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ÖZET 

Atriyal fibrilasyon (AF) tüm dünyada en sık gözlenen sürekli ritim bozukluğudur. AF 

zemininde geliĢen trombüs, inme etyolojisinde önemli yeri olan bir patolojidir. 

 Bu çalıĢmada trombüs varlığı ile beta-tromboglobulin (β-TG), protrombin fragment 

1-2 (PF1-2), trombin-antitrombin kompleks (TAT), doku plazminojen 

aktivatörü/plazminojen aktivatör inhibitörü (tPA-PAI-1) kompleks, D-Dimer‘in (DD) 

düzeyleri arasındaki iliĢkiyi inceleyerek, noninvaziv olarak trombüs varlığını öngörebilecek 

bir belirteç bulmayı amaçladık. 

ÇalıĢmamızda transözofageal ekokardiyografi ile trombüsü saptanan 14 hasta ve 

trombüsü saptanmayan 40 hasta değerlendirmeye alındı. Hastaların trombüs varlığı ile 

tromboembolik risk skorları, β-TG, PTF 1-2, trombin-antitrombin kompleks, t-PA-PAI-1 

kompleksi ve DD düzeyleri arasındaki iliĢki incelendi. 

Hastaların yaĢ ortalamaları 65,6±12,2 yıldı. Trombüs varlığı ve yaĢ arasında anlamlı 

iliĢki saptanmadı.Hastaların 33‘ü (%61,1) erkekti ve erkek hastalarda trombüs görülme 

sıklığı daha yüksek bulundu (p<0,05). Hastalarda hipertansiyon (HT), diyabetes mellitüs 

(DM), eski serebrovasküler olay (SVO), hiperlipidemi, malignite, troid hastalıkları ve sigara 

kullanımı ile trombüs arasında bir iliĢki saptanmazken ; kalp yetmezliği, periferik arter 

hastalığı, koroner arter hastalığı (PAH-KAH) ve kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH) 

olan hastalarda  trombüs daha sık gözlenmekteydi(p<0,05). Atriyum geniĢlikleri ve trombüs 

varlığı arasında iliĢki yoktu. Trombüsü olan hastaların CHADS2 skoru anlamlı olarak yüksek 

iken (p<0,05); trombüs varlığı ile CHA2DS2-VASc skoru arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir iliĢki saptanmadı. Hastaların DD ortanca değeri 0,33 (range: 2,06), TAT ortanca 

değeri 88150 (range:497350), tPA/PAI-I ortanca değeri 14,1 (range:14,92), β-TG ortanca 

değeri 10359,5 (range:28541,5), PTF 1-2 ortanca değeri 13880 (range:530420) olarak 

saptandı. Trombüs varlığı ve DD, TAT, tPA/PAI-I, β-TG, PTF 1-2 düzeyleri arasında 

istatistiksel bir iliĢki saptanmadı (p>0,05). ÇalıĢmaya alınan hastalarda DD için uygun kesim 
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değeri 0,2, sensitivite %91,7, spesifite %47,9; TAT için uygun kesim değeri 83875, 

sensitivite %71,4, spesitite %46,2; tPA/PAI-I için uygun kesim değeri 12,74, sensitivite 

%78,6, spesifite %41,0; β-TG için uygun kesim değeri 8233,5, sensitivite %85,7, spesifite 

%33,3; PTF 1-2 için uygun kesim değeri 6310, sensitivite %78,6, spesifite %15,4 olarak 

saptandı  

Sonuç olarak, DD, TAT, tPA/PAI-I, β-TG ve PTF1-2 belirteçleri AF‘li hastaların 

trombüs geliĢiminin tanısında kullanılabilecek spesifik belirteçler değildir. Ancak 

serimizdeki olgu sayısındaki kısıtlılık, trombüslerin oluĢum süreci ve hastalardaki tanı 

almamıĢ koagülasyon bozuklukları göz önüne alındığında daha geniĢ çalıĢmalara ihtiyaç 

olduğu söylenebilir.  

Anahtar kelimeler: atriyal fibrilasyon, trombüs, koagülasyon bozuklukları  
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ABSTRACT 

Atrial fibrillation (AF)  is the most common continuous rhythm disorder worldwide. 

Thrombosis developing on the basis of AF is a pathology which has important place in the 

etiology of stroke.  

In this study, we aimed to find a noninvasive marker that can predict the presence of 

thrombus by examining the relationship between the presence of thrombus and beta-

thromboglobulin (β-TG), prothrombin fragment 1-2 (PF1-2), thrombin-antithrombin 

complexes (TAT), tissue plasminogen activator / plasminogen activator inhibitor (tPA-PAI-

1) complexes, D-Dimer ( DD) levels.   

In this study, by using transesophageal echocardiography, thrombus detected 14 

patients and trombus not detected 40 patients were evaluated. The correlation between the 

presence of thrombus and thromboembolic risk scores, β-TG, PTF 1-2, thrombin-

antithrombin complex, t-PA-PAI-1 complex, DD levels was examined.  

The mean age of patients was 65.6 ± 12.2 years. There was no significant 

relationship between age and the presence of thrombus. 33 patients (61.1%) were male and 

male patients had a higher incidence of thrombosis (p <0.05). While there was  no 

relationship between thrombus and hypertension (HT), diabetes mellitus (DM), old 

cerebrovascular accident (CVA), hyperlipidemia, malignancy, thyroid disease, smoking 

status in patiens; heart failure, peripheral artery disease, coronary artery disease (PAD-CAD) 

and chronic obstructive pulmonary disease (COPD) were observed more frequently in 

patients with thrombus (p <0.05).  There was no relationship between atrial size and the 

presence of thrombus. While CHADS2 s score of patients with thrombosis was significantly 

higher (p <0.05); a statistically significant association was not detected between the presence 

of thrombus and CHA2DS2-VASc score. Patients‘ DD median value was 0.33 (range: 2.06), 
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TAT median value was 88150 (range: 497 350), tPA / PAI-I median value was 14.1 (range: 

14.92), β-TG median value was 10359, 5 (range: 28541.5)  and PTF 1-2  median value 

13880 (range: 530 420) respectively. There was not a statistically significant relationship 

between presence of thrombus and DD, TAT, tPA / PAI-I, β-TG, PTF 1-2 levels (p> 0.05). 

In patients included the study; appropriate cut-off value for DD  0,2 , sensitivity  91.7%, 

specificity 47.9% ; appropriate cut-off value for TAT  83875 , sensitivity  71,4%, specificity 

46,2% ; appropriate cut-off value for tPA/PAI-I 12,74 , sensitivity  78,6%, specificity 41,0% 

; appropriate cut-off value for β-TG  8233,5 , sensitivity  85,7%, specificity 33,3% ; 

appropriate cut-off value for  PTF 1-2  6310 , sensitivity  78,6%, specificity 15,4%  detected 

respectively.   

As a result, DD, TAT, tPA / PAI-I, β-TG and PTF1-2 markers are not specific 

markers that can be used in the diagnosis of thrombus formation in patients with atrial 

fibrillation. However, considering of limitations in the number of cases in our series, 

thrombus formation process and undetected coagulation disorders; it can be said that 

comprehensive studies are needed.  

Key words: atrial fibrillation, thrombosis, coagulation disorders 
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1. GĠRĠġ 

Atriyal fibrilasyon (AF) tüm dünyada en sık gözlenen sürekli ritim bozukluğudur (1, 

2). Genç yaĢlarda seyrek olarak gözlenen bu durumun sıklığı yaĢ ilerledikçe belirgin olarak 

artar (3, 4). Amerika BirleĢik Devletleri (ABD) AF‘nin dünyada en sık görüldüğü 2. ülkedir. 

Bu ülkede AF 80 yaĢ üzeri nüfusun %12,5‘unu etkilemekte ve her 6 inme vakasının 4‘ünde 

neden olarak tespit edilmektedir (5). Bu durum sağlık harcamalarında ciddi artıĢlara yol 

açmaktadır (6). Vasküler demans da dahil olmak üzere biliĢsel iĢlev bozukluğunun AF 

zemininde gerçekleĢebileceği düĢünülmektedir. Küçük gözlemsel çalıĢmalar asemptomatik 

embolik olayların belirgin bir inme olmaksızın, AF hastalarında biliĢsel iĢlev bozukluğuna 

katkıda bulunabildiğini öne sürmektedir (6). Atriyal Fibrilasyonu olan hastatalarda yaĢam 

kalitesi ve egzersiz kapasitesi bozulmaktadır. AF‘si olan hastaların sağlıklı kontrollere göre, 

anlamlı olarak daha kötü yaĢam kalitesi olduğu gözlenmektedir (7). Atriyal fibrilasyonun 

yapısal kalp hastalıkları ya da bazı sistemik hastalıklar ile iliĢkili olarak meydana geldiği 

düĢünülse de, olguların %12‘sinde eĢlik eden bir patoloji saptanmamıĢtır (idiyopatik AF, 

lone AF) (8-10). 

Atriyal fibrilasyon sistemik emboliler için bir risk faktörü olup, genel mekanizma 

kalp içi trombüsün kalpten ayrılarak, beyni besleyen damar ve/veya damarlarda tıkanmaya 

yol açması sonucu iskemi geliĢmesidir. Bu ritm bozukluğu hastalarda iskemik 

serebrovasküler olay (SVO) riskini altı kat arttırmaktadır(5). Aynı zamanda her altı iskemik 

SVO‘dan birinde temel neden AF'dir (11, 12). Son 20 yılda yapılan geniĢ çaplı çalıĢmalarla 

bu aritminin sistemik embolilerle iliĢkisi ayrıntılı olarak belirlenmiĢtir (13, 14). ÇeĢitli meta-

analizlerle de desteklenen bu çalıĢmalarda, eĢlik eden herhangi bir yapısal kalp hastalığının 

bulunmadığı genç, idiyopatik AF'li hastalarda emboli riskinin artmadığı, buna karĢın eĢlik 

eden kapak hastalığı, inme öyküsü, kalp yetmezliği ve sol ventrikül sistolik fonksiyon 

bozukluğu, hipertansiyon (HT) ya da diyabetes mellitus (DM) gibi hastalıkların varlığında 

ve yaĢın ilerlemesiyle ise emboli riskinin belirgin olarak artmıĢ olduğu bildirilmiĢtir (11-13, 

15-17). 

Atriyal fibrilasyon  için kabul görmüĢ tedavide ritim kontrolü amacıyla gerekli tedavi 

planının yapılması, ventrikül hızının kontrol altına alınması, embolik olayların önlenmesi ve 

yaĢam kalitesinin düzeltilmesi amaçlanır (18). Bu tedavi biçimi yaĢ, sol atriyal geniĢleme, 
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atriyal fibrozis, AF‘nin kronikleĢmesi gibi sebeplerden dolayı her zaman mümkün değildir 

(18). 

Atriyal fibrilasyon protrombotik bir hastalıktır. Kalp içi trombüs oluĢumunun arttığı 

bu hastalık, sistemik embolizmin bir önceki basamağı olarak karĢımıza çıkmaktadır. Kalp içi 

trombüsün sıklıkla görüldüğü yer ise; Ģekli, yapısı ve yeri itibari ile sol atriyal appendiks‘tir 

(LAA). Sol atriyumdaki trombüs varlığını ortaya çıkarabilmenin Ģu an için en basit yöntemi 

ise Transözofageal ekokardiyografi (TÖE) ile trombüs varlığının gösterilmesidir (19). 

Atriyal fibrilasyonu olan hastalarda geliĢen semptomlar, ritim bozukluğunun baĢlangıç 

süresinin öngördürücüsü olabilir. Böyle durumlarda TÖE yapmadan ritim kontrolü bile 

gündeme gelebilecekken her AF hastasının semptom vermeyeceği de unutulmamalıdır. 

Atriyal fibrilasyon bu hastalarda genellikle tesadüfen saptanır ve bu hastalarda semptom 

vermediğinden dolayı AF‘nin baĢlangıç zamanını tahmin etmek güçtür. Atriyal fibrilasyonu 

olan ve tromboemboli riski yüksek olan hasta grubunda kardiyoversiyon öncesi TÖE 

uygulanması önerilir (19).  

Transözofageal ekokardiyografi  giriĢimsel bir iĢlem olup; özofagus rüptürü, farenks, 

solunum yolu, vokal kordlar gibi yapıların yaralanmaları, aspirasyon, aritmi, geçici 

hipotansiyon, hipertansiyon, geçici bronkospazm verilen anestezik maddeye bağlı solunum 

arresti gibi komplikasyonlara neden olabilen bir iĢlemdir (19).  

Transözofageal ekokardiyografi yönteminin invazif bir iĢlem olması ve bu iĢlemin 

komplikasyonları olması sebebiyle, kardiyoversiyon öncesi uygulanabilecek non-invazif 

belirteçlere ihtiyaç vardır. Literatürde, bu trombüsü gösterebilecek bir belirtecin olduğu 

çalıĢmaya rastlanmadı.  

Beta-tromboglobulin (β-TG), protrombin fragment 1-2 (PTF 1-2), trombin-

antitrombin kompleks (TAT), doku plazminojen aktivatörü/plazminojen aktivatör inhibitörü 

(tPA/PAI-1) kompleks, D-Dimer‘in (DD) AF‘li hastalarda plazmada yükseldiğine dair 

çalıĢmalar bulunmaktadır. Ayrıca bu belirteçlerin tromboembolik olaylarda artıĢ gösterdiği 

belirlenmiĢtir (20-24). 
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Bu çalıĢma, trombüs varlığı ile β-TG, PTF 1-2, TAT, t-PA-PAI-1 kompleks, DD 

düzeyleri arasındaki iliĢkiyi inceleyerek, noninvaziv olarak trombüs varlığını öngörebilecek 

bir belirteç bulmayı amaçlamıĢtır. 

 

 

2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1. Atriyal Fibrilasyon 

Nabız düzensizliği ile ilgili ilk dokümanların ortaya çıkması üzerinden bin yıl ve 

AF‘nin ilk elektrokardiyografik (EKG) tanısının konmasının üzerinden neredeyse yüzyıl 

geçmiĢtir. Bu önemli keĢif sonrasında ise popülasyon üzerinde aritminin etkisi çok daha 

güçlü anlaĢılabilmiĢ ve araĢtırmalar bireysel, hücresel ve mikroselüler düzeye inmeye 

baĢlamıĢtır. ÇalıĢmalar ıĢığında ise aritminin kapsamı gösterilmiĢ ve özellikle inme riskinin 

değerlendirilmesi konusunda terapötik yaklaĢımlar ortaya konmuĢtur. Bu ilerlemelere 

rağmen hem AF insidansı hem de AF iliĢkili olayların sayısında artıĢ görülmektedir ve her 

sene küresel bazda 5 milyon yeni vaka tespit edilmektedir (25).  

Damar veya kalp içerisinde sıvı haldeki akıĢkan kanın katı forma dönüĢmesine 

trombozis denir. Trombüs kan akımının anormal olduğu, damar endotelinin hasara uğradığı 

ve/veya kanın pıhtılaĢmaya eğilimin arttığı durumlarda; kalpte ve/veya damarlar içinde 

oluĢan kan pıhtısı olarak tanımlanmaktadır. Bu eğilimin arttığı durumlar (endotel hasarı, 

normal kan akımında değiĢiklik olması, pıhtılaĢmaya eğilimin artması) Virchow triadı olarak 

bilinir ve trombüse meyil yaratır (26). 

Sol atriyum appendiksi, sol atriyumun ana gövdesinden köken alan eldiven parmağı 

benzeri çıkıntıdır. Atriyal fibrilasyonda trombüs, kontraktilitenin az olması ve stazın artması 

nedeni ile sıklıkla LAA‘da oluĢmaktadır ve bu yüzden LAA‘nın AF‘li hastalarda 

değerlendirilmesi kardiyak kökenli embolilerin önlenmesi konusunda çok önemlidir (19, 

27). Hayvan çalıĢmalarında LAA eksizyonunun pulmoner ven akımını azalttığı, diyastolik 

transmitral akımı artırdığı ve kardiyak outputu %5 oranında düĢürdüğü gösterilmiĢtir (28). 
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2.1.1. Atriyal Fibrilasyonun Tanımı 

Atriyal fibrilasyon, atriyum aktivasyonunun tümüyle yitirilmesi sonucu etkin atriyum 

kasılmasının görülememesiyle karakterize supraventriküler bir aritmidir. Birçok yönde 

oluĢan düzensiz atriyum depolarizasyonları, efektif bir atriyum kasılmasına izin 

vermemektedir. EKG‘de atriyum kontraksiyonunu gösteren tutarlı ‗p‘ dalgaları, izoelektrik 

hat üzerinde küçük, düzensiz, farklı amplitüd ve morfolojiye sahip, zamanlama açısından 

değiĢken hızlı ossilasyonlar ya da fibrilatör (‗f‘ dalgaları) dalgalarla yer değiĢtirir. Bu 

dalgaların sıklığı dakikada 350 ile 600 atım arasında değiĢmektedir. Ventrikül cevabı 

tamamen düzensiz olup, tedavi edilmemiĢ normal AV iletiye sahip kiĢilerde genellikle 

dakikada 100 ile 160 atım arasındadır. Her irregüler nabız tespitinde AF‘den Ģüphelenilmesi 

gerekmekte olsa da, AF‘nin kesin tanısının konması için 12 derivasyonlu EKG aracılığı ile 

teyit edilmesi gerekmektedir. Avrupa Kalp Derneğinin tanımına göre EKG‘de tipik AF 

karakteristiği gösteren ve EKG Ģeridinde en az 30 saniye boyunca kaydedilebilen her ritim 

AF olarak kabul edilmelidir (27). Bu basamak klinik yönetim ve inme risk katmanlamasında 

ve klinik karar vermede önemlidir. Ġnme riskinin artması, AF paterni ve iliĢki semptomlar 

hakkında klinik düĢünceler ritim kontrol veya hız kontrol stratejisi hakkında klinisyeni 

yönlendirmektedir (27). 

2.1.2. Atriyal Fibrilasyonun Epidemiyolojisi 

Atriyal fibrilasyon, en sık görülen ritim bozukluğudur ve ABD‘de ritim bozuklukları 

nedeni ile hastaneye yatıĢların %33‘ünden sorumludur (28). Atriyal fibrilasyon önemli bir 

halk sağlığı sorunu olup, mortalite, morbidite ve sağlık iliĢkili harcamaları arttırmaktadır. 

AF‘nin en önemli morbiditeleri kalp yetmezliği, inme, yaĢam kalitesinde bozulma, 

iĢlevsellik ve biliĢsel durumda bozulmadır. ABD ve Batı Avrupa‘da nüfusun yaĢlanması ve 

AF‘nin prevelansının artması sağlık harcamalarına önemli bir yük getirmiĢtir. Hastalığın 

ABD‘deki prevelansı 2,7-6,1 milyondur ve yapılan projeksiyonlarda bu yüzyılın ortalarına 

doğru 5,60-12,1 milyon olması beklenmektedir (29). 

Kümülatif yaĢam boyu risk araĢtırmaları, AF‘nin genel olarak yaĢlılarda görülen bir 

patoloji olduğunu göstermektedir. ABD ve Avrupa‘da yapılan toplum-tabanlı kohort 

çalıĢmalarında sekizinci dekattan sonra erkeklerde AF riski %22-26 kadınlarda ise %22-

23‘tür (30). Atriyal fibrilasyon riski her yaĢ dekadında 2 katına çıkar. 50-59 yaĢ aralığındaki 
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nüfusun %1‘inde AF saptanırken, bu oran 80-84 yaĢ arasında %10‘a 85 yaĢ üzerinde ise 

%11-18‘e çıkmaktadır (31). Son yıllarda 38 milyon kiĢi üzerinde yapılan AF iliĢki 

patolojilere bağlı tıbbı masrafları inceleyen bir çalıĢmada; AF‘li hastaların karĢılaĢtırmalı 

hasta grublarına göre, masraflarında %73 oranında artıĢ gösterilmiĢtir. 2008 yılı ABD 

verilerine göre AF‘li her hasta, kiĢi baĢı 8075 dolar, toplamda ise 26 milyar dolar fazla 

harcamaya neden olmaktadır (32).  

Atriyal fibrilasyonun epidemiyolojisi ile ilgili veriler Doğu Avrupa, Afrika ve Güney 

Amerika ile sınırlıdır. Genel olarak AF risk faktörleri olan obezite, DM, HT ve kalp 

yetmezliği gibi risk faktörleri siyah ırkta daha sık olsa da, bu ırkta AF‘nin daha nadir 

görüldüğü saptanmıĢtır. Yapılan Atherosclerosis Risk in Communities Study (ARIC) 

çalıĢmasında 80 yaĢında beyaz erkeklerde birikmiĢ risk %21, beyaz kadınlarda %17 iken, 

siyah erkek ve kadınlarda %11‘dir (33). Bu duruma ırk paradoksu adı verilmiĢtir (33).  

2.1.3. Atriyal Fibrilasyonun Klinik Özellikleri 

Atriyal fibrilasyonun, klinik prezantasyonu geniĢ bir yelpazeye sahiptir. Atriyal 

fibrilasyon bazı durumlarda ek iliĢkili hastalık olmadan rekürren, paroksizmal, ―lone‖ AF 

olarak yada minör hastalık (yüksek tiroid fonksiyon testleri, subklinik ateroskleroz, mitral 

kapak prolapsusu gibi) iliĢkili olarak görülebilmektedir. Diğer olgularda ise aritmi tetikleyici 

faktörlerin varlığı (aĢırı egzersiz, alkol kullanımı, sigara kullanımı, ilaç kullanımı, vb.) ve ek 

hastalık varlığı (HT, tirotoksikoz, DM, obezite, uyku apnesi, vb.) AF‘yi tetikleyebilir (34). 

Atriyal fibrilasyon; koroner arter hastalığı, kalp kapak hastalığı, dilate kardiyomiyopati, 

konjenital kalp hastalığı, kalp yetmezliği gibi baĢka bir kalp hastalığının komplikasyonu 

olabilir. Ayrıca ilerlemiĢ kronik böbrek yetmezliği, karaciğer hastalıkları, neoplazmlar, 

kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH) gibi majör ekstra kardiyak hastalık varlığında da 

AF  sıklığı artmaktadır. Bu tip majör hastalıklar klinik tabloyu domine ederek, AF‘nin kötü 

sonuçlarının etkisini artırmaktadır (34). Ek tetikleyici faktör olmadan ise sadece %4 

hastanın, daha çok paroksizmal tip olmak üzere ―lone‖ AF tanısı aldığı gösterilmiĢtir (35). 

Atriyal fibrilasyonlu hastalarda yapılan ve 3000‘den fazla hastanın değerlendirildiği 

EORP gözlemsel araĢtırmasında; AF‘li hastalarda %70 oranında HT, %30-40 oranında kalp 

yetmezliği (daha çok non paroksizmal tipte), %20 oranında DM ve %10 oranında KOAH 
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saptanmıĢtır (35, 36). Ayrıca periferik arter hastalığı (PAH) ve kronik böbrek hastalığı‘nın 

(KBY) AF ile iliĢkili olduğu ortaya konmuĢtur (35, 36). 

2.1.4. Atriyal Fibrilasyonun Sınıflaması 

Atriyal fibrilasyonun  klinik prezantasyonu ve aritminin süresini dikkate alarak 

yapılan sınıflamada, semptomlardan bağımsız olarak AF aĢağıdaki tiplere ayrılmıĢtır (37):  

Yeni tanı AF: Aritminin süresinden ya da AF iliĢkili semptomların ağırlığından 

bağımsız olarak, AF‘nin ilk kez klinik prezantasyonunda tanı aldığı formudur (37). 

Paroksizmal AF: Bu aritmi formunda aritmi kendiliğinden genellikle ilk 48 saat 

içinde sonlanmaktadır. Bu sınıflama aritmi paroksizminin 7 güne kadar uzaması durumunda 

da kullanılmaktadır fakat 48 saat sonrasında hem aritminin spontan sinüs ritmine dönme 

olasılığı düĢmekte hem de antikoagülasyonu gerekmektedir (37). 

Persistan AF: 7 günden uzun süren veya kardiyoversiyon ile sonlandırılma 

gereksinimi olan AF formudur. Bu formun sonlaması ve sinüs ritmine döndürülebilmesi için 

farmakolojik veya elektriksel kardiyoversiyon yapılmalıdır (37). 

Uzun-süreli persistan AF: 1 yıldan uzun süren ve ritim kontrol tedavisi uygulanan 

AF formudur (37). 

Kalıcı AF: Bu formda aritmi hem hasta hem de doktor tarafından kabul edildiği için 

kardiyoversiyon denenmemiĢtir (37). 

2.1.5. Atriyal Fibrilasyonun Risk Faktörleri ve Diğer Hastalıklar Ġle ĠliĢkisi 

Hipertansif kalp hastalığı ve koroner arter hastalığı geliĢmiĢ ülkelerde AF‘nin en sık 

altta yatan nedenidir. Romatolojik kalp hastalığı da yüksek AF insidansı ile iliĢkilidir ve son 

dönemde geliĢmiĢ ülkelerde insidansı giderek azalmaktadır (38-40). 

2.1.5.1. Hipertansiyon (HT) 

Erkek hastalarda yapılan bir çalıĢmada HT öyküsünün AF geliĢimini 1,42 kat 

artırdığı gösterilmiĢtir (38). Riskteki bu görece düĢük artıĢ HT‘nin genel popülasyondaki 
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yüksek frekansı göz önüne alındığında HT‘nin AF‘nin en sık altta yatan nedeni olduğunu 

göstermektedir (3, 4, 39). 

 

2.1.5.2. Koroner Arter Hastalığı (KAH) 

Koroner arter hastalığı, kalp yetmezliği ya da miyokardiyal enfarkt ile komplike 

olmadığı sürece AF ile yakından iliĢkili değildir. Atriyal fibrilasyon akut miyokart 

enfarktüsü vakalarının %6-10 arasında muhtemelen atriyal iskemi veya HT‘ye sekonder 

atriyal gerilmeye bağlı olarak geçici AF görülmektedir (40). Akut miyokart enfarktüsü 

zemininde AF görülen hastalar komorbiditlerinden dolayı kötü prognozludur.  

Stabil KAH‘lılarda AF insidansı düĢük seyretmektedir. Yapılan koroner arter cerrahi 

çalıĢmasında (CASS), anjiografi ile dokümente edilmiĢ koroner arter hastalığı olan 18000 

üzeri hasta değerlendirilmiĢ ve AF sadece %0,6 hastada tespit edilmiĢtir (41).  

2.1.5.3. Kapak Hastalıkları 

Hemen hemen bütün kapak hastalıkları, kayda değer stenoz veya yetmezlik olması 

Ģartı ile AF geliĢimine zemin hazırlar. Mitral valve prolapsusu olan hastalarla yapılan bir 

çalıĢmada, hastaların %5‘inde AF geliĢimi tespit edilmiĢtir. Ayrıca kapak hastalığı olan 

hastaların 65 yaĢ üzeri olması ve sol atriyal çapın 5 cm‘den uzun olması AF için bağımsız 

risk faktörleridir (42).  

Romatolojik kalp hastalığı artık geliĢmiĢ ülkelerde nadiren rastlanmaktadır ve yüksek 

AF prevelansı ile iliĢkilidir. 1100 hastada yapılan bir çalıĢmada aynı anda mitral stenozu, 

mitral yetmezliği ve triküspit yetmezliği olan hastalarda AF %70 oranında tespit edilirken, 

izole mitral stenozda bu oran%29,izole mitral yetmezliğinde ise %16‘dır (43).  

2.1.5.4. Kalp Yetmezliği 

Atriyal fibrilasyon ve kalp yetmezliği sıklıkla beraber görülür ve birbirlerinin 

predispozan faktörü olabilir (44). Kalp yetmezliği olan hastalardaki AF prevelansı %10-50 

arasındadır ve bu oran kalp yetmezliğinin ağırlığına göre değiĢmektedir (45, 46). 

Framingham Kalp ÇalıĢmasında yeni tanı alan AF hastalarının %37‘sinde kalp yetmezliği 
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olduğu, yeni tanı kalp yetmezliği olan hastaların %57‘sinde AF olduğu ve eĢ zamanlı AF ve 

kalp yetmezliği olan hastaların mortalitelerinin yüksek olduğu gösterilmiĢtir (44).  

 

 

2.1.5.5. Hipertrofik Kardiyomiyopati 

 Atriyal fibrilasyon, hipertrofik kardiyomiyopati hastalarının %10-28‘inde 

bildirilmiĢtir. Bu tanının klinik yansıması ile ilgili çeliĢkili bilgiler bulunmaktadır (47, 48). 

Bazı raporlarda hipertrofik kardiyomiyopati ve AF birlikteliğinin kötü prognozu gösterdiği 

belirtilirken, bazılarında da böyle bir iliĢki olmadığı belirtilmiĢtir (47, 49). 

2.1.5.6. Konjenital Kalp Hastalığı  

Atriyal septal defekt tanılı yetiĢkin hastaların yaklaĢık olarak %20‘sinde AF 

görülmüĢtür ve bu iliĢki yaĢ ile pozitif yönlü korelasyon göstermektedir (50). 

Atriyal fibrilasyon ve/veya atriyal flutterın sıklığı, atriyumları etkileyen diğer 

konjenital hastalıklar olan Ebstein anomalisi ve patent duktus arteriossus hastalarında da 

artmaktadır. Ayrıca ventiküler septal defekt, Fallot tetrolojisi, pulmoner stenoz ve büyük 

arter transpozisyonu gibi düzeltme cerrahileri geçiren hastalarda da AF sıklığının arttığı 

bildirilmiĢtir (50).  

2.5.1.7. Venöz Tromboemboliler 

Derin ven trombozu ve pulmoner emboli artmıĢ AF ile iliĢkilidir. Bu durumun 

pulmoner damar direncinin ve kardiyak ardyükün artması sonucu sağ atriyum gerilmesine 

bağlı olduğu düĢünülmektedir (51). Dokümente pulmoner emboli hastalarında, %10-14 arası 

AF görülebilmektedir. Venöz tromboembolisi olan hastaların gelecekteki AF riskini 

değerlendiren prospektif bir çalıĢmada, hastalar 16 yıl takip edilmiĢ ve bu hastaların 

%5,4‘ünde AF geliĢmiĢtir (52).  

2.5.1.8. Obezite 
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Obez bireyler normal vücut kitle indeksine sahip olanlara göre kayda değer biçimde 

AF geliĢtirmeye meyillidirler (53). Framingam çalıĢmasında BMI de her bir birim artıĢın 

riski %5 arttırdığı gösterilmiĢtir (54). 

Obezitenin AF geliĢmesindeki rolü muhtemelen sol atriyumun geniĢlemesinden 

kaynaklanmaktadır. Sol atriyal basıncın ve hacmin artması ve diyastolik disfonksiyonu ile 

beraber obez hastalarda AF tetiklenmektedir. Perikardiyal yağ dokusu artıĢının da AF 

geliĢimine katkısı olduğu bilinmektedir (55). 

2.5.1.9. Diyabetes Mellitus (DM) 

Kapak hastalığı olmayan 4700 hasta ile yapılan Framingham çalıĢmasında diyabetli 

hastalarda AF riskinin diyabet olmayanlara göre kayda değer biçimde arttığı 

gözlemlenmiĢtir (56). Sol ventrikül kitlesinin ve arteriyel katılığın artması olası 

mekanizmalar olarak öne sürülmüĢtür (56). 

2.5.1.10. Metabolik Sendrom  

Metabolik sendrom, insülin direnciyle baĢlayan abdominal obezite, glukoz 

intoleransı veya diabetes mellitus, dislipidemi, hipertansiyon ve koroner arter hastalığı 

(KAH) gibi sistemik bozuklukların birbirine eklendiği ölümcül bir endokrinopatidir. 

Metabolik sendrom ayrıca insülin direnci sendromu, sendrom X, polimetabolik sendrom, 

ölümcül dörtlü ve uygarlık sendromu gibi farklı terimlerle de tanımlanmaktadır (57). 

Japonya da 28000‘den fazla hastanın dahil edildiği bir çalıĢmada metabolik sendrom ve AF 

arasındaki olası iliĢki ortaya konmuĢtur (58). Yapılan bir baĢka çalıĢmada ise, Amerikan 

Kalp Derneğinin 2005 metabolik sendrom kriterlerini karĢılayan 4544 hastanın %5,8‘inde, 5 

yıllık takip sonrasında AF geliĢimi gözlendiği bildirilmiĢtir (59).  

2.5.1.11. Kronik Böbrek Hastalığı  

Kronik böbrek hastalığı, AF geliĢiminin riskini artırmaktadır. 235000‘den fazla 

hastayı içeren bir kohort çalıĢmasında glomerüler filtrasyon hızı (GFR) 30 ile 59ml/min/1,73 

m
2 
arasında olan hastalar ile normal böbrek fonksiyonlarına sahip bireyler karĢılaĢtırılmıĢ ve 

GFR‘si bozuk olan hastaların AF geliĢim riskinin 1,32 kat fazla olduğu rapor edilmiĢtir (60). 

ARIC çalıĢmasına katılan ve AF‘si olmayan 10000‘den fazla hastada 10,1 yıllık takipte GFR 
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düĢtükçe AF riskinin arttığı gözlemlenmiĢtir. Ek olarak makroalbuminüri ve 

mikroalbuminüri de AF ile iliĢkili bulunmuĢtur (61). 

 

 

2.5.1.12. Kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH) 

Atriyal fibrilasyon hastalarının %10-15‘inde KOAH bulunmaktadır ve muhtemelen 

AF için spesifik bir yatkınlaĢtırıcı faktör olmaktan ziyade genel olarak kardiyovasküler risk 

için bir belirteçtir (62). 

2.5.1.13. Uyku apnesi 

Özellikle HT, DM ve yapısal kalp hastalığı varlığında, atriyal basıncın apne ile 

indüklendiği gösterilmiĢtir. Meydana gelen otonomik değiĢimler nedeniyle, AF için 

fizyopatolojik bir faktör olabilir (63). 

2.5.1.14. Hipertiroidi 

Hipertiroidi hastalarında AF riski artmıĢtır. 40000 kiĢiyi içeren bir nüfus 

çalıĢmasında, hipertiroidili hastaların %8,3‘ünde AF veya atriyal flutter görülmüĢtür (64). 

AF geliĢiminden ve hızlı ventriküler cevaptan, artmıĢ β-adrenerjik tonus sorumlu 

tutulmaktadır. Buna karĢın deneylerde β- reseptör bloğu ve vagal blok sonrasında da, 

hipertiroidi de AF geliĢme riskinin artması nedeni ile artmıĢ tiroit hormonlarının kendilerinin 

de AF‘ye zemin hazırladığı iddia edilmiĢtir (65). Hipotiroidide AF geliĢiminin arttığına dair 

kanıt yoktur. 

2.5.1.15. Cerrahiler 

Yapılan çalıĢmalarda bypass cerrahisi sonrası %30-40 oranında, kapak cerrahisi 

sonrası %37-50 oranında AF tespit edilmiĢtir (66, 67). Atriyal fibrilasyon, kayda değer 

rejeksiyon yokluğunda bile kalp transplantasyonu sonrasında %10-24 hastada 

görülebilmektedir (66, 68).  
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Yapılan bir gözden geçirme çalıĢmasında, 50 yaĢ üzeri sinüs ritminde kardiyak dıĢı 

cerrahi yapılan hastalar takip edilmiĢ ve perioperatif dönemde hastaların %4,1‘inde AF 

geliĢtiği saptanmıĢtır. Non kardiyak cerrahi grubunda AF‘nin en sık toraks ameliyatlarında 

gerçekleĢtiği belirtilmiĢtir (69).  

 

 

2.5.1.16. Aile Öyküsü  

Framingham çalıĢmasında 65 yaĢ altı AF‘li 4400 bireyin, birinci derece 

akrabalarında prematüre baĢlangıçlı AF‘nin daha sık görüldüğü ortaya konmuĢtur (70). 

Atriyal fibrilasyon riski bu hasta grbunda standart risk faktörleri olan yaĢ, cinsiyet, HT, kalp 

hastalığından bağımsızdır (70). 

2.5.1.17. Genetik Faktörler 

Çoğu AF hastasının bir ya da daha çok hastalıkla iliĢki olduğu ortaya konmuĢtur 

fakat ―lone‖ AF hastalarında neden belirsizdir. Bu hastalarda genetik bir köken olduğu 

düĢünülebilir. Atriyal fibrilasyonun geçiĢi karmaĢıktır. Çoğu hastada genetik duyarlılık varsa 

bile poligenik olduğu düĢünülmektedir. Framingham çalıĢmasından alınan bireylerin 

takibinde persistan AF‘si olan hastalarda genetik risk daha yüksek bulunmuĢtur (71). Bu 

veriler Ġzlanda‘da yapılan bir kohort ile de desteklenmiĢtir (72).  

Gollob ve arkadaĢları tarafından yapılan çalıĢmada idioptaik AF‘li hastaların 

%27‘side atriyum yapısında bulunan konneksin 40 proteinini kodlayan GJA 5 geninde 

mutasyonlar tespit edilmiĢtir (73). Bu proteinlerdeki mutasyonlar hücrelerdeki elektriksel 

iliĢkinin zayıflamasına ve ileti hızında yavaĢlamaya yol açmaktadır. Bunun sonucunda 

oluĢan depolarizasyon heterojenitesi AF‘ye zemin hazırlamaktadır (74).   

Atriyal fibrilasyonun tipik Mendel genetiğine uygun olarak aktarıldığı, tek bir gen de 

bozulma sebebiyle yakın akrablarda AF sıklığının arttığı rapor edilmiĢtir, Hastalarda 

otozomal dominant ve resesif geçiĢ bildirilmiĢtir. Atriyal fibrilasyon geliĢimde 10q22-q24, 

11p15.5, 6q14-16, 3p22-p25 ve 4q25 lokusları sorumlu tutulmaktadır. Özellikle 4q25 
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lokusundaki tek nükleotid polimorfizmleri  hastada AF‘nin klinik bulgularını belirlemektedir 

(75). 

2.5.1.18. Diğer Risk Faktörleri 

Perikardiyal yağ dokusundaki artıĢ, inflamasyon, diğer supraventriküler aritmiler, 

ağır alkol tüketimi, teofilin, adenozin, digitaller baĢta olma üzere bazı ilaçlar AF riskini 

artırmaktadır. Kafeinin AF geliĢimine etkisi hakkında bilinen bir kanıt yoktur. 

 

2.1.6. Atriyal Fibrilasyonun Tetikleyicileri 

Yukarıda bahsedilen, AF risk faktörlerinin uzun dönem etkilerinin yanında, akut 

tetikleyici etkileride bulunmaktadır. Framingham çalıĢmasında kronik hastalık dıĢı 

tetikleyicilerde incelenmiĢtir. Kardiyotorasik cerrahi, enfeksiyon, non-kardiyotorasik 

cerrahi, akut miyokardiyal enfarktüs bu faktörlerin en önemlileri olarak ortaya çıkmıĢtır. 

Belirlenen diğer minör tetkikleyiciler ise akut alkol tüketimi, tirotoksikoz, akut perikardiyal 

hastalık, akut pulmoner emboli ve diğer akut pulmoner patolojilerdir (70).  

2.2. Sol Atriyal Appendiks ile Ġlgili Genel Bilgiler 

Sol atriyal appendiksi, atriyal primordiyumun bir kalıntısıdır. Anatomik ve fizyolojik 

varyasyonları vardır ve AF‘li hastalarda tromboembolinin majör kaynağıdır (76, 77).  

2.2.1.  Sol Atriyal Appendiks’in Embryogenez ve GeliĢimsel Anomalileri 

Sol atriyal appendiksi, sol atriyumda primitif atriyumdan arta kalan tek yapıdır (78). 

Gestasyonun 4.haftasında primitif atriyum saat yönünün sağına doğru dönerek geleceği son 

noktaya varır. Arta kalan hücresel çıkıntı basal mesoderma tabakada katılaĢarak trabekülar 

ve pectineal kasları oluĢturur. Bu sıkı endokardiyum LAA‘nında karakteristik özelliğidir. 

Akciğerler geliĢtiğinde primordial pulmoner ven tomurcuğu primitive atriyuma bağlanır. Sol 

atriyum geliĢimi embriyolojik yaĢamın yaklaĢık 50. gününde tamamlanmıĢ olur (78). 

Sol atriyal appendiksinin, çok az yapısal anomalisi bulunmaktadır. Sol atriyal 

appendiks izomerizmi ölümcül konjenital sendromlar ile iliĢkilidir. Sol atriyal appendiksin 
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konjenital yokluğunun, tam veya ―flush‖ (dolu) trombotik tıkanıklığından ayrılması klinik 

olaral önemlidir. 

Konjenital LAA anevrizmaları pectineus kasının displazisi ile iliĢkilidir. Bu 

anevrizmalar trombüs oluĢumuna, supraventriküler aritmilere ve rüptüre meyil 

yaratmasından dolayı, bu hastalarda anevrizmektomi önerilir. Perikardiyumunun konjenital 

yokluğu appendiksin herniasyonuna neden olabilmektedir. Bu durum LAA‘ya yapılacak 

perikardiyal giriĢimleri zorlaĢtırabilir (79). 

 

2.2.2. Sol Atriyal Appendiks Anatomisi 

Perikardiyal boĢlukta sabitlenmiĢ halde duran LAA birçok hayati organ ile yakın 

iliĢki içerisindedir. ÇeĢitli varyasyonlar göstermekle beraber LAA‘nın gövde kısmı sol 

atriyumun önünde ve sol pulmoner venin paralelindedir. Sol atriyal appendiksin ucu 

pulmoner arter, sağ ventrikül çıkım yolu ve sol ventrikül serbest duvarını gösterir (80). PA 

ve sol pulmoner arter superoposteriora beraber gider ve transvers sinüs ile birbirinden ayrılır. 

Ġnferior yüz ve ostium sol sirkümfleks arter ve vena cordis magna ile iliĢki halindedir. Sol 

frenik sinirde posterolateralde seyreder. Marshall ligamanı sol lateral yüz ile sol superior 

pulmoner ven arasında epikardiyal bir yapıdır. Ligamanın hafifçe lateralinde Bachmannın 

lifleri yer alır ve LAA boynunu çevreleyerek sarar. Endokardiyumunda trabekülasyon çok 

kalın olsa da, LAA duvarı incedir (81). Ostiumun sınırları tamamlanmamıĢtır. Marshall 

ligamanından köken alan bir çıkıntı (Ekokardiyografide ―Q-ucu‖ bulgusu olarak tespit edilir) 

LAA ve sol superior pulmoner veni birbirinden ayırır. Anterior ve inferior yüzleri sol 

atriyumdan ayrılamaz (81). 

Sol atriyal appendiksinin, lob sayısı ve boyutuna göre birçok varyasyonu 

bulunmaktadır (81) . Sol atriyal appendiks morfolojisi genellikle ―tavuk 

kanadı‖,‖karnabahar‖,‖kaktüs‖ ve ―rüzgâr hortumu‖ tipleri olarak 4‘e ayrılır (82) (ġekil 1). 

Kaktüs tipinde ortada bir santral lob ve loba köklenen aĢağı ve yukarıda olan iki tane 

sekonder lob vardır. Rüzgâr hortumu tipinin ortasında merkezi bir lob bulunmakta ve çok 

sayıda lob bu orta lobdan köken almaktadır. Karnabahar tipi diğer tiplerden göreceli olarak 

kısadır ve düzensiz Ģekillidir. Tavuk kanadı tipi ise ostium sonrası kendi üzerine katlanır 
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(83). Sol atriyal appendiksin ostiumu oval, çember, üçgensel, su damlası veya ayak benzeri 

Ģekillerde olabilir. GeniĢliği 12,1-38,8 mm arasında, uzunluğu ise 24,9–85,7 mm arasındadır 

(84). Oval Ģekilli ostium en sık görülen tipidir. Ostiumda bulunan ufak çukurlar trombüs 

geliĢimine meyil yaratmaktadır (ġekil 1). 

 

ġekil 1.Sol atriyal appendiks varyasyonları (82) (A: tavuk kanadı, B: rüzgar tulumu, 

C:kaktüs, D:karnabahar)  
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ġekil 2. Sol atriyal appendikse anatomik spesimeni (LAA 2 ayrı loba ayrılmıĢtır. LA:Sol 

atriyum, LIPV:Sol inferior pulmoner ven, LPA:Sol pulmoner arter ve LSPV:Sol superior 

pulmoner veni ifade etmektedir) (85). 

 

 

 

2.2.3. Sol Atriyal Appendiks Fizyolojisi 

Sol atriyal appendiksi ventriküler sistol esnasında emme fonksiyonu gören kontraktil 

bir rezervuar ve dekompresyon odasıdır. Diyastol esnasında ise nakil iĢlevi görür. Bu 

fonksiyon TÖE esnasında değerlendirilebilmektedir (86). Normal iĢlevli bir LAA‘da 

organize dört fazlı(qudrifazik) akım gözlemlenmektedir. Miyopatik LAA‘da ise bu patern 

daha az belirgindir (87). 

Sol atriyal appendiks, ek olarak endokrin organ görevi görmekte ve atriyal natriüretik 

peptitlerin %30‘unu üretmektedir (88). Yapılan bir hayvan çalıĢmasında LAA‘nın 

hipovolemide susama hissini düzenlediği de bildirilmiĢtir(89). Hipotetik olarak LAA 

eksizyonunun bazı kötü etkileri olabilir. Hayvan çalıĢmalarında LAA eksizyonunun 

pulmoner ven akımını azalttığı, diyastolik transmitral akımı artırdığı ve kardiyak outputu %5 

oranında düĢürdüğü gösterilmiĢtir(90). Sol atriyal appendiks eksizyonun ya da 

manipülasyonun insan fizyolojisi üzerine yapılmıĢ uzun dönem çalıĢması yoktur.  

Hayvan modellerinde LAA‘nın kardiyak progenitor hücreleri için potansiyel 

rezervuar olduğu ortaya atılmıĢtır. Bu hücrelerin kültürlerinde olgun kardiyomiyosit benzeri 

görünüm saptanmıĢ ve miyokart enfarktüsü sonrasında kardiyak fonksiyonun devamında 

etkisi olduğu düĢünülmüĢtür (91). Bu verilerin ön sonuçlar olduğu ve kardiyak kök hücreler 

ile atriyal appendiks arasındaki iliĢkinin aydınlatılmasında ek çalıĢmalara ihtiyaç duyulduğu 

düĢünülmektedir.  

2.2.4. Sol Atriyal Appendiks Patofizyolojisi 

Sol atriyal appendiks, inmeye neden olan trombüsün, nonvalvüler AF‘de %91‘inin, 

kardiyomiyopatisi olup AF‘si olmayanlarda ise %15‘inin kaynak bölgesidir (76). Sol atriyal 

appendiksten köken alan trombüse bağlı geliĢen inmeler karotis hastalığına bağlı olanlara 



26 

 

göre daha çok morbidite ve mortaliteye neden olmaktadır (77). Trombüs formasyonunda 

AF‘nin LAA içindeki akım hızını düĢürmesi, kan stazını ve koagülasyonu artırması ve 

LAA‘nın yapısı etkili olmaktadır (92, 93). TÖE ile tespit edilen LAA kasılmasındaki ve 

LAA akım hızındaki düĢüĢ inmenin en önemli prediktörlerinden biri olarak karĢımıza 

çıkmaktadır (94). Stroke Prevention in Atrial Fibrillation Study (SPAF) III çalıĢmasında, 

inme önleme analizlerinde LAA pik anterograde hızının 20 cm/sn altında olması, LAA 

trombüsü ile bağımsız olarak iliĢkili bulunmuĢtur (95). 

Buna ek olarak uzun süreli AF‘de, LAA yeniden Ģekillenmesi, oda geniĢlemesi ve 

pektinues kasının hipotrofisi ile karakterize değiĢiklikler olduğu otopsi çalıĢmaları ile  

gösterilmiĢtir. Klinikte kardiyak manyetik rezonans görüntüleme ile LAA trombüsü ile 

bağlantılı olan skar dokusunu tanıyabilmek mümkündür (96). 

Sol atriyal appendiksin morfolojisi ve inme riski ile ilgili eldeki veriler çeliĢkilidir. 

Tanımlanan anatomik özellikler içinde orifis ve boynun boyutları, hacim, çoklu lob varlığı, 

trabekülasyonların derecesi, LAA‘nın konumu, fibrozis ve spesifik dört morfoloji en sık 

araĢtırılan konulardır. Bundan önce yapılan retrospektif çalıĢmalar karnıbahar ve tavuk 

kanadı görünümü olmayan morfolojilerin trombüs geliĢimine daha çok zemin hazırladığını 

gösterse de (97), yeni yapılan daha geniĢ çaplı meta analizlerde tavuk kanadı 

morfolojisindeki LAA‘ların daha yüksek oranda tromboembolik risk taĢıdığı tespit edilmiĢtir 

(83). 

Atriyal fibrilasyon olmayan hastalarda LAA‘da trombüs formasyonunun 

mekanizması, LAA akımının azalması ve dolum basıncının elevasyonu ile 

açıklanabilmektedir. Sol atriyal appendiks perikardiyal boĢlukta ve sol ventrikülün serbest 

duvarının süperiorunda sabitlendiğinden dolayı, diyastolik sol ventrikül distansiyonunun 

appendiks fonksiyonunun azalmasına katkı sağladığı düĢünülmektedir (83). 

2.2.5. Aritmiler 

Sol atriyal appendiksine uygulanan ablasyon sonrası tekrarlayan atriyal fibrilasyon 

ve atriyal taĢikardilerin son bulması, iletinin ise devam etmesi LAA‘nın artimi 

oluĢumundaki önemini göstermektedir (98). Bunun dıĢında LAA yapısal kalp hastalığı 

olmayan genç eriĢkinlerde tespit edilen aritmilerin %3‘ünden mesüldür. Bu aritmiler 
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LAA‘dan çıkan anormal otomatisiteden kaynaklanmaktadır (99). Sol atriyal appendiks ve 

sol ventrikül arasında sol taraflı aksesuar yol da tanımlanmıĢtır. Bu hastalıkta tedavi olarak 

radyo frekans ablasyon önerilmektedir (100).  

 

 

2.3. Atriyal Fibrilasyonda Tromboz Patofizyolojisi 

Atriyal fibrilasyon ile inme riski ve tromboemboli iliĢkisi uzun süredir bilinmektedir. 

AF‘de tromboz geliĢimi multifaktöriyel bir hadisedir ve sadece sol atriyumun az kasılmasına 

bağlanamaz. AF‘nin kendisinin protrombotik ve hiperkoagülasyona meyil yaratan bir 

hastalık olduğuna dair literatürde ek kanıtlar bulunmaktadır (101). Virchow tiradına göre 

trombüs formasyonu için damar yapısında, kan akıĢında ve kan içeriğinde bozulma olması 

gerekmektedir (19).  

2.3.1. Anatomik ve Yapısal Bozukluklar 

Her bir atriyumun kör çıkıĢındaki pasaja appendiks denmektedir. Sol atriyal 

appendiks uzun ve ince yapısı ile kan stazına meyil yaratmaktadır. Hem AF‘li hem sinüs 

ritmindeki bireylerde en sık trombüs bu bölgede tespit edilmektedir (92).  

Sol atriyum ve LAA‘nın AF nedeni ile boyutlarının değiĢime uğramasına 

tromboembolizm eĢlik edebilir. Atriyal fibrilasyonda olan endotel hasarı iyi tanımlanmıĢtır 

ve elektron mikroskopu ile de gösterilmiĢtir. Endotel hasarı özellikle appendiks bölgelerinde 

daha yoğun olmaktadır. Yapılan çalıĢmalarda normal bireylerde de LAA‘da meydana gelen 

endotel hasarının sağ appendikse göre daha çok olduğunu göstermiĢtir. Atriyal fibrilasyonda 

sol appendiksteki bu hasar daha belirgin olmaktadır. Atriyal fibrilasyon hastalarında 

koagülasyona meyil yaratan diğer bir durumda miyositlerde meydana gelen hipertrofi, 

nekroz ve mononükleer hücre göçüdür. Bu yapısal değiĢiklikler atriyal sistolün baĢarılı 

kardiyoversiyon sonrasında gecikmesini açıklıyor olabilir (26). 

Atriyal fibrilasyonda görülen yapısal değiĢimlerden birisi de ekstraselüler matriks 

yeniden yapılanmasının bozulmasıdır. Ekstraselüler matriks miyositler için destek 

sağlamakta ve kalbin yapısal ve geometrik entegrasyonunu devam ettirmektedir (102). 
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Ekstaselüler matriksin yapısının bozulması hem ileti defektlerine hem de endokart fibrosisi 

ve infiltrasyonuna neden olacak sonuç olarak trombozu tetikleyecektir. Birçok çalıĢmada AF 

hastalarında kollajen yıkım ürünlerinin arttığı, matriks yıkımının bozulduğu, matriks 

metalloproteinazlarının, metaloproteinaz inhibitörlerinin ve çeĢitli plazma büyüme 

faktörlerinin plazmada anormal miktarlarda tespit edildiği görülmüĢtür (103). Bu proteinler 

çeĢitli kollagenlerin yıkımında etkilidir ve sağlıklı matriks turnoverı için Ģarttır (103). 

Matriks metaloproteinazlar ve onların inhibitörlerinin plazmada değiĢimi AF‘den 

ziyade komorbit hastalıklara bağlı olsa da, bu değiĢimler tromboza meyil yaratmaktadır. Ek 

olarak ekstaselüler matriksin yıkımı, remodellingin, atriyum dilatasyonunun ve aritminin 

nedeni olabilir (104).  

 

2.3.2. Anormal Kan Stazı 

Atriyal sistolün yapılamamasına ek olarak non-valvüler AF‘de sol atriyal dilatasyon 

progresif olarak artmakta ve staz potansiyeline katkıda bulunmaktadır. Mitral stenoz 

varlığında sol atriyum dilatasyonu artmakta ve staza meyil yaratarak trombozu artırmaktadır. 

Non valvüler AF‘de trombogenezin patofizyolojisinde, sol atriyum dilatasyonu veya vücut 

yüzey alanına göre düzeltilmiĢ atriyal boyutun inme için bağımsız risk faktörü olduğu 

gösterilmiĢtir (105). 

Atriyal fibrilasyonun, trombogeneze valvüler kalp hastalığının katkısı görmezden 

gelinemez. Beyin tomografisinde emboli olan ya da otopsisi yapılan mitral stenoz 

hastalarının %75‘inde atriyal fibrilasyon bulunmuĢtur. Atriyal fibrilasyonun nedeni sol 

atriyum boĢaltımasında ve transmitral akımdaki değiĢikliklere bağlı olabilir (106).  

Sol atriyum ve LAA‘daki anormal kan stazı, TÖE‘de spontan eko kontrastları (SEC) 

olarak veya AF paroksismlerinde nabız-dalga Doppler ile görülebilir (107). Sinüs ritminde 

LAA da dört fazlı kan akımı paterni görülmesi minimum staz ile iliĢkilidir (108). Bu kan 

akımı paterninin atriyal ve ventriküler pasif ve aktif dolumun arasındaki küçük gecikmelere 

bağlı olduğu düĢünülmektedir (108). 
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Spontan eko kontrastı oluĢumunun fibrinojen ve eritrositler arasında artmıĢ 

etkileĢime bağlı olduğu düĢünülmektedir (109). SEC görülmesi kan akımına yüksek oranda 

bağımlıdır ve AF gibi staza meyil yaratan durumlarda görülmesi sıktır. Atriyal fibrilasyonda 

SEC görülmesinin tromboembolizmin bağımsız prediktörü olduğu gösterilmiĢtir (105). SEC 

görülen AF‘li bazı hastaların damar içi hacminin azalması bu hastalarda inme insidansınının 

artıĢını açıklayabilir. SEC sinüs ritmine dönüldükten 3 ay sonra bile %37 oranında 

görülebilmektedir (110). Bu yüksek oran nedeni ile kardiyoversiyon sonrasında da 

antikoagülasyona devam edilmesi önerilmektedir.  

2.3.3. Anormal Kan içeriği 

Trombogenezin ana tetikleyiciler trombositler ve koagülasyon kaskadında bulunan 

çeĢitli proteinlerdir. Atriyal fibrilasyonda bu tetikleyiciler ve kanda bulunan diğer içerikler 

(inflamatuar sitokinler, büyüme faktörleri gibi) değiĢime uğramıĢtır.  

 

Koagülasyondaki Anormal DeğiĢimler 

Akut baĢlangıçlı veya kronik AF hastalarında fibrin yapım ve yıkım döngüsü 

artmıĢtır. Bu değiĢimin daha önce yapısal kalp hastalığının bulunması ya da AF‘ye 

atfedilmesi de protrombotik endikatörler olan PTF 1-2 fragmanları ve TAT‘ın AF‘si olan 

inme hastalarında sinüs ritimli inme hastalarına göre daha yüksek konstantrasyonlarda 

bulunmasındandır (111).  

ÇeĢitli protrombotik endikatörler ile staz ve intrakardiyak tromboz arasındaki 

iliĢkiler tanımlanmıĢtır (112). Yapılan bir çalıĢmada konjestif kalp yetmezliği, yakın 

zamanda geçirilmiĢ emboli öyküsü ve DD‘nin, LAA trombüsünü göstermede bağımsız 

prediktör faktörler olduğu gösterilmiĢtir. Bu çalıĢma sonucunda DD‘nin normal değerinin 

LAA trombüsünün olmadığını belirleme kullanılabileceği belirtilmiĢtir (112). 

Protrombotik durum LAA disfonksiyonu ile de koreledir (113). TEE bulguları ile 

inme arasında iliĢkiler de saptanmıĢtır. Non-valvüler AF‘de TEE esnasında görülen SEC ile 

PTG 1-2 fragmentleri, fibrinopeptit A ve trombin-antitrombin 3 kompleksi arasında iliĢki 

görülmektedir (114). Atriyal flutter ve LAA fonksiyon bozukluğu olan hastalarda DD, β-TG 
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seviyesinde artma, AF‘li hastalarda mitral yetmezliğin inme riskini düĢürmesi ve bu hasta 

grubunda DD miktarının düĢük olması staz ve tromboz arasındaki iliĢkiyi gözler önüne 

sermektedir (114).  

Antikoagülan tedavi, bazı protrombotik belirteçlerin kandaki seviyesini 

düĢürmektedir (115). Bu bulgu INR‘nin 1,5-1,9 arasında olduğu düĢük yoğunluklu 

antikoagülasyonda da geçerliliğini korumaktadır. DüĢük yoğunluklu antikoagülasyonda PTF 

1-2 fragmanları ile DD seviyesi baskılanmaktadır (116). 

Kronik AF‘de DD seviyeleri zaman içinde belli seviyelerde kalır ve hastanın 

yaĢından bağımsız olarak hiperkoagübilitenin değerlendirilmesinde kullanılabilmektedir. 

Risk faktörleri ile birleĢtirildiğinde DD non-valvüler AF‘de ve warfarin tedavisi alanlarda 

tromboembolik olayları öngörmede kullanılabilmektedir (117, 118). DD kullanımı özellikle 

konvansiyonel inme risk faktörü olan hastalarda (yaĢ, kardiyomiyopati, geçirilmiĢ inme 

öyküsü) önemli görünmektedir. Bu hasta grubunda düĢük D-dimer seviyelerinin inme 

riskinin düĢük olması ile iliĢkili olduğu gösterilmiĢtir. Oral antikoagülan kullanımına rağmen 

DD seviyesinin yüksek seyretmesi kardiyovasküler hadiseler açısından risk prediktörüdür 

(118).  

Bu bilgiler ıĢığında DD intrakardiyak trombüs riski az olan AF‘li hastalarda 

antikoagülasyonsuz kardiyoversiyon planlandığında tarama testi olarak kullanılabilmektedir 

(118).  

von Willebrand faktör (vWf) 

Atriyal fibrilasyonda gözlemlenen hiperkoagülabilite durumu vWf üzerinde yapılan 

çalıĢmalar ile biraz daha aydınlatılmıĢtır. vWf endotelyal hasar ve disfonksiyonu göstermede 

önemli bir belirteçtir. ArtmıĢ vWf seviyeleri AF‘de LAA trombüsünü göstermede bağımsız 

prediktördür(119). Ek olarak aĢırı yüklenmiĢ appendiksi olan hastalarda LAA da vWf 

sentezinin arttığı gösterilmiĢtir. Endokardiyumda artmıĢ vWf üretimi, mitral kapak 

hastalığında sol atriyum dilatasyonu ve miyosit çapının artması ile korele seyretmektedir 

(120). 
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Hem vWf hem de doku faktörü kardiyojenik tromboembolizm hikâyesi olan 

hastalarda aĢırı salgılanmaktadır. Plazma vWf ve DD seviyeleri aspirin ve antitrombotik 

tedavi almayan hastalarda korele seyretmektedir (121). 

Rotterdam çalıĢmasında AF ve plazma vWf seviyeleri arasında pozitif iliĢki 

saptanmıĢtır. Bu bağlantı özellikle kadın hastalarda daha belirgindir ve AF‘li kadın 

hastaların erkeklere göre daha çok inme geçirmesini açıklıyor olabilir (122). 

Fibrinolizdeki değiĢimler 

Atriyal fibrilasyonda, fibrinoliz de artmıĢtır ve bu durum protrombotik duruma 

verilen patofizyolojik yanıt olarak da değerlendirilebilmektedir. ArtmıĢ fibrinoliz doku 

plazminojen aktivatorünün ve t-PA inhibitörünün artmıĢ, plasmin-antiplasmin kompleksinin 

azalmıĢ konsantrasyonları ile gösterilebilir (123). 

SPAF III çalıĢmasında artmıĢ plasmin-antiplasmin komplekslerinin tromboembolik 

risk faktörleri olan ileri yaĢ, yeni tanı konjestif kalp yetmezliği ve AF‘den bağımsız olarak 

arttığı gösterilmiĢtir (124). ArtmıĢ t-PA ve PAI-1 seviyeleri emdotelyal disfonksiyon, 

inflamasyon ve hasara neden olan HT, kalp yetmezliği veya iskemik kalp hastalığının AF ile 

birlikteliğini gösteriyor olabilir. PAI-1 konsantrasyonun değerlendirilmesi baĢarılı 

kardiyoversiyonun (125)
 
ve aynı zamanda kardiyopulmoner bypass sonrası AF geliĢiminin 

(126)
 
prediktörüdür. Fibrinolitik sistemdeki anormal değiĢimler hem trombogeneze hem de 

atriyal remodellinge etki etmektedir. 

Trombositler 

Birçok çalıĢma trombositlerin hiperkoagüabiliteye katkısı olabileceğini 

göstermektedir. Var olan veriler ıĢığında AF‘de trombositlerin fonksiyonlarında 

değiĢikliklerin olduğu kabul edilmekte, fakat bu durumun tromboz artıĢına ne kadar etkide 

bulunduğu bilinmemektedir. Örnek olarak yapılan bir çalıĢmada AF‘li hastalarda sinüs ritmi 

olanlara göre artmıs  trombosit mikro partikülleri ve çözünür P-selektin seviyeleri 

gösterilmiĢtir. Aynı çalıĢmada AF‘li hastalar ile hastalık eĢleĢme çalıĢması da yapılmıĢ ve 

trombosit ürünlerinin seviyesinde bir fark görülememiĢtir. Bu sonuç AF‘nin kendisinin değil 

altta yatan komorbiditelerin trombositlere etkisi olduğunu düĢündürmektedir (127). 
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Trombosit agregasyonunda alfa-granüllerinden salınan ve trombosit aktivasyonunun 

bir göstergeci olan βTG, hem valvüler hem non-valvüler AF‘de sinüs ritmine göre artıĢ 

göstermektedir (128). DüĢük LAA akımı olan hastalarda ve geniĢ sol atriyal boyutları olan 

hastalarda da β-TG seviyelerinin arttığı gözlenmiĢtir (128). 

Atriyal fibrilasyonda trombosit aktivasyonu artmıĢtır ama bu durumun klinik olarak 

tromboza meyil yarattığını gösteren kanıt yoktur. SPAF - III çalıĢmasında (23)
 
plazma β-TG 

miktarı ile tromboembolik olaylar arasında bağlantı bulunamamıĢtır. Fakat Rotterdam 

çalıĢmasında soluble P-selektin seviyelerinin artıĢının yaĢlı AF‘li popülasyonda olumsuz 

klinik sonuçlara yol açabileceği gösterilmiĢtir (129).  

 

Sinüs Ritminin Geri Döndürülmesinin Biomarkırlara Etkisi 

ÇalıĢmalarda AF‘ye bağlı koagülasyon sisteminin aktivasyonun geri 

döndürülmesinde kardiyoversiyonun etkisi olabileceği gösterilmektedir. Elektriksel 

kardiyoversiyon farmakolojik kardiyoversiyona göre koagülasyon sistemini daha çok aktive 

edebilmektedir. Bir çalıĢmada kardiyoversiyon için harcanan enerji ile plazma DD 

değerlerinin arasında iliĢki bulunmuĢtur. Kardiyoversiyon sonrasında AF‘nin devamında ise 

DD ile takip edilen koagülasyona meyilinin artıĢ gösterdiği belirtilmiĢtir (130). 

Hiperkoagülasyon durumu kardiyoversiyon öncesi yapılan warfarin tedavisine rağmen 

görülebilmekle beraber terapötik dozda düĢük molekül ağırlıklı heparin kullanan hastalarda 

azalmaktadır (131). Atriyal flutter da ise DD, trombosit  faktör 4, β-TG, TAT ve PTF 1-2 

fragmanları yüksek değerlerde tespit edilmekte ve bu aritminin kardiyoversiyonuna rağmen 

yüksek değerlerde seyretmeye devam etmektedir (132). ġekil 3‘te AF‘de koagülasyon 

kaskadında olan değiĢimler tariflenmiĢtir. 
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ġekil 3. Atriyal Fibrilasyonda Tromboz Patofizyolojisinin Özeti (133). 

 

2.4.  Atriyal Fibrilasyonda Tedavi Önerileri 

Atriyal fibrilasyon için kabul görmüĢ tedavide ritim kontrolü amacıyla gerekli tedavi 

planının yapılması, ventrikül hızının kontrol altına alınması, embolik olayların önlenmesi ve 

yaĢam kalitesinin düzeltilmesi amaçlanır (18). Bu tedavi biçimi yaĢ, sol atriyal geniĢleme, 

atriyal fibrozis, AF‘nin kronikleĢmesi gibi sebeplerden dolayı her zaman mümkün değildir 

(18). 

Tedavi planlanırken, hastaların inme ve kanama riski, ayrıca hastanın tercihleri göz 

önünde bulundurularak düzenlenmelidir. Atriyal fibrilasyonun tipi değil, tromboembolik risk 

değerlendirmesi dikkate alınmalıdır. Bu nedenle tedavi planı yapılırken CHA2DS2-VASc 

skorlaması önerilmektedir. Mekanik kalp kapağı olan AF hastalarında, warfarin tercih 
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edilmelidir. Nonvalvuler AF hastalarında CHA2DS2-VASc skoru ≥1 ise oral antikoagülan 

verilmelidir. Warfarin, dabigatran, rivaroxaban veya apixaban verilebilir (18). 

CHADS2 (Tablo 1) ve CHA2DS2-VASc skorları (Tablo 2) tromboembolik olay 

riskini hesaplamak amacıyla kullanılır. CHADS2 skorunun zaman içinde yetersiz kalması 

sonucu CHA2DS2-VASc skoru geliĢtirilmiĢtir. CHA2DS2-VASc 0 olan nonvalvuler AF‘li 

hastalarda antitrombotik veya antiangragan tedavisi verilmeyebilir. Mekanik protez kapağı 

olan son dönem böbrek yetmezliği olan veya hemodiyalize giren hastalarda oral 

antikoagülan olarak warfarin tercih edilmelidir. Nonvalvuler AF olan ve CHA2DS2-VASc 

skoru≥1 olan hastalarda yeni nesil oral antikoagulanlar kullanılabilir. Ayne zamanda orta-

ciddi böbrek yetmezliği olan hastalarda daha düĢük dozda direk trombin inhibitörü veya 

faktör Xa inhibitörü önerilmektedir (134). 

Tablo 1. CHADS2  Skoru (135, 136) 

Risk faktörü Puan 

C Konjestif kalp yetmezliği  1 

H Hipertansiyon  1 

A YaĢ (≥75 yıl) 2 

D Diyabetes mellitus  1 

S2 Ġnme öyküsü 2 

Tablo 2. CHA2DS2-VASc Skoru (134) 

Risk faktörü Puan 

C Konjestif kalp yetmezliği  1 
H Hipertansiyon  1 
A2 YaĢ (≥75 yıl) 2 
D Diyabetes mellitus  1 
S2 Ġnme öyküsü 2 
V Vasküler hastalık  1 
A YaĢ (65-74 arası) 1 
Sc Cinsiyet kategorisi (Kadın cinsiyet yüksek risklidir) 1 

CHA2DS2VASC skoru AF için Öneri 
≥2       Yüksek risk Ağızdan antikoagulan 
1          Orta risk Ağızdan antikoagulan veya aspirin (75-325 mg) 
0      DüĢük risk Aspirin (75-325 mg)  veya antitrombotik tedavisiz izlem 

Yapılan çalıĢmlar, CHADS2 ve CHA2DS2-VASc skorları artıkça yıllık inme 

olasılığının arttığını ifade etmektedir. (134-136) (Tablo 3).  

Tablo 3. CHADS2 ve CHA2DS2-VASc skorlarının yıllık inme riski 

Puan CHADS2 

Yıllık risk 

CHA2DS2-VASc 

Yıllık risk  
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0 % 1,9 % 0 

1 % 2,8 % 1.3 

2 % 4,0 % 2.2 

3 % 5,9 % 3.2 

4 % 8,5 % 4.0 

5 % 12,5 % 6.7 

6 % 18,5 % 9.8 

7  % 9.6 

8  % 12.5 

9  % 15.2 

Atriyal fibrilasyonun semptomatik tedavisi planlanırken kalp hızı stratejisi 

(istirahatta <110/dk) uygulanmalıdır. Paroksismal, Persistan veya permenant AF 

hastalarında ventrikül hız kontrolü β-blokör veya kalsiyum kanal blokörü (nonhidropiridin) 

kullanarak sağlanmalıdır. Eğer hasta hemodinamik olarak stabil değil ise kardiyoversiyon 

endikasyonu vardır. Hız ve ritm kontrolünün farmakolojik olarak yeterince sağlanamadığı 

permenant AF hastalarında AV nodal ablasyon tedavisi denenebilir (18).   

Atriyal fibrilasyonda, hız kontrolü β-blokör veya kalsiyum kanal blokörü 

(nonhidropiridin) ile kontrol altına alınamayan hastalarda, digoksin kullanımı mümkündür. 

Özellikle düĢük ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezliği olan hastalarda β-blokörler ile 

kombine yada tek baĢına hız kontrolü amacıla kullanılabilir. Ciddi yan etki profili sebebiyle 

kalp hızı kontrolü için rutin kullanımı önerilmemektedir (137). Amiodarone hem normal 

kalp ritminin sürdürülmesini hem de bozulmuĢ kalp ritminin normale çevrilmesini 

sağlamaktadır. Genelde iyi tolere edilmekle beraber; cilt, gözler, akciğer, karaciğer ve troid 

bezinde ciddi yan etkiler bildirilmiĢtir (137). 

 

 

 

3. MATERYAL VE METOD 

Bu çalıĢma BaĢkent Üniversitesi Ankara Hastanesi etik kurulunun 1/3/2014 tarih ve 

1005 sayılı etik kurul onayı alındıktan sonra, BaĢkent Üniversitesi Ankara Hastanesi 

Kardiyoloji Anabilimdalı‘nda prospektif olarak gerçekleĢtirildi.  
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ÇalıĢma ―Helsinki Deklarasyonu‖ son versiyonu ve ―Ġyi Klinik Uygulamalar. 

Yönergesine‖ uygun olarak yürütüldü. 

ÇalıĢma 01/04/2014 – 1/06/2016 tarihleri arasında Kardiyoloji Ana bilimdalı‘nda 

AF'li hasta populasyonu içerisinden ritim kontrolü amacıyla kardiyoversiyon yapılması 

planlanan hastalar arasından seçildi. Atriyal fibrilasyon ritim kontrolü tedavi planı dahilinde 

kardiyoversiyon uygulanacak olan hastalar, TÖE aracılığıyla sol atriyal trombüsü olan ve 

olmayanlar olarak iki gruba ayrıldı. Örneklem geniĢliği çalıĢma öncesi yapılan güç analizi 

ile; %80 güç ve p<0,05 olacak Ģekilde hesaplandı. Belirlenen en düĢük olgu sayısı 52 olarak 

saptandı. 

ÇalıĢmaya 16 yaĢından büyük, herhangi bir nedenle oral ya da parenteral 

antikoagulan ilaç alımı olmayan, AF‘si kapak patolojisine bağlı olmayan (romatizmal kalp 

hastalığı- Ģiddetli MD, Protez kalp kapağı hastası) hastalar ve çalıĢmaya katılmayı kabul 

eden hastalar alındı.  

Herhangi bir nedenle oral ya da parenteral antikoagulan ilaç alan hastalar, valvuler 

AF‘si olan, kalp kapak değiĢimi yapılan hastalar,16 yaĢından küçük hastalar ve çalıĢmaya 

katılmayı kabul etmeyen hastalar çalıĢma dıĢı bırakıldı.  

ÇalıĢmaya katılmayı kabul eden hastaların yaĢ, cinsiyet, komorbid hastalık 

(Hipertansiyon, Diyabetes mellitus, kalp yetmezliği, geçirilmiĢ serebrovaskuler olay, 

periferik arter hastalığı, koroner arter hastalığı Hiperlipidemi, KOAH, malignite hikayesi, 

tiroid bezi hastalıkları), sigara kullanımı, atriyum geniĢlikleri, tromboembolik risk skorları 

(CHADS2 ve CHA2DS2-VASc), β-TG, PTF 1-2, trombin-antitrombin kompleks, t-PA-PAI-1 

kompleksi ve DD düzeyleri ölçülerek trombüs varlığı ile iliĢkileri değerlendirildi.  

Trombüs varlığının değerlendirilmesinde ve atriyum geniĢliklerinin ölçülmesi 

amacıyla, tüm hastalara TÖE ve transtorasik ekokardiyografi uygulandı. Bu amaçla General 

Electric Vivid E9 dijital ultrason (Horten,Norway) cihazı kullanıldı. 

β-TG, PTF 1-2, trombin-antitrombin kompleks, t-PA-PAI-1 kompleksi ve DD 

düzeylerinin ölçümü amacıyla radiyal arterden 5 cc kan alındı. Oda ısısında 20 dakika 

bekletilerek koagülasyonun oluĢması beklendi. Daha sonra 4000 devirde 10 dakika santrifüj 
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edilerek ayrılan serumlar çalıĢılacağı döneme kadar -80
o
 C‘de saklandı. Hemolizli ve ikterik 

serumlar çalıĢmaya alınmadı. β- TG (Human Beta-Thromboglobulin elisa kit, 

Ref:SEA370Hu, Lot:160106227), PTF 1-2 (Human prothrombin Fragment 1+2 elisa kit, 

Ref:SEA710Hu, Lot:160203178), trombin-antitrombin kompleks (Human 

Thrombin/Antithrombin Complex elisa kit, Ref:SEA831Hu, Lot:160203185), t-PA-PAI-1 

kompleksi (Human PAI_1/tPA Elisa kit, Ref: EP1105-1, Lot: 03511508) ve DD (Quantıa D-

dimer, Ref: 7K02-01, Lot: 03016D000) orijinal ticari kitleri kullanılarak eliza yöntemi ile 

çalıĢıldı. Serum örnekleri; β-TG, PTF 1-2, trombin-antitrombin kompleks, t-PA-PAI-1 

kompleksi ve DD kaplı antikor adsorbe edilmiĢ kuyucuklar içinde 25 
0
C'de 3 saat boyunca 

inkübasyona bırakıldı. Ġnkübasyondan sonra, bağlı olmayan antikorlar yıkama iĢlemine tabi 

tutuldu. Yıkama iĢlemini takiben, kuyucuklara TMB substrat eklendi ve 25 
0
C'de 10 dakika 

boyunca inkübasyona bırakıldı. Ortama stop solüsyonu eklenmesiyle reaksiyon durduruldu. 

Standart ve serum örnekleri, 450 nm dalga boyunda spektrofotometrik olarak ölçüldü. Serum 

β- TG, PTF 1-2, trombin-antitrombin kompleks, t-PA-PAI-1 kompleksi ve DD 

konsantrasyonları, elde edilen absorbanslardan standart eğrisine göre hesaplandı. 

 

 

Ġstatistiksel Analiz 

ÇalıĢmaya alınan hasta verileri SPSS (Statistical Package for Social Sciences) 

Windows 18.0 programı kullanılarak değerlendirildi. Tanımlayıcı istatistiklerin dağılım 

geniĢliklerinin belirlenmesinde Kolmogorov Smirnov testi kullanıldı. Parametrik verilerin 

gösterimi ortalama ve standart sapma (SS) ile; non-parametrik gösterimi ortanca ve range 

değeri ile; niteliksel verilerin gösterimi ise vaka sayısı (n) ve yüzdelik dilim (%) ile 

gösterildi. Parametrik verilerin analizinde Student t –test, non-parametrik verilerin analizi 

Mann Whitney-U testi ve niteliksel verilerin analiznde pearson ki-kare/Fisher kesin 

kikare testleri kullanıldı. Testin sensitivite ve spesifitesinin tespiti için ROC eğrisi 

kullanıldı. Sonuçlar % 95‘lik güven aralığında, anlamlılık p<0.05 düzeyinde değerlendirildi. 
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4. BULGULAR 

ÇalıĢmaya dahil edilen AF‘li hastaların yaĢ ortalamaları 65,6±12,2 yıl olup, -hastalar 

30-96 yaĢlar arasındaydı. Trombüs saptanan hastaların yaĢ ortalaması 63,3±10,1 yıl iken, 

trombüs saptanmayan hastaların yaĢ ortalması 66,4±12,8 yıldı. Trombüs varlığı ve yaĢ 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢkiye rastlanmadı (p>0,05) (Tablo 4). 

 

Tablo 4. Hastaların trombüs varlığı ve yaĢ arasındaki iliĢki 

 

Toplam 

Trombüs 

p* Var (n:14) 

Ortalama±SS 

Yok (n:40) 

Ortalama±SS 

YaĢ 65,6±12,2 
63,3±10,1 66,4±12,8 

0,415 

*Student t test (SS: standart sapma) 

 

ÇalıĢmaya alınan hastaların 33‘ü (%61,1) erkek, 21‘i (%38,9) kadındı. Trombüs 

saptanan hastaların 12‘si (%85,7) erkek, 2‘si (%14,3) kadın iken, trombüs saptanmayan 

hastaların 21‘i (%52,5) erkek, 19‘u (%47,5) kadındı. Erkek hastalarda trombüs görülme 

sıklığı anlamlı olarak yüksekti (p<0,05) (Tablo 5).  

 

 

Tablo 5. Hastaların trombüs varlığı ve cinsiyet arasındaki iliĢki 

  

Toplam 

Trombüs 

p*  Var (n:14) 

n(%) 

Yok (n:40) 

n(%) 

Cinsiyet 
Erkek 33 (61,1) 

12 (85,7) 21 (52,5) 
0,028 Kadın 21 (38,9) 

2 (14,3) 19 (47,5) 

*Pearson ki-kare (n: olgu sayısı) 

 

 

ÇalıĢmaya alınan hastaların 34‘ünde (%63,0) HT, 16‘sında (%29,6) DM, 17‘sinde 

(%31,5) kalp yetmezliği, 2‘sinde (%3,7) SVO, 25‘inde (%46,3) PAH-KAH, 20‘sinde 

(%37,0) hiperlipidemi, 11‘inde (%57,4) KOAH, 4‘ünde (%7,4) malignite, 3‘ünde (%5,7) 

hipertroidi, 1‘inde (%1,9) hipotroidi saptandı. Hastaların 39‘ü (%72,2) sigara kullanmazken, 

15‘i (%27,8) sigara kullanıyordu. Trombüsü olan hastaların 8‘inde (%57,1) HT varken, 

trombüsü olmayan hastaların 26‘sında (%65,0) HT vardı, trombüsü olan hastaların 7‘sinde 

(%50,0) DM varken trombüsü olmayan hastaların 9‘unda (%22,5) DM vardı, trombüsü olan 



39 

 

hastaların 8‘inde (%57,1) kalp yetmezliği varken , trombüsü olmayan hastaların 9‘unda 

(%22,5) kalp yetmezliği vardı.Trombsü olan hastaların 1‘inde (%7,1) SVO varken, 

trombüsü olmayan hastaların 1‘inde (%2,5) SVO vardı. Trombüsü olan hastaların 10‘unda 

(%71,4) PAH-KAH, trombüsü olmayan hastaların 15‘inde (%37,5) PAH-KAH vardı. 

Trombüsü olan hastaların 6‘sında (%32,9) hiperlipidemi varken, trombüsü olmayan 

hastaların 14‘ünde (%35,0) hiperlipidemi vardı. Trombüsü olan hastaların 8‘inde (%57,1) 

KOAH varken, trombüsü olmayan hastaların 3‘ünde (%7,5) KOAH vardı. Trombüsü 

olmayan hastaların 4‘ünde (%10,0) malignite, 3‘ünde (%7,7) hipertroidi, 1‘inde (%3,3) 

hipotroidi vardı. Trombüsü olan hastaların 6‘sı (%42,9) sigara kullanırken, 9‘u (%22,5) 

sigara kullanmıyordu. ÇalıĢmaya alınan hastalarda HT, DM, eski SVO, hiperlipidemi, 

malignite, troid hastalıkları ve sigara kullanımının trombüs ile iliĢkisi saptanmazken 

(p>0,05); kalp yetmezliği, KOAH ve PAH-KAH tanıları olan hastaların trombüs sıklıkları 

anlamlı olarak yüksekti (p<0,05) (Tablo 6).  

 
Tablo 6. Hastaların trombüs varlığı ve komorbiditeleri arasındaki iliĢki 

  

Toplam 

Trombüs 

p*   Var (n:14) 

n(%) 

Yok (n:40) 

n(%) 

Hipertansıyon  Var 34 (63) 
8 (57,1) 26 (65,0) 

0,600* 

Diyabetes mellitus Var 16 (29,6) 
7 (50,0) 9 (22,5) 

0,087** 

Kalp yetmezliği Var 17 (31,5) 8 (57,1) 9 (22,5) 0,023** 

SVO  Var 
2 (3,7) 1 (7,1) 1 (2,5) 

0,455** 

PAH-KAH  Var 
25 (46,3) 10 (71,4) 15 (37,5) 

0,028* 

Hiperlipidemi  Var 20 (37,0) 6 (42,9) 14 (35,0) 0,600* 

KOAH  Var 11 (20,4) 
8 (57,1) 3 (7,5) <0,001* 

Malignite  Var 4(7,4) 0 4 (10,0) 0,563** 

Tiroid hastalıkları 

Hipertroidi 3 (5,7) 
0 3 (7,7) 

0,460** Hipotroidi 1 (1,9) 
0 1 (3,3) 

Yok 49 (92,5) 14 (100) 35 (89,7) 

Sigara  Var 15 (27,8) 6 (42,9) 
9 (22,5) 

0,175** 

*Pearson ki-kare testi, ** Fisher‘s ki-kare testi (n:olgu sayısı, SVO: serebrovasküler olay, KOAH: kronik 

obstrüktif akciğer hastalığı, PAH:periferik arter hastalığı, KAH:koroner arter hastalığı) 

 

ÇalıĢmaya alınan hastaların sol atriyum geniĢliği ortalama değeri 4,3±0,6 cm, sağ 

atriyum geniĢliği ortalama değeri 4,0±0,6 cm‘di. Trombüsü olan hastaların sol atriyum 

geniĢliği ortalama değeri 4,4±0,5 cm iken, trombüsü olmayan hastaların sol atriyum 

geniĢliği ortalama değeri 4,3±0,7cm ve trombüsü olan hastaların sağ atriyum geniĢliği 
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ortalama değeri 4,1±0,5 cm, trombüsü olmayan hasraların sağ atriyum geniĢliği ortalama 

değeri 4,0±0,7 cm‘di. ÇalıĢmamızda atriyum geniĢlikleri ve trombüs arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir iliĢkiye rastlanmadı (p>0,05) (Tablo 7). 

 

Tablo 7. Hastaların trombüs varlığı ve atriyum geniĢlikleri arasındaki iliĢki 

 

 

Toplam 

Trombüs 

p* 
 

Var (n:14) 

Ortalama±SS 

Yok (n:40) 

Ortalama±SS 

Atriyum 

geniĢlikleri 

Sol 4,30,6 4,4±0,5 4,3±0,7 0,494 

Sağ 4,0±0,6 4,1±0,5 4,0±0,7 0,424 

*Student t test (SS: standart sapma) 

 

ÇalıĢmaya alınan hastaların CHADS2 ortanca değeri 2 (range:5), CHA2DS2-VASc 

ortalama değeri 2,9±1,8 olarak saptandı. Trombüsü olan hastaların CHADS2 ortanca değeri 

2,5 (range:4), CHA2DS2-VASc ortalama değeri 3,4±1,7; trombüsü olmayan hastaların 

CHADS2 ortanca değeri 2 (range:5), CHA2DS2-VASc ortalama değeri 2,8±1,9 olarak 

saptandı. Trombüsü olan hastaların CHADS2 anlamlı olarak yüksek iken (p<0,05); trombüs 

varlığı ile CHA2DS2-VASc arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki saptanmadı 

(p>0,05) (Tablo 8). 

 

Tablo 8. Hastaların trombüs varlığının CHADS2 ve CHA2DS2-VASc arasındaki iliĢki 

 
Toplam 

Trombüs 
p 

 Var (n:14) Yok (n:40) 

CHADS2, Ortanca (Range) 2 (5) 2,5 (4) 2 (5) 0,048* 

CHA2DS2-VASc, Ortalama±SS 2,9±1,8 3,4±1,7 2,8±1,9 0,310** 

*Mann Whitney U testi, ** Student t test (SS: standart sapma) 

 

ÇalıĢmaya alınan hastaların DD ortanca değeri 0,33 (range: 2,06), TAT ortanca 

değeri 88150 pg/ml (range:497350), tPA/PAI-I ortanca değeri 14,1 pg/ml (range:14,92), β-

TG ortanca değeri 10359,5 pg/ml (range:28541,5), PTF 1-2 ortanca değeri 13880 pg/ml 

(range:530420) olarak saptandı. Trombüsü olan hastaların DD ortanca değeri 0,34 

(range:2,0), TAT ortanca değeri 92425 pg/ml (range:489250), tPA/PAI-I ortanca değeri 14,8 

pg/ml (range:14,0), β-TG ortanca değeri 10702 pg/ml (range:19132,5), PTF 1-2 ortanca 

değeri 11870 pg/ml (range:72640) iken; trombüsü olmayan hastaların DD ortanca değeri 

0,30 (range:0,71), TAT ortanca değeri 87700 pg/ml (range:466800), tPA/PAI-I ortanca 

değeri 14,4 pg/ml (range:12,5), β-TG ortanca değeri 10359 pg/ml (range:28541,5), PTF12 
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ortanca değeri 14900 pg/ml (range:52942) olarak saptandı. Tombüs varlığı ve DD, TAT, 

tPA/PAI-I, β-TG, PTF 1-2 düzeyleri arasında istatistiksel bir iliĢki saptanmadı (p>0,05) 

(Tablo 9).  

 

Tablo 9. Hastaların trombüs varlığının DD, TAT, GFR, tPA/PAI-I, βTG ve PTF 1-2‘nin ile 

iliĢkisi 

 

Toplam 

Trombüs 

p*  Var (n:14) 

Ortanca (Range) 

Yok (n:40) 

Ortanca (Range) 

DD 0,33 (2,06) 0,34 (2,0) 0,30 (0,71) 0,381 

TAT (pg/ml) 88150 (497350) 92425 (489250) 87700 (466800) 0,318 

tPA/PAI-I (pg/ml) 14,4 (14,92) 14,8 (14,0) 14,4 (12,5) 0,822 

ΒTG (pg/ml) 10359,5 (28541,5) 10702 (19132,5) 10359 (28541,5) 0,872 

PTF1,2 (pg/ml) 13880 (530420) 11870 (72640) 14900 (52942) 0,242 

*Mann Whitney U testi (DD:d-dimer, TAT: trombin-antitrombin kompleks, TPA-PAI-I: doku plazminojen 

aktivatörü/plazminojen aktivaötr inhibitörü, βTG, PTF 1-2: protrombin fragment 1-2) 

 

ÇalıĢmaya alınan hastalarda DD için uygun kesim değeri 0,2, sensitivite %91,7, 

spesifite %47,9; TAT için uygun kesim değeri 83875 pg/ml, sensitivite %71,4, spesitite 

%46,2; tPA/PAI-I için uygun kesim değeri 12,74 pg/ml, sensitivite %78,6, spesifite %41,0; 

β-TG için uygun kesim değeri 8233,5 pg/ml, sensitivite %85,7, spesifite %33,3; PTF 1-2 

için uygun kesim değeri 6310 pg/ml, sensitivite %78,6, spesifite %15,4 olarak saptandı 

(ġekil 4, Tablo 10). 

 

Tablo 10. DD, TAT, tPA/PAI-I, βTG ve PTF 1-2‘nin Eğri altındaki alanı, kesim değeri, 

sensitivite ve spesifitesi 

 EAA P Kesim değeri Sensitvite Spesifite 
DD 0,588 0,382 0,2 91,7 47,9 
TAT (pg/ml) 0,545 0,657 83875 71,4 46,2 
tPA/PAI-I (pg/ml) 0,583 0,406 12,74 78,6 41,0 
ΒTG (pg/ml) 0,470 0,764 8233,5 85,7 33,3 
PTF1,2 (pg/ml) 0,397 0,302 6310 78,6 15,4 

(DD:d-dimer, TAT: trombin-antitrombin kompleks, TPA-PAI-I: doku plazminojen aktivatörü/plazminojen 

aktivaötr inhibitörü, βTG, PTF 1-2: protrombin fragment 1-2) 
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Şekil 4. ROC analizleri (DD, TAT, tPA/PAI-I, βTG ve PTF 1-2) 

 

 

 

 

 

 

 

5. TARTIġMA 

 

Atriyal fibrilasyon yaĢ ile sıklığı giderek artan ve 60 yaĢ üstünde prevalansı % 2 – 

4‘e çıkan bir ritm bozuklukluğudur. Bu ritm bozukluğu ile meydana gelen en önemli 

komplikasyon tromboembolik olaylardır (138). Yapılan geniĢ çalıĢmalarda, periferik 

embolilerin %6,3‘ünün AF‘ye bağlı olarak geliĢtiği bildirilmiĢtir (21, 138).  

Atriyal fibrilasyonda sistemik emboliye yol açan trombüs, genellikle sol atriyum 

kaynaklıdır (139). Sol atriyal appendiks içinde, atriyal mekanik kasılmadaki kayıp, kanın 

LAA içinde hemen hemen hiç hareket etmemesinin yol açtığı staz sonucu trombüs oluĢumu 

için çok uygun bir ortam meydana gelmektedir (28, 138). Ayrıca damar duvarı ve 
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pıhtılaĢmaya ait faktörlerdeki anormalliklerin trombüs oluĢumuna, dolayısıyla sistemik 

embolilerin ortaya çıkmasına katkıda bulunduğu bilinmektedir (140-142). 

Özellikle asemptomatik ve nonobstrüktif trombüslerın sistemik embolilere yol 

açmadan önce, erken tanı alması giderek önem kazanmaktadır (143). Ancak literatürde AF‘li 

hastalarda non-invazif olarak kardiyak trombüs varlığını gösteren bir çalıĢmaya 

rastalanmadı. Atriyal fibrilasyonlu hastalarda tromboembolik olay öncesi fibrinopeptid A, 

TAT, von Willebrand faktör ve DD düzeylerinin belirgin olarak artığı gösterilmiĢtir (138, 

144). Atriyal fibrilasyonu olan hastalarda atriyum duvarlarında fibrozis, bağ dokusu 

değiĢiklikleri ve miyofibril oryantasyonunda bozukluklar olduğu bildirilse de, bu durumun 

sebep mi sonuç mu olduğu hala tartıĢmalıdır (138). 

Yapılan çalıĢmalarda, AF sıklığının yaĢla birlikte artıĢ gösterdiği; 25-35 yaĢ arası 

bireylerde %0.05‘ten az iken, 50-59 yaĢ arasındaki hastalarda riskin %1,5‘a, 80 yaĢ üzeri 

hastalarda bu riskin %23‘lere kadar çıktığı bildirilmiĢtir (145, 146). YaĢ ile DD seviyelerinin 

de doğrusal olarak arttığı bildirilmiĢ, yaĢlılarda azalmıĢ renal klirens, artmıĢ plazma 

fibrinojeni ve semptom vermeyen birçok patolojinin bu sürece katkıda bulunduğu ifade 

edilmiĢtir (147, 148). YaĢlılarda artan tromboz sıklığı; yaĢlılarda tromboembolik risk 

faktörlerinin artması, trombin seviyelerinin yükselerek protrombotik bir durum oluĢması ve 

dolaĢımda stazın artmasına bağlanmıĢtır (144). Bununla birlikte Yaylak tarafından yapılan 

tez çalıĢmasında, AF varlığında trombüs oluĢumunun yaĢ ile iliĢkisiz olduğu belirtilmiĢtir 

(19). Bozdemir de yaptığı çalıĢmada sonuçlarının Yaylak ile bnezer olduğunu ifade etmiĢtir 

(139). ÇalıĢmamızda AF‘li hastalarda trombüs varlığı ve yaĢ arasında anlamlı bir iliĢkiye 

rastlanmadı. ÇalıĢma verilerimiz Yaylak ve Bozdemir tarafından yapılan çalıĢmalarla 

uyumlu olup, ilerleyen yaĢlarda bozulan damar yapısı, artan komorbideler ve artmıĢ 

katabolik sürecin trombüs oluĢumuna katkıda bulunduğu kanısındayız. Ancak embolilerin 

sadece % 6,3‘ünün AF‘ye bağlı olması, bu bozulmanın sadece kardiyak olmadığı ve 

damarsal yapılar içinde olan bozulmanın da yaĢ ile artan tromboembolik olay riskini 

açıkladığı kanısındayız. Ayrıca gerek çalıĢmamızda, gerekse diğer çalıĢmlarda vaka 

sayısının kısıtlı olmasının yaĢ üzerindeki farklılığın oluĢmasını engellediğini düĢünmekteyiz.  

Framingham‘ın kalp çalıĢmasında, erkek cinsiyetin AF geliĢimi için bağımsız risk 

faktörü olduğu belirtilmiĢtir (149). Atriyal fibrilasyon insidansındaki artıĢın her yaĢ grubu 

için erkeklerde 1,7 kat fazla olduğu ifade edilmiĢtir (15, 150, 151). Trombüs olgularının 
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%20‘sinde herediter trombofilik mutasyon (FVL) vardır (152). Bu mutasyon erkeklerde 

fazla olup, protein C (APC) aktivasyonunu azalttır (152). Aktive protein C‘nin ise FVa ve 

FVIIIa‘yı inaktive ederek trombüs oluĢumunu sınırlandırdığı bilinir. Yaylak yaptığı tez 

çalıĢmasında, hastaların %56,9‘unun erkek olduğunu ifade etmiĢtir (19). Bozdemir yaptığı 

çalıĢmada, AF‘de trombüs varlığı ve cinsiyet arasında iliĢki olmadığını ifade etmiĢtir (139). 

Yahia ve arkadaĢları çalıĢmasında, SVO geçiren hastalarda erkek cinsiyeti sol atriyal 

trombüs oluĢumu ile iliĢkili bulmuĢ, kadınlarda benzer bir iliĢkinin olmadığını ifade etmiĢtir 

(153). Özhan ve arkadaĢları tarafından yapılan çalıĢmada, anlamsızda olsa, erkek hastalarda 

daha fazla trombüs saptandığı ifade edilmiĢtir (154). ÇalıĢmamızda AF‘li erkek hastalarda 

trombüs geliĢim sıklığının daha fazla olduğu saptandı. Erkek popülasyonda koagülasyon 

faktörlerinin daha fazla bozulmasına bağlı olarak trombüs sıklığının erkeklerde fazla olduğu 

kanısındayız. 

Framingham kalp çalıĢmasında; diabetes mellitus (DM), sigara içimi, yapısal kalp 

hastalığının varlığı ve ciddiyeti, HT‘nin AF geliĢimi için bağımsız risk faktörleri olduğu 

ifade edilmiĢtir (16, 155). KOAH‘ın  AF için spesifik bir yatkınlaĢtırıcı faktör olmaktan 

ziyade genel olarak kardiyovasküler risk için bir belirteç olduğu düĢünülmektedir (62). 

Yapılan çalıĢmalarda, AF‘li hastalarda HT, DM, kalp yetmezliği ve geçirilmiĢ inme 

öyküsünün trombo emboli riskini arttırdığı ifade edilmiĢtir (156-158). Aynı faktörler 

tromboembolik inme içinde risk faktörleridir (159). Atriyal fibrilasyonu olan hastalardan hiç 

risk faktörü olmayanlarda yıllık embolik olay riski %1 civarında iken, çoklu risk 

faktörlerinin varlığında bu oran %18‘e kadar çıkabilmektedir (138). Bozdemir yaptığı 

çalıĢmada, AF‘de trombüs varlığı ve komorbid hastalıklar (DM, HT, KAH, SVO) arasında 

iliĢki olmadığını ifade etmiĢtir ((139). Yaylak yaptığı tez çalıĢmasında, trombüslü hastalarda 

DM açısından farklılık saptamazken, HT‘li hastalarda trombüs sıklığında anlamlı düĢüklük 

saptamıĢtır (19). ÇalıĢmamızda trombüs varlığının HT, DM, SVO, hiperlipidemi, troid 

hastalıkları, malignite ve sigara kullanımı ile iliĢkisi yoktu. PAH/KAH, KOAH ve kalp 

yetmezlikliği olan hastalarda trombüs sıklığı yüksekti. ÇalıĢmamızda literatür ile farklılık 

oluĢmasının en temel sebebinin, hastaların takip ve tedavilerindeki değiĢkenlikler olduğu 

kanısındayız. HT, DM, geçirilmiĢ SVO, hiperlipidemi vb. hastalıklarda baĢlanan tedavilerin 

koruyucu etkiye yol açtığı ve farklılık oluĢturduğu kanısındayız. Kalpte trombüse yol açan 

faktörler (genetiksel, çevresel, edinsel patolojiler) kalpte olduğu gibi, periferik vasküler 

alanlarda da trombüslere yol açmıĢ olabilir. Kalp yetmezliği olan hastalarda literatür ile 
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uyumlu olarak trombüs sıklığı anlamlı olarak yüksek olmasının sebepleri arasında kalpte 

meydana gelen yeniden yapılanma, artan fibrosis ve en önemlisi staz durumunun artması 

sayılabilir.  Non-valvüler AF‘nin ciddi oranda pulmoner venden köken aldığı 

düĢünüldüğünde, KOAH‘ta geliĢen cor-pulmonerenin hem AF‘ye yatkınlığın artmasına, 

hemde artan inflamatuvar yanıtın bir sonucu olarak trombüs geliĢim riskinin artmasına yol 

açtığı kanısındayız.    

Yapılan çalıĢmalarda, sol atriyum dilatasyonunun AF oluĢumunda bağımsız bir 

değiĢken olduğu gösterilmiĢtir. Ayrıca atriyum dilatasyonunun AF‘nin devamlılığında etkin 

olduğu bildirilmiĢtir (160-162). Uzayan AF‘nin artan staz sebebiyle, trombüs oluĢumu 

üzerinde etkili olduğu bildirilmiĢtir (163). ÇalıĢmamızda AF‘de trombüs varlığı ve atriyum 

geniĢliği arasında anlamlı bir iliĢki saptanmadı. Bunun en temel sebebinin çalıĢma 

grubumuzdaki gerek trombüslü, gerekse trombüsü olmayan hastaların yaĢ dahil olmak üzere 

bütün risk faktörlerinin benzer olması olabilir.  

CHADS2 skoru, AF‘de geliĢebilecek Ģiddetli tromboembolik komplikasyonları 

göstermek amacıyla ve antikoagülan ihtiyacını belirlemede yaygın olarak kullanılmaya 

baĢlandı. Ancak tromboembolik inmedeki diğer risk faktörlerini belirlemede yetersiz 

kalması üzerine CHA2DS2-VASc skorlama sistemi geliĢtirilmiĢtir (19, 164). Bununla 

birlikte, bir çok çalıĢmada bu iki skorunda yüksek riskli patolojileri belirlemede sınırlı 

kaldığı belirtilmiĢtir (135, 165, 166). Kadın hastalarda ilerleyen yaĢ ile birlikte, östrojenin 

koruyucu etkisi azalmakta ve inme riski artmaktadır. Bu risk 85 yaĢ sonrası kadınlarda daha 

fazladır (167). ÇalıĢmamızda; gruplar arasında CHA2DS2-VASc skorları açısından fark 

saptanmamıĢken, CHADS2 skoru trombüs geliĢenlerde anlamlı olarak yüksekti. Literatür ile 

uyumlu olarak, trombüs olan hastalarda tromboembolik inme geliĢme riski yüksek 

beklenmektedir. Bu nedenle CHADS2 skorunun yüksek çıktığı kanısındayız. Serimizde yaĢ 

ortalamasının 60-65 yaĢ arasında olması, erkek hastalarda trombüs sıklığının daha fazla 

olması ve olgularda inmeye yol açabilecek diğer vasküler patolojilerin benzer olması 

sebebiyle CHA2DS2-VASc skorunun anlamsız çıktığı kanısındayız.  

Staz dıĢında trombüs oluĢumuna katkıda bulunacak diğer iki faktörün koagülasyon 

bozukluğu ve endotel hasarı olduğu bilinir (168, 169). Ekstrensek pıhtılaĢma yolu birçok 

ürün veya ara ürünün tromboemboli ve kanama riskini gösterdiği, bu nedenle yeni ek 
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yöntemler araĢtırılmasına gereksinimler olduğu bilinir (143). Atriyal fibrilasyonda tromboz 

riskini gösteren birçok biyokimyasal belirteçde anormallik saptanmıĢtır (19).  

D-Dimer düzeyi çapraz bağlı fibrin yıkım ürünlerinin bir göstergesi olup, bir taraftan 

pıhtılaĢmaya yatkınlığı ve trombüs yükünü gösterirken diğer taraftan endojen fibrinolitik 

etkinliğini göstermektedir (143). DD seviyesinin önemli ölçüde atriyal trombüs ve beyin 

enfarktüsü hacminin varlığında arttığı gösterilmiĢtir (21). DD düzeyi ileri yaĢtaki bireylerde 

ve AF‘li hastalarda yüksek olarak saptanır (170). Hayashi ve arkadaĢları yaptıkları 

çalıĢmada, mitral darlığı olan AF‘li hastalarda DD seviyesi yüksekliği ile sol atrial trombüs 

bulunma riski arasında anlamlı bir iliĢki olduğu ortaya koymuĢtur (171). Yaylak yaptığı tez 

çalıĢmasında, trombüs saptanan hastalarda DD yüksekliği olduğunu ifade etmiĢtir (19). 

Nakagawa ve arkadaĢları yaptıkları çalıĢmada, DD‘nin AF‘li, aterom plağı 4 mm‘den kalın 

olan hastalarda daha yüksek olduğunu ifade etmiĢtir (158).  

Koagülasyon kaskadında trombin üretimi ve etkinliğinin göstergesi TAT, doku 

plazminojen aktivatörünün inhibitörü ise PAI-1‘dir (21). Nakagawave arkadaĢlarının 

yaptıkları çalıĢmada, AF‘si olan hastalarda β-TG, TAT ve PTF1-2 düzeylerinin yüksek 

olduğunu; AF‘li hastalarda aterom plağı büyüklüğünün β-TG ve TAT düzeylerinden 

bağımsız olduğunu, PTF1-2 düzeyinin ise atreom plağı büyük olanlarda yüksek olduğunu 

ifade etmiĢlerdir (158). Aynı çalıĢmada, AF varlığı ve ileri yaĢın d-dimer düzeyine etki 

ederken, PTF 1-2 düzeyine AF, ileri yaĢ ve Ģiddetli aterosklerozis‘in etki etmediği 

belirlenmiĢtir (158). Feinberg ve arkadaĢlarının yaptıkları çalıĢmada, AF‘li hastalarda PTF 

1-2 ve β-TG düzeylerinin ateroskleroz ile iliĢkili iken, TEE bulguları ile iliĢkisiz olduğu 

gösterilmiĢtir (23). Erdoğan ve arkadaĢları AF‘de hiperkoagülapatinin ve b-mikroglobinin 

arttığı bildirmiĢtir (24). Wu ve arkadaĢları tarafından yapılan meta-analiz sonuçlarına göre β-

TG, D-dimer, TAT ve PTF 1-2 düzeylerinin AF ile iliĢkili olduğu ve dolaĢımda arttığını 

gösterilmiĢtir (22). Wu ve arkadaĢları  tarafından yapılan baĢka bir meta analizde PAI-1, D-

dimer ve TAT‘ın sonraki inme ve AF tromboembolik olaylarda anlamlı olarak arttığı 

bulunmuĢtur (21). Lip ve arkadaĢları DD, β-TG ve plazma viskozitesinin AF‘de arttığını 

ifade etmiĢtir (172). Cai ve arkadaĢlarının yaptıkları çalıĢmada, AF süresince sol atriyum 

appendiksinde NO sentetaz düzeyinin azaldığını ve T-PA-PAI–1 düzeylerinin arttığını 

bildirmiĢtir. Bunun tromboemboli riskininin artması ile eĢ anlamlı olmasını savunarak; NO 

sentetaz azalması sonucu gerek dilatasyonun arttığını, gerekse trombosit agregasyonun 
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arttığını savunmuĢtur (173). ÇalıĢmamızda trombüsü olan ve olmayan AF‘li hastalar 

arasında DD, PTF 1-2, TAT, β-TG düzeyi açısından farklılık saptanmadı. DD, PTF 1-2, 

TAT, β-TG düzeylerinin daha önceki çalıĢmalarda, atriyal fibrilasyonlu hastalarda yüksek 

saptanması, bu belirteçlerin trombüs ile iliĢkili olduğunu düĢündürmektedir. Fakat 

çalıĢmamızda trombüs oluĢum sürecinin hangi evresinde hastaların değerlendirildiği 

bilinmemektedir. Bu belirteçlerin trombüs oluĢumunun herhangi bir döneminde serumda 

anlamlı düzeylere çıktığı fakat uzun dönemde oluĢan organize trombüsler nedeni ile bu 

belirteçlerin serumda istatistiksel olarak anlamlı düzeyde yüksek saptanamadığı 

kanısındayız.YaĢ faktörü ve örneklem kısıtlılığınında belirteçlerin anlamsız çıkmasında rolü 

olduğu düĢünmekteyiz. 

ÇalıĢmamızda mevcut belirteçlerin sensitivitesi yüksek, spesifiteleri düĢük olarak 

saptandı. Bunun en temel sebebinin mevcut belirteçlerin izole AF‘de ve kalp dıĢı damarsal 

patolojilerde de yükselmesi olabilir. 

ÇalıĢmamızdaki en büyük kısıtlılık, olgu serimizin 54 hasta ile sınırlı olmasıdır. 

Grupların tromboemboliye yol açabilecek patolojileri ile ilgili olarak ayrıntılı testler 

yapılamamıĢtır. Bu patolojiler, komorbid hastalıklar ve ilaç kullanımları anamnezleri ile 

değerlendirildiğinden sübjektif kalmaktadır. Bireylerin ilaç baĢlanmadan önceki, trombüs 

durumlarına dair sağlıklı veri yoktur. 

 

 

 

6. SONUÇLAR 
 

Atriyal fibrilasyonlu hastalarda trombüs geliĢiminin yaĢ ile iliĢkisi saptanmazken, 

erkek hastalarda trombüs geliĢim sıklığı anlamlı olarak yüksekti. Atriyal fibrilasyonu olan 

hastalarda trombüs geliĢiminin atriyum dilatasyonu ile iliĢkisi saptanmadı. 

Atriyal fibrilasyonlu hastalarda trombüs geliĢiminin CHA2DS2-VASc skoru, HT, 

DM, geçirilmiĢ SVO, hiperlipidemi, KOAH, tiroid hastalıkları, malignite ve sigara kullanımı 
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ile iliĢkisi saptanmadı. CHADS2 oranı yüksek olan ve PAH/KAH olan hastalarda trombüs 

geliĢim sıklığı anlamlı olarak yüksekti.  

Atriyal fibrilasyonlu hastalarda trombüs geliĢiminin DD, TAT, tPA/PAI-I, β-TG ve 

PTF1-2 ile iliĢkisine rastlanmadı. Sensitiviteleri yüksek spesifiteleri düĢüktü.  

Sonuç olarak, DD, TAT, tPA/PAI-I, β-TG ve PTF1-2 belirteçleri AF‘li hastaların 

trombüs geliĢiminin tanısında kullanılabilecek spesifik belirteçler gibi görünmemektedir. 

Ancak serimizdeki olgu sayısındaki kısıtlılık, trombüslerin oluĢum süreci ve hastalardaki 

tanı almamıĢ koagülasyon bozuklukları göz önüne alındığında daha geniĢ çaplı çalıĢmalara 

ihtiyaç olduğu söylenebilir.  
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