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iii

ÖNSÖZ

Atriyal fibrilasyon (AF) ülkemizde ve dünya genelinde en sık görülen kro-
nik aritmi olup, sıklığı yaşlanmayla birlikte artmaktadır. AF’nin neden olduğu 
sistemik emboli ve iskemik inme,  kardiyovasküler nedenli morbidite ve mor-
talitenin en önemli nedenleri arasındadır. İlerleyen yıllarda yaşlanan nüfusun 
artmasıyla birlikte AF sıklığının artmasına paralel olarak AF’ye ikincil morbi-
dite ve mortalitenin artış göstereceği aşikardır. Klinik pratikte AF tanı ve te-
davisinde sorumluluk üstlenen sağlık personelinin  AF ile ilgili güncel, pratik 
ve doğru kaynaklara yönelmesi hastalığın tanı ve tedavisindeki başarı oranını 
yükseltecektir.

‘Tüm Yönleri ile Atriyal Fibrilasyon ve Tedavi Yaklaşımları’  başlıklı kitabı-
mız detaylı bir çalışmanın sonucu olarak ortaya çıkmış, AF ile ilgili genel bil-
gilerin yanı sıra klinisyenlere günlük pratikte cevabını bulmakta zorlandıkları 
soruların da cevabını sunmayı amaçlamıştır. Kitabımızın basım aşamasında ve 
siz değerli meslektaşlarımıza ulaştırılmasında koşulsuz desteklerini esirgeme-
yen Bayer Türk firmasına teşekkürlerimi sunarım.  

Doç. Dr. Veysel OKTAY  
İstanbul Üniversitesi Cerrahpaşa  

Kardiyoloji Enstitüsü
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BÖLÜM 1

Aykan ÇELİK1 

1	 Uzm. Dr., İzmir Torbalı Devlet Hastanesi, Kardiyoloji Kliniği, draykancelik@windowslive.com

Atriyal Fibrilasyon Tanımlaması, Tanısı ve 
Epidemiyolojisi

1. GİRİŞ

William Harvey, 17. Yüzyılda ölmekte olan deney hayvanlarının sağ atriyum-
larında olağan dışı kaotik hareketler tariflemiştir (1). Ardından Jean-Baptiste 
de Sénac tarafından 1749’da kardiyoloji alanının ilk ders kitabı olarak da de-
ğerlendirilen “Traité de la structure du coeur, de son action, et de ses maladies” 
(Kalbin yapısı, işleyişi ve hastalıkları üzerine inceleme) eserinde (Resim 1) ve 
1774 yılında yayınladığı “Traité des Maladies du Coeur” (Kalp hastalığı tedavi-
si) eserinde insanlarda düzensiz kalp atışlarını ve buna neden olarak da mitral 
kapak hastalığını vurgulamıştır (2, 3).

Resim 1. Traité de la structure du coeur, de son action, et de ses maladies, 
Jean-Baptiste de Sénac, 1749.Fransa Ulusal Kütüphanesi
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gelişen teknoloji sayesinde de yeni tanı yöntemlerinin ortaya çıkması, AF insi-
dansında ve prevalansında artışa neden olmaktadır. Günlük pratiğimizde artık 
karşımıza daha fazla çıkan AF, sadece kardiyologlar ve nörologlar tarafından 
değil tüm hekimlerce iyi tanınmalı ve yönetimi konusunda deneyim sahibi 
olunmalıdır.
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Atriyal Fibrilasyon Patofizyolojisi

BÖLÜM 2

Giriş

Atriyal fibrilasyon (AF) dünya genelinde 30 milyondan fazla kişide görülen ve 
özellikle gelişmiş toplumlarda ortalama yaşam sürelerinin uzamasıyla birlik-
te yıllık insidansı gittikçe artan sık bir aritmi türüdür (1). AF’nin, hastalarda 
yaşam kalitesinde bozulmaya sebebiyet vermenin ötesinde ölüm, miyokart en-
farktüsü, iskemik inme gibi majör kardiyak advers olaylar ile de ilişkili olması 
bakımından tanı ve tedavisi büyük önem arz etmektedir (2).

AF patofizyolojisinde karmaşık ve heterojen birçok mekanizma birlikte 
rol oynamaktadır. Uzun yıllardır AF gelişiminde rol oynayan genetik, hücre-
sel, moleküler ve elektrofizyolojik düzeyde birçok mekanizma ortaya atılmış 
olmasına rağmen halen bu konuda net bir ortak görüş oluşturacak düzeyde 
bilimsel veriye ulaşılamamıştır. Bu durumun önemli bir sebebi patofizyolojik 
mekanizmanın heterojen yapısı ve farklı AF alt tiplerinde farklı mekanizmala-
rın bir veya birkaçının değişken derecelerde eşlik ediyor olmasıdır (3). Özellik-
le son yıllarda hızlı bir gelişme gösteren üst düzey elektrofizyolojik haritalama 
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ATRİYAL FİBRİLASYON GELİŞİMİNDE GELECEĞE DAİR 
PERSPEKTİFLER

AF temelde hızlı ve kontrolsüz atriyal elektriksel aktivite ile karakterize bir 
aritmi olmakla birlikte günümüze kadar yapılan çalışmalarda halen AF pa-
togenezinden sorumlu elektriksel patern net olarak belirlenememiştir. Her 
hastada heterojen yapıda farklı elektriksel ve yapısal substrat komponentleri 
gözlenmektedir.Tetikleyiciler ve substrat arasındaki ilişkiden doğan elektrik-
sel ve mekanik yeniden yapılanmanın ortaya çıkmasında genetik ve edinilmiş 
birçok faktör rol oynamaktadır. Bunlara paralel olarak ablasyon tedavisi uy-
gulanan hastalarda da kısa ve uzun dönem başarı değişkenlik göstermektedir. 
Özellikle yeni nesil teknolojilerin kullanıldığı ileri elektrofizyolojik haritalama 
yöntemleri ve KMR rehberliğinde yapılan çalışmalar AF patofizyolojisindeki 
elektriksel ve doku düzeyindeki yapısal değişikliklerin aydınlatılmasında ve 
ablasyon tedavisinde doğru hasta seçimi noktasında yakın gelecekte önemli 
rol oynayabileceği ön görülmektedir.

Bunların ötesinde, daha güncel çalışmalarda AF’nin yalnızca atriyal düzey-
de bir hastalık olmanın ötesinde sistemik inflamasyon, endotel disfonksiyonu, 
hiperkoagülabilite, kardiyometabolik hastalık ve miyokart yapı ve fonksiyon-
larındaki okült bozukluklar ile ilişkili olabileceği düşünülmektedir (21).

Önümüzdeki yıllarda AF patofizyolojisini anlamak ve özellikle persistan ve 
kronik AF alt gruplarındaki ritim kontrol tedavilerinin etkinliğini arttırabil-
mek amacıyla çok sayıda klinik ve moleküler çalışmalara ihtiyaç vardır.
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Atriyal Fibrilasyon Semptomatolojisi ve Atriyal 
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BÖLÜM 3

GİRİŞ

Atriyal fibrillasyon (AF) en yaygın kardiyak aritmidir. Türkiye’de 2008 yılında 
yapılan orta yaşlı ve yaşlı yetişkinlerden oluşan bir çalışmada AF insidansı-
nın yılda binde 1.35, prevelansının %1.25 olduğu ve ülkemizde her yıl 35 bin 
kişide yeni kronik AF geliştiği ve prevelansının da 310 bin olduğu tahminine 
varılmıştır (1). Ülkemizde 2020 yılında yaşlı nüfus tüm populasyonun %9.5’ini 
oluşturmakta iken 2080 yılında bu oranın %25.6’ya yükseleceği tahmin edil-
mektedir (2). Ülkemizde ve dünyada artan yaşlanmanın bir sonucu olarak 
özellikle AF prevelansının daha da artması beklenmektedir.

SEMPTOMLAR

AF’si olan hastaların çoğunda AF ilişkili semptomlar görülürken; hastaların 
önemli bir kısmında AF atakları asemptomatik kalır (3,4). AF ile ilişkili klinik 
sendromlar, tesadüfi bir elektrokardiyografik bulgudan akut kalp yetersizliği-
ne ve senkopa kadar uzanan bir yelpazede yer alır. Bildirilen en yaygın semp-
tomlar nefes darlığı, göğüs ağrısı, baş dönmesi, yorgunluk ve çarpıntıdır. AF ile 
ilişkili semptomlar, aritminin hem doğrudan hem de dolaylı etkileri nedeniyle 
oluşur.
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8. OSA

Yapılan çalışmaların hepsi birbirleri ile tutarlı olmasa da, AF ile OSA arasında 
nedensel bir ilişki olabileceği öne sürülmektedir. AF patogenezinde OSA’nın 
önemli olabileceği hipotezinin güçlü fizyolojik temelleri vardır. Üst hava yo-
lunun daralması ve kollapsı ile sürekli solunum eforu sonucunda intratora-
sik basınçta tekrarlayan dalgalanmalar oluşur. Bu kuvvetler, AF’de elektriksel 
deşarjların yayıldığı pulmoner ven ostiumunda doku gerilmesi ve yeniden 
şekillenmesinde önemli bir faktör olabilir. Intermittan hipoksi ve artmış intra-
torasik basınç nedeniyle artan sempatik aktivite ve oksidatif stres sonucunda 
hem atriyum hem de ventriküllerde elektriksel ve mekanik yeniden şekillenme 
meydana gelir ve bu da AF’ye neden olabilmektedir (64-65).

Özellikle antiaritmik ilaçlar veya ablasyon gibi ritm kontrol stratejilerinin 
risklerin olması ve tam olarak etkili olamamaları nedeniyle hastaların semp-
tomlarının ve yaşam kalitesi üzerine olan etkilerinin klinisyenler tarafından iyi 
bir şekilde değerlendirilmesi gerekmektedir. Şiddetli semptomları olan hasta-
lar önerilen tedavilerden büyük fayda görürken, minimal semptomları olan 
hastalar daha az fayda görmektedir. Bununla birlikte AF ile ilişkili klinik du-
rumların farkında olunması, önlenmesi ve tedavi edilmesi ile hastaların yaşam 
kalitelerinde iyileşme sağlanabileceği akılda tutulmalıdır.
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Atriyal Fibrilasyon Hastalarına Genel Yaklaşım

BÖLÜM 4

Genellikle kardiyovasküler risk faktörleri veya komorbiditeleri olan has-
talarda ortaya çıkan atriyal fibrilasyon (AF), bazen henüz teşhis edilememiş 
durumların göstergesi de olabilir. Bu nedenle, tüm AF hastalarına kapsamlı bir 
kardiyovasküler değerlendirme yapılmalıdır.

AF hastalarının tanısal değerlendirmesine yönelik “standart paket”, eksik-
siz tıbbi öykü ve eşlik eden durumların, AF paterninin, inme riskinin, AF ile 
ilgili semptomların, tromboemboli riskinin ve sol ventrikül işlev bozukluğu-
nun değerlendirmesini içermelidir (Şekil 1) (1).

ÖYKÜ VE FİZİK MUAYENE

AF ile ilgili semptomlar hiç semptom olmaması durumundan engelleyici 
semptomlara kadar değişebileceğinden ve ritim kontrolü tedavi kararları (ka-
teter ablasyonu dahil) semptom şiddetinden etkilendiğinden, hastaların semp-
tom durumu Avrupa Kalp Ritmi Birliği (EHRA) semptom skalası (2) (Tablo 1) 
kullanılarak karakterize edilmelidir ve semptomların (özellikle nefes darlığı, 
yorgunluk, göğüs rahatsızlığı vb. gibi spesifik olmayan durumlarda) AF ile iliş-
kisi açıklığa kavuşturulmalıdır. Çünkü semptomlar teşhis edilmemiş veya opti-
mal olmayan bir şekilde tedavi edilen eşlik eden kardiyovasküler risk faktörleri 
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tiaritmik ilaçlar kontrendike olduğundan, AF için farmakoterapiye rehber-
lik etmede yararlıdır. Ek olarak, stres testi, egzersiz sırasında AF’de kalp hızı 
kontrolünün yeterliliğini ölçmede yardımcı olabilir. AF’de yetersiz kalp hızı 
kontrolü egzersiz intoleransı için önemli bir faktördür. Koroner arter hastalığı-
nın değerlendirilmesi için BT koroner anjiyografi yapılabilir. Beyin BT/MRG/
Difüzyon MRG, inme şüphesi olduğunda yapılabilir. Sol atriyum genişlemesi, 
spontan sol atriyum kontrastı, azalmış sol atriyum straini, sol atriyal apen-
diks trombüsü,sol atriyal apendiksin düşük tepe hızı (<20 cm/s) ve sol atriyal 
apendiksin tavuk kanadı dışındaki konfigürasyonda olması (BT’de) inmenin 
spesifik öngördürücüleri olarak belirtilmiştir (7).
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Atriyal Fibrilasyon Tarama Modaliteleri

BÖLÜM 5

GİRİŞ

Tarama toplum için önemli olan bir hastalığı, hastalığın görülme riski yüksek 
bireylerde bir test veya soruşturma neticesinde saptanarak ileri tetkikini ve ön-
leyici önlemlerin alınmasını sağlamaya yönelik yapılan uygulamalardır. Has-
talık taramaları toplumsal sağlığın iyileştirilmesi maksadıyla tüm dünyada be-
lirli hastalıklar için yapılmaktadır. Dünya Sağlık Örgütü tarafından herhangi 
bir hastalığın tarama programına alınması için bazı önkoşullar tanımlanmıştır 
(1). Bu tanıma göre; (1) hastalığın öncelikle önemli bir sağlık sorunu olması, 
(2) tanı koyulduğu zaman kabul gören bir tedavi yönteminin bulunması, (3) 
tanı ve tedavi için yeterli tesislerin bulunması, (4) hastalığın farkedilebilir la-
tent veya erken semptomatik dönemi olması gerekmektedir. Toplumda en sık 
görülen aritmi olması, paroksismal ataklar şeklinde başlayıp ilerleyici doğası, 
tedavi edilmediği zaman hayati öneme sahip yan etkilere sebep vermesi ne-
deniyle atriyal fibrilasyon (AF) tüm bu gereklilikleri karşılamaktadır. (2) AF 
taraması altında yatan mantık güvenilir bir şekilde tanı konulup tedavi edildiği 
takdirde toplum sağlığında önemli bir iyileşme sağlayacağına inanılmasıdır. 
Bu nedenle son dönemde etkin ve güvenli şekilde AF ilişkili komplikasyonla-
rın önlenebilir olması; özellikle teknolojik gelişmelerin neticesinde AF tanısı 
için kullanılabilecek enstrümanların çeşitlenmesi ve daha doğru tanı koyabilir 
hale gelmesi bu konudaki çalışmalara hız kazandırmıştır. Bu bölümde AF ta-
rama modaliteleri konusundaki gelişmeleri irdeleyeceğiz.
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Sonuç olarak; AF toplumda sık görülen, tedavi edilmediği takdirde ölüm 
oranlarında artışa ve hayat kalitesinde belirgin azalmaya neden olabilen bir 
halk sağlığı sorunudur. Mevcut durumda tarama sonucu AF tanısı koyulan 
hastaların benzer klinik sonlanımlara sebep olup olmadığı konusunda net bir 
kanıt bulunmamakla birlikte rutin AF taramasının toplum sağlığını iyileştire-
ceğine yönelik veriler sınırlıdır. Teknolojik gelişmeler neticesinde AF tarama-
sında alternatif tetkik çeşitlerinin artmış olması ve bu tanı metotları sayesinde 
daha fazla hastayı daha erken yakalama şansını elde etmiş olsak da; tarama ne-
ticesi tanı koyulan asemptomatikAF hastalarının doğal seyri; hangi hastaların, 
hangi yöntemle taranması gerektiği; ne kadar sıklıkta AF yükü olan hastaya 
tedavi uygulanması gerektiği konusunda daha fazla uzun dönem takipli karşı-
laştırmalı net klinik faydanın araştırıldığı çalışmalara ihtiyaç vardır.
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Atriyal Fibrilasyon Yönetiminde Entegrasyon 
Stratejileri

BÖLÜM 6

Atriyal fibrilasyon (AF) yönetiminde entegre yaklaşım, AF sonuçlarını iyi-
leştirmek için farklı disiplinlerdeki uzmanların koordineli bir şekilde çalıştığı, 
hasta merkezli yaklaşım olarak tanımlanır (1). Entegre strateji, AF hastaları-
nın yönetimindeki beş temel basamağı (akut stabilizasyon, tanının koyulması, 
altta yatan komorbiditelerin ve risk faktörlerinin değerlendirilmesi, inmenin 
önlenmesi için uygun oral antikoagulan tedavi, hız/ritm kontrol tedavisi) içine 
alırken merkezine hastayı koyar (2,3). Tedavi seçenekleri, hasta ve ilgili he-
kimlerce tartışılarak, en uygun tedavi planı seçilirken; tedavi, yeni risk fak-
törlerinin, semptomların ve hastalığın seyrine göre zaman içinde değişiklik 
gösterebilir (3).

MULTİDİSİPLİNER AF TAKIMLARI

Entegre AF yönetimi, hastaların bireysel ihtiyaçlarına ve ilgili merkezin im-
kanlarına göre oluşturulmuş, koordineli çalışan, multidisipliner bir takım ge-
rektirir. Hasta, hasta yakını ya da bakıcısı, hemşire, kardiyoloji uzmanı, aile 
hekimi ve eczacı takımın ana elemanları iken, ihtiyaç halinde göğüs hastalık-
ları ve nöroloji gibi diğer branşlar da ekibe dahil olur (3). Hastanın ve ailesinin 
dahil edilmesi, AF yönetiminin başarısı için vazgeçilmezdir.
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çalışmalar, hemşire merkezli entegre yönetim ile kardiyovasküler nedenlerden 
hastaneye yatışın ve ölümün önemli ölçüde azaldığını göstermişken, enteg-
re bakımın bu sonuçlar üzerinde etkisinin olmadığını savunanlar da vardır 
(20,21). Entegre bakımın normal tedavi ile karşılaştırdığı IMPACT-AF çalış-
masında, entegre tedavi ile OAK kullanım oranlarında artış görülürken, plan-
lanmamış acil servis başvurusu, hastaneye yatış ve majör kanama açısından iki 
grup arasında anlamlı fark saptanmamıştır (22).

Entegre AF yönetiminin günlük klinik pratiğimizde uygulanıp uygulan-
madığı ve önemli sonlanımlar (ölüm, inme, hastaneye yatış, yaşam kalitesi) 
üzerine etkisinin olup olmadığı konusunda uluslararası, standartize edilmiş 
veriler toplanmasının, zamanla bu konudaki kafa karışıklığını gidereceği dü-
şünülmektedir (23).
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Atriyal Fibrilasyon Tedavisinde İnme Riskinin 
Değerlendirilmesi

BÖLÜM 7

GİRİŞ

Atriyal fibrilasyon (AF)’nin görülme sıklığı artmaktadır. Her 3 kişiden birinde 
ömrü boyunca görülebilir. Görülme sıklığındaki bu artış nüfusun yaşlanması, 
artan kalp yetmezliği yükü, diyabet, obezite ve metabolik hastalık tablosunun 
artması ile paralellik gösterir. AF’nin artan yükü, olumsuz kardiyovasküler so-
nuçlarla ilişkisi göz önüne alındığında önemli bir halk sağlığı sorunu haline 
gelmesine neden olmuştur (1).

AF tromboemboli için Amerika Birleşik Devletleri’nde kriptojenik inmele-
rin %20’sinden, 80 yaş üzeri nüfusta inme geçirmiş hastaların %36’sından ve 
iskemik inmenin %15’inden sorumludur. Dahası AF tarafından husule gelen 
kardiyoembolik inmeler geniş ve çoklu olup iki taraflı inmelerdir. En yüksek 
ölüm riskine sahip olup ve kalıcı maluliyete neden olurlar. Özellikle AF’si olan 
inmelerde bir yıl içinde ölüm oranı yaklaşık %50 iken AF nedeni olmayan in-
melerdeki yıllık ölüm oranı %27’dir (2).
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%33,1’i antikoagülan tedavi almamıştır. Bu nedenle araç, tedavi seçenekleri 
hakkında tartışmaları içeren klinisyen/hasta bazlı bir platform sağlamak üzere 
tasarlanmıştır (7).

GARFIELD-AF klinisyenlerin mortalite için tek bir hesaplama yapmasına 
olanak tanır. İkincisi hem antikoagülan hem de antikoagüle olmayan hasta-
lar için ve NOAC ile VKA tedavisinin etkisi hakkında bilgi sağlar. Üçüncüsü, 
ölüm riski üzerine önemli veriler sağlar. Dördüncüsü, iyi performans göster-
meyen CHA2DS2-VASc ve HAS-BLED skoru düşük olan hasta gruplarında 
daha doğru risk tahmini sağlar. Son olarak, bu aracın uygulanması ile kılavuz 
tavsiyeleri ve klinik uygulama arasındaki boşluğun doldurulmasına yardımcı 
olacaktır(7).

SONUÇ

Antikoagülasyon tromboembolik olaylardan korunmada en önemli basamak 
olup bunun için yukarıda açıklanan birçok çalışmadan en uygunu ve pratik 
olanı CHA2DS2-VASc skorunun kullanılmasıdır.(8)

Antitrombotik tedavi için öneriler yüksek, orta veya düşük risk kategorile-
rine yapılan yapay bir sınıflandırmadan ziyade, inme ve tromboembolizm için 
risk faktörlerinin varlığına (veya yokluğuna) dayandırılmalıdır. Bunun için de 
klinik pratikte tedavi kılavuzları bize yol gösterici olarak karşımıza çıkmakta-
dır. (9)

Kılavuza göre AF’de tromboembolik olaylardan korunma ile tavsiyelerde 
de belirtildiği üzere; mekanik kalp kapağı olmayan veya orta –şiddetli mitral 
darlığı olmayan seçilmiş AF hastaların tümüne NOAK (yeni nesil antikoagü-
lan) veya vitamin K antagonisti başlanması sınıf I ve kanıt düzeyi olarak belir-
tilmiştir. (9)
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BÖLÜM 8

Atriyal Fibrilasyon Tedavisinde Geleneksel Ajan 
Varfarinin Kullanımı ve Olası Riskler

AF başta serebral emboli olmak üzere tüm sistemik emboli riskinde artışa 
neden olmaktadır. Bu nedenle günümüze kadar antiagregan ve antikoagülan 
tedavilerin iskemik inmeyi önlemedeki etkileri klinik çalışmalarda araştırıl-
mıştır. SPAF-1, SPAF-2, SPAF-3, AFASAK, BAATAF, SPİNAF ve CAFA gibi 
çalışmalarda varfarin tedavisi, plasebo ve antitrombotik tedavi ile karşılaştı-
rılmıştır. Çift kör plasebo kontrollü randomize çalışmalarda primer sonlanım 
noktası serebrovasküler olay olup bu çalışmalar varfarin kullanımının iskemik 
inme oranlarını 2-3 kat azalttığını göstermiştir.(1-3)

2020 ESC Atriyal fibrilasyon (AF) kılavuzunda mekanik kalp kapağı ve or-
ta-ileri derecede mitral darlığı hastaları dışında NOAK’ların varfarine öncelik-
li olarak tercih edilmesi gerektiği belirtilmesine karşılık varfarin, uzun dönem 
etkilerinin gözlemlenebildiği geniş çalışmalarının olması, düşük maliyeti ve 
kanama durumunda etkisini geri döndürebilmek için gerekli ajanların varlığı 
nedeniyle AF tedavisinde önemini korumaktadır (4).

Varfarin kanda pik seviyesine yaklaşık 4 saatte ulaşmaktadır. Yarılanma 
ömrü 36-42 saat olup albümine bağlanmakta, karaciğerden metabolize olmak-
tadır. Oral antikoagülan olarak varfarin tercih edilmesi durumunda hedef INR 
aralığı 2-3 arasında olmalı ve TTR oranı %65 üstünde, mümkünse ideal ola-
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Varfarin başlanmadan önce hastalarda INR, aPPT, tam kan sayımı, krea-
tinin, GFR, hepatik fonksiyon testleri bakılmalıdır.Varfarin genetik polimor-
fizmden etkilenen bir ilaç olup genotipe dayalı varfarin doz ayarlanan hasta-
larla standart doz kullanılan hastalar karşılaştırıldığında hedef INR aralığında 
kalma süresinin standart tedavi alanlarda daha yüksek olduğu gösterilmiştir. 
Major kanamalarda iki yaklaşım arasında anlamlı farklılık olmadığı gösteril-
miştir (26). Başlangıç dozu olarak 5 mg ve altı dozlar tercih edilmelidir. Daha 
önce daha yüksek dozlarda varfarin kullanan hastalarda tekrar varfarin baş-
landığında başlangıç dozu olarak 5 mg üstü dozlar tercih edilebilir. 5 mg ve 10 
mg varfarin başlanan hastalar karşılaştırıldığında hedef aralığa ulaşma süre-
sinde iki grup arasında anlamlı farklılık görülmemekle birlikte 10 mg ile başla-
nan grupta kanama oranlarının daha yüksek olduğu saptanmıştır (27,28). Yaşlı 
hastalarda, böbrek, karaciğer ve kalp yetmezliği olan hastalarda 2.5 mg gibi 
daha düşük dozlarda varfarin başlanması tercih edilmelidir. Hastanede yatan 
hastalarda her gün, ayaktan hastalarda ise 3.gün INR bakılarak değerine göre 
dozaj ayarlanmalıdır. INR etkin aralığa ulaşıp stabilize olduktan sonra 2 ya da 
4 hafta aralıklarla INR takibi yapılmalıdır. INR stabil seyreden hastalarda 12 
hafta aralıklarla INR takibi yapılabileceği belirtilen çalışmalar bulunmaktadır. 
(20)

Oral antikoagülanlar arasında değişim dikkat edilmesi gereken önemli bir 
konudur. Dabigatrandan varfarine geçilirken GFR 50 üstünde dabigatran ke-
silmeden 3 gün önce, GFR 30-50 ise kesilmeden 2 gün önce, GFR 15-30 ise 
kesilmeden 1 gün önce varfarin başlanmalıdır. (29) Apiksaban kullananlarda 
apiksaban kesilerek parenteral ajan başlanmalıdır (30). Edoksaban kullanan-
larda ise 60 mg alanlarda dozu yarıya azaltılarak 30 mg’a düşülmeli, 30 mg 
alanlarda 15 mg’ye düşülmeli, INR etkin aralığa ulaşınca edoksaban kesilme-
lidir (31). Rivaroksaban kullananlarda rivaroksaban kesilerek parenteral ajana 
geçilmelidir (32). Varfarin tedavisinden NOAK’lara geçerken, varfarin kesile-
rek dabigatran ve apiksaban için INR 2’nin, edoksaban için 2.5’un, rivaroksa-
ban için 3’ün altında iken NOAK başlanmalıdır. (33-36)
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GİRİŞ

Atriyal fibrilasyon (AF), en sık karşılaşılan ritim bozukluğudur.Yaşla birlikte 
prevelansı artmaktadır. Ritim bozukluğu nedeni ile hastaneye yatışların yak-
laşık 1/3’ü AF’ye bağlıdır. AF’de sol atriyumdaki kanın stazı nedeniyle oluşan 
trombüs, sistemik emboli ve iskemik inmeye yol açabilir. AF’de inme önemli 
morbidite nedenidir. AF’li hastalarda inmenin önlenmesi morbidite ve morta-
lite açısından önemlidir. Bu nedenle geçmişten günümüze birçok antitrombo-
tik tedavi denenmiştir.

Birçok çalışma K vitamini antagonisti (varfarin) ile tekli ve/veya ikili antit-
rombosit (aspirin + klopidogrel) tedavisini karşılaştırmıştır. Etkin dozda var-
farin, aspirin ile karşılaştırıldığında inmelerde %37, iskemik inmede ise %52 
rölatif risk azalması sağlamıştır (1). Klopidogrel gibi diğer antitrombositer ajan-
larda iskemik inmenin önlenmesinde oral antikoagülanlara (OAK) göre daha 
az etkilidir ve antikoagülan kullanımına benzer kanama riski vardır (2). Sonuç 
olarak AF hastalarında inmenin önlenmesinde antitrombositer tedavinin et-
kinliği antikoagülan tedaviye göre daha düşük olmakla birlikte kanama riskinde 
de azalma görülmemiştir. Bu nedenlerden dolayı AF hastalarında sistemik em-
boli ve iskemik inmenin önlenmesinde uzun süreli oral antikoagülan tedaviler 
önerilmektedir (3,4). Oral antikoagülan tedaviler içinde vitamin K antagonist-
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tamamlaması önerilir. Daha sonra, oral antikoagülan monoterapisine de-
vam önerilir.

•	 Prasugrel veya tikagrelor kullanımı, klopidogrel ile karşılaştırıldığında 
daha büyük bir majör kanama riski ile ilişkilendirilmiştir ve AF’si olan 
AKS hastalarında klopidogrel kullanımı önerilmektedir.

•	 Cerrahi koroner revaskülarizasyon ile tedavi edilen AF hastalarında, kana-
ma kontrol altına alınır alınmaz, mümkünse klopidogrel ile kombinasyon 
halinde OAK tedaviye yeniden başlanmalı ve üçlü tedaviden kaçınılmalıdır.

2019 Amerikan ACC/AHA AF tanı ve tedavi güncelleme kılavuzu da ikili 
tedavileri üçlü tedavilere göre önermektedir. İkili tedavi olarak ise varfarinle 
birlikte klopidogrel veya tikagrelor, dabigatran 150mg 2x1 ile klopidogrel, ri-
varoksaban 15mg 1x1 ile birlikte klopidogrel tedavilerini sınıf IIa endikasyonla 
önermektedir. Eğer üçlü tedavi yapılacaksa aspirin ve oral antikoagülanın ya-
nına klopidogrel eklenmesi sınıf IIa endikasyonla önerilmektedir (4).

SONUÇ

AF hastalarda inmenin önlenmesi için kullanılan antikoagülan ajanların ka-
namayı artıcı özellikleri mevcutken bir de araya perkütan koroner girişim gir-
mesiyle tedaviye eklenecek olan antitrombositer ajanlarla kanma riski daha 
da artacaktır. Hem iskemiden hem de inmeden koruyarak, aynı zamanda da 
kanamanın önlenmesi için verilmesi gereken uygun tedavi rejimleri ve süreleri 
halen tartışmalıdır. Şu anki bilgilerimiz ışığında ortak öneriler; PKG uygu-
lanmış AF hastalarında oral antikoagülan olarak mümkünse YOAK kullanımı 
ve ikili tedavi rejimine eklenecek olan antitrombositer tedavinin klopidogrel 
olmasıdır. Üçlü tedavi rejiminin süresi hastanın mevcut durumu (inme ve ka-
nama) ve stent trombozu riski düşünülerek belirlenmelidir.
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Atriyal fibrilasyon (AF) toplumda en sık görülen ritim bozukluğudur. İs-
kemik hadise (inme, sistemik emboli) riskinde artışa yol açmaktadır. Ayrıca 
hastaneye yatışta artışa, morbiditeye ve mortaliteye neden olmaktadır. Oral 
antikoagülan tedavi ile iskemik hadiselerde azalma sağlanmıştır. Bu amaçla 
kullanılan varfarin tedavisinin dar terapötik aralığa sahip olması, ilaç ve be-
sin etkileşiminin çok olması, düzenli INR takibi gerektirmesi gibi nedenlerden 
dolayı kısıtlılıkları bulunmaktadır.

İskemik olayların azaltılması ve önlenmesinde, en az varfarin kadar etkili, 
daha geniş terapötik aralığa sahip, daha az ilaç ve besin etkileşimi olan ve sabit 
doz aralığı olup rutin takip gerektirmeyen ilaçlarla birlikte AF tedavisinde köşe 
taşı olacak bir tedavi şekli doğmuştur. Yeni nesil oral antikoagülanlar (NOAK) 
olarak adlandırılan bu farmakolojik ajanlarla ilgili birçok çalışma yayınlanmış 
ve bu ilaçlar non-valvüler AF tedavisinde vazgeçilmez ilaçlar olarak günlük 
klinik pratiğimize girmişlerdir.

NOAK ÇALIŞMALARI

AF tedavisinde kullanılan 4 adet molekül bulunmaktadır. Her molekül etkilili-
ğini ve güvenliliğini kanıtlamak için AF’de uzun yıllardır tek başına kullanılan 
varfarin ile kıyaslanmıştır. Bu çalışmalar ışığında ESC kılavuzun, AF hastasın-
da NOAK tedavisinin varfarine tercih edilmesini sınıf 1 olarak önerilmiştir (1).
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Bilimsel veriler ışığında yapılacak meta-analizler, gerçek yaşam çalışmaları 
ve bire bir karşılaştırmalı randomize çalışmalar neticesinde daha net veriler 
elde edilebilecek ve ilaç seçimi ona göre yapılacaktır. Hastalık yoktur, hasta 
vardır prensibi gereğince her hasta ayrı olarak ele alınmalı, hastanın risk fak-
törleri ve eşlik eden hastalık durumları değerlendirilmeli ve hastanın tedaviye 
uyumu göz önüne alınarak bireyselleştirilmiş tedavi başlanmalıdır.
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Gerçek yaşam verilerini içeren çalışmalar randomize kontrollü çalışmalar-
dan elde edilen verilere tamamlayıcı bilgiler sağlar. Bu nedenle sağlık profes-
yonelleri açısından önem arz ederler (1). Deneme aşamasındaki çalışmalar-
da elde edilen sonuçların gerçek dünyadaki tutarlılığını saptar ve tedavinin 
daha uzun bir takip süresi boyunca farklı hasta popülasyonları için nasıl bir 
performans gösterdiğini ortaya koyar. Hasta popülasyonlarının ve diğer de-
ğişkenlerin kontrol edilemediği gerçek dünya ortamındaki etkililiği gösterir 
(2). Randomize çalışmalara göre avantajları hastaların bireysel ihtiyaçlara göre 
tedavi edilmesi, gerçek dünya ortamını yansıtması ve örnek sayısının fazla ol-
ması olarak özetlenebilir. Dezavantajları ise bias ihtimalinin yüksek olması ve 
hasta popülasyonunun çok çeşitli olmasıdır.

NOAK’lar (Non-Vitamin K Oral Antikoagulan), atriyal fibrilasyon (AF) 
veya venöz tromboemboli tanılı hastalarda antikoagulan tedavide , orta-ciddi 
mitral darlık ve mekanik protez kapak replasmanı olan hastalar haricinde ilk 
basamak tedavide yer almaktadır (3-5).

NOAK’lar öngörülebilir farmakokinetik etkinlikleri, kullanım kolaylığı, 
varfarine kıyasla eşit derecede veya daha iyi klinik sonuçları nedeniyle AF’si 
olan hastalarda daha fazla oranda tercih edilmektedir (5).
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inme, ölüm ve kanama oranları açısından incelenmiştir. Tüm NOAK’lar ken-
di aralarında varfarin ile birebir kıyaslanmıştır. NOAK kullanan hastalarda 
inme görülme oranı varfarin kullanan hastalara kıyasla daha az görülmüştür. 
Major kanama ve intrakranyal kanama, NOAK kullanan hastalarda daha az 
tespit edilmiştir. GİS kanama ise apiksaban ve edoksaban kullanan hastalarda 
varfarin kullanan hastalara kıyasla daha az görülmüştür ancak dabigatran ve 
rivaroksaban kullanan hastalarda varfarin kullanan hastalar ile benzer düzey-
de görülmüştür. Tüm nedenlere bağlı mortalite ise apiksaban, dabigatran ve 
edoksaban kullanan hastalarda daha az görülürken , rivaroksaban kullanan 
hastalarda varfarin kullanan hastalar ile benzer düzeyde görülmüştür (24).

ABD’de yapılan ve 2021 yılında JAMA’da yayınlanan çalışmada ise Ocak 
2013-Kasım 2018 tarihleri arasında rivaroksaban ve apiksaban kullanan 65 yaş 
üzeri 581.451 hasta değerlendirilmiştir. Apiksaban kullanan hastalarda inme, 
sistemik emboli, majör kanama, GİS kanama, total mortalite, rivaroksaban 
kullanan hastalara kıyasla daha az görülmüştür. Azaltılmış doz tedavi alan 
hastalarda total mortalite her 2 grupta benzer düzeyde saptanmıştır ancak di-
ğer sonlanım noktaları rivaroksaban kullanan hastalarda daha yüksek oranda 
görülmüştür (25).

2020 yılında ABD’de yayınlanan bir çalışmada Aralık 2012-Ocak 2019 ta-
rihleri arasında apiksaban 5 mg 2x1 ve rivaroroksaban 20 mg 1x1 başlanan 
hastalar inme, emboli ve kanama açısından geriye dönük olarak değerlendiril-
miştir. Apiksaban kullanan hastalarda sistemik emboli, iskemik inme, majör 
kanama, GİS kanama ve intrakranyal kanama rivaroksaban kullanan hastalara 
kıyasla daha az görülmüştür. 70 yaş üzeri hastalarda da benzer sonuçlar görül-
müştür. Hastalar hepatit , vaskülit ve kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatış 
açısından değerlendirildiğinde istatistiksel açıdan benzer sonuçlar bulunmuş-
tur ancak hepatit apiksaban kullanan hastalarda , vaskülit ve kalp yetmezliği 
nedeniyle hastaneye yatış rivaroksaban kullanan hastalarda sayısal olarak daha 
fazla tespit edilmiştir (26).
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Değerlendirilmesi

BÖLÜM 12

Atriyal fibrilasyonun (AF) en korkulan komplikasyonlarından olan trom-
boembolik olayların önlemesinde ve tedavisinde antikoagülan ilaçların öne-
mi bilinmektedir. Varfarinin tromboza karşı etkili bir koruyuculuk sağladığı 
aşikardır ancak dar terapotik penceresi, çeşitli ilaç ve besin etkileşimlerinin 
olması, geniş doz varyasyonu bulunması ve rutin olarak belirli aralıklarla kan-
da INR (International Normalized Raito) ölçümünün gerekliliği ilacın klinikte 
kullanımını zorlaştırmaktadır. Son zamanlarda antikoagülan etkinliği değer-
lendirmek için ölçüm gerektirmeyen ve sabit dozla etkinlik sağlayabilecek yeni 
antikoagülan ilaç çalışmaları artmıştır (1,2).

Yeni oral antikoagülan (YOAK)’lar koagülasyon kaskadında spesifik en-
zimleri inhibe eden, oral olarak kullanılan ilaçlardır. Klinik kullanımda olan 
YOAK’lar direk trombin (faktör IIa) inhibitörleri ve faktör Xa inhibitörleri-
dir. Klinik kullanımda sadece dabigatran oral direk trombin inhibitörü olarak 
kullanılmaktadır. Parenteral olarak kullanılan direk trombin inhibitörleri ise 
argatroban ve bivalirudin’dir. Rivaroksaban, apiksaban, edoksaban ve betrik-
saban ise kullanılan oral direk faktör Xa inhibitörleridir. Direk faktör Xa in-
hibitörleri’nin sonunda “Xa-ban” bulunmaktadır (ör; rivaroxaban, apixaban, 
edoxaban, betrixaban). Diğer antikoagülanlarda dolaylı olarak faktör Xa ve 
trombin’i inhibe etmektedir. Heparin (faktör Xa ve trombin’i inhibe eder) ve 
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İskemik inme veya TIA geçiren AF’li hastalarda uzun dönem sekonder ko-
runmada vitamin K antagonisti kullanılması mutlak endike değilse öncelikli 
YOAK tercih edilmesi önerilmektedir (Öneri Düzeyi Sınıf:I, Kanıt Düzeyi:A).

Akut iskemik inme geçiren AF’li hastalarda ilk 48 saat heparin ve türev-
leri ile vitamin K antagonistlerinin kullanmı kontrendikedir (Öneri Düzeyi 
Sınıf:III, Kanıt Düzeyi:B).

Travma sonrası veya spontan gelişen intrakranial kanamalar sonrası iske-
mik inme riski yüksek AF hastalarında risk-zarar hesabı yapılarak öncelikli 
olarak YOAK olmak üzere oral antikoagülan başlanması (ilk başlangıç ve ya 
halihazırda kulanan hastada tekrar başlama) için nörolog görüşü alınması Sı-
nıf:IIa, Kanıt Düzeyi:C olarak önerilmektedir (18-20).

NICE 2021 ATRİAL FİBRİLASYON TANI VE YÖNETİMİ 
KILAVUZUNDA ANTİKOAGÜLAN KULLANIMI VE 
KANAMA RİSKİNİN DEĞERLENDİRİLMESİ

NICE 2021 Atriyal Fibrilasyon Tanı ve Yönetimi Kılavuzu’nda AF hastalarına 
antikoagülan başlanmadan önce veya daha önce antikoagülan kullanan has-
talarda kanama riskinin değerlendirilmesi için ORBIT kanama risk skorunun 
kullanımı önerilmektedir. NICE kılavuzu, diğer kanama risk skorlarına kıyasla 
daha yüksek kanama tahmini başarısı nedeniyle ORBIT kanama risk skoru-
nun kullanımını önermektedir. NICE kılavuzu; ORBIT kanama risk skorunun 
HASBLED'den istatiksel olarak anlamlı üstünlüğü bulunmamasına rağmen, 
ORBIT risk skorunun daha yakın zamanda oluşturulması ve YOAK kullanan 
hastalarda da geçerli olması nedeniyle klinik kullanımda öncelikli olarak OR-
BIT risk skorunu önermektedir (21).
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Atriyal Fibrilasyon Tedavisinde Sol Atriyal Appendiks 
Kapatma Endikasyonları

BÖLÜM 13

Atriyal fibrilasyon (AF), iskemik inme riskinde 4 ila 5 kat artışla ilişkilidir 
(1). AF, 80-89 yaş arasında görülen inmelerin yaklaşık %23’ünden sorumlu-
dur (2). Hiperkoagulabilite, staz ve endotel hasarından oluşan Virchow tria-
dı, AF’de görülen intrakardiyak trombuslerin oluşumuna da zemin hazırlar. 
Orta-ileri mitral darlık ve mekanik protez kapağın bulunduğu valvulerAF’nin 
aksine nonvalvuler AF’de trombus kaynağı çok daha büyük bir oranda (%57’ye 
%91) sol atriyal appendikstir (3).

Atriyal appendiks, primordiyal sol atriyumun embriyolojik bir kalıntısıdır 
(4). Kardiyak output’a katkı sağlayabilecek bir mekanik işlevi olmasa da sol 
atriyal basıncın arttığı durumlarda atriyal natriüretik peptid salgılayarak nöro-
hormonal düzenleyici olarak görev yapar. Şekli, boyutu ve lob sayısı varyasyon 
gösterir. En sık tavuk kanadı şeklinde görülür (5). Rüzgar tulumu ve kaktüs 
şekilleri daha az sıklıkta görülür. Karnabahar şeklindeki atriyal appendiks en 
az sıklıkta görülmekle birlikte trombusun en sık görüldüğü tiptir. Lob sayısı 
da trombus oluşumu ile ilişkilidir. Sıklıkla iki lobludur, azalan sıklıkla tek lob 
ve üç loblu olabilir. Nadiren dört ve üzeri lob görülebilir. Üç ve üzeri lob sayısı 
trombus riskini belirgin ölçüde artırmaktadır (6).
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Sol atriyal appendiks kapatılmasının NOAK’lara göre etkinlik ve güven-
liğinin değerlendirilmesi için yeterli düzeyde kanıt yoktur. NOAK’ların non-
valvuler AF’de inmeyi önlemede en az varfarin kadar etkin ve güvenli olduğu 
kanıtlanmıştır ve bu hasta grubunda günümüzde yaygın olarak kullanılmak-
tadır. NOAK ve LAAO karşılaştırılmasında ilk veri gözlemsel çalışmalardan 
gelmiştir. Kanama riski yüksek nonvalvuler AF hastalarında NOAK ve LAAO 
tromboemboli ve major kanama açısından benzer etkinlik ve güvenlikte bu-
lunmuştur (21). İlk randomize kontrollü noninferiorite çalışmasında da yük-
sek riskli AF hastalarında LAAO’nun NOAK’a göre hem iskemik hem kanama 
komplikasyonlarını önlemede noninferior olduğu gösterilmiştir (22). Hem 
kanama riski, hem de inme riskinin yüksek olduğu daha büyük bir hasta po-
pulasyonunda LAAO’nun NOAK ve varfarin ile karşılaştırıldığı prospektif 
randomize kontrollü CLOSURE-AF çalışması ise henüz sonuçlanmamıştır. 
AmplatzerAmulet cihazının NOAK ile karşılaştırıldığı CATALYST ve WAT-
CHMAN FLX cihazının NOAK ile karşılaştırıldığı CHAMPION-AF çalışma-
ları da devam etmektedir.

LAAO sonrası antitrombotik tedavinin tipi ve süresi konusu da henüz net-
liğe kavuşmamıştır. Henüz sonuçlanmamış ANDES çalışmasında cihaz ilişkili 
trombozu önlemede 8 haftalık NOAK, antiplatelet tedavi ile karşılaştırılmak-
tadır. ADRIFT çalışması düşük doz NOAK’ların etkinliği konusunda ümit ve-
ricidir; LAAO sonrası 10-15 mg rivaroksaban kullanımı ile dual antiplatelete 
göre daha düşük tromboz oluşumu gösterilmiştir (23).

Farklı cihazların etkinlik ve güvenliklerinin karşılaştırıldığı çalışmalar da 
yürütülmektedir. 5 yıllık takip süresi olan randomize kontrollü AMULET-IDE 
çalışmasında Amplatzer Amulet cihazı etkinlik ve güvenlik açısından WAT-
CHMAN ile karşılaştırılmaktadır. İlk sonuçlara göre Amulet etkinlik ve gü-
venlikte noninferior iken, cihaz çevresi rezidüel kaçakları azaltmada WATCH-
MAN’e göre superior bulunmuştur (10).
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BÖLÜM 14

Atriyal Fibrilasyon Tedavisinde Hız ve Ritim  
Kontrolünde Kullanılan Ajanlar

HIZ KONTROLÜ

AF yönetiminde hız kontrolü, semptomların azaltılmasında önemli bir rol oynar. 
Hız kontrolünün hangi yoğunlukta yapılması gerektiği ile ilgili sağlam kanıt sa-
yısı azdır (1-3). RACE ve AFFIRM çalışmalarının ışığında <110/dakika altında 
olan ılımlı bir kalp hızı hedefi güncel bir öneri olarak kabul edilmektedir (4-6).
Tabiki taşikardiyomyopati gibi sol ventrikül (LV) fonksiyonlarının deprese ol-
ması, CRT hastalarında optimal biventriküler pace ihtiyacı ya da ılımlı hız kont-
rolü stratejisi ile devam eden semptomlar olması, hız kontrolü hedefini sıkılaş-
tırmalıdır. (istirahatte <80/dakika, hafif-orta düzeydeki egzersizde <110/dakika)

İLAÇLAR

Hız kontrolü için birinci basamak yaklaşım olarak b-blokerler, non- dihidro-
piridin (ND) grubu kalsiyum kanal blokerleri (KKB) ve digital glikozidleri tek 
başına ya da kombine olarak kullanılabilir (Tablo 1). Mevcut birinci basamak 
ilaçların tek başına tolere edilebilen maksimum dozlarda yada kombine kul-
lanımı ile hedeflenen hız kontrolü sağlanamıyor ise daha çok ritim kontrolü 
stratejisi için tercih ettiğimiz bazı antiaritmik ajanlar (amiodarone,sotalol vs.) 
tedaviye eklenebilir. Hız kırıcı ajanların seçiminde komorbid durumlar ve ilaç 
yan etkileri mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır (Şekil 1).
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Vernakalant:

3 mg/kg dozunda min. 10 dakikada iv olarak uygulanır.Başlangıç dozundan 
10-15 dakika sonra 2 mg/kg dozunda min.10 dakikada olacak şekilde idame 
doz verilir. Hastalın yaklaşık %50’sinde 10 dakika içinde sinüs ritmine dönüş 
izlenir (29-32). Sistolik kan basıncının 100 mmHg’nın altında olduğu hasta-
lar,son 1 ay içinde AKS geçirmiş hastalar, klas III-IV semptomları olan kalp 
yetmezliği hastaları, uzun QT ve ileri AD hastaları kontrendikasyon oluşturan 
durumlardır. Hipotansiyon,QT uzaması ve non sustained VT açısından dik-
katli olunmalıdır.

Amiodarone:

5-7 mg/kg dozunda min.1-2 saatte uygulanacak olan başlangıç dozu sonrası 24 
saatte 1,2 gr’ı geçmeyecek şekilde 50 mg/saatten idame doz verilir. Flebit riski 
sebebiyle geniş perifer veya santral venler tercih edilmeli ve infüzyon süresi 24 
saati geçmemelidir. Hipotansiyon, bradikardi ve QT uzaması açısından dik-
katli olunmalıdır. Etkisi 8-12 saatten birkaç gün sonraya kadar geç sürede orta-
ya çıkabilir. Ortalama %44 oranında sinüs ritmine konversiyon sağlar (31-32).

İbutilide:

1 mg dozunda min.10 dakikada iv olarak uygulanır. (60 kg altında 0,01 mg doz 
önerilir).10-20 dakikada sonra başlangıç dozu tekrarlanabilir. Özellikle AF-
latter’in sinüs ritmine konversiyonunda etkilidir (33) (yaklaşık 1 saat içinde 
%63-73 oranında sinüs ritmine konversiyon). Uzamış QT’de, ciddi sol ventri-
kül hipertrofisinde ve düşük EF’li kalp yetersizliğinde kullanılması önerilmez. 
Uygulanmasından en az 4 saat sonrasına kadar proaritmik olaylar gelişme ris-
ki sebebiyle monitörize olarak izlenmelidir (34).
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Atriyal Fibrilasyon Tedavisinde Ritim Kontrol  
Stratejisi –Medikal ve Elektiriksel Kardiyoversiyon  
(Kime, Ne Zaman, Nasıl?)

BÖLÜM 15

Atriyal fibrilasyon (AF) yetişkinlerde en sık görülen kardiyak aritmidir (1) 
AF’nin yönetimindeki gelişmelere rağmen kardiyovasküler olay riskinde artış 
devam etmektedir. AF özellikle kalp yetmezliği (KY), inme ve artmış kardiyo-
vasküler mortalite ile ilişkilidir (2). AF yönetiminde normal sinüs ritmini ye-
niden sağlamayı ve sürdürmeyi amaçlayan ritim kontrolü ve uygun kalp hızını 
hedefleyen hız kontrolü olmak üzere iki temel tedavi stratejisi vardır. Hız kont-
rolü AF yönetiminin ayrılmaz bir parçasıdır ve ilgili semptomları iyileştirmek 
için genellikle yeterlidir. Genellikle semptom yükünü hafifletmek için ritim 
kontrol stratejileriyle birlikte AF hastalarında hız kontrol tedavisine ihtiyaç 
duyulmaktadır. Ritim kontrolü yeterli hız kontrolü ile birlikte antiaritmik ilaç 
(AAİ) tedavisi, kardiyoversiyon veya AF ablasyonu kullanılarak sinüs ritmini 
sağlama ve sürdürme girişimlerini ifade eder (2).

AF yönetimi için üstün strateji olarak ritim ve hız kontrolünün karşılaştı-
rılması literatürde tartışmalı bir alan olmaya devam etmektedir. Hız kontrolü 
AF’si olan tüm hastaların ilk basamak yönetiminde vardır ve yapılan çalışmalar 
hız kontrol stratejilerinin tercihli olarak özellikle yaşlı hastaların yönetiminde 
kullanıldığını (3), ritim kontrol stratejilerinin ise öncelikle AF ile ilişkili semp-
tomları azaltmak için kullanıldığını göstermektedir (4). AFFIRM çalışması da-
hil olmak üzere ritim kontrolü ve hız kontrol stratejilerini karşılaştıran önceki 
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hemfikirdir. Amiodaron genel olarak bir sınıf III ajan olarak sınıflandırılma-
sına rağmen birden fazla etki mekanizmasına sahiptir. Amiodaron sınıf 1 AA 
ilaçlarla karşılaştırılabilir genel etkinliğe sahiptir fakat daha yavaş etki eder ve 
dönüşüm genellikle gecikmeli bir şekilde gerçekleşir (25). Amiodaron sınıf 1 
AA ilaçların kullanılamadığı yapısal kalp hastalığı ve LV işlev bozukluğunun 
olduğu durumlarda tercih edilir
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Atriyal Fibrilasyon Tedavisinde Ablasyon Yöntemi

BÖLÜM 16

Atriyal Fibrilasyon (AF), erişkin yaşlarda klinikte çok sık karşılaşılan in-
menin bağımsız risk faktörü olarak yüksek morbitide ve mortalite ile ilişkili 
bir ritim bozukluğudur. AF ile ilgili detaylı konu başka bölümlerde anlatılıdğı 
için bu bölümde sadece ablasyon yöntemi tartışılacaktır. Gün geçtikçe tekno-
lojik ilerlemeler göz önüne alındığında AF hastalarında kateter ablasyonu ön 
plana çıkmakta ve giderek kullanımı artmaktadır. AF ablasyonu için en önemli 
unsur doğru hasta seçiminin yapılmasıdır. 3 boyutlu haritalama sistemlerinin 
gelişmesi daha önce yapılamayan veya nüks eden olgularda ablasyona imkan 
tanımıştır. AF mekanizmasının karmaşık olmasının yanında ablasyona yöne-
lik hala tam bir uzlaşı mevcut değildir. Ancak son kılavuzlar ablasyon yön-
temini giderek daha da ön plana çıkarmıştır (2, şekil 1). Deneyimli merkez-
lerde tecrübe artıkça buna paralel komplikasyonlar düşmekte ve başarı oranı 
artmaktadır. Özellikle yapısal kalp hastalığı olmayan ve sol atriyumu normal 
olan vakalarda başarı oranı çok yüksek olmaktadır. Bu yüzden paroksismal AF 
tanılı hastalarda sınıf 2A öneri ile ablasyon direk önerilirken ilaca dirençli va-
kalarda sınıf 1 öneri ile ablasyon önerilmektedir. Yüksek olasılıkla taşikardiyo-
miyopatiye bağlı olduğu düşünülen düşük EF li vakalarda ise yine sınıf 1 öneri 
ile kateter ablasyon önerilmektedir. Komorbitidesi yüksek veya sol atriyumu 
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Sonuç olarak AF ablasyonları son yıllarda ivmelenerek yapılan teknolojik 
gelişmelerle parelel etkin sonuçlar doğuran ve komplikasyon riski giderek dü-
şen işlemler haline gelmiştir. Operatörün tecrübesi bu işlemdeki başarıyı oluş-
turan temel etken olabileceği gibi hastanın anatomik özellikleride diğer önem-
li unsurlardır. Uzun süre AF de kalmış ve atriyumu çok genişlemiş vakalarda 
başarı şansı diğer vakalara göre düşük seyretmektedir. Bu açıdan bakıldığında 
uygun hastalarda erken ablasyon stratejileri hem nüksleri ve semptomları en-
gelleyecektir hem de kalpteki yapısal değişikliklerin önüne geçecektir. Ablas-
yondan başarı şansı en yüksek hasta grubu sol atriyumu çok genişlememiş , 
yapısal kalp hastalığı olmayan semptomatik vakalar gibi görünmektedir. Fakat 
sol atriyumu genişlemiş veya yapısal kalp hastalığının olması AF ablasyonu 
için engel bir durum oluşturmayıp başarılı sonuçlar alınmaktadır. Tecrübeli 
merkezlerde RF ablasyon ile kriyobalon ablasyonların başarıları birbirine denk 
görünmektedir. PFA için ise ileri çalışmaları ihtiyaç vardır. Ablasyon önerilen 
hastalara işlemin olası riskleri ve komplikasyonları anlatılmalıdır. En korkutu-
cu komplikasyonlar kardiyak perforasyon ve tamponad, serebrovasküler olay 
ve özefageal fistüldür. Diğer önemli komplikasyonlar pulmoner ven stenozu 
ve frenik sinir paralizisidir (12,13,14). Operatörün acil durumlar karşısında 
dikkatli olması ve olası komplikasyonları erken tanıması çok önemlidir. Gün 
geçtikçe bu komplikasyonlar azalmakta tecrübeli merkezlerde yok denecek 
kadar az görünmekte ve başarılı ablasyon işlemlerinin sayısı artmaktadır. Ab-
lasyon sonrası rekürrens gerçekleşmesi durumunda hastaların tekrar ablasyon 
işlemine alınmasında engel bir durum yoktur (15).
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Postoperatif atriyal fibrilasyon (POAF) şu şekilde tanımlanır: Önceden 
atriyal fibrilasyon (AF) tanısı olmayan bir hastada postoperatif dönemde AF 
olması durumudur. Uzun süre ameliyat sonrası geçici sınırlı klinik önemi olan 
bir fenomen olarak kabul edilmiştir. Son yıllarda POAF’ın neden olduğu mor-
bidite ve mortalitenin anlaşılmasıyla POAF klinisyenlerin dikkatini daha çok 
çeker olmuştur.

EPİDEMİYOLOJİ , RİSK FAKTÖRLERİ VE İNSİDANS

POAF en sık karşılaşılan perioperatif ritim bozukluğudur. POAF insidansı 
cerrahi tipine göre değişkenlik göstermektedir. POAF, kalp dışı cerrahi geçi-
ren 45 yaş üstündeki yetişkinlerin %3’ünde gelişirken, bu oran göğüs cerrahisi 
sonrası % 30’lar, kalp cerrahisi sonrası ise %40’lar düzeyinde görülmektedir 
(1). Passman ve meslektaşları non kardiyak cerrahi sonrası POAF gelişimi de-
ğerlendirme amaçlı cinsiyet (erkek), yaş ve kalp hızından oluşan bir risk skoru 
üretmiştir. Çalışma, cerrahinin tüm alt tipleri için uygun görülmüş ve c-istatis-
tiklerinin 0.65 ile 0.73 arasında değiştiği saptanmıştır. Ancak skor, tek bir mer-
kezden sadece 856 hastanın verileri kullanılarak geliştirildiğinden daha fazla 
doğrulama gerektirmektedir. (11) Ameliyat öncesi POAF riskini belirlemek 
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ANTİKOAGÜLAN TEDAVİ

PAOF’ta genel prensip, AF’si 48 saatten uzun süren hastalar için cerrahi ekip 
ile riskleri ve faydaları tartışıldıktan sonra hastanın antikoagüle edilmesidir. 
Yeni kuşak antikoagulanlarla ilgili yeterli veri olmadığı için varfarin önerilen 
tedavdir ancak YOAK’larla yapılan yeni çalışmalar antikoagülasyonun YO-
AK’larca yapılması lehinedir. POAF sonrası antikoagülasyon süresi hastanın 
risk faktörüne göre belirlenmelidir. Sinüs ritmine dönen ve eşlik eden risk 
faktörü olmayan hastalarda 1 aylık antikoagülan tedavi yeterli olurken, AF’si 
devm eden hastalarda uzun döenmli antikoagülasyon gereksinimi hasta bazlı 
değerlendirilmelidir.

2020 ESC KILAVUZUNDA POAF ÖNERİLERİ

Perioperatif amiodaron ya da beta bloker tedavisi, kalp cerrahisi sonrası AF’nin 
önlenmesi için önerilir (sınıf I A).

Tromboembolik olayları önlemek için uzun süreli OAK tedavisi, kalp dışı 
cerrahiden sonra postoperatif AF ile inme riski altında olanlara, OAC tedavi-
sinin beklenen net klinik faydası ve bilinçli hasta tercihleri ​​göz önünde bulun-
durularak düşünülmelidir. (Sınıf IIA B)

Tromboembolik olayları önlemek için uzun süreli OAK tedavisi, beklenen 
net klinik göz önüne alındığında, kalp cerrahisi sonrası postoperatif AF ile 
inme riski olan hastada düşünülebilir (Sınıf IIB B).

Beta-blokerler, kalp dışı cerrahi geçiren hastalarda ameliyat sonrası AF’nin 
önlenmesi için rutin olarak kullanılmamalıdır (Sınıf 3).
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Atriyal Fibrilasyon Yönetiminde Risk Modifikasyonu
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Atriyal fibrilasyon (AF) sık görülen aritmidir. Çoğunlukla asemptomatik 
seyretmektedir. AF tanısı konulup ritm ve komplikasyonların kontrolünden 
sonra; sinüs ritminin devamı için risk faktörlerinin modifikasyonu önemli yer 
tutmaktadır (1). Risk faktörlerinin modifikasyonu; eşlik eden komorbiditele-
rin kontrolünü ve yaşam tarzı değişiliklerini içermektedir.

AF ile ilişkili durumlar:

1.	 Yaşam tarzı değişiklikleri

•	 Obezite ve kilo kaybı
•	 Alkol, sigara ve kafein kullanımı
•	 Fiziksel aktivite

2.	 Eşlik eden komorbiditeler

•	 Hipertansiyon
•	 Diyabetes mellitus
•	 Uyku apne sendromu
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Sonuç olarak AF yüksek semptom yükü ve tekrarlama riski ile yaşam kon-
forunu etkileyen bir aritmidir. AF gelişiminden önce ve sonra eşlik eden risk 
faktörlerinin ve komorbiditelerin kontrolü daha düşük AF riski ve tekrarı ile 
birliktedir. Klinisyenin AF yönetiminde risk modifikasyonunu dikkate alması, 
tedavi ve komplikasyonları önlemek kadar önemlidir.
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Yeni Tanı Atriyal Fibrilasyon Hastasına Acil Servis 
ve Poliklinikte Yaklaşım

Acil servis veya poliklinikte gözlenen yeni tanı atriyal fibrilasyon (AF) has-
tasına yaklaşımda ilk bakılması gereken hastanın kliniği yani hemodinamik 
açıdan stabil olup olmadığıdır. Avrupa Kardiyoloji Derneği (ESC) ve Avrupa 
Kardiyo-Torasik Cerrahi Derneği (EACTS) işbirliğiyle geliştirilen AF tanı ve 
yönetimi 2020 kılavuzunda (1) belirtildiği üzere bu hasta grubunda geleneksel 
AF yaklaşım basamakları haricinde ABC yolunun mutlaka değerlendirilmesi 
gerekliliğinin öne çıktığı açıkça ifade edilmiştir.

ABC yolu olarak adlandırılan sistemik yaklaşım;

‘A’ Antikoagülasyon / Felçten kaçınma;

‘B’Better-Daha iyi semptom kontrolü;

‘C’ Kardiyovasküler ve Komorbid sorunların optimizasyonunu içerir (2).

Bu yaklaşım tüm sağlık birimi basamaklarında AF hastalarının bakımını 
kolaylaştırmıştır. Olağan bakım ile karşılaştırıldığında, ABC yolu, tüm ne-
denlere bağlı ölüm riskinin azalması, inme / majör kanama / kardiyovasküler 
ölümlerin bileşik sonucu ve ilk hastaneye yatış, daha düşük kardiyovasküler 
ölüm oranları ile anlamlı şekilde ilişkilendirilmiştir. Sağlıkla ilgili maliyetlerin 
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2DS2-VASc skorundan bağımsız olarak kardiyoversiyon öncesi (>48 saat veya 
bilinmeyen süre ise) ve kardiyoversiyon sonrası antikoagülasyon sağlanması 
gerektiğini belirtmek önemlidir. Bu durum tromboemboli riskinde artış ile 
ilişkilidir.

Yeni başlayan AF’si olan hastalar için, erken/acil (tanı konduktan sonraki 
birkaç saat içinde) veya daha sonra kardiyoversiyon, AF epizodunun spontan 
olarak sinüs ritmine dönüşmeyeceği netleştikten sonra kabul edilebilir bir yö-
netim stratejisidir. Kardiyoversiyonun zamanlaması (stabil olmayan hastalar 
hariç) kısmen epizodun süresine ve AF’ye neden olan akut bir durumun olup 
olmadığına ve hastanın son üç hafta veya daha uzun süredir antikoagülas-
yon kullanıp kullanmadığına göre belirlenir. Aritmi süresi 48 saatten az ise ve 
transtorasik ekokardiyografide kardiyak anormallikler (özellikle mitral kapak 
hastalığı veya kardiyomiyopatiye bağlı önemli sol ventrikül genişlemesi) yoksa 
sistemik embolizasyon riski düşüktür (17). Bu 48 saatlik kuralın bir sınırlama-
sı, hastanın hekimi bilgilendirmesine ve AF epizodunun ne zaman başladığını 
gerçekten bilmesine dayanmasıdır. Bu nedenle, gecikmeli kardiyoversiyondan 
ziyade acil kardiyoversiyonun bir avantajı olup olmadığı bilinmemektedir.

Yeni başlayan AF (ve paroksismal AF), genellikle aritminin süresine bağlı 
olarak sinüs ritmine kendiliğinden döndüğü gözlemlenmiştir (18). Yeni başla-
yan AF’li hastaların çoğunda spontan sinüs ritmine dönüşün meydana geldi-
ğini bildiğimizden, hasta stabil ise, genellikle başlangıçtan sonraki ilk 24 saat 
içinde kardiyoversiyon girişiminde bulunmayız. 48 saatten uzun süren yeni 
başlangıçlı AF’si olan hastaların çoğunda kardiyoversiyon, üç haftalık etkili 
antikoagülasyon sağlanana veya bir transözofageal ekokardiyogram yapılana 
ve sol atriumda trombüs olmadığı görüntülenene kadar ertelenmelidir (19).
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Atriyal fibrilasyon (AF), 50 yaş üzeri kadınlarda ve erkeklerde yaşam boyu 
1/3 oranında görülme olasılığı ile yeryüzündeki en yaygın sürekli aritmidir (1).

Toplumun yaşlanması ile birlikte AF görülme sıklığı giderek artmaktadır 
(2-4). Yaş artışı ile birlikte koroner arter hastalıkları görülme riski de arttığın-
dan iki durumun birlikteliği giderek daha sık olarak karşımıza gelmektedir.

AF, %6 ile %21 arası değişen insidans ile akut miyokart enfarktüsü (AME) 
klinik tablosunu komplike etmektedir (5) ve bu aritminin AME sonrası kısa 
ve uzun dönemde mortalite prediktörü olduğu bilinmektedir (6-8). 7 Avrupa 
ülkesinde yürütülen ve AF hastalarının değerlendirildiği çok merkezli PRE-
FER AF çalışmasında koroner arter hastalığı, geçirilmiş miyokart enfarktüsü 
ve geçirilmiş stent öyküsü sıklığı sırası ile %23.4, %10.7 ve %10.2 olarak sap-
tanmıştır (9).

Birlikteliğin önemi ve sıklığı bilinmekle birlikte, AF hastalarında koroner 
arter hastalığının doğru şekilde saptanması; AF hastalarında daha az sıklık-
la uygulanan stress testleri, hızlı AF atakları sırasında koroner iskemi neden-
li semptomlarla karışabilecek bulguların ve EKG değişikliklerinin oluşması, 
yüksek kalp hızı ve düzensiz atımlar nedeni ile koroner BT anjiyografi tetkiki-
nin prediktif değerinin düşmesi gibi nedenlerle güç olmaktadır (10).
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ve bir P2Y12 inhibitöründen oluşan üçlü tedavi sonrası 12 aya kadar bir oral 
antikoagülan ve tercihen P2Y12 inhibitörü bir antiagregan ajandan oluşan ikili 
tedavi ve 12 ay sonunda ise sadece oral antikoagülan tedavidir. Yine tabloda 
görüleceği şekilde yüksek iskemik risk ağır bastığında üçlü tedavi 1 ay boyunca 
uygulanabilir ve tam tersi yüksek kanama riski baskın risk olduğunda 1 yıldan 
daha erken ikili tedaviye geçiş düşünülebilir. Yine kılavuz, uygun endikasyon-
da oral antikoagülan tercihinin, özellikle kanama riski azalma avantajı nedeni 
ile vitamin K antagonisti yerine bir DOAK olmasını önermektedir. Aynı za-
manda, Sarafoff ve ark. yaptığı çalışmada üçlü tedavi kombinasyonunda pra-
sugrel kullanılmasının klopidogrel kullanılmasına oranla majör kanamalarda 
üç kat artışla sonlanması (26) da göz önüne alınarak kombinasyon tedavisi ge-
rektiğinde seçilecek P2Y12 inhibitörünün klopidogrel olması önerilmektedir.

Şekil 2. Atriyal fibrilasyon ve akut koroner sendrom birlikteliğinde antitrombotik tedavi (şekil 
“2020 ESC non-STEMI kılavuzu”ndan uyarlanmıştır) NSTE-AKS : ST segmentelevasyonu 
olmayan akut koroner sendrom, PKG: perkütan koroner girişim, AF: segment elevasyonu, 

SAPT:tekliantiplatelet tedavi, DAPT: ikili antiplatelet tedavi, DOAK: direkt etkili oral 
antikoagülan, OAK: oral antikoagülan
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1. GİRİŞ

Atriyal fibrilasyon (AF), inme ve geçici iskemik atak (GİA) gibi artmış trom-
boembolik komplikasyonlar ile ilişkilidir. AF ilişkili iskemik inmeler sıklıkla 
ölümcül ve sekel bırakıcıdır. AF ile ilişkili iskemik inmelerin üçte ikisi oral an-
tikoagülan tedavi (OAT) ile önlenebilmektedir. Ancak OAT ile kanama komp-
likasyonları artış göstermektedir (1).

Akut iskemik inme (Aİİ) ve non-valvüler AF’li hastalar yüksek erken re-
kürrens riski (48 saatten 2 haftaya kadar) taşımaktadırlar (2). Bu hastalarda 
antikoagülan terapi rekürren iskemik inmeden korunmada önemli role sahip-
tir.Ancak erken hemorajik transformasyon riski nedeni ile antikoagülan tera-
pinin optimal başlanma zamanı konusunda görüş birliği yoktur (3).

Aİİ geçiren AF’li hastalarda intraserebral hemorajik komplikasyonlar ge-
lişebilmektedir. Bunlar; antikoagülasyon terapi sırasında oluşan intrakraniyal 
kanama (İKK), akut enfarktlı beyin alanında hemorajik enfarkttan parankimal 
hemorajiye kadar değişebilen spektrumda hemorajik transformasyon ve Aİİ 
sonrası başlanan antikoagülan terapiye bağlı hemorajik transformasyonun kö-
tüleşmesidir (4). Özellikle büyük kardiyoembolik lezyonların ilk günlerinde 
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kıyaslandığında antiplatelet ajanlar iskemik inme riskini azaltmamış ve İKK 
riskini ise arttırmıştır. Oral antikaogülan ve antiplatelet ajan tedavileri tüm ne-
denlerden kaynaklanan mortaliteyi azaltmamışlardır. VKA ile kıyaslandığında 
YOAK kullanımı ile benzer iskemik inme riski, İKK’de ise anlamlı olmayan 
azalma ve tüm nedenlerden kaynaklana ölüm riskinde anlamlı derecede azal-
ma saptanmıştır. İKK ve AF’si bulunan hastalarda OAT iskemik inme riskini 
azaltması nedeni ile önerilmektedir. Bununla beraber İKK rekürrens riski art-
mamaktadır. Sağ kalımdaki olumlu etkileri nedeni ile varfarine ile kıyaslandı-
ğında YOAK kullanımı önerilmektedir (29).
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Atriyal fibrilasyon (AF), dünya çapında yetişkinlerde en sık görülen kardi-
yak aritmi olup önemli bir mortalite ve morbidite sebebidir. İlerleyen yaş ve ek 
hastalıklar AF sıklığını artırmakla birlikte tromboembolizm ve kanama riskini 
de artırmaktadır (1). Dolayısıyla pek çok AF hastasında tromboembolizm ve 
kanama riski birlikte yükselmektedir.

AF hastalarında en önemli hedef, hastayı iskemik inmeden korumaktır. Bu 
riskin belirlenmesinde kullanılan CHA₂DS₂-VASc skoruna göre oral antikoa-
gülan (OAK) tedavi başlanmaktadır. K vitamini antagonistleri (VKA) tüm AF 
hastalarında kullanılabilirken, K vitamini antagonisti olmayan oral antikoagü-
lanlar (NOAK) sadece valvuler olmayan AF hastalarında kullanılabilmektedir. 
Verilen tedavi ile koagülasyon kaskadı inhibe edildiği için hastalarda kanama 
riskinde bir miktar artış olmaktadır. HAS-BLED skoru kanama riskini tahmin 
etmede kullanılır ancak bu skora göre herhangi bir OAK kontrendikasyonu 
söz konusu değildir (1).

Yapılan çalışmalar NOAK ajanların kanama konusunda VKA’lara kıyasla 
daha güvenli olduğunu göstermiştir. Ancak dabigatran 150 mg 2x1 ve Riva-
roksaban 15-20 mg 1x1 tedavi rejimlerinde gastrointestinal sistem (GİS) ka-
namalarının varfarin’e kıyasla anlamlı oranda fazla olduğu görülmüştür (Tablo 
1) (2,3,4,5).
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Şekil 1’de OAK kullanan hastalarda aktif kanamaya yaklaşım basamakları 
özetlenmiştir (1). 

Şekil 1. OAK kullanan hastalarda aktif kanamaya yaklaşım basamakları 
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Düşük ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetersizliği (DEF-KY) hastalarında yaş ve 
kalp yetersizliği ilerledikçe AF sıklığı da artmaktadır (1). AF ve kalp yetersizli-
ği (KY) ortak etyolojik faktörler paylaşan iki önemli klinik tablodur. AF birçok 
mekanizmalarla KY’ye etki eder. Atriyumdan ventriküle kan geçişindeki atri-
yal katkının azalması ile kalp debisini düşürür. Kalp hızındaki artış ve diyasto-
lik dolum süresinin azalması kalp debisini azaltabilir. Kalp hızı yüksek olmasa 
bile kardiyak döngü sürelerinin farklı uzunluklarda olması da kardiyak debiyi 
%25 oranında azaltabilir (2). Hızlı ventriküler yanıtlı AF taşikardi nedenli kar-
diyomiyopatiye neden olabilir (3,4). KY de AF gelişmesine katkıda bulunur. 
KY neden olduğu atriyal dilatasyon ve atriyal basıncın artması AF’nin temel 
mekanizmalardır. Ayrıca AF hastalarında tromboliemboli için risk faktörle-
rinde biridir. AF gelişen KY hastaları mortalite ve inme açısından daha kötü 
prognoz göstermektedir (5). AF ve DEF-KY farklı mekanizmalarla birbirlerini 
tetiklemekte ve prognozlarına etki etmektedir (6).

DEF-KY VE AF HASTALARINDA RİTİM KONTROLÜ MÜ 
HIZ KONTROLÜ MÜ?

KY hastalarında ritim kontrolü ve hız kontrolünün karşılaştırıldığı birçok ça-
lışma mevcuttur. Bunlardan en önemlisi AF-CHF çalışmasında 1367 LVEF’si 
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boembolik olayların önlenmesi için tercih edilir (23). DEF-KY hastalarında 
DOAK, vitamin K antagonistlerinde tercih edilmelidir (21).

AF için kateterablasyon uygulanan DEF-KY hastalarında ESC 2020 klavu-
zunda en az 2 ay süre ile varfarin veya DOAK devam edilmesi önerilmektedir. 
Kateter tedavisinin başarısından bağımsız olarak daha uzun süreli tedavi için 
hastanın inme risk profili göz önünde bulundurulmalıdır. (Sınıf I, kanıt düzeyi 
C) (6).

Oral antikoagülan kontrendikasyonu olan hasta sol atriyal appendiks kapa-
ma alternatif olarak göz önünde bulundurulmalıdır (24).

SONUÇ

AF tedavisi, KY ve diğer altta yatan kardiyovasküler hastalıkların optimal tıbbi 
tedavisi ile başlar. Ritim kontrolü, kalp yetersizliği olan hastalarda AF yükünü 
azaltabilir ve sinüs ritminin sürdürülmesini iyileştirebilir ve ayrıca özellikle 
taşikardiyomiyopatisi olanlarda prognostik etkileri olabilir. Ablasyondan fay-
da görebilecek hasta seçimi ablasyonun etkinliğinde büyük öneme sahiptir. 
Yüksek iskemik inme riski nedeniyle her hasta OAK tedavi açısından değer-
lendirilmelidir. AF ve KY hastaları için kişiselleştirilmiş tedavi stratejileri uy-
gulanmalıdır.
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GİRİŞ

Tüm kalp yetersizliği hastalarının yaklaşık %50’sini oluşturan sol ventrikül 
ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) korunmuş kalp yetersizliği (HFpEF) hastalığı, 
önemli morbidite ve mortalite nedenidir (1). HFpEF karmaşık bir sendrom-
dur. Hipertansiyon, diyabet, obezite, koroner arter hastalığı, kronik böbrek 
hastalığı, atriyal fibrilasyon (AF) ve kardiyak amiloidoz HFpEF gelişmesine 
neden olan komorbiditelerdendir (2,3). Multidisipliner bir takip ve tedavi yak-
laşımıyla kalp yetmezliği ve komorbit hastalıkların kontrolünün sağlanması-
nın, hastaların klinik seyirlerinde iyileşme sağlayacağı aşikardır.

HFpEF’NİN TANISI VE KLİNİK ÖZELLİKLERİ

Yapılan çalışmalarda farklı tanımlama kriterleri kullanılmış olup HFpEF tanısı 
için kesin tanı kriterleri henüz belirlenememiştir. Genel olarak kabul gören 
tanısal yaklaşım kalp yetmezliği semptom ve belirtileri ile birlikte LVEF ≥%50 
olması ve istirahat, egzersiz ve provakasyon testleri ile artmış sol ventrikül do-
lum basıncı bulgularının gösterilmesidir (4). Artmış natriüretik peptitler, LV 
diyastolik disfonksiyonu ve artmış LV dolum basınçlarının varlığı ile tutarlı 
kardiyak yapısal ve/veya fonksiyonel kardiyak anormalliklerin varlığı tanıyı 
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Atriyal fibrilasyon (AF), dünya çapında erişkinlerde görülen en sık aritmi 
türüdür (1). Gerek tanı ve tedavisi gerekse morbidite ve mortalite üzerine et-
kileri nedeniyle hem sağlık sistemlerini hem de ülke ekonomilerini büyük bir 
yük ile karşı karşıya bırakır.

Kalp kapak hastalıkları, AF risk faktörleri arasında önemli bir yer tutar. 
AF hastalarının %4-30’una kalp kapak hastalıkları eşlik eder. Gelişmekte olan 
ülkelerde romatizmal kalp hastalıkları prevalansı hala yüksektir. Bu toplum-
larda AF oluşumunun temelinde romatizmal kapak hastalıkları ilk sıralarda 
yer alır. Buna bağlı olarak, gelişmiş ülkelere kıyasla rölatif olarak daha genç 
popülasyon AF’un olumsuzlukları ile karşı karşıya kalır. Gelişmiş ülkelerde ise 
ortalama yaşam sürelerinin artması ile birlikte AF prevalansında artış söz ko-
nusudur.

AF ile en sık birliktelik gösteren kapak hastalığı mitral kapak hastalığıdır. 
İzole mitral darlığı olan hastaların %29’unda AF görülürken izole mitral ye-
tersizliğinde bu oran %16, mitral darlık ve mitral yetersizlik birlikteliğinde ise 
%52’dir. Aort kapak hastalıklarında ise AF oranı oldukça düşüktür (2). Mitral 
kapak hastalıklarında AF varlığı semptomlarda kötüleşme, fonksiyonel kapa-
sitede azalma, sol ventrikül disfonksiyonunun ciddiyetinde artış ve daha geniş 
sol atriyum ile birliktelik gösterir.
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Bu oranlar AF’nin paroksismal ya da persistan olmasından bağımsız olarak 
artmaktadır. Ciddi mitral yetersizliğinde ise romatizmal mitral darlık ile kı-
yaslandığında tromboemboli riski daha düşüktür (9). Mitral yetersizliğinde 
sol atrial trombüs prevelansı %8.3 iken mitral darlığında bu oran %54’tür (6). 
Kapak hastalığının eşlik etmediği AF hastalarında gelişen trombüslerin %90’ı 
izole olarak sol atrial appendikse yerleşirken, mitral kapak hastalığı ile birlik-
telik gösteren AF hastalarında sol appendiksin yanısıra sol atrium gövdesinde 
de trombüs izlenebilmektedir (10).

Görüldüğü üzere AF’a eşlik eden kapak hastalığı varlığında inme, tekrar-
layan olaylar ve sol atrial trombüs gelişimi ihtimali artmaktadır. Bu artış özel-
likle mitral darlığında daha belirgin hale gelmektedir. Dolayısıyla kalp kapak 
hastalığı ve AF’si olan hastalarda tromboembolik olay riski yüksek ise oral an-
tikoagülan tedavi gerekmektedir. Oral antikoagülan olarak kullanılan ajanlar, 
vitamin K antagonistleri (VKA) (varfarin) ve vitamin K antagonisti olmayan 
oral antikoagülanlar (NOAK) (rivaroksaban, apiksaban, edoksaban ve dabi-
gatran) olarak iki gruba ayrılır. Orta ya da ciddi romatizmal mitral darlık ve 
AF birlikteliğinde kontrendikasyon yoksa VKA ile antikoagülasyon sınıf I en-
dikasyonla önerilmektedir. Cerrahi ya da transkateter yolla bioprotez kapak 
raplasmanı yapılan hastalarda ilk 3 ay oral antikoagülan olarak VKA sınıf 2a 
endikasyonla kullanılmaktadır. Orta ya da ciddi romatizmal mitral darlık dı-
şındaki nativ kalp kapağı hastalıklarında ya da bioprotez kapak implantasyo-
nunun üzerinden 3 aydan fazla zaman geçen hastalarda ise CHA2DS2-Vasc 
skoruna göre NOAK’lar ile yapılan antikoagülasyon sınıf I endikasyonla öne-
rilmektedir. VKA’nin class I endikasyon ile kullanıldığı AF hasta grubu meka-
nik kalp kapağı olan ya da orta-ciddi mitral darlığı olan hastalardır. Oral an-
tikoagülan kullanım endikasyonu olan diğer tüm AF hastalarında NOAK’lar 
önerilmektedir (11).
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Kronik böbrek yetersizliği (KBY), çeşitli nedenlere bağlı olarak gelişen 
böbrekte yapısal ve fonksiyonel değişikliklerle karakterize ilerleyici kronik bir 
hastalıktır. Klasik olarak tanımı glomerüler filtrasyon oranının (eGFR) 60 mL/
dk’nın altına düşmesi veya böbrek hasarının dolaylı laboratuvar göstergeleri-
nin ya da görüntüleme yöntemleri ile elde edilen bulgularının en az üç aydır 
var olması durumudur. GFR 15 mL/dk altında ise hastalar son dönem böbrek 
yetersizliği (SDBY) olarak nitelendirilmekte ve renal replasman tedavileri-
ne ihtiyaçlar duymaktadırlar (1).Atriyal fibrilasyon (AF) ve KBY birlikteliğii 
mortalite ve mobiditenin artmasına sebep olan hastalıklardır. AF’nin KBY 
progresyonunu arttırdığı, KBY’nin ise AF gelişimini kolaylaştırdığı bir çok 
gözlemsel çalışmada saptanmıştır. AF gelişme riski KBY olan hastalarda %47 
oranında artmaktadır, yine benzer şekilde KBY olan hastalarda ise AF sıklığı 
%64 oranında daha fazla görülmektedir (2, 3). KBY olan hastaların %15-20’ 
sinde AF görülmektedir ve renal replasman tedavisi alan hastaların da %15 ile 
%40 arasında değişen oranlarda AF’ye sahip oldukları bilinmektedir. Burada 
her iki hastalığında ortak etyopatogeneze sahip olması ve çift yönlü ilişkiye 
sahip olması bu kuvvetli birlikteliği açıklıyor olabilir (Şekil 1) (4). Bütün bu 
bilgiler değerlendirildiğinde KBY ve AF tedavisi sadece tek başına değerlen-
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Kronik böbrek hastalığı (KBH) ve diyaliz ihtiyacı olan son dönem böbrek 
hastalığı (SDBH) olanlarda atriyal fibrilasyon (AF) riskinin arttığı bilinmekte-
dir. AF prevalansı, KBH popülasyonunda %8-%18, hemodiyaliz (HD) tedavisi 
alan hastalarda ise %7-%27’lere kadar çıkabilmektedir (1). KBH hem protrom-
botik hem de prohemorajik bir durumdur. İskemik olay riski AF varlığında 
katlanarak artmakla birlikte eşzamanlı verilen antikoagülan tedavi de kanama 
riskini arttırmaktadır (2). Bu bağlamda, KBH ve AF’nin bir arada olduğu va-
kaların tedavisinde güçlükler vardır. Ayrıca, SDBH popülasyonundaki kanıtlar 
sınırlıdır.

HD tedavisi gören SDBH olanlarda da diğer AF hastalarında olduğu gibi 
inme riskini öngörmede güncel kılavuzlar tarafından önerilen risk skorlama 
sistemi CHA2 DS2 -VASc skorudur. Bu kriterler AF’si olan HD tedavisi gören 
popülasyona uygulandığında, hemen hemen tüm hastalar oral antikoagülan 
tedaviye (OAK) hak kazanmaktadır (3,4). HD tedavisi gören hastalarda yapı-
lan çalışmalar, CHADS2 ve CHA2DS2-VASc (5,6) ve risk skorlarının iskemik 
inmeyi doğru öngörebileceğini ancak HAS-BLED (5) skorunun kanama olay-
larını ve bireysel kanama sonuçlarını öngöremeyeceğini göstermektedir. An-
cakCHA2DS2-VASc skorunun geçerliliği SDBH popülasyonunda pek çok açı-
dan tartışmaya açıktır. Bu hasta grubunda yaklaşık %80 gibi yüksek bir oranda 
CHA2DS2-VASc skoru 2 veya yüksek saptanmıştır (7).
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Atriyal fibrilasyon (AF) klinik pratikte en çok karşılaştığımız aritmidir (1).
Yaş faktörü AF insidansını 2 yönlü etkileyen kuvvetli bir parametre olup; yaş 
arttıkça AF insidansı da artarken yaşın azalması,görülme sıklığını azaltması 
yanında AF üzerinde koruyucu bir etki de oluşturmaktadır (2). Bu nedenle 55 
yaşın altında insidansı %0.1’lerde iken 80 yaş sonrası bu oran %9’lara kadar 
çıkmaktadır(1). Bu sayının 2050 yılında yaşam beklentisi artması ile birlikte, 
80 yaş ve üzeri kişi sayısının artmasına bağlı olarak,4 kat artacağı beklenmek-
tedir (1, 3).

KIRILGANLIK VE AF İLİŞKİSİ

Frajilite (kırılganlık) ; birçok sistemde ilerleyici fizyolojik rezerv düşüşünün 
görüldüğü , özellikle yaşlı hastalarda bir stresör tarafından tetiklenen sakat-
lık riskinde , mortalitede, hastane yatışlarında artış ve fonksiyonel kapasitede 
düşüş ile birlikte giden kişinin güvenlik açığında artış olarak tanımlanan bir 
durumu ifade eder (4). 65 yaş ve üzerinde kırılganlık prevelansı %4 ile %16 
arasında değişmektedir (5). Yapılan çalışmalarda frajilite genellikle REFS (Re-
ported Edmonton Frail Scale) sistemi olarak adlandırılan bir skala ile değer-
lendirilmiştir. Bu sisteme göre hastalar kognitif, genel sağlık durumu, fonksi-
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Atriyal fibrilasyon (AF) gebelikte nadir görülen aritmilerden bir tanesidir 
(1). Genellikle yapısal kalp hastalığı olanlarda ve ileri yaş gebeliklerde görül-
mektedir. AF, hem anne hem de bebek için artmış komplikasyon ile ilişkili-
dir (2-3). AF’li gebe hastalar, yüksek riskli hasta grubunda olup kardiyoloji, 
obstetri ve neonataloji uzmanları tarafından multidisipliner yaklaşımla takip 
edilmelidir.

HIZ KONTROLÜ

Literatürde gebe hastalara özgü veri yoktur. Gebe kadınlarda da tedavide hedef 
kalp hızı 110 atım/ dk’dır. Beta blokerler (atenolol hariç), verapamil, diltiazem 
ve digoksin Amerika Birleşik Devletleri İlaç ve Gıda İdaresi (FDA) tarafından 
gebelik güvenlik kategorisi C olarak bildirilen ve hız kontrolünde sıklıkla kul-
lanılan ajanlardır. Bu ilaçların, en düşük dozda ve mümkün olan en kısa süreli 
kullanımı önerilmektedir. Bu grupta yer alan ilaçların hepsi plasentayı kolayca 
geçebilirler. Hiçbirinin teratojenik özelliği bildirilmemiştir (4). İlk planda se-
lektif beta bloker (BB)’ler önerilmektedir. Akut hız kontrolünde BB’ler genel-
likle güvenilir ve ilk seçenektir. BB’ler uzun süre kullanıldığında intrauterin 
gelişme geriliğine neden olabilir. 20. gebelik haftasından sonra büyüme tara-
malarının yapılması önerilmektedir (5). BB’lerle tedaviye yanıt alınamaz ise 
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(DMAH) plasentayı geçmez. İkisi de hamilelikte güvenli kabul edilir. Ayrıca 
DMAH, trombositopeni, kanama ve osteoporoz gibi daha az yan etki ile daha 
iyi bir güvenlik profiline sahiptir (15). Yeni nesil oral antikoagülan ajanlar ge-
belikte önerilmemektedir.

Hamilelik esnasında, antikoagülan tedavi maternal ve fetal riskler arasında 
dikkatli bir denge gerektirmektedir. Bu hastalarda komplikasyonlardan kaçın-
mak son derece önemlidir. Hastanın günlük warfarin ihtiyacı <5 mg ise gebe-
liği boyunca warfarin ile takip edilebilir. Doğum öncesi UFH’a geçilmelidir. 
Daha yüksek doz varfarin ihtiyacı olanlarda ise ilk trimestırda DMAH’a geçil-
mesi önerilmektedir. 2. ve 3. Trimestırda warfarin ile devam edilebilir. Doğum 
öncesi UFH’a geçilmelidir (12).

Gebelikte, plazma hacminde, glomerülerfiltrasyon hızında ve heparinin 
protein bağlanmasında artış olur. Ayrıca, heparinin plasentadan geçişi esna-
sında yıkılması nedeniyle antikoagülan etkinliği sağlayabilmek için daha yük-
sek dozda ve daha sık UFH veya LMWH uygulaması gerekir. Tam doz an-
tikoagülasyon için DMAH subkutan olarak günde iki kez 100 anti-Xa U/kg 
dozunda verilmeli ve doz, enjeksiyondan 4 ila 6 saat sonra anti-Xa seviyesini 
0,5 ila 1,0 U/mL arasında tutacak şekilde ayarlanmalıdır. UFH terapötik (X1.5-
2.5) aralıkta aPTT’yi hedefleyecek şekilde ayarlanmalıdır. Warfarin dozu INR 
2-3 aralığında olacak şekilde ayarlanmalıdır. UFH veya DMAH, planlanan 
doğum indüksiyonundan 12 saat önce kesilmelidir. Kontrendike değil ise ön-
celikle normal doğum önerilmektedir. Doğum sonrası heparin veya DMAH 
başlanmalı ve 4 ile 5 gün boyunca varfarin ile birlikte verilmelidir. Kanama 
komplikasyonlarını en aza indirmek için, antikoagülasyonun yeniden başla-
tılması vajinal doğumdan 12 saat sonrasına, sezaryan doğumlarda ise genel 
anestezi yapılanlarda 12-24 saate kadar ertelenmesi önerilirken, epidural anes-
tezilerde en erken 2. saatten sonra başlanmalıdır (16-18).
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İNME RİSKİNİN DEĞERLENDİRİLMESİ

Atriyal fibrilasyon (AF) yönetiminde kadın cinsiyeti, başlı başına bir risk fak-
törü olmaktan ziyade yaşa bağlı inme riski değiştiricisidir (1,2). Gözlemsel 
çalışmalar, başka hiçbir risk faktörü olmayan [CHA2DS2-VASc skoru (C:Kon-
jestif kalp yetmezliği, H:hipertansiyon, A2: 75 yaş ve üstü olma, D: diyabet, S: 
İnme, V: Vasküler hastalıklar, A: 65-74 yaş olma durumu, S: cinsiyet) 1 olan] 
kadınların, CHA2DS2-VASc skoru 0 olan erkeklere benzer şekilde, düşük 
inme riskine sahip olduğunu göstermiştir (3). Basitleştirilmiş CHA2DS2-VA 
skoru, AF hastalarında oral antikoagulan ile ilgili ilk karara rehberlik edebilir, 
ancak cinsiyet bileşenini dikkate almamak, AF’si olan kadınlarda inme riski-
nin azımsanmasına sebep olacaktır (4,5).

Cinsiyet haricinde birden fazla inme risk faktörünün mevcut olması du-
rumunda, AF’si olan kadınlar erkeklere göre sürekli bir şekilde daha yüksek 
inme riskine sahiptir (6,7).

İNMENİN ÖNLENMESİ İLE İLGİLİ TEDAVİ STRATEJİLERİ

Kontrol veya plasebo ile karşılaştırıldığında, vitamin K antagonist (VKA) te-
davisi inme riskini %64 ve mortaliteyi %26 azaltır (8) ve halen dünya çapında 
birçok AF hastasında kullanılmaktadır.
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Tablo 1. AF’de cinsiyete bağlı farklılıklara ilişkin kılavuz önerileri (6)
Öneriler Sınıf Kanıt Düzeyi
AF’li kadın ve erkeklere, inme ve AF ile ilgili diğer 
komplikasyonları önlemek için tanısal değerlendirme ve 
tedavilerin eşit olarak sunulması önerilir.

I A

Semptomatik paroksismal veya kalıcı AF’si olan kadınlara, 
tıbbi nedenlerle uygun olduğunda, AF kateter ablasyonu 
da dahil olmak üzere ritim kontrol tedavilerine zamanında 
erişim sunulmalıdır.

IIa B
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Diyabetik Hasta Popülasyonunda Atriyal 
Fibrilasyon Yönetimi

BÖLÜM 31

GİRİŞ

Atriyal fibrilasyon (AF) en sık görülen sürekli aritmi türüdür ve sıklığı her 
geçen gün artmaktadır. Bu yazıda diyabet ile AF arasındaki ilişki ve diyabetik 
hasta popülasyonunda AF yönetimi ele alınacaktır.

DİYABET VE AF ARASINDAKİ İLİŞKİ

Yakın tarihli bir çalışmada, diyabetin özellikle genç hastalarda AF için bağım-
sız bir risk faktörü olduğu bildirilmiştir (1). Diyabetik hastaların %15’inde AF 
olduğu (2) ve AF’li hastaların %30’unda diyabet olduğu tahmin edilmekte-
dir (3). Nonvalvüler AF hastaları ile yapılan, direkt etkili oral antikoagülan 
(DOAK) ilaçlarla varfarinin karşılaştırıldığı çalışmalarda (RE-LY, ROCKET- 
AF, ARISTOTLE, ENGAGE AF-TIMI 48) diyabet ve AF birlikteliği %23-40 
oranında saptanmıştır.

Diyabet ve AF gelişimi arasındaki ilişki henüz kapsamlı bir şekilde aydın-
latılamamıştır. Bununla birlikte diyabetik hastalar ile AF arasında, mekanik 
ve elektriksel sol atriyal yeniden şekillenmeye yol açan oksidatif stres, insülin 
direnci, hemostaz ve fibrinoliz bozuklukları veya endotel disfonksiyonu gibi 
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Diyabet, AF’li hastalarda antikoagülan tedavi endikasyonu için kullanı-
lan çoğu risk puanlama şemasının bir parçası olduğundan birçok diyabetik 
hasta antikoagülan tedavi almaktadır. Bununla birlikte, diyabet muhtemelen 
CHA2DS2-VASc skorunda 1 puan tahsis edilen bireysel risk faktörlerinin en 
güçlüsü olduğundan, özellikle diyabet bir süredir mevcutsa veya kontrolsüz 
bir glisemik durumla ilişkiliyse, AF’si olan her diyabetik hastada antikoagülan 
tedavi önerilebilir. Randomize kontrollü çalışmalar DOAK’larla varfarine kar-
şı daha iyi sonuçlar göstermiştir. Bu nedenle genel popülasyonda olduğu gibi, 
hastalarda, risk altındaki AF hastalarında DOAK kullanımı varfarine tercih 
edilebilir (27).
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GİRİŞ

Hipertansiyon atriyal fibrilasyona (AF) en sık neden olan etiyolojik faktör 
olup hipertansiyon hastaları normal popülasyona göre 1,7 kat artmış AF ge-
lişim riskiyle karşı karşıyadır. AF uzun süreli hipertansiyon varlığında bir uç 
organ hasarı olarak değerlendirilmelidir. Hipertansiyon AF hastalarında em-
bolik riskin yanı sıra oral antikoagülan kullanımında kanama riskini de arttır-
maktadır ve bu nedenle sıkı kontrolü gerekmektedir (1).

HİPERTANSİYONDA AF GELİŞİMİ

Hipertansiyon, AF hastalarında yapılmış olan klinik çalışmalarda %90’a va-
ran oranlarda komorbid bir durum olarak göz çarpmaktadır. AF hastalarında 
hipertansiyon kontrolü bu nedenle majör advers kardiyak olayların (MACE) 
gelişimini de azaltmaktadır (2). Framingham çalışmasının uzun dönem takip-
lerinin yapıldığı bir çalışmada yüksek sistolik kan basıncının bazal sol atriyum 
genişliğine ve dolayısıyla re-entry fenomenine daha açık bir yüzey alanına yol 
açtığı, bu şekilde AF gelişimine zemin hazırladığı ortaya konmuştur. Bu me-
kanizmanın altında sol atriyum dolum basınç yüksekliğinin yol açtığı ve MR 
görüntülemeleri ile ortaya konabilen fibrotik süreçlerin yattığı görülmüştür 
(3,4).



Hipertansiyon Hastalarında Atriyal Fibrilasyon Yönetimi 257

HİPERTANSİYON HASTALARINDA AF’YE YAKLAŞIM

Hipertansiyonun AF hastalarında tromboembolik bir risk faktörü olduğu 
bilinmektedir (19). CHA2DS2-VASc skoru uyarınca hipertansiyon varlığı 
embolik riske 1 puan eklemekte ve antikoagülan kullanımı için hastayı diğer 
faktörlerle birleşerek aday haline getirmektedir. Yapılan bazı çalışmalara göre 
hipertansiyon düzeyi arttıkça tromboembolik riskin de arttığı sonucuna ula-
şılmıştır (20). Bu durumda AF hastalarında hipertansiyon kontrolünün yanı 
sıra hipertansiyonu bulunan AF hastalarında da gereken durumlarda antiko-
agülan tedavinin gecikmeden başlanması gerekliliği ortaya çıkmaktadır. Bu 
bulgulara ek olarak hipertansiyonun sıkı kontrolü antikoagülan kullanmakta 
olan AF hastalarında kanama komplikasyonlarını minimale indirmek konu-
sunda çok büyük önem arz etmektedir. Antikoagülan kullanan AF hastala-
rında kullanılan, başta HAS-BLED skoru olmak üzere tüm risk skorlarında 
kontrolsüz hipertansiyon bir risk faktörü olarak ortaya konmuştur (21-23). Bu 
amaçla daha önce bahsedilen RAAS blokerleri ve beta blokerler başta olmak 
üzere, ihtiyaca göre diğer antihipertansif sınıfları da devreye sokularak kan 
basıncı değerlerinin normale getirilmesi tavsiye edilmiştir.
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GİRİŞ

Obezite, kilogram cinsinden vücut ağırlığının, metre cinsinden boyun karesi-
ne (kg/m2) bölünmesiyle hesaplanan ve Dünya Sağlık Örgütü (WHO) tarafın-
dan kategorize edilen vücut kitle indeksi (VKI) ile tanımlanır ve son yıllarda 
dünya çapında bir sıklığı giderek artmaktadır (1). Obezite, özellikle aşırı yağ 
dokusunun belirli bir bölgede ektopik olarak yerleştiğinde (visseral, karaciğer, 
perikardiyal, intramiyoselüler), dislipidemi, insülin direnci ve glukoz metabo-
lizmasında bozukluk, uykuda solunum bozukluğu, sistemik bir inflamatuar 
durum ve arteriyel hipertansiyon ile birlikte artmış kardiyovasküler risk ile 
ilişkilendirilmiştir (2). VKI’nde artış, iskemik kalp hastalığı, diyastolik dis-
fonksiyon, kalp yetmezliği ve atriyal fibrilasyon (AF) için önemli risk oluştur-
maktadır (3-5).

AF, klinik olarak en sık görülen aritmi sebebidir ve tahmini prevelansı 
%0.4-1’dir (6). Son çalışmalarda, AF için yeni risk faktörleri bildirilmiştir.Aşırı 
spor aktivitesi, aile bireylerinde AF olması çevresel etkilerden bağımsız olarak 
riski arttırmaktadır (7, 8).Nüfusun yaşlanması AF gelişiminde önemli katkıda 
bulunsa da, obezite artan prevalansın önemli bir kısmından sorumlu olabilir 



264 Tüm Yönleri İle AF ve Tedavi Yaklaşımları

rındaki sonuçlar arasındaki ilişkiyi araştırmak için yapılmıştır. VKI grupları 
arasında ilaç plazma konsantrasyonları veya anti-faktör Xa aktivitesinde hiçbir 
fark görülmemiştir ve VKI grupları arasında edoksaban ile VKA karşılaştırıl-
dığında etkinlik veya güvenlik sonuçlarında hiçbir fark bulunmamıştır.Buna 
karşılık, daha yüksek VKI’ler daha düşük inme/sistemik emboli ve ölüm riski 
ile ilişkili bulunmuştur. Bu sonuçlar, yüksek VKI’leri ve kardiyovasküler has-
talık/risk faktörleri olan hastaların düşük VKI’leri olan hastalara göre daha 
düşük trombotik sonuç ve ölüm oranlarına sahip olduğu kavramı olan “obezite 
paradoksu” ile uyumlu olabilir (36).
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GİRİŞ

Atriyal fibrilasyon (AF), en sık teşhis edilen sürekli aritmidir (1). AF, inme ve 
sistemik emboli gibi tromboembolik olayların görülme sıklığını artırmaktadır 
(2). Oral antikoagülanlar (OAK), AF hastalarında tromboemboliyi önlemek 
için oldukça etkili ajanlardır. Uzun yıllar, varfarin tromboembolizmi önlemek 
için kullanılan tek OAK idi, ancak yeni oral antikoagülanlar (YOAK) günü-
müzde non-valvüler AF’de kullanıma sunuldu (3-5).

Obezite, vücut kitle indeksine göre AF riskini kademeli olarak artırır. Ay-
rıca, obezite ile ilşkili komorbid hastalıklar da AF görülme sıklığına katkıda 
bulunmaktadır(6). AF hastalarında özellikle tüm nedenlere bağlı ölüm ve kar-
diyovasküler ölümle ilgili obezite paradoksuna rağmen, iskemik inme, trom-
boemboli ve ölüm riskini artırabilir.

Asya ülkelerinde yapılan son araştırmalar, AF’si olan düşük kilolu hasta-
ların tüm nedenlere bağlı mortalitesinin daha yüksek olduğunu göstermiştir 
(7-9).
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AF hastalarının kötü sonlanıma sahip oldukları noktasında birleşse de düşük 
vücüt ağırlığının AF için net bir risk faktörü olup olmadığı tartışmalıdır. AF 
için bir risk faktörü olarak düşük kilonun altında yatan patofizyolojinin gele-
cekteki çalışmalarda değerlendirilmesi gerekmektedir.

Düşük kilolu hastalarda kanama komplikasyonları daha fazla gözlenmek-
tedir. Farmakokinetik kanıtların ötesinde, düşük vücut ağırlığına sahip hasta-
larda YOAK’larla ilgili klinik deneyim eksiktir. Doz azaltma kriteri olarak dü-
şük vücut ağırlığını içeren (apixaban ve edoxaban) YOAK’lar için bile veriler 
yeterli değildir.
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Tiroit hormonların kardiyovasküler sistem üzerinde çok sayıda etkisi var-
dır (1). Hipertiroidi ve hipotiroidinin kardiyak hemodinami üzerine etkileri 
zıttır. Artan tiroit hormon seviyeleri periferik arteriollerdeki direnç arterleri-
ni dilate ederek sistemik vasküler direnci düşürür. Tiroit hormonları kan vo-
lümünü arttırır yine vasküler direncin düşmesinin bir sonucu olarak efektif 
arteriyel doluş volümü düşer bu da renin anjiotensin aldesteron aksını aktive 
ederek plazma volümünü arttırır. Bu kombine etkiyle kardiyak output artar 
(2) (Tablo 1).

Tablo 1. Hiper(hipo)tiroidinin kardiyovasküler sistem üzerine etkileri.
Ölçüm Normal Hipertiroidi Hipotiroidi
Sistemik vasküler direnç 1500-1700 700-1200 2100-2700
Kalp hızı 72-84 88-130 60-80
Ejeksiyon fraksiyonu 50-60 >60 <60
Kardiyak output 4.0-6.0 >7.0 <4.5
İsovolumetrik relaksasyon 
zamanı

60-80 25-40 >80

Kan volümü 100 105.5 84.5
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Hipertroidide ki atriyal aritmilerin yaygın olmasına rağmen karşıt olarak 
hipotirodide atriyal aritmiler daha nadirdir. Hipotiroidide QT intervalinde 
uzama ve nadir vakalarda torsadespointes görülebilir. Hipotroidi ve AF ara-
sındaki ilişki ile ilgili çok az çalışma vardır. Hipotiroidi miyokardiyal fibrozisi 
hızlandırır ve artmış miyokardial fibrozis efektif refraktör periyodu uzatarak 
yeniden girişli AF’ye neden olabilir. AF ve hipotiroidi konusunda daha fazla 
çalışmaya ihtiyaç olup mevcut veriler hipertiroidi durumundaki kadar net de-
ğildir (20, 21).
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VON WİLLEBRAND HASTALIĞI

Von Willebrand hastalığı (vWh), von Willebrand faktörünün (vWf) eksikli-
ği veya fonksiyon bozukluklarına bağlı, otozomal geçişli bir kalıtsal kanama 
diyatezidir (1). vWf, plateletlerin endotel altı dokuya adezyonunu ve trombus 
oluşturmasını sağlayan, ayrıca faktör VIII için taşıyıcı görevi yapan bir prote-
indir. vWh’ında yara yerinde trombus oluşamadığından, deride ve mukozal 
yüzeylerde minor travmalarla kanamalar olur. vWh’nın, vWf molekülündeki 
bozukluğun tipine göre değişen klinik ve laboratuar özelliklerine sahip olan 
ve genetik geçişi birbirinden farklılık gösteren çok sayıda tipi vardır, bu farklı 
tiplerinin ayırt edilmesi genetik danışma ve farklı tedavi gereksinimleri yönle-
rinden önemlidir.

HEMOFİLİ A

Hemofili A hastalığı insanlarda görülen en yaygın kanama hastalığı olup X 
kromozomuna bağlı olarak resesif kalıtım yoluyla geçmekte ve yaşam boyu 
devam etmektedir. FVIII geni içerisindeki değişik mutasyonlardan kaynakla-
nan hastalık bütün dünyada ve farklı ırklarda 10.000 de 1 ortaya çıkmaktadır. 
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Pek çok ülkede yaşlanan nüfus ve eşlik eden kardiyovasküler risk faktör-
lerinin sayısındaki artış, atriyal fibrilasyon (AF) ve diğer kronik hastalıkların 
artan prevalansına katkıda bulunmaktadır (1,2).

Bir İsveç kayıt çalışmasında, AF hastası olan bireylerde, eşleştirme yapılmış 
kontrollerle kıyaslandığında sık görülen 7 diğer uzun dönem komorbiditeden 
en az birine sahip olma oranı sırası ile %69,5 vs %29,2 olarak izlenmiştir (3).

AF hastalarında bu denli eşlik eden komorbidite varlığı doğal bir sonuç 
olarak bu hastaların çok sayıda ilaç kullanmasına neden olmaktadır. Polifar-
masi olarak adlandırılan bu durum en yaygın olarak 5 ya da daha fazla ilacın 
kullanılması olarak tanımlanmaktadır (4). Bu tanım baz alındığında, Amerika 
birleşik devletleri genel popülasyonunda polifarmasi prevelansı >%15 ve ≥65 
yaş toplum söz konusu olduğunda ise ≈%40 olarak izlenmektedir (5).

AF hastalığı, özellikle yaşlı bireyleri daha sık olarak etkileyen yaygın kar-
diyak bir aritmidir. Yaşlanan birey diğer kronik hastalıklar açısından da risk 
altında olduğundan AF ile kronik hastalıkların birlikteliği ve dolayısı ile AF 
hastalarında polifarmasi sık olarak izlenmektedir. AF hastalarında polifarmasi 
prevelansı çalışılan topluma, kriterlere ve uygulanan metoda göre değişmekle 
birlikte % 40 ile % 95 arasında değişmektedir (6,7).
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Atriyal Fibrilasyon (AF) kronik aritminin en sık şeklidir (1). İskemik inme 
için en önemli risk faktörlerinden biridir ve artmış mortalite ile ilişkilidir 
(2). AF tedavisinde en önemli hedef yüksek riskli hastalarda oral antikoa-
gülan tedavi ile inmenin önlenmesidir. AF’nin ek sık gözlemlenen şekli olan 
Non-Valvüler Atriyal Fibrilasyon (NVAF) tanılı hastalarda inmeyi önlemede 
yeni nesil oral antikoagülanlar (NOAK) birinci basamak antikoagülan tedavi 
olarak önerilir (3). Randomize kontrollü çalışmalar ile NOAK’ların Vitamin K 
Antagonistleri (VKA) karşısında etkinlik ve güvenlikleri gösterilmiştir. Tedavi 
edilmeyen AF hastalarında yıllık ortalama %5 inme riski vardır (1). Antiko-
agülan tedavi alan AF hastalarında ise iskemik inme insidansı yılda %1-2’dir. 
NOAK’larla elde edilen antikoagülan aktivite son dozdan 12-24 saat sonra hız-
la azalır. İlaç uyumu zayıf olan hastalarda bu kısa yarı ömür bir dezavantaja 
dönüşebilir (4). Ayrıca NOAK’lar ile VKA’ya benzer bir takip gereksiniminin 
olmaması da kontrol sayısını azaltarak tedavi uyumunu zayıflatabilir. NOAK 
klinik çalışmalarında %95’in üzerinde iyi bir uyum olduğu bildirilmiştir. Bu 
büyük randomize kontrollü çalışmalarda tüm hastalar yakın takip edilmiştir. 
Gerçek yaşamda bu düzeyde bir takip ve uyumun sağlanması oldukça zordur 
(5). Gözlemsel çalışmalarda, 12-24 aylık bir takip süresi boyunca %60-75’lere 
düşen tedavi uyumu izlenmiştir (6). Bununla birlikte %95’in altındaki bir uyu-
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TEDAVİ UYUMUNU ARTTIRMADA BİLGİ TEKNOLOJİLERİ 
VE AKILLI CİHAZLARIN KULLANIMI

Teknolojik gelişmeler ve kullanımı artan akıllı telefonlar, tedavi uyumunu 
arttırmada faydalı birer araç olabilirler. Tedavi uyumunun tespitinde giderek 
kullanımı yaygınlaşan sağlık veritabanları faydalı bilgiler sağlayabilir. Bu veri 
tabanlarında hastaların tekrar reçete talep etmesi gereken tarih otomatik ola-
rak hesaplanır. Ülkemizde tüm hekim ve eczacıların hastanın sözlü onamı ile 
giriş yapabildiği medula sistemi (https://medeczane.sgk.gov.tr/doktor/login.
jsp) ile tedavi uyumundaki değişimler kolaylıkla tespit edilebilir. Günlük te-
davi dozunun alındığı onaylanmaz ise tekrarlayan uyarılarla hastayı uyaran 
akıllı telefon uygulamaları ile uyum arttırılabilir. Azalmış tedavi uyumundan 
şüphelenildiği durumlarda telemetrik izlem ile tedavi uyumu arttırılabilir. İlaç 
kutularına entegre edilecek bir elektronik cihaz ile kapak açılımını takip ede-
bilir. İlacın kullanılmadığı tespit edildiğinde otomatik bilgilendirme arama-
ları ile hasta uyarılarak tedavi uyumu arttırılabilir (26). Ancak cihaz ve takip 
maliyetleri düşünüldüğünde bu tip uygulamalar tüm hastalar için uygun bir 
yaklaşım olmaz.

Özellikle gelişmiş toplumlarda artan yaşlı nüfus oranları ile birlikte AF ge-
lecekte de önemli bir sağlık sorunu olmayı koruyacaktır. Azalmış tedavi uyu-
munun kötü klinik sonuçlar ile ilişki olduğu düşünüldüğünde ilaç uyumunu 
saptanmaya ve arttırmaya yönelik çalışmaların çoğalması beklenmektedir.
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Atriyal fibrilasyon (AF) hastalarında en önemli mortalite ve morbidite ne-
denlerinden biri olan tromboembolik olayların önlenmesinde antikoagülanlar 
en önemli medikal ajanlardır (1). Son yıllarda, yeni nesil oral antikoagülan 
tedaviler (YOAK) kolay dozlama ve INR takibi gerektirmemesi nedeni ile AF 
için antikoagülan tedavi alan hastaların terapötik yaklaşımını ve yönetimini 
kökten değiştirmiş ve büyük ölçüde basitleştirmiştir. Bununla birlikte, kul-
lanım kolaylığına rağmen, YOAK kullanan hastaların kanama ve trombotik 
risk faktörleri ve olası ilaç etkileşimleri açısından mutlaka düzenli olarak takip 
edilmesi gerekmektedir (2).

Antikoagülan tedavi alan AF hastalarının takibi dikkatli bir şekilde belir-
lenmeli ve hastanın klinik durumuna göre planlanmalıdır. Hastalara YOAK 
başlanırken takibi için kartlar hazırlanmalı ve başlangıç ve her başvurusunda-
ki bulguları bu karta kaydedilmelidir. Tüm antikoagülanların bazı ilaç-ilaç et-
kileşimleri vardır ve bu etkileşimler ciddi kanamalara neden olabilirler. Ayrıca 
bu ilaç grubunu alan hasta popülasyonu düşkün olabileceğinden ve YOAK’lar 
potansiyel olarak ciddi komplikasyonları olan ilaçlar olduğundan dikkatli 
olunmalıdır. Hastalar tedavilerinin gözden geçirilmesi için, tercihen başlan-
gıçtan 1 ay sonra ve daha sonra her 3 ayda bir düzenli olarak kontrol edilmeli-
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Yan etkiler: YOAK’lar çoğunlukla iyi tolere edilen ilaçlardır. Kanama olayları 
dışında belirgin yan etki sıklığı azdır. Dabigatran midede yanma şikayetine sebep 
olabilir. Bunun yanında tedaviye bağlı olabilecek alerjik olaylar sorgulanmalıdır.

İlaç etkileşimleri: VKA çok sayıda ilaç ve besin etkileşimine sahiptir. YO-
AK’larda bu etkileşimler daha az oranda bulunsa da tedavinin olası ciddi yan 
etkileri nedeni ile takip eden hekimlerin bu konuda bilgi sahibi olması ve bu 
etkileşimler açısından hastaların dikkatli olarak değerlendirilmesi gerekir. 
P-glikoprotein (P-gp) transporter tüm YOAK’ların bağırsaklarda emiliminden 
sonra yeniden salgılanmasında ve böbrek atılımında rol almaktadır. P-gp’nin 
inhibisyonuna neden olan ilaçlar YOAK’ların etkisini arttırarak kanama olay-
larında artışa neden olbilir. AF hastalarında kullanılan verapamil, droneda-
ron, amiodaron ve kinidin gibi birçok ilaç P-gp inhibitörleridir. CYP3A4 tipi 
sitokrom P450’ye bağlı eliminasyon, rivaroksaban ve apiksabanın karaciğer 
klirensinde rol oynar (5). Bu enzimin etkinliğini değiştiren ilaçların dikkatli 
kullanılması ve ilaç değişikliği düşünülmelidir.

Laboratuvar testleri: YOAK’ların etkisini takip etmek için belirli bir labo-
ratuvar testi yoktur. Ancak kanama komplikasyonları ve trombosit sayısının 
takibi için hemogram takibi yapılması gereklidir. YOAK’ların etkilerinin he-
patik ve renal fonksiyonlardan etkilenmesi nedeni ile bu açıdan tetkiklerinin 
de yapılması gereklidir. Avrupa kılavuzları yılda bir kez bu testlerin yapılma-
sını önermektedir. Ancak 75 yaş üzerinde olan veya düşkün hastalarda 6 ayda 
bir yapılması önerilmektedir. Hastanın kreatinin klirensi (CrCl) 60 ml/dk’nın 
altında ise “CrCl/10” ay sıklığında tetkik edilmesi gerekir. Bunun yanında he-
patik veya renal fonksiyonları etkileyebilecek her türlü durumda yeniden de-
ğerlendirilmesi gerekir (3).
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GİRİŞ

Antikoagülan tedavi alan hastalarda girişimsel işlemler öncesinde tedavi yö-
netimi tromboembolizm riskini arttırmadan oluşabilecek kanama riskini en 
aza indirmeyi amaçlamaktadır. Antikoagülan kullanımına bağlı perioperatif 
kanama gelişmesi halinde mevcut tedaviye daha uzun süre ara vermek gere-
kebilir ki bu da artmış tromboemboli riskiyle beraberdir. Her hasta için art-
mış kanama riski ve tromboemboli riski arasındaki denge dikkatli bir şekilde 
gözetilmeli, antikoagülan tedavi yönetimine yapılacak işleme hasta özelinde 
karar verilmelidir. Farklı ülkelerde perioperatif antikoagülan tedavi yöneti-
mi hakkında farklı kılavuzlar ve konsensus raporları yayınlanmıştır. Bunların 
hepsini burada ayrıntılarıyla anlatmak hem okuyucuyu sıkacak hem de asıl 
odaklanılması gereken konuyu gözden kaçırmamıza neden olacağı için en son 
yayınlanan kılavuzlar özet olarak anlatılmaya çalışılmıştır.

TROMBOEMBOLİK RİSKİN DEĞERLENDİRİLMESİ

Yüksek tromboembolik riskle ilişkili 3 durum atriyal fibrilasyon (AF), proste-
tik kalp kapağı varlığı ve yakın zamanda geçirilmiş venöz ya da arteriyel em-
bolilerdir. AF’de tromboembolik risk CHA2DS2VASc skorlamasına göre he-
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tedaviye devam edilmelidir (Klas-1C). Göz cerrahisi, özellikle katarakt veya 
glokom çok az kanama riskiyle ilişkili olup antikoagülan tedavinin kesilmemesi 
önerilir. Tromboembolizm için başka risk faktörünün olmadığı bileaflet me-
kanik aort kapaklarda (AVR) girişimsel işlemler öncesinde köprüleme tedavisi 
yapılmaksızın geçici olarak (preop 2-4 gün önce kesilip postop 24 saat sonra 
başlanacak şekilde) varfarin kesilmesi önerilir (Klas-1C). Kalp dışı acil cerrahi 
gerektiren mekanik kapağı olan hastalarda 4 pıhtılaşma faktörünü içeren prot-
rombin kompleks konsantresi verilmesi mantıklıdır (Klas-2a). Biyoprostetik 
kalp kapakçığı veya anüloplasti halkaları bulunan ve atrial fibrilasyon (AF) için 
antikoagülan alan hastalarda CHA2DS2-VASc yüksekliği kanama riskine bas-
kınsa köprüleme tedavisinin düşünülmesi mantıklıdır (Klas-2a). Herhangi bir 
tromboembolik risk faktörünün olduğu mekanik kapak AVR veya eski jeneras-
yon mekanik AVR veya mekanik mitral kapak replasmanı (MVR) olan hasta-
larda perioperatif dönemde tromboemboli riskinin kanama riskine baskın olup 
olmadığı hasta özelinde dikkatli bir şekilde değerlendirilip köprüleme tedavisi 
düşünülmelidir (Klas-2a). Oral vitamin K antagonistlerine (VKA) ara verilme-
si gerektiğinde 3-4 gün öncesinde ilaç kesilmeli, kanama açısından riskli dönem 
geçtiğinde en kısa sürede yeniden başlanmalıdır. Köprüleme tedavisi INR değe-
ri mitral kapak için 2.5, aort kapak ve diğer durumlarda 2’nin altına düştüğün-
de heparin veya düşük molekül ağırlıklı heparinle başlatılabilir. Operasyondan 
4-6 saat önce heparin, 12 saat önce düşük molekül (LMWH) ağırlıklı heparin 
tedavisi sonlandırılıp opere edilir. Köprüleme tedavisinin mekanik kalp kapağı 
haricindeki diğer hasta gruplarında tromboembolizm riskini azaltmadan ka-
namayı arttırdığıyla ilgili veriler köprüleme tedavisine kuşkuyla yaklaşılmasına 
neden olmaktadır (16). Bu yüzden köprüleme tedavisiyle ilgili kararlar hasta 
bazında kişiselleştirilmeli, kanama ve tromboembolizm dengesi gözetilmelidir.
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1. GİRİŞ

Covid-19 enfeksiyonuna neden olan virüs tek sarmallı coronovirüs ailesine 
üye, muhtemel yarasadan insana geçen bir virüstür. Bu virüs coronovirüslarda 
bulunan furin proteaz bölünme bölgesinde ve bağlayıcı reseptör proteininde 
meydana gelen mutasyonlara bağlı olarak yeni bir coronavirüs olarak orta-
ya çıkmıştır. Geçirdiği mutasyonlara bağlı olarak insan hücrelerine bağlanma 
özelliği elde edip, virulans kazandığı düşünülmektedir. Dünya sağlık örgütün-
ce Sars Cov-2 (Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirüs-2) adı ve en-
feksiyona da Covid-19 adı verilmiştir (1).

Özellikle akciğerler hedef organ olma özelliğindedir. Fakat tüm organlarda 
etkileri görülmektedir. Miyokart enfarktüsü, miyokardit ve ritim bozuklukla-
rının da içinde bulunduğu kardiyovasküler tutulum sık görülmektedir (2-5).

2. SARS COV-2 VİRÜSÜ ÖZELLİKLERİ VE PATOJENİTESİ

Virüsün bağlanma proteini olan S proteinindeki değişim ile Sars Cov-2 virüsü 
Sars Cov virüsüne göre hücre içine daha kolay girebilme yeteneğine kavuşmuş, 
daha virülan olmuştur. Sars Cov-2 virüsünun yüzeyinde bulunan S proteini 
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yüksekliği olan hastaların düşük molekül ağırlıklı heparin kullanmaları öneri-
lir. Eğer hastada AF gelişmişse veya aralıklı da olsa AF varlığında antikoagülan 
tedavi verilmelidir. Fakat kanama bozukluğuna karşı da tetikte olunmalıdır. 
Bilindiği gibi olaya bir de kanama eklenirse sonuç çok daha vahim olabilmek-
tedir (89,90).

Covid -19 enfeksiyonu bittiğinde D-dimer takibi ve AF’nin düzenli takibi 
önerilir. AF sessiz şekilde aralıklı olarak devam ediyorsa, düşük molekül ağır-
lıklı heparin yerine, yeni nesil oral anti koagülan (dabigatran, riveroksaban 
v.b.) kullanılması düşünülebilir.

AF’de hız kontrolü yakın takip edilmeli, verilen ilaçların doz ayarlaması 
dinamik olarak yapılmalıdır.(61,91) Betabloker, diltiazem, digoksin ile hız 
kontörlü sağlanana kadar doz titrasyonu yapılmalı, hedeflenen hız kısıtlaması 
sağlandıktan sonra, bradikardiye karşı da duyarlı olunmalıdır. Çünkü AF 1 
aydan sonra kronikleşmeye başlar ve hız kısıtlayıcı ilaçlara ihtiyaç azalır. 1 ay 
sonrasında ilaçlarda doz azaltılması gerekebilir (61,91).

Yeni nesil oral antikoagülan kullanımında hastanın yaşı, kilosu, böbrek yet-
mezliği gibi kalıcı faktörlere göre belirlenen dozun daha sonra ayarlanması 
gerekmemektedir. Bu anlamda düşük molekül ağırlıklı heparine ve veya varfa-
rine göre güvenli ve uzun süreli kullanımı mümkündür (92-94).
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BÖLÜM 42

Yetişkin yaş aralığında kanserden sonra aterosklerotik kalp hastalığı ikin-
ci sırada mortalite nedenidir (1). Son zamanlarda farmakolojik gelişmelerle 
kemoterapi, radyoterapi ve cerrahi alanlarında elde edilen gelişmeler onkolo-
jik hastaların mortalite ve morbiditesinde iyileşme sağlamıştır (1). Kanserden 
kurtulan hastalar arasında kardiyovasküler hastalıklar morbidite ve mortali-
tenin ikinci nedenidir (2,3). Bununla beraber daha önce tedavi edilmiş veya 
aktif kanser hastalarının kardiyovasküler hastalıklar sebebiyle kardiyolojiye 
başvurusu giderek artmıştır. Antineoplastik ilaçların kardiyotoksisite olmak 
üzere ölümcül olabilen yan etkileri mevcuttur (4). Bu ilaçların yan etkisine ba-
ğlı olarak konjestif kalp yetmezliği, kardiyomiyopati, iskemi ve aritmiler görü-
lebilmektedir. Kanser tedavisinde aritmiler sık olarak görülmektedir. Kemote-
rapi ve radyoterapinin doğrudan aritmik etkileri olup aynı zamanda kanserin 
kendisi de aritmiye sebep olur. Aynı zamanda aritmiler; sol ventrikül sistolik 
disfonksiyonu, iskemi, hipertansiyon gibi kemoterapinin kardiyotoksik etkisi 
sonrası ortaya çıkabilmektedir. Kardiyotoksisite farmakolojik ajana göre fark-
lılık gösterir ve asemptomatik aritmilerden ani kardiyak ölüme kadar farklı 
aritmilere neden olabilir (5).
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Antikoagülan tedavi verilirken hem kanser hem de AF hastalarında sıklıkla 
görülebilen böbrek yetmezliğinin, kanama riskini artırabileceği hatırlanmalı-
dır (42, 43) Böbrek yetmezliğine neden olabilecek kanser ile ilişkili durumlar 
arasında antikanser ilaca bağlı nefrotoksisite (sisplatin, radyolojik kontrast 
ajanları, NSAID), kansere bağlı dehidratasyon (kusma, ishal), böbreğin in-
filtrasyon veya paraneoplastik sendromlar aracılığıyla etkilenmesi sayılabilir. 
Böbrek yetmezliği gelişmesi ve uygunsuz dozlama; yetersiz antikoagülasyona 
veya yüksek ilaç konsantrasyonlarının görülmesine yol açarak tromboemboli 
veya kanama riskinde artışa sebep olabilmektedir (12).

Böbrek yetmezliği kanser ve AF hastalarında sık görülebilmekte; böbrek 
yetmezliği kanama riskini artırdığından bu hastalarda antikoagulan başlarken 
dikkatli olunmalıdır (42,43). AF hastalarında böbrek yetmezliği gelişmesi du-
rumunda dozlamada sorun oluşması nedeniyle tromboemboli veya kanama 
riskinde artışa neden olur (12).

Düşük molekül ağırlıklı heparin (DMAH)’in kanserli hastalarda AF hasta-
larında antikoagulasyon olarak kullanımı ile ilgili sınırlı veri vardır. Bu veri-
lerin bir bölümü varfarin kullanan hastaların preoperatif DMAH ile köprüle-
me tedavisinden elde edilmiştir(44). DMAH ile köprüleme yapılan hastalarda 
inme yönünden plaseboya göre noninferiorite görülmesine rağmen kanama 
oranlarında 3 kat atış görülmüştür(45). Bir diğer başka veri ise kanser neden-
li VTE’nin tedavisi için DMAH kullanımından elde edilmiştir (44). DMAH 
ile varfarinin kıyaslandığı sekiz çalışmanın meta analizinde, kanama oranları 
sırasıyla %4,3 ve %4,1 olarak saptanmıştır (46). Kanser ve AF’ li hastalarda 
tromboemboli proflaksisi için NOAK-Varfarin-DMAH kullanımlarını karşı-
laştıran daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır (39).
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Atriyal fibrilasyon (AF)’ye bağlı tromboembolik olaylar başlıca mortalite 
ve morbidite nedenidir. AF 5 kat artmış inme riski ile ilişkilidir (1). İnme riski 
yaşla birlikte artar (2). AF ile ilişkili inme AF ilişkisiz inmeden daha şiddetlidir 
(3). Antikoagülan tedavinin, plaseboya kıyasla inmeyi (%64) ve tüm nedenlere 
bağlı mortaliteyi (%26) oranında azalttığı gösterilmiştir (4). Bu nedenle AF 
hastalarında antikoagülasyon hayati önem taşımaktadır. Kime nasıl antikoa-
gülasyon yapalım sorusuna cevaben çeşitli kılavuzlar bize klinik pratiğimizde 
yol göstermektedir.

European Society of Cardiology (ESC) 2020 AF kılavuzu öncelikle CHA-
2DS2-VASc skoruna göre düşük riskli hastaları (CHA2DS2-VASc=0 erkek,yada 
=1 kadın) belirlemeyi önermekte ve bu hasta grubuna antikoagülan tedavi öner-
memektedir (sınıf 1/A) (5). Diğer yandan CHA2DS2-VASc=1erkek, ya da =2 ka-
dın, hastaların tamamına antikoagülan tedavi önermektedir (sınıf 2a/B). CHA-
2DS2-VASc=2 erkek, yada =3 kadın hastaların hepsine (sınıf 1/A) en güçlü öneri 
ve kanıt düzeyi ile antikoagülasyon önermektedir. American College of Cardio-
logy (ACC) 2019 AF güncellemesi kılavuzu ESC ile aynı şekilde CHA2DS2-VASc 
skoruna göre hasta belirlemeyi önermektedir.(6). ESC kılavuzundan farklı olarak 
CHA2DS2-VASc=1 erkek, ya da =2 kadın hastalara zayıf öneri olarak antikoagü-
lan tedavi önermektedir (sınıf 2b/B). Diğer yandan CHA2DS2-VASc=0 erkek, ya 
da =1 kadın hastalara antikoagülan tedavi önermemektedir (sınıf 2a/B).
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içine alacak şekilde antikoagülasyon önermektedir. Kanada kılavuzu ise daha 
basit, yaşın en ön planda olduğu CHADS-65 skor sistemini kullanmakta olup 
diğer kılavuzlara göre daha orta yolu bulmuş görünmektedir.

ESC ile ACC arasındaki temek farklardan biri düşük risk profilindeki has-
taların (CHA2DS2-VASc=1erkek,yada =2kadın) OAK kullanımı olup; hakem 
olarak CCS ye bakarsak düşük riskli hastaları antikoagüle etmek gerektiği göz-
lemlenmektedir.

ESC/ACC ve CCS önerileri arasında majör bir fark da antiplatelet kullanı-
mı olup ESC AF hastalarında kesinlikle önermemekte olup (klas 3) CCS kı-
lavuzu CHADS-65skor sisteminden 0 puan alan KAH veya PAH tanısı olan 
hastalara önermektedir.

Sonuç olarak Kanada kılavuzunun sade bakış açısıyla hastalarımızı seçip 
yine aynı bakış açısıyla yüksek kanama riski öngördüğümüz izole KAH veya 
PAH tanılı AF hastalarımıza tekli antiplatelet tedavi ile gidebileceğimiz akılda 
tutulmalıdır. Bütün bu kılavuzlar yapılan çalışmaların özünü bize sunmakta 
hasta seçimi ve tedavi alacak hasta grubu ana hatları ile belirlemektedir. Her 
hasta kendi klinik özellikleriyle farklıdır. Hasta bazlı karar vermek en makul 
olanıdır.
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NOAK’LARIN FARMOKOKİNETİĞİ

Faktör Xa (apixaban, edoxaban, rivaroxaban, betriksaban) veya direk trombin 
(dabigatran) inhibitörleri olarak işlev gören, klinik kullanım için şu anda onay-
lanmış beş doğrudan yeni nesil oral antikoagülan (NOAK) vardır. K vitamini 
antagonistleriyle kıyaslandığında, NOAK’lar, pıhtılaşma kademesinde geç etki 
eden pıhtılaşma faktörlerinin aktivasyonunu doğrudan inhibe ederek daha 
öngörülebilir bir etkiye sahiptirler. Ayrıca, daha hızlı etki başlangıcı, daha kısa 
yarı ömür gösterirler, düzenli laboratuvar takibine ihtiyaç duymazlar, diyet ve 
ilaç etkileşimleri ise sınırlıdır.

Dabigatran direk trombin inhibitörüdür, FDA tarafından ilk onaylanan 
NOAK’ tır ve 2010 yılında onay almıştır. Dabigatran, lipofobik bir ön ilaç olan 
dabigatran eteksilatın aktif halidir. Yarışmalı ve geriye dönüşlü olarak hem ser-
best hem de pıhtıya bağlı trombine bağlanır ve prokoagülan etkisini inhibe 
eder. Pik etkisi 2 saatte ortaya çıkar ve yarı ömrü 12- 17 saattir. Oral biyoya-
rarlanımı %6’dır ve kalanı feçes ile atılır. Karaciğerde aktif metabolitine dö-
nüşür ve % 80 böbreklerden elimine edilir. NOAK’lar arasında en az proteine 
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