmış LV fonksiyonu olan hastaların LV 

fonksiyonunun kötüleşmesini engellemek için atriyoventriküler düğüm 

ablasyonundan sonra biventriküler kalp pili uygulamasına ihtiyaç duyabileceklerinin 

varsayılması mantıklıdır. 

 

Uzun vadeli farmakolojik ritim kontrolü 

Ritim kontrolü tedavisine başlamanın ana hedefi AF ile ilgili semptomların 

ortadan kaldırılmasıdır. Bunun aksine, asemptomatik hastalar (veya yeterli hız 

kontrolü tedavisi ile asemptomatik hale gelenler) genel olarak antiaritmik ilaçlar 

almamalıdırlar. β-blokerler tirotoksikoz ve egzersiz ile indüklenen AF haricinde 

nükseden AF’nin önlenmesinde yalnızca orta düzeyde bir etki göstermektedirler. 

Flekainid, propafenon, sotalol ve amiodaron çoğu Avrupa ülkesinde sıklıkla 

kullanılmaktadır Disopiramid vagal olarak indüklenen AF haricinde az 

kullanılmaktadır Flekainid sinüs ritminin korunma olasılığını yaklaşık olarak iki 

katına çıkarmaktadır. Özellikle sol dal bloğu başta olmak üzere, intraventriküler 

iletim gecikmesi olduğunda flekainid kullanırken önlemler alınmalıdır (108). 

Propafenon nükseden AF’yi engellemektedir. Amiodaron AF nüksünü önleyen diğer 

bir ajandır. Amiodaron diğer antiaritmik ilaçlar ile yapılan tedaviye rağmen, sık, 

semptomatik AF nüksleri olan hastalarda iyi bir terapötik seçenektir. Sotalol kinidin-

verapamil sabit doz kombinasyonu ile aynı etkinlik düzeyinde AF nükslerini 

önlemektedir (109), ancak amiodarona göre daha az etkilidir. 

Sotalol-Amiodaron Atriyal Fibrilasyon Etkinlik Çalışmasında (SAFE-T), 

sotalolün sinüs ritmini korumadaki etkinliği iskemik kalp hastalığı bulunan hasta alt 
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gruplarında amiodarondan düşük bulunmamıştır (P= 0.53) (110). Sotalol ile gözlenen 

ilaç ile indüklenen proaritmi QT aralığının aşırı uzamasına (111) ve/veya 

bradikardiye bağlıdır. QT uzaması (111) ve anormal TU dalgaları (108) için dikkatli 

takip zorunludur. 500 ms’nin üzerinde QT aralığına ulaşan hastalarda, sotalol 

durdurulmalıdır veya doz azaltılmalıdır. Kadınlar ve belirgin LV hipertrofisi, ağır 

bradikardisi, ventriküler aritmileri, böbrek işlev bozukluğu veya hipokalemisi veya 

magnezemisi olan hastalar artmış proaritmi riski altındadırlar (112). Dronedaron 

sodyum, potasyum ve kalsiyum kanallarını inhibe eden çok kanallı bir blokerdir ve 

yarışmalı olmayan bir antiadrenerjik aktiviteye sahiptir. Spesifik olarak, dronedaron 

proaritmi için düşük bir potansiyele sahip gibi görünmektedir (113,114). Dronedaron 

ilk AF veya atriyal flutter nüksü sırasında ventrikül hızını anlamlı olarak azaltmıştır. 

Sinüs ritminde olan ve ilerlemiş kalp yetersizliği bulunan hastalarda yapılan, 

morbidite azalmasını değerlendiren orta ile ciddi derecede konjestif kalp 

yetersizliğinde dronedaron ile yapılan antiaritmik çalışma (ANDROMEDA) 

dronedaron ile gözlenen artmış mortalite nedeniyle erken dönemde sonlandırılmıştır 

(115). Bu çalışmada dronedaron grubundaki ölümler esas olarak kalp yetersizliğinin 

kötüleşmesine bağlı olarak meydana gelmiş, herhangi bir proaritmi veya ani ölüm 

insidansında artış saptanmamıştır. 

 

Sol atriyal kateter ablasyonu 

Paroksismal AF’deki tetikleyicilerin pulmoner venler kaynaklı olduğu daha 

önce gösterilmiştir (116) ve pulmoner ven kateter ablasyonu rekürren AF 

korumasında sık kullanılan bir yöntem halinde gelmiştir (117,118). Deneyimli 

merkezlerde yapılan ablasyon ile sinüs ritminin idamesinde antiaritmik ilaç 

tedavisine göre daha efektif sonuçlar alınmıştır ve komplikasyon oranları antiaritmik 

ilaç tedavisine benzer oranlarda olmuştur (119,120). Paroksismal, persistan ve uzun 

süreli persistan AF’de, ilaç tedavisine intoleransı olan veya ilaç tedavisinin 

semptomatik olduğu hastalarda sinüs ritminin korunması ve idamesi için ikinci 

basamak tedavi konumuna gelmiştir (120-126). Birinci basamak tedavi olarak 

paroksismal AF’de ablasyon uygulaması ile ilgili yapılan çalışmalarda antiaritmik 

ilaçlara göre ablasyon ile ritim sonlanımlarında hafif düzeyli bir iyileşme olduğu 
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görülmüştür (119, 127-129). Yine bu grup hastalarda da komplikasyon oranı 

antiaritmik ilaçlarla benzer oranda bulunmuştur. 

Persistan ve uzun süreli persistan AF hastalarında kateter ablasyonunun 

etkililik ve güvenliliğine dair daha az çalışma mevcuttur yine de bu hastalarda 

ablasyon ile rekürrens oranlarında azalma olduğu bildirilmiştir (120,121, 129-133). 

Komplet pulmoner ven izolasyonu en iyi bilinen ablasyon hedefidir. Bu amaçla 

radyofrekans ablasyon ve kriyoablasyon uygulanabilmektedir ve her iki yöntemin 

sonuçları birbirine benzemektedir (134-140). Komplet izolasyonun ritim kontrolünü 

sağlamada inkomplet izolasyona üstün olduğu bilinmektedir (134). Ablasyon sonrası 

ritim sonlanımlarını predikte etmek zor görünmektedir (123,141). Bazı hastalarda 

semptom kontrolü elde etmek için birden fazla prosedür gerekmektedir 

(123,132,141). Genel olarak daha iyi ritim kontrolü ve daha düşük komplikasyon 

oranı, AF öykü ve sıklığı kısa olan, kısa AF epizotları ve yapısal kalp hastalığı 

olmayan kişilerde görülmektedir (142). 

Kateter ablasyonu sinüs ritminin idamesi açısından antiaritmik ilaç tedavisine 

daha üstündür (133,143). Ciddi semptomatik AF epizotu olmadan sinüs ritmi 

paroksismal AF hastalarının %70’inde, persistan AF hastalarının %50’sinde 

görülmektedir (123,141,144). Hastaların %5-7’sinde ciddi komplikasyonlar meydana 

gelmektedir, %2-3 hastada ise hayatı tehdit eden ve genellikle tedavi edilebilen 

komplikasyonlar görülmektedir (145-148). Prosedür sırasında ölüm %0.2’nin 

altındadır (149). En önemli komplikasyonlar inme veya geçici iskemik atak, kardiyak 

tamponad, pulmoner ven stenozu, ciddi özofagial hasara yol açabilen atriyoözofagial 

fistüldür. Sessiz inmeler kriyoablasyon ve radyofrekans ablasyonu yapılan hastaların 

%10’unda görülmektedir ve tanısı serebral manyetik rezonans görüntüleme ile 

konulmaktadır (150). Sessiz inmelerin klinik önemi belirli değildir (147). İnme riski 

en sık ilk hafta içerisindedir (151). Geç perikardiyal tamponad ise günler içerisinde 

meydana gelmektedir. Özofagial fistüller genel olarak 7-30. günlerde meydana 

gelmektedir (149). Vitamin K antagonistleri (VKA) ile antikoagülasyona prosedür 

sırasında da devam edilmelidir (INR 2-3 arasında ise) (152). Yeni oral 

antikoagülanlar (YOAK) VKA’ya alternatiftir (153-158). Hastaların tamamında 

işlem sonrası antikoagülasyona en az 8 hafta devam edilmelidir. 
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Cerrahi ablasyon 

Kateter bazlı teknikler ile karşılaştırıldığında, cerrahi ablasyon transmural 

lezyonlar ile tam izolasyonu kolayca sağlayabilir ve ayrıca sol atriyal appendiksin 

(LAA) dışlanmasına/eksizyonuna imkan tanır ve "dikme" tekniğine dayanan ve 

AF’nin kalıcı olmasını önleyen elektriksel engeller oluşturan 3 farklı maze prosedürü 

geliştirilmiştir (159). Mitral kapak ameliyatı geçiren hastalarda 15 yılı aşkın bir 

izleme döneminde başarı oranlarının %95 dolaylarında olduğu bildirilmektedir (160). 

Diğer bazı çalışmalar başarının %70 olduğunu bildirmektedir (161). Cox-maze 

prosedüründen en fazla fayda gören hastalar ağır sol ventrikül disfonksiyonu, non-

valvüler AF’si olan ve kronik atriyal fibrilasyondan ziyade paroksismal AF’si 

olanlardır. Sinüs ritminin sağlanması sistolik fonksiyonu ve fonksiyonel durumu 

anlamlı olarak iyileştirmiştir (162). “Kes ve dik” teknikleri mitral annulus, sağ ve 

LAA ve koroner sinüse kadar uzanacak şekilde PV’lerin izole edilmesi için 

kullanılmaktadır. Teknik “maze işlemi” olarak bilinmektedir. Mitral kapak hastalığı 

olan hastalarda, tek başına kapakçık cerrahisi nükseden AF’nin veya inmenin 

azaltılmasında başarılı değildir. Ancak eşzamanlı bir maze işlemi sinüs ritmindeki 

hastalar ile benzer sonuçlar sağlamakta ve LA’nın yeniden etkin bir şekilde 

kasılmasına olumlu etki etmektedir (162). Cerrahi ablasyondan sonra ters yeniden 

şekillenme meydana gelir ve bu süreçte sıklıkla aritmiler gözlenmektedir. 

Antiaritmik ilaçlar ve antikoagülan ilaçları en az 3 ay boyunca devam etmektedir ve 

ilaçları kesme 3, 6 ve 12 aylık izlemde yapılan klinik, elektrokardiyografik ve 

ekokardiyografik değerlendirmeye dayalı olarak gerçekleşmektedir. 
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Şekil 2.5. Septomatik hastalarda ritim kontrolü tedavisine başlamak. 

 

2.1.11. Atriyal Fibrilasyon Hastalarında LAA’da Trombüs Oluşumu 

Sol atriyum pulmoner venlerden gelen oksijenden zengin kanı alan, ventrikul 

sistolü sırasında depo görevi gören, ventrikül diyastolünün erken döneminde 

pulmoner venler ile sol ventrikul arasında kanal görevi gören ve ventrikül 

diyastolünün son döneminde kasılarak içindeki kanı sol ventriküle boşaltan kalbin 

dört odacığından biridir (163). Sol atriyum kalbin orta hattının üst kısmında ve diğer 

kalp boşluklarının arkasında yerleşmiştir. Arka duvarından özefagus ve inen aorta, 

ön duvarından asendan aorta ile komşudur. Sağ alt ve üst, sol alt ve üst olmak üzere 

toplam dört pulmoner ven sol atriyuma açılmaktadır. Üst pulmoner venler öne ve 

yukarı doğru sol atriyuma açılırken alt pulmoner venler ise arka duvarına dik olarak 

sol atriyuma açılmaktadır. Her ne kadar pulmoner venlerin sol atriyuma açıldığı 

yerde kapakçıklar yoksa da, sol atriyal kas kitlesi pulmoner venler içine 1 veya 2 cm 

uzanarak sfinkter görevi yapar. Bu mekanizma ile atriyal sistol sırasında veya mitral 

yetersizliği durumunda pulmoner venlere kaçacak olan kan akımını engeller (163). 

Sol artiyal apendiks anterolateral bölgede bulunur ve sol sirkumfleks arterin veya 

bazı kişilerde sol ana koroner arterin üzerinde sol atriyoventriküler olukta uzanır. Sol 
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atriyum apendiksi üçgen şeklindedir fakat üçgenin tepesine uyan apendiks ucu sivri 

değildir. Sol atriyal apendiks (LAA) %80 oranında birden fazla loba sahiptir (en sık 

iki lobludur fakat dört loblu da olabilir). LAA uzun ve dar ağızlı olup kıvrımlı bir tüp 

şeklindedir (164). Sol atriyal apendiksdeki kaslara pektinat kaslar denir ve diğer sol 

atriyum bölgelerinde bulunmaz (163). Sol atriyumun duvarı ortalama 3 mm 

kalınlığındadır. Sol atriyumun iç yüzü tek katlı endotel hücresi ile kaplıdır ve atriyum 

yüzeyi pürüzsüzdür (163). 

 

 

 

Şekil 2.6. Sol atriyal apendiks (SAA) patolojik kesitleri. 

A: İki loblu LAA, B: Distal bölümüne ek bir apendiks bulunan tek loblu LAA, C: Çok loblu 

LAA (Courtesy of Dr.W.B.Edwards, Department of Anatomic Pathology, Mayo Clinic). 

 

AF’de trombüs oluşum patogenezi yalnızca zayıf kontraksiyonların neden 

olduğu staz ile ilişkili olmayıp multifaktöriyeldir (165). Trombüs oluşum 

mekanizması henüz net bir şekilde ortaya konmuş değildir, Virchov triadı; staz, 

endotel disfonksiyonu ve hiperkoagülopati üçlüsü atriyum içinde oluşan trombüste 

de etkili mekanizmadır (165). AF’de trombüs oluşum patogenezinde staz ve anormal 

hemostaz gibi anormal değişiklikler net bir şekilde ortaya konmuştur (165). AF’de 

endotelyal hasarın detayları iyi tanımlanmış olup elektron mikroskobunda 
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görüntülenebilir. Özellikle LAA’da hasar belirgindir. Bazı hayvan deneylerinde 

AF’de LAA’da nitrik oksit yoğunluğunun belirgin derecede düştüğü gösterilmiştir. 

Goldsmith ve ark. yaptığı bir çalışmada LAA’da endokardiyal hasarın sağ atriyal 

appendiksteki hasara göre çok daha ciddi olduğunu, mitral darlıklı veya AF’li 

hastalarda bu hasarın daha belirgin olduğunu belirtmişlerdir (165). Başka bir 

çalışmada da araştırıcılar AF’li hastaların atriyum endokardını "pürüzlü endokard" 

olarak tanımlamışlardır. Endokardda ödem ve fibrin transformasyonu olduğunu 

bunun da küçük trombotik agregasyonlar oluşturduklarını ifade etmişlerdir (165). 

AF’de atriyal sistol kaybı sol atriyum genişlemesine bu da staza ve trombüse neden 

olmaktadır. AF’de atriyal staz, transözefagial eko (TÖE) işleminde sol atriyum ve sol 

atriyal appendikste spontan eko kontrast (SEK) izlenmesiyle gösterilebilir. SEK, 

eritrositlerin fibrinojen aracılığıyla kümeleşerek hematokrit konsantrasyonunun 

artması ve bunun TÖE tetkiki sırasında hiperekojen, sigara dumanı görünümü alması 

halidir. SEK, kan akımı ile çok ilişkilidir. Kan akımının yavaşladığı, stazın geliştiği 

hastalıklar (atriyal fibrilasyon, mitral darlık gibi) SEK için önemli predispozan 

faktörlerdir. SEK varlığı, bazı protrombotik faktörlerle (protrombin fragment 1 ve 2, 

fibrinopeptid A) çok anlamlı korelasyon gösterdiği belirtilmiştir (165). SEK, stroke 

için önemli bir risk faktörü olup ritim sinüs olsa dahi antikoagülan tedavi gereklidir 

(165). 

 

2.1.12. Atriyal Fibrilasyonda Antikoagülan Tedavi 

2.1.12.1. AF’de inme ve tromboembolizm için risk faktörleri 

AF’de inme risk faktörlerini kanıta dayalı olarak araştıran/ortaya koyan iki 

sistematik derleme geçmişte inme/GİA/tromboembolizm varlığı, yaş, hipertansiyon, 

diyabet ve yapısal kalp hastalığının önemli risk faktörleri olduğu sonucuna varmıştır 

(166,167). İki boyutlu transtorasik ekokardiyografide orta ila ciddi LV sistolik işlev 

bozukluğunun varlığı çok değişkenli analizde inme için bulunan tek bağımsız 

ekokardiyografik risk faktörüdür. TÖE’de, LA trombüs varlığı, kompleks aortik 

plaklar, spontan eko kontrast ve düşük LAA hızları inme ve tromboembolizmin 

bağımsız öngördürücüleridir. Paroksismal AF’si olan hastalar risk faktörleri 

varlığında, ısrarcı (persitant) veya kalıcı (permanent) AF ile benzer bir inme riskine 

sahip olarak kabul edilmelidirler (165). “Tek başına AF”si olan – yani, hiçbir klinik 
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kardiyovasküler hastalık öyküsü veya ekokardiyografik bulgusu olmayan - 60 yaş 

altı hastalar 15 yıl boyunca tahmini %1.3 inme riski taşımaktadırlar. Klinik verilere 

dayanan kalp yetersizliği tanısı, her zaman sol ventrikül sistolik disfonksiyonunu 

göstermediğinden inme için tutarlı bir risk faktörü olmamıştır; yani, bir “kalp 

yetersizliği” etiketi mutlaka sistolik LV bozukluğu yansıtmayabilir. Orta ila ağır 

şiddette sistolik bozuklukta tromboembolizm riski açıkça görülürken, korunmuş 

ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetersizliğinde tromboembolizm riski daha zayıf olarak 

tanımlanmıştır (166-168). Aterosklerotik damar hastalığı varlığı inme riskine katkıda 

bulunabilir. Miyokart enfarktüsü öyküsü ile artmış bir inme ve tromboembolizm riski 

çoğu çalışmada mevcuttur (169). Ayrıca, AF periferik arter hastalığı (PAH) olan 

hastalarda kötü bir prognoza yol açmaktadır ve TÖE’de desandan aortada kompleks 

aort plağı varlığı inme ve tromboembolizm için bağımsız bir risk faktörüdür (165). 

Yapılan tüm çalışmalardan elde edilen cinsiyet analizleri de kadın deneklerde daha 

yüksek tromboembolizm oranlarını ortaya koymaktadır. Kronik böbrek hastalığı 

AF’de tromboembolizm riskini arttırabilir ancak bu tip hastalar aynı zamanda artmış 

mortalite ve kanama riski altındadır ve bu prospektif klinik çalışmalarda 

çalışılmamıştır. Tirotoksikozu olan hastalar AF gelişim riski altındadırlar ancak inme 

riski daha çok eşlik eden klinik inme risk faktörlerinin varlığı ile ilişkili olabilir. 

Hipertrofik kardiyomiyopati ve amiloidoz gibi diğer durumlar inme için risk 

faktörleri olabilir ancak bunlar tromboprofilaksiye ilişkin klinik çalışmalarda 

çalışılmamış veya bu çalışmalara dahil edilmemiştir. Çeşitli klinik inme riski 

faktörlerinin tanımlanması çok sayıda inme risk ölçeğinin oluşmasına yol açmıştır. 

Çoğu, inme riskini (yapay olarak) “yüksek”, “orta” ve “düşük” risk tabakalarına 

kategorize etmiştir. Bu konuda günümüzde kullanılan risk ölçeği: CHA2DS2-VASc 

[konjestif kalp yetersizliği, hipertansiyon, yaş ≥75 (iki kat), diyabet, inme (iki kat), 

damar hastalığı, 65-74 arası yaş, ve cinsiyet kategorisi (kadın)] (170). Bu şema 2 

puanın inme veya GİA öyküsü veya yaş ≥75 için verildiği ve 1’er puanın 65-74 arası 

yaş, hipertansiyon öyküsü, diyabet, yakın zamanda geçirilen kardiyak yetersizlik, 

damar hastalığı (miyokart enfarktüsü, kompleks aort plağı ve geçmiş 

revaskülarizasyon, PAH’a bağlı ampütasyon veya anjiyografik PAH bulgusu da dahil 

olmak üzere PAH) ve kadın cinsiyeti için verildiği bir puanlama sistemine 

dayanmaktadır (Tablo 2.2.). Dolayısıyla, bu kısaltma antikoagülasyon uygulanıp 
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uygulanmayacağına dair karar vermeyi sağlamaktadır. CHA2DS2-VASc 

puanlamasının geçerliliği birçok çalışmada kanıtlanmıştır (171). 

 

Tablo 2.2. Non-valvüler AF’de CHA2DS2-VASc skorlaması. 

 

 

2.1.12.2. Antikoagülan tedavi 

Varfarin ve diğer vitamin K antagositleri (VKA) AF’de kullanılan ilk 

antikoagülanlardır. Yapılan çalışmalarda kontrol grubu (asetilsalisilik asit ve diğer 

medikasyonlar) ile karşılaştırıldığında VKA’lar ile inme riskinde üçte iki, 

mortalitede dörtte bir azalma sağlanmıştır (172). VKA’ların hedef INR (International 

Normalization Ratio) düzeyini tutturmak ve hedeflenen tedavi aralığı süresini 

sağlamak (TTR) kimi zaman güç olabilmektedir. Bununla beraber düzenli kullanımı 

ile inmeden korunmada efektif bir tedavi sağlar (173). VKA’lar hala günümüzde 

romatizmal mitral kapak hastalığı ve prostetik kapak hastalığı olan kişilerde tek 

tedavi seçeneğidir (174). Vitamin K antagonisti olmayan oral antikoagülanlar 

(YOAK) dabigatran, direkt trombin inhibitörü ve faktör Xa inhibitörleri apiksaban, 

edoksaban ve rivaroksaban bu grupta yer almaktadır. Bu ilaçlar inmeden korunma 

için VKA’lara alternatiftirler (175). Klinik kullanımları giderek daha da 

yaygınlaşmaktadır. Tüm YOAK’lar antikoagülasyon için monitorizasyon 

gerekmeden kullanılabilirler. 

ARISTOTLE (Apixaban for Reduction in Stroke and Other Thrombo-embolic 

Events in Atrial Fibrillation) çalışmasında günde iki kez 5 miligram (mg) apiksaban 

ile varfarine göre sistemik embolizm ve inmede %21 oranında risk azalması sağlamış 

ve kombine major kanamalarda %31, mortalitede ise %11 azalma sağlamıştır (176). 
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Hemorajik stroke ve intrakraniyal kanama apiksaban grubunda daha az görülmüşken 

gastrointestinal kanama her iki grupta birbirine benzer bulunmuştur. 

RE-LY (Randomized Evaluation of Long-Term Anticoagulation Therapy) 

çalışmasında günde iki kez 150 mg dabigatran kullanımı ile varfarine göre sistemik 

embolizm ve inme riskinde %35’lik risk azalması sağlanmıştır. Major kanama 

olaylarında belirgin farklılık gözlenmemiştir (177). Günde iki kez 110 mg olarak 

kullanılan dabigatran ile ise sistemik embolizm ve inmede varfarine benzer oranda 

koruma sağlamış olup, kanama riskinde %20 oranında azalma izlenmiştir. Her iki 

dabigatran dozunda da hemorajik inme ve intrakraniyal kanama da belirgin azalma 

görülmüştür. Çift doz 150 mg dabigatran ile iskemik inmede %24, vasküler 

mortalitede %12 risk azalması sağlanırken gastrointestinal kanamada varfarine göre 

%50 artış görülmüştür (177,178). 

ENGAGE AF-TIMI 48 (Effective Anticoagulation with Factor Xa Next 

Generation in Atrial Fibrillation–Thrombolysis in Myocardial Infarction 48) 

çalışmasında günde bir kez 30 ve 60 mg’lık edoksaban ile varfarin karşılaştırılmıştır 

(179). 60 mg edoksaban ile varfarin birbirine benzer bulunmuştur. İnme ve sistemik 

embolizmde %21, major kanamalarda ise %20 risk azalması varfarine göre 

sağlamıştır. 30 mg edoksaban ile ise inme ve sistemik embolizmde varfarine benzer 

bulunmuş ayrıca kanama riskinde %53 azalma sağlamıştır (179). 

ROCKET-AF (Rivaroxaban Once Daily Oral Direct Factor Xa Inhibition 

Compared with Vitamin K Antagonism for Prevention of Stroke and Embolism Trial 

in Atrial Fibrillation) çalışmasında hastalar 20 ve 15 mg [Glomerüler Filtrasyon Hızı 

(GFR) 30-49 olanlarda]’lık rivaroksaban kollarına randomize edilmiştirler. Varfarin 

ile kıyaslandığında rivaroksaban grubunda sistemik embolizm veya inmede %21 risk 

azalması sağlanmıştır. İskemik stroke, kanama ve mortalitede ise risk azalması 

sağlamamıştır. Gastrointestinal kanamalarda artış olmuşken, hemorajik inme ve 

intrakraniyal kanamada varfarine göre risk azalması olduğu görülmüştür (180,181). 

Antiplatelet tedavinin AF’si olan hastalarda inmeden korunma için kullanımına 

dair veriler kısıtlıdır (172, 182-184). VKA tedavisi ile gerek monoterapi, gerekse 

kombine asetilsalisilik asit ve klopidogrel tedavisi karşılaştırıldığında, VKA ile 

sistemik embolizm, inme, miyokard enfarktüsü ve vasküler ölümlerde daha iyi 

korunma sağlanmıştır (185). Daha yüksek TTR ile daha fazla yarar sağlandığı 
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görülmüştür. Özellikle ikili antiplatelet tedavi ile daha belirgin olmak üzere kanama 

riski oral antikoagülan tedaviye göre artmıştır. Bu sebeplerden ötürü antiplatelet 

tedavi AF’si olan hastalarda inmeden korunma amacı ile önerilmemektedir (30). 

 

Tablo 2.3. Antikoagülan tedavi için güncel öneriler. 
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Optimal uluslararası normalleştirilmiş oran (INR) 

Güncel olarak, antikoagülan düzeyi gerçek protrombin zamanı ve 

standartlaştırılmış kontrol serum arasındaki orandan elde edilen INR ile ifade 

edilmektedir. Düşük INR’ler ile inme riski ve yüksek INR’ler ile artan bir kanama 

riski arasında bir dengeye ulaşmaya dayalı olarak, valvüler olmayan AF’si olan 

hastalarda inmenin ve sistemik embolizmin önlenmesi için 2.0-3.0’lık bir INR 

optimal aralıktır (186). VKA ile antikoagülasyonda yaşanan birçok sorundan biri 

INR’deki yüksek birey içi ve bireyler arası değişkenliktir. VKA’lar ayrıca anlamlı 

ilaç, gıda ve alkol etkileşimlerine sahiptir. Aralık dahilindeki INR’nin idamesi, 

güvenliliği ve etkinliği, özellikle sitokrom P450 2C9 geni (CYP2C9) ve K vitamini 

epoksit redüktaz kompleks 1 geni (VKORC1) başta olmak üzere, VKA tedavisinin 

farmakogenetiğinden etkilenebilir. CYP2C9 ve VKORC1 genotipleri varfarin dozu 

gereksinimlerini etkileyebilirken, CYP2C9 varyantı genotipleri kanama olayları ile 

ilişkilendirilmektedir. Valvüler olmayan AF’si olan tipik hastalar için maliyet-

etkinlikten uzak olan sistematik genotipleme çoğunlukla gerekli değildir ancak VKA 

tedavisine başlayan yüksek hemoraji riski taşıyan hastalarda maliyet etkili olabilir 

(186). 
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3. HASTALAR VE YÖNTEM 

Çalışmaya Mart 1998 ile Ağustos 2016 yılları arasında Akdeniz Üniversitesi 

Tıp Fakültesi Hastanesi Kardiyoloji Polikliniğinde transözafagial eko yapılan 

hastalar dahil edilmiştir. Toplamda 461 hasta çalışmaya dahil edilmiştir. Hastaların 

transözafagial ekokardiyografik bulguları ve laboratuvar değerleri retrospektif olarak 

incelenmiştir. Çalışma için etik kurul onayı alınmış ve hasta bilgilerine ulaşabilmek 

için Başhekimlik Veri Kullanım İzni alınmıştır. Çalışmaya dahil edilen hastaların 

240 tanesi erkek (%52), 221 tanesi (%48) kadındır. Hastaların 289 tanesinde TÖE ile 

sol atriyum veya sol atriyal apendikste trombüs saptanmamıştır. Kalan 172 hastada 

ise trombüs mevcuttu. Çalışmaya alınan tüm hastaların nörofil lenfosit oranları ve C-

reaktif protein düzeyleri (CRP) eş zamanlı incelendi. 

Çalışmaya dahil edilme kriterleri: 

1- 18 yaş üstü hastalar, 

2- Nonvalvüler atriyal fibrilasyonu olan hastalar. 

Dışlama kriterleri: 

1- Mekanik veya biyoprotez kapağı ve romatizmal mitral kapak hastalığı 

olan hastalar, 

2- Konjenital kalp hastalığı olan hastalar, 

3- Malignite tanısı alan hastalar. 

Hastaların tümüne Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi Kardiyoloji Polikliniği 

Ekokardiyografi Laboratuvarında, Vivid 7 ultrason sistemi (General Electric, 

Milwaukee, Wisconsin, USA) ile 5 MHz multifaz probla kullanılarak transözofagiyal 

ekokardiyografi yapılmıştır. Hastaların tamamında sol atriyum ve sol atriyal 

apendiks net olarak görüntülenmiştir. 

 

3.1. Verilerin Analizi 

Veriler SPSS 18.0 (SPSS Inc., Chicago, USA) kullanılarak analiz edildi. 

Örneklemi tanımlamak için frekans dağılımı, ortalama, ortanca, standart sapma gibi 

tanımlayıcı istatistikler kullanıldı. İstatistiksel analiz için t ve ki-kare testi kullanıldı. 

  



34 
 

4. BULGULAR 

Çalışmaya TÖE yapılan 26-86 yaş arasında toplam 461 hasta dahil edilmiştir. 

Hastaların 240 tanesi (%52) erkek, 221 tanesi kadındı. Trombüs olmayan grupta 

hastaların yaş aralığı 26 ile 86 yaş arasındaydı ve ortalama yaş 59.48±12.65 idi. 

Trombüs olan grupta yaş aralığı 30-85 idi ve ortalama yaş 62.66±12.07 idi. 

Çalışmaya alınan hastaların tamamının yaş ortalaması 60.67±12.52 idi. Trombüs 

varlığı ile nötrofil lenfosit oranı arasındaki ilişkiye bakıldığında trombüs olmayan 

grupta nötrofil lenfosit oranı ortalama 3.37±4.16 iken, trombüs olan grupta nötrofil 

lenfosit oranı 3.1±2.03 idi ve her iki grupta sonuçlar birbirine benzerdi (Tablo 4.1.). 

 

Tablo 4.1. Nötrofil lenfosit oranı t-testi sonuçları. 

 Sayı (n) Ortalama±Standart Sapma  

Trombüs Olan 172 3,10±2,03 
t= 0,805 

p= 0,421 
Trombüs Olmayan 289 3,37±4,16 

 

CRP ile trombüs arasındaki ilişkiye bakıldı ve CRP ortalama değeri üzerinden 

t-testi ile karşılaştırma yapıldı ayrıca CRP değeri laboratuvarımızda belirlenen 

normal sınır 0-0.5 mg/dl ve >0.5 mg/dl olacak şekilde gruplandırılıp ki-kare testi ile 

değerlendirildi. Trombüs olmayan grupta 176 hastada, trombüs olan grupta 103 

hastada CRP değerine ulaşıldı. Trombüs olmayan grupta ortalama CRP 1.33±2.11 ve 

trombüs olan grupta 2.31±5.05 olarak bulundu. Her iki grup arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık saptanmadı (Tablo 4.2.). 

 

Tablo 4.2. CRP ortalama değerlerine göre trombüs karşılaştırma sonuç tablosu. 

 Sayı (n) Ortalama±Standart Sapma  

Trombüs Olan 176 1,33±2,11 

p= 0,065 

Trombüs Olmayan 103 2,31±5,05 
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Ki-kare testi sonucuna göre CRP düzeyi her iki grupta 0.5 ve üzeri şekilde 

gruplandırılıp değerlendirildiğinde yine her iki grup arasında benzer sonuçlar 

bulunduğu görüldü (Tablo 4.3.). 

 

Tablo 4.3. CRP gruplamasına göre ki-kare testi sonuçları. 

 

Trombüsü Olmayan Trombüsü Olan Toplam 

Sayı Yüzde Sayı Yüzde Sayı Yüzde 

CRP 

Grup-1 98 64,2 50 33,8 148 53 

Grup-2 78 59,5 53 40,5 131 47 

Toplam 176 63,1 103 36,9 279 100 

Grup-1: CRP değeri 0,5 mg/dl ve altında olanlar. C Grup-2: RP değeri 0,5 mg/dl üzerinde olanlar. 

χ² = 1.33 p= 0.249 
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5. TARTIŞMA 

AF, EKG’de düzenli P dalgalarının yerine düşük amplitüdlü düzensiz ve hızı 

350/dk-600/dk olan fibrilasyon dalgaları ile beraber, düzensiz R-R aralıklarının 

izlendiği, aynı anda ventriküler hızın 120/dk-180/dk olduğu sık karşılaşılan bir 

supraventriküler taşiaritmidir. Atriyal fibrilasyon, erişkinlerde en sık görülen ritim 

bozukluğudur. AF popülasyonun %1-2’sini etkilemekte ve bu oranın gelecek 50 yıl 

içinde artması beklenmektedir (18,19). Sıklığı yaşla beraber artmaktadır ve 70 yaş 

üzerindeki kişilerde sıklığı %10’lara ulaşmaktadır (20). Atriyal fibrilasyon neredeyse 

tüm kardiyovasküler hastalıklarda görülebilmekle birlikte, gelişmiş ülkelerde en sık 

birliktelik gösterdiği hastalıkların başında hipertansiyon ve koroner arter hastalığı 

gelmektedir (35,36). 

ESC 2016’da AF mekanik kapak hastalığı ve orta şiddette-şiddetli mitral 

darlığı olan hastalar ve bunların dışındaki hastalar olarak ayrılmıştır. Nonvalvular 

AF, serebral emboli ile en ilişkili kalp hastalığıdır. Nonvalvular AF’li vakalarda 

stroke riski AF’si olmayanlara göre 5-7 kat daha fazladır. Nonvalvular AF’li 

hastalarda stroke için risk faktörleri; eski stroke veya geçici iskemik atak öyküsü, 

hipertansiyon, ileri yaş, konjestif kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, sol atriyal 

dilatasyon, kalp kapak hastalığı, diabetes mellitus varlığıdır (65). AF ve diğer 

aritmilerde ekokardiyografi (EKO) ilk değerlendirme esnasında eşlik eden kalp 

hastalıklarını saptamada, tedavinin etkinliğini göstermede ve prognostik bilgiler 

açısından çok önemlidir. Transtorasik EKO sol atriyum boyutunu ölçmekte 

faydalıdır. Transözofajiyal EKO ile TTE’ya göre sol atriyum (SA) ve sol atriyal 

apendiks (SAA) daha iyi görüntülenir. Transözofajiyal EKO’nun SA trombüs için 

sensivitesi %93-100, spesifitesi %99-100 olarak tespit edilmiştir (76,77). 

Acevedo ve arkadaşlarının 2006 yılında yaptıkları bir çalışmada CRP ile atriyal 

fibrilasyon arasındaki ilişki incelenmiştir. Çalışmaya 130 nonvalvüler AF’si olup 

antitrombotik tedavi almayan hastalar dahil edilmiştir. Hastalar 1 yıl takip edilmişler. 

İnflamatuvar markerların yüksekliği ile koagülasyon kaskadının aktivasyonu ve 

inflamasyon varlığı ile kronik AF arasında ilişki olmadığı gösterilmiştir (11). 

Bizim çalışmamızda da bu çalışmaya benzer şekilde CRP ve nötrofil lenfosit 

oranı trombüs olan ve olmayan gruplarda birbirlerine benzer bulunmuştur ve bu 
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bulgular inflamatuvar markerlarla trombüs olmuşu arasında herhangi bir ilişki 

olmadığını bize düşündürmüştür. 

Diğer yandan Chung ve arkadaşlarının 2001 yılında yapmış oldukları bir 

çalışmada CRP yüksekliği ile atriyal aritmilerin ilişkisi incelenmiş ve toplam 202 

hasta çalışmaya dahil edilmiş. Non-postoperatif AF’si olan hastalarda CRP düzeyleri 

yüksek bulunmuştur (187). 

CRP yüksekliğinin sebebi saptanmış fakat inflamatuvar durumun persistan 

AF’e yatkınlık oluşturabileceği şeklinde yorumlanmıştır. Bizim çalışmamızda da 

AF’si olan tüm hastalarda CRP düzeyi üst sınırın üzerinde bulunmuş fakat her iki 

grup arasında benzer saptanmıştı. 

Saliba ve arkadaşlarının 2015 yılında yaptıkları bir çalışmada AF’si olan 

hastalarda inme riski ile nötrofil lenfosit oranını karşılaştırmışlar. Toplamda 32.912 

hasta çalışmaya alınmış. Nötrofil lenfosit oranı direkt olarak inme riski ile ilişkili 

bulunmuş (188). 

Bizim çalışmamızda ise AF’si olan ve trombüsü olan ve olmayan hastalarda 

her iki grupta da nötrofil lenfosit oranı benzer bulunmuştur. 

Yalçın ve arkadaşlarının 2015 yılında yaptıkları bir çalışmada nonvalvüler 

AF’si olan hastalarda nötrofil lenfosit oranının sol atriyal trombüsü predikte 

etmedeki rolünü araştırmışlardır. Toplam 309 hasta çalışmaya alınmış. Hastaların 

tamamına TÖE yapılmış ve 32 hatada sol atriyal trombüs saptanmış. Sol atriyal 

trombüsü olanlarda nötrofil lenfosit oranının bizim çalışmamızın aksine daha yüksek 

olduğu görülmüştür (189). 

Min ve arkadaşlarının 2016 yılında Çin’de yaptıkları bir çalışmada akut 

iskemik inme geçiren AF’si olan hastalarda nötrofil lenfosit oranı ile inme arasındaki 

ilişkiyi araştırılmıştır. Nötrofil lenfosit oranı yüksekliği ile inme arasında anlamlı 

ilişki saptanmıştır (190). 

 

Çalışmanın Kısıtlılıkları 

Çalışmamız retroseptif bir çalışmadır. Çalışmaya dahil edilen hastaların tüm 

verilerine sağlıklı olarak ulaşılamamış olup hastaların inme risk skorları 

belirlenmemiştir. Ayrıca çalışmamıza 461 hasta dahil edilmiştir. Prospektif olarak 

daha geniş popülasyonlu çalışmalarla daha sağlıklı verilere ulaşılabilinecektir. 
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6. SONUÇLAR 

Çalışmada non-valvüler atriyal fibrilasyonlu hastalarda sol atriyum ve sol 

atriyum apeksinde oluşan trombüs ile inflamasyon markerları arasında ilişki varlığını 

araştırdık. Yapılan bazı çalışmalarda nötrofil-lenfosit oranı ile inme arasında ilişki 

saptanması, bu ilişkinin trombüs oluşumu ile de ilgili olabileceğini düşündürmüştür. 

Bu çalışmada ise nötrofil-lenfosit oranı ile trombüs oluşumu arasında ilişki 

saptanmamıştır. 

Bazı çalışmalarda CRP ile AF ilişkisi araştırılmış olup kiminde CRP 

yüksekliğinin AF ile ilişkili olduğu belirtilmiştir. Diğer bazı çalışmalarda ise önceki 

çalışmaların tersi sonuçlar gösterilmiştir. Bu çalışmada CRP’nin AF’li hastalarda 

trombüs oluşumu ile ilişkisine baktık ve anlamlı bir ilişki tesbit edemedik. 

Bu sonuçlarla AF’li hastalarda trombüs oluşumunun inflamasyon parametreleri 

ile ilişkisinin olmadığını tesbit ettik fakat bu bulgularımızın daha geniş çaplı ve 

prospektif çalışmalarla araştırılması gerektiğinin daha doğru ve faydalı bilgiler 

sağlayacağı kanaatindeyiz. 
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7. ÖZET 

Non-Valvüler Atriyal Fibrilasyonlu Hastalarda Sol Atriyal Trombüs Varlığının 

Nötrofil-Lenfosit Oranı Ve C-Reaktif Protein İle İlişkisi 

 

Çalışmamızın amacı nonvalvüler AF hastalarında inflamasyon belirteçleri olan 

CRP ve nötrofil-lenfosit oranının AF’deki trombüs oluşumunu öngörmedeki rolünü 

araştırmaktır. 

Çalışmaya Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Kardiyoloji 

bölümünde Mart 1998 ile Ağustos 2016 yılları arasında nonvalvüler AF’si olan ve 

sol atriyum ve/veya sol atriyal apendikste trombüs varlığını göstermek amacı ile 

TÖE yapılmış 18 yaş üstü 461 hasta alınmıştır. Çalışmaya dahil edilen hastaların 240 

tanesi erkek, 221 tanesi kadındır. Hastaların 289 tanesinde TÖE ile sol atriyum veya 

sol atriyal apendikste trombüs saptanmamışken 172 hastada ise trombüs olduğu 

gösterilmiştir. Çalışmaya alınan hastaların CRP düzeyleri ve nötrofil-lenfosit oranları 

kaydedilmiştir ve istatistiksel olarak işlenmiştir. 

İşlenmiş olan veriler sonucunda nonvalvüler AF’si olan hastalarda trombüsü 

olan ve olmayan gruplar arasında CRP düzeyi ve nötrofil-lenfosit oranı birbirine 

benzer bulunmuştur. Ayrıca CRP düzeyi 0,5 mg/dl ve altında (normal değer) olanlar 

ile 0,5 mg/dl üzerinde olanlar gruplandırılarak yapılan analizlerde de anlamlı farklılık 

saptanmamıştır. Bununla birlikte AF’si olan hastalarda CRP düzeyinin normal 

referans aralıktan daha yüksek olduğu bulunmuştur. 

Tüm bu sonuçlar ışığında AF’li hastalarda trombüs oluşumunun inflamasyon 

parametreleri ile ilişkisinin olmadığı saptanmıştır. 

 

Anahtar kelimeler: Atriyal fibrilasyon, transözefagial ekokardiyografi, sol atriyal 

trombüs, C-reaktif protein, nötrofil-lenfosit oranı. 
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8. ABSTRACT 

Relationship Between Neutrophyl-Lymphocytes and C-Reactive Protein of Left 

Atrial Thrombus in Non-Valvular Atrial Fibrillated Patients 

 

The aim of our study is to investigate the predictive role of CRP and 

neutrophil-lymphocyte ratio, which are inflammation markers, in thrombosis 

formation in nonvalvular AF patients. 

461 patients over 18 years of age who had nonvalvular AF and underwent TEE 

for the purpose of showing left atrial and / or left atrial appendiceal thrombus at the 

Akdeniz University Medical Faculty Hospital Department of Cardiology between 

March 1998 and August 2016 were included the study. 240 of the patients were male 

and 221 were female who were included in the study. In 289 patients, left atrial or 

left atrial appendiceal thrombus were not detected by TEE whereas thrombus was 

present in 172 patients. CRP levels and neutrophil-lymphocyte ratios of the patients 

who were included the study were recorded and statistically processed. 

As a result of the processed data, CRP levels and neutrophil-lymphocyte ratios 

were found to be similar between patients with and without thrombosis in patients 

with nonvalvular AF. In addition, no significant difference was found in the analyzes 

performed in two groups with CRP level equal to/ less than 0.5 mg/dL (normal 

value) and over 0.5 mg/dL. However, in patients with AF, CRP levels were found to 

be higher than the normal reference range. 

All these results indicate that, thrombus formation in patients with AF is not 

associated with inflammation parameters. 

 

Key words: Atrial fibrillation, transesophageal echocardiography, left atrial 

thrombus, C-reactive protein, neutrophil-lymphocyte ratio. 
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