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Kısaltma ve akronimler

ACCF Amerikan Kardiyoloji Topluluğu Vakfı
ACCP Amerikan Göğüs Doktorları Topluluğu
ACT Atriyal aritmi dönüşüm çalışması
ADONIS Atriyal fibrilasyon veya flatterda sinüs
 ritminin sürdürülmesi için dronedaron ile  
 Amerika- Avustralya-Afrika çalışması
AF Atriyal fibrilasyon
AHA Amerikan Kalp Birliği
AKS Akut koroner sendrom
ANDROMEDA Orta-ciddi konjestif kalp yetersizliğinde
 dronedaron ile morbidite azalmasını
 değerlendiren antiaritmik çalışma 
APHRS Asya Pasifik Kalp Ritim Derneği
aPTT Aktive kısmi tromboplastin zamanı

Basım öncesi çevrimiçi yayımlanma 24 Ağustos 2012

ARB Anjiyotensin-reseptör blokeri 
ARISTOTLE Atriyal fibrilasyonda inme ve diğer
 tromboembolik olayların azaltılması için 
 apiksaban
ATHENA Atriyal fibrilasyon/atriyal flatterlı hastalarda  
 herhangi bir nedenden dolayı ölüm veya
 kardiyovasküler nedenli hastaneye yatışların
 önlenmesi için günde iki kez 400 mg
 Dronedaronun etkinliğinin değerlendirildiği  
 plasebo kontrollü, çift kör, paralel kollu bir  
 çalışma
ATRIA Atriyal fibrilasyonda antikoagülasyon ve risk 
 faktörleri
AVERROES K vitamini antagonisti tedavisinin başarısız  
 veya uygun olmadığı atriyal fibrilasyon has 
 talarında embolik inme oranını düşürmek  
 için apiksabana karşı asetilsalisilik asit (ASA)
AVRO Yeni başlayan atriyal fibrilasyonda
 amiodarona karşı vernakalantın üstünlüğünü 
 araştıran prospektif, randomize, çift-kör,  
 aktif kontrollü bir çalışma
b.i.d Günde iki kez (bis in die)
CABANA Atriyal fibrilasyonda kateter ablasyon ve
 antiaritmik ilaç tedavisinin karşılaştırması
CAP PROTECT-AF’ ye sürekli erişim çalışması
CHA2DS2-VASc Konjestif kalp yetersizliği veya sol ventrikül  
 işlev bozukluğu, Hipertansiyon, yaş ≥75
 yıl (çift), Diyabet, İnme (çift) - Vasküler  
 hastalık,Yaş 65-74, Cinsiyet kategorisi
 (kadın)
CHADS2 Konjestif kalp yetersizliği, Hipertansiyon,
 Yaş ≥75, Diyabet, İnme (çift)
CRAFT Kontrollü Randomize Atriyal Fibrilasyon
 Çalışması
DAFNE Elektriksel kardiyoversiyon sonrası
 dronedaron atriyal fibrilasyon çalışması
DEF-KY Düşük ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetersizliği
DIONYSOS Atriyal fibrilasyonlu hastalarda sinüs
 ritminin korunması için en az 6 ay süreyle
 amiodarona (28 gün boyunca 600 mg q.d,  
 sonra 200 mg q.d.) karşı dronedaronun
 (400 mg b.i.d.) etkinliği ve güvenliğinin
 değerlendirilmesi için randomize çift kör
 çalışma
EAST İnmenin önlemesi için atriyal fibrilasyonun  
 erken tedavisi çalışması
EHRA Avrupa Kalp Ritim Birliği
EKG Elektrokardiyogram
EMA Avrupa İlaç Kurumu (European Medicines  
 Agency)
ERATO Atriyal fibrilasyonda ventrikül hızının
 kontrolünde dronedaronun etkinliği ve
 güvenilirliği
EURIDIS Sinüs ritminin sürdürülmesi amacıyla
 dronedaron alan atriyal fibrilasyon veya
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 flatterlı hastalarda Avrupa çalışması
FAST Atriyal fibrilasyonda kateter ablasyonu ve  
 cerrahi ablasyon tedavilerinin karşılaştırması
FDA Amerikan Gıda ve İlaç Dairesi
Flec-SL Flekainit kısa - uzun çalışması
GA Güven aralığı
HAS-BLED Hipertansiyon, anormal böbrek/karaciğer
 işlevi, inme (inme), kanama öyküsü veya
 doğal yatkınlık, kararsız (labil) INR, ileri yaş, 
 ilaç/alkol kullanımı
HR Risk oranı (hazard ratio)
HRS Kalp Ritim Derneği
İKK İntrakranyal kanama
İNR Uluslar arası normalleştirilmiş oran
i.v. İntravenöz
J-RHYTHM Atriyal fibrilasyonda Japon RİTİM yönetim  
 çalışması
KABG Koroner arter baypas greftleme
KD Kanıt düzeyi
KEF-KY Korunmuş ejeksiyon fraksiyonlu kalp
 yetersizliği
KrKl Kreatinin klirensi
MANTRA-PAF Paroksismal atriyal fibrilasyonda medikal
 antiaritmik tedavi veya radyofrekans
 ablasyonu
NICE Ulusal Sağlık ve Klinik Mükemmellik
 Enstitüsü
NSAİİ Steroit dışı anti-enflamatuvar ilaç
NYHA New York Kalp Cemiyeti
OAK oral antikoagülan veya oral antikoagülasyon
o.d. Günde bir kez (omni die)
PALLAS Standart tedavi üzerine eklenen dronedaron  
 kullanan ısrarcı atriyal fibrilasyonda klinik
 sonuç çalışması
PKG Perkütan koroner girişim
PREVAIL Atriyal fibrilasyonlu hastalarda uzun süreli  
 varfarin tedavisine karşı SAA kapatma
 cihazının prospektif randomize
 değerlendirmesi
PROTECT AF Atriyal fibrilasyonlu hastalarda embolik
 koruma için WATCHMAN LAA sistemi
PZ Protrombin zamanı
RAAFT Radyofrekans ablasyon atriyal fibrilasyon
 çalışması
RE-LY Dabigatran eteksilat ile uzun dönemli
 antikoagülan tedavinin randomize
 değerlendirilmesi
ROCKET-AF Atriyal fibrilasyonda inme ve embolinin
 önlenmesi için günde tek doz oral direk
 faktör Xa inhibitörü rivaroksaban ile
 K vitamini antagonizminin karşılaştırması
RRR Göreceli risk azalması (relative risk
 reduction)
SAA Sol atriyal apendiks
SoVEF Sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu
TE Tromboemboli
TIA Geçici iskemik atak
t.i.d. Günde üç kez (ter in die) 
TÖE Transözofageal ekokardiyografi
TTR Terapötik aralıktaki süre
VKA K vitamini antagonisti
v/dk Vuru/dakika
YOAK Yeni oral antikoagülan

1. Önsöz

Kılavuzlar, belirli tanısal veya terapötik araçların risk-yarar ora-
nının yanı sıra, klinik sonuçlar üzerine etkilerini de hesaba ka-
tarak, belirli bir sorunu olan münferit hastalar için en iyi tedavi 
stratejisinin seçiminde hekimlere destek olmak amacıyla belirli 
bir konuya ilişkin mevcut tüm güncel kanıtları özetler ve değer-
lendirir. Kılavuzlar klasik kitaplarının yerini tutmaz. Tıbbi kılavuz-
ların yasal etkileri önceden ele alınmıştır.

Son yıllarda Avrupa Kardiyoloji Derneği’nin (ESC) yanı sıra di-
ğer dernekler ve organizasyonlar tarafından çok sayıda kılavuz 
yayınlanmıştır. Klinik uygulama üzerindeki etkisi nedeniyle, tüm 
kararların kullanıcı açısından şeffaf olması için kılavuzların geliş-
tirilmesinde kalite kriterleri oluşturulmuştur. ESC Kılavuzlarının 
derlenmesi ve yayınlanmasıyla ilgili öneriler ESC Web Sitesinde 
(http:// www.escardio.org/guidelines/rules) bulunabilir.

Kısaca, alanındaki uzmanlar seçilmekte ve belirli bir durumun 
tedavisi ve/veya önlenmesi için yayınlanmış kanıtların kapsamlı bir 
incelemesi yapılmaktadırlar. Risk-yarar oranı değerlendirmesi de 
dâhil olmak üzere, tanısal ve terapötik işlemlerin eleştirel bir de-
ğerlendirmesi yapılmaktadır. Veri mevcut olduğunda, daha geniş 
topluluklar için beklenen sağlık sonuçlarına yönelik tahminler de 
dâhil edilmektedir. Başlıca tedavi seçeneklerine ilişkin önerilerin 
gücü ve kanıt düzeyi, Tablo 1 ve 2’de açıklanan şekilde, önceden 
tanımlanan ölçeklere göre tartılmakta ve derecelendirilmektedir.

Yazım panellerinin uzmanları, gerçek veya potansiyel çıkar 
çatışması kaynakları olarak algılanabilecek tüm ilişkilerine dair 
açıklama bildirilerini sunmuşlardır. Bu açıklama formları ESC’ nin 
merkezi olan Avrupa Kalp Evi’ nde dosyada saklanmaktadır. Ya-
zım sürecinde ortaya çıkan herhangi bir çıkar çatışması değişikliği 
ESC’ ye bildirilmelidir. Görev Grubu raporu tüm maddi desteğini 
ESC’ den almıştır ve hiçbir ilaç, cihaz veya cerrahi gereç firması-
nın katkısı olmadan geliştirilmiştir.

ESC Uygulama Kılavuzları Komitesi (UKK), Görev Grupları, 
uzman grupları veya uzlaşı panelleri tarafından üretilen yeni kı-
lavuzların hazırlanmasını gözetlemekte ve koordine etmektedir. 
Komite ayrıca, bu kılavuzların veya bildirilerin onaylanma sürecin-
den de sorumludur. Belge son halini aldıktan ve Görev Gücü’ nde 
yer alan tüm uzmanlar tarafından onaylandıktan sonra, incelen-
mek üzere başka uzmanlara sunulmaktadır. Belge düzeltilir, son 
olarak UKK tarafından onaylanır ve ardından yayınlanır.

Yayımlandıktan sonra, mesajın yayılması çok önemlidir. Cep 
sürümleri ve indirilebilir kişisel dijital yardımcı sürümleri (PDA) 
hasta başı uygulamalarında kullanışlıdır. Bazı anketler, ilgili kullanı-
cıların bazen kılavuzların varlığından bile haberdar olmadığını veya 
basitçe bunları uygulamaya çevirmediklerini göstermiştir. Dolayı-
sıyla, yeni kılavuzları hayata geçirme programları bilgiyi yaymanın 
önemli bir bileşenini oluşturmaktadır. ESC tarafından toplantılar 
düzenlenmekte ve üye Ulusal Derneklere ve Avrupa’ daki ana 
fikir liderlerine yöneltilmektedir. Uygulama toplantıları, kılavuzlar 
ESC üye dernekleri tarafından onaylandıktan ve ulusal dile çevril-
dikten sonra ulusal düzeyde de yapılabilir. Uygulama programları 
gereklidir, çünkü klinik önerilerin tam olarak uygulanmasının has-
talık sürecini olumlu etkileyebileceği gösterilmiştir.

Atriyal fibrilasyon tedavisi ESC kılavuzunun 2012 odaklı güncellemesi
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Tablo 1   Önerilerin sınıfları

Önerilerin
sınıfları

Sınıf I

Sınıf IIa

Sınıf IIb

Sınıf III

Sınıf II

Belli bir tedavi veya işlemin yararlı, 
kullanışlı ve etkili olduğuna ilişkin 
kanıtlar ve/veya genel fikir birliği

Kanıtlar/fikirlerin çoğu yararlı/etkili 
olduğu lehine

Yararlılık/etkinlik kanıtlar/fikirlerle 
pek iyi belirlenmemiş

Belli bir tedavi veya işlemin yararlı/
etkili olmadığı, hatta bazı olgularda 
zararlı olabildiğine ilişkin kanıtlar 
veya genel fikir birliği

Belli bir tedavi veya işlemin yararlı, 
kullanışlı ve etkili olduğuna ilişkin 
çelişkili kanıtlar ve/veya fikir ayrılığı

Önerilir/gereklidir

Düşünülmelidir

Düşünülebilir

Önerilmez

Kullanılması
önerilen ifade

Tanımlaması

Tablo 2   Kanıt düzeyleri

A Düzeyi 
Kanıtlar

Çok sayıda randomize klinik çalışma veya 
meta-analizden elde edilen veriler

Tek bir randomize klinik çalışmadan
veya randomize olmayan geniş çaplı
çalışmalardan elde edilen veriler

Uzmanların görüş birliği ve/veya küçük 
çaplı çalışmalar, geriye dönük çalışmalar, 
kayıtlar

B Düzeyi 
Kanıtlar

C Düzeyi 
Kanıtlar

Dolayısıyla, kılavuzları yazma görevi yalnızca en yeni araştırma-
ların bütünleştirilmesini değil, aynı zamanda öneriler için eğitim 
araçlarının ve uygulama programlarının oluşturulmasını da kap-
samaktadır. Klinik araştırma, kılavuzların yazımı ve bunların klinik 
uygulamaya geçirilmesi arasındaki döngü, ancak gerçek yaşamdaki 
günlük uygulamanın kılavuzlarda önerilenle uyumlu olduğunun an-
ketler ve kayıtlar ile doğrulanmasından sonra tamamlanabilir. Bu 
tip anket ve kayıtlar kılavuzların hayata geçirilmesinin hastaların 
klinik gidişi üzerindeki etkisini değerlendirmeyi de mümkün kılar. 
Kılavuzlar ve öneriler hekimlerin günlük uygulamalarında karar 
vermelerinde yardımcı olmalıdır; ancak, bireysel olarak bir has-
tanın bakımına ilişkin nihai karar, hastanın bakımından sorumlu 
hekim tarafından alınmalıdır.

2. Giriş
Gelişmiş ülkelerde atriyal fibrilasyonun (AF) genel toplumda-

ki tahmini prevalansı %1,5-2’ dir ve bu hastalığa sahip hastaların 
ortalama yaşı giderek artmaktadır, öyle ki şu anda ortalama yaş 

75 ve 85 arasındadır. Bu aritmi, inme riskinde beş kat, konjestif 
kalp yetersizliği insidansında üç kat artış ve yüksek mortalite ile 
ilişkilidir. AF’li hastalarda hastaneye yatışlar da oldukça sıktır. Bu 
aritmi modern toplumda önemli bir kardiyovasküler sorundur 
ve tıbbi, sosyal ve ekonomik yönleri gelecek dekatlarda daha da 
kötüleşecektir. Neyse ki, son yıllarda bu soruna bazı çözümler 
getirebilecek birçok faydalı tedaviler geliştirilmektedir.

2010 yılında, ESC’nin Atriyal Fibrilasyon Tedavi Kılavuzu ilk 
yayımlandığında, bu kılavuzun 2012’de güncellenmesi gerekeceği 
fark edilmişti, çünkü vernakalant ve dabigatran gibi birkaç yeni 
ilacın Avrupa’da ruhsatlandırmalarına yönelik onay bekleniyor-
du. Ek olarak, yeni oral antikoagülanların büyük çalışmalarının, 
örneğin AVERROES [K vitamini antagonisti tedavisinin başarısız 
veya uygun olmadığı atriyal fibrilasyon hastalarında embolik inme 
oranını düşürmek için apiksabana karşı asetilsalisilik asit (ASA)],2 

ROCKET-AF (Atriyal fibrilasyonda inme ve embolinin önlenmesi 
için günde tek doz oral direk faktör Xa inhibitörü rivaroksaban 
ile K vitamini antagonizminin karşılaştırması),3 ve ARISTOTLE’ın 
(Atriyal fibrilasyonda inme ve diğer tromboembolik olayların 
azaltılması için apiksaban)4 sonuçları bekleniyordu ki, bunlar da 
daha fazla potansiyel ruhsat onayına yol açacaktı. Beklenmeyen 
bir durum, dronedaronun PALLAS çalışmasının (Israrcı atriyal 
fibrilasyon sonuç çalışması)5 erken sonlandırılması ve ilacın hepa-
totoksik etkilerinin bildirilmesi oldu.

Amerikan Kardiyoloji Topluluğu Vakfı (ACCF), Amerikan Kalp 
Birliği (AHA) ve Kalp Ritim Derneği (HRS) ortaklaşa iki büyük 
çaplı güncelleme yayımladılar; biri dronedaron ve sol atriyal 
ablasyon hakkındaydı,6 diğeri dabigatran üzerine odaklanmıştı.7 
2012 başlarında, Amerikan Göğüs Doktorları Topluluğu (ACCP) 
Atriyal Fibrilasyonda Antitrombotik Tedavinin.9 sürümünü yayım-
ladı,8 ve Kanada Kardiyovasküler Topluluğu kılavuz yazarları da 
kendi AF kılavuzlarının odaklı güncellemesini yayımladılar.9 Aynı 
zamanda, İngiltere Ulusal Sağlık ve Klinik Mükemmellik Enstitüsü 
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(NICE) ve ACCF, AHA, ve HRS yakın gelecekte AF kılavuzlarını 
tamamen yeniden yazmayı planlamaktadır.

AF’de klinik sonuçlarla ilgili araştırmalar hızlı adımlarla devam 
etmektedir. Aynı zamanda, antikoagülasyon, atriyal apendiks ka-
patması, kardiyoversiyon ve ritim kontrolü için antiaritmik ilaç 
kullanımı ve sol atriyal ablasyon alanlarında ciddi klinik deneyim 
kazanılmıştır.10 Bu beş alan önerilerimizdeki düzeltmelerin önemli 
kısmını oluşturmaktadır.

Atriyal Fibrilasyon Taraması

AF’nin ilk komplikasyonları ortaya çıkmadan teşhis edilmesinin 
inmelerin önlenmesinde öncelikli bir konuma sahip olduğu an-
laşılmıştır.11 Cihaz takılmış hastalardan12 ve epidemiyolojik çalış-
malarda Holter elektrokardiyogramlarından (EKG)13 elde edilen 
bilgiler, kısa süreli ‘sessiz’ AF ataklarının dahi inme riskini art-
tırdığı varsayımını desteklemektedir. Bu nedenle, 65 yaş ve üstü 
hastalarda AF’nin erken tanısı için nabız palpasyonu ve devamında 
tanıyı doğrulamak için EKG kaydı ile AF’nin fırsat buldukça tara-
masını (opportunistic screening) önermekteyiz.14,15

AF taraması için öneriler

Öneriler Sınıfa Düzeyb Kayc

AF’nin zamanında tespiti 
için, ≥65 yaş hastalar-
da, nabız muayenesi ve 
takiben bir EKG ile AF’nin 
fırsat buldukça taranması 
önerilir.

I 14, 15B

AF: Atriyal fibrilasyon; EKG: Elektrokardiyogram.
aÖneri sınıfı.
bKanıt düzeyi.
cKaynaklar.

Anahtar nokta

• Altmış beş yaş veya üstü hastalarda nabız muayenesi ve düzen-
siz nabız varlığında devamında EKG ile yapılan fırsat buldukça ta-
rama, ilk inme gelişmeden AF’nin saptanması açısından önemlidir.

3. İnme ve kanama riski 
değerlendirmesi 

Geleneksel olarak AF kapak hastalığına bağlı veya kapak hasta-
lığına bağlı olmayan olgular şeklinde ayrılır. Bu terimlerin hiç bir 
tatmin edici veya tek tip tanımlaması mevcut değildir. Bu kılavuz-
da, kapak hastalıklarına bağlı AF terimi, AF’nin romatizmal kapak 
hastalığı (çoğunlukla mitral darlık) veya protez kalp kapakları ile 
ilişkili olduğunu kastetmek için kullanılmaktadır.

2010 ESC kılavuzunun yayımlanması sonrasında, ek kanıtlar, 
bu kılavuzda inme riski sınıflandırmasında önerilen risk faktörüne 
dayalı yaklaşımın kullanılmasını kuvvetlendirdi. Kılavuzda, ayrıca 
herhangi bir antitrombotik tedaviye ihtiyacı olmayan ‘gerçek dü-
şük riskli’ hastaların belirlenmesine ve doz ayarlı vitamin K an-

tagonisti (VKA) tedavisine [örn. varfarin, uluslararası normalleş-
tirilmiş oran (INR) 2,0-3,0] alternatif olarak kullanılan yeni oral 
antikoagülan ilaçlar (YOAK, aşağıya bakın) hakkındaki daha fazla 
sayıdaki kanıtlar üzerine odaklanıldı.16

İnme, bir süreçtir ve AF hastalarının düşük, orta ve yüksek risk 
sınıflarına yapay olarak sınıflandırılmasının, sonradan inme geçi-
recek “yüksek risk” kategorisindeki hastaların belirlenmesinde 
sadece orta derecede öngördürücü değeri vardır.17 Son zaman-
lara kadar, mevcut tek oral antikoagülan VKA sınıfı ilaçlardı (örn. 
varfarin) ve sınırlamaları olmasına rağmen, birçok hekim hala dü-
şük/orta/yüksek risk sınıflamasını hesaba katmaksızın aynı şekilde 
VKA tedavisi uygulamaktadır; eğer VKA kullanılamadıysa, genelde 
yerine aspirin reçete edilmektedir.18,19

Aspirin ile inmenin etkili şekilde önlenebildiğine yönelik kanıt-
lar zayıftır, hatta zarar verme potansiyeli vardır,20-22 çünkü veriler, 
özellikle yaşlılarda, aspirin kullanımıyla majör kanama veya intrak-
ranyal kanama (İKK) riskinin OAK’den anlamlı derecede farklı 
olmadığını göstermektedir.2,23-25 YOAK’ların mevcut olduğu göz 
önünde bulundurulursa, AF’de inmeyi engellemede antitrombosit 
tedavi kullanımı (aspirin-klopidogrel kombinasyon tedavisi veya 
daha az etkili olan tek başına aspirin tedavisi gibi), her hangi bir 
OAK’yi kabul etmeyen birkaç hastayla sınırlandırılabilir. Aspirin - 
klopidogrel kombinasyon tedavisi, tek başına aspirin tedavisi ile 
karşılaştırıldığında ek etkinliğe sahip olmakla birlikte, majör kana-
ma riskinde de ek artış oluşturmaktadır.26 Bu nedenle, tek başına 
aspirin tedavisi OAK kullanmayı reddeden ve örneğin aşırı ka-
nama riski nedeni ile aspirin-klopidogrel kombinasyon tedavisini 
tolere edemeyen hastalarla sınırlandırılmalıdır. AF’li hastalarda as-
pirinin (veya antitrombositer ilaçların) toplam veya kardiyovaskü-
ler mortaliteyi azalttığına dair kanıt yoktur. AF olmayan kişilerde 
dahi, öncesinde kardiyovasküler hastalığı olmayan kişilerde aspirin 
profilaksisi kardiyovasküler veya kanser mortalitesinde azalmaya 
yol açmamakta ve ölümcül olmayan miyokart enfarktüsündeki ya-
rarları klinik açıdan önemli kanama olaylarıyla dengelenmektedir.27

Bu nedenle, bu kılavuz ‘yüksek riskli’ hastaları belirlemeye ça-
lışmak yerine, ‘gerçekten düşük riskli’ hastaların (herhangi bir 
antitrombotik tedaviye ihtiyacı olmayan, örn. <65 yaş veya lone 
AF) belirlenmesine daha fazla odaklanan bir uygulama değişikliğini 
kuvvetle önermektedir.

Bunu başarmak için, kapsamlı bir inme riski değerlendirmesinin 
bir parçası olarak, sık karşılaşılan inme risk faktörlerini (dışlamak 
yerine) daha fazla kapsamak gereklidir. Gerçekten de, ≥1 inme 
riski faktörüne sahip olan AF’li hastaların, ya iyi kontrollü VKA 
tedavisi [en az %70 gibi yüksek bir terapötik aralıktaki süre (TTR) 
oranında, INR 2-3 olacak şekilde]28 ya da YOAK’lardan birisiyle, 
temel olarak OAK kullanarak etkili inmeden korunma tedavisi 
almaları önerilmektedir.

CHADS2 [Konjestif kalp yetersizliği, Hipertansiyon, Yaş ≥75, 
Diyabet, İnme (çift kat)] puanlaması basit olmakla birlikte,29 çoğu 
kişi birçok sık karşılaşılan inme risk faktörünü kapsamadığı konu-
sunda hemfikirdir ve sınırlılıklarına dikkat çekilmiştir.30,31 Ayrıca, 
CHADS2 puanlaması 20 yıl önce VKA dışı ilaçlarla tedavi edilen 
AF’li hastalarda inmenin önlenmesi için yapılan tarihsel çalışma-
ların verilerindeki risk faktörlerine göre tanımlanmıştır. Bu çalış-
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malara, taranan hastaların %10’dan daha az bir kısmı dâhil edilmiş 
ve birçok inme risk faktörü ya tutarsız olarak tanımlanmış veya 
sistematik olarak kaydedilmemiştir.17 Örneğin, vasküler hastalık-
lar (CHADS2 puanlamasında yer almamaktadır) AF için bağımsız 
bir risk faktörüdür ve CHADS2’nin tahmin gücünü anlamlı olarak 
iyileştirmektedir.32-34 Ayrıca, inme riski ≥65 yaşından itibaren art-
makta, 75 yaş ve üstünde risk çok daha belirgin olmaktadır.32,35,36

CHADS2 ile ‘düşük risk’ (puan = 0) olarak sınıflandırılan bir-
çok hastada inme oranı >%1,5/yıldır,29,36 ve CHADS2 puanının 0 
olması ‘gerçekten düşük riskli’ AF hastalarını güvenilir bir şekilde 
saptayamamaktadır.37,38

2010 ESC AF kılavuzu1 yapay düşük, orta, yüksek risk sınıf-
landırmasını gözden düşürmüş ve ‘majör’ ve ‘majör olmayan kli-
nik açıdan anlamlı’ risk faktörlerini tanımlayarak, CHA2DS2-VASc 
[Konjestif kalp yetersizliği/sol ventrikül işlev bozukluğu, Hiper-
tansiyon, Yaş ≥75 (2 kat), Diyabet, İnme (2 kat) - Vasküler hasta-
lık, Yaş 65 - 74 ve Cinsiyet (kadın)] kısaltması ile ifade edilebilen, 
risk faktörlerine dayalı bir yaklaşımı önermiştir.39

Kılavuzların, günlük klinik uygulamada çoğu AF hastası için, çoğu 
zaman ve çoğu durumda uygulanabilir olması gerektiği göz önünde 
bulundurulduğunda, ESC Kılavuzu inme riski değerlendirme yakla-
şımı görülen AF hastalarının çoğunu kapsamakta ve bu hastalardaki 
genel inme risk faktörlerini barındırmaktadır. Antitrombotik teda-

vi, 65 yaşını geçmemiş ve lone AF (yani, gerçekten ‘düşük risk’) 
olan hastalarda (cinsiyet ne olursa olsun) önerilmemektedir, çünkü 
özellikle lone AF’de oldukça düşük mutlak olay oranı mevcuttur.

CHA2DS2-VASc puanlaması günlük klinik uygulamalarda sık 
karşılaşılan inme risk faktörlerinin çoğunu kapsamaktadır.39-41 Eski, 
çelişkili (ve zayıf) verilerin aksine, tiroit hastalığı (veya hipertiroi-
di) çok değişkenli analizlerde bağımsız inme risk faktörleri olarak 
değerlendirilmemiştir (Tablo 3).25 ‘Herhangi bir kalp yetersizliği 
öyküsü’ tek başına sürekli bir risk faktörü olarak tanımlanma-
maktadır,25,40 ve CHA2DS2-VASc skorundaki ‘C’ harfi, belgelen-
miş orta veya ileri derecede sistolik işlev bozukluğu [yani, düşük 
ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetersizliği (DEF-KY)]42,43 veya ejeksi-
yon fraksiyonundan bağımsız olarak [yani hem DEF-KY, hem de 
korunmuş ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetersizliği (KEF-KY)] yakın 
zamanda hastaneye yatış gerektiren dekompanse kalp yetersizliği 
öyküsü olan hastalardır.43 Kadın cinsiyet genellikle bağımsız olarak 
inme riskini arttırır (Tablo 3),40,44,45 ancak ‘yaş <65 ve lone AF’ 
olduğu kesin olarak gösterildiyse, kadın cinsiyet bağımsız olarak 
inme riskini artırmaz.33,44 Dahası, bu hastalarda (‘yaş <65 ve lone 
AF’) inme oranları kadın ve erkek cinsiyetin her ikisinde de o 
kadar düşüktür ki, bu hastalara antitrombotik tedavi önerilmez. 
Bu nedenle, son çalışmalarda da desteklendiği üzere, tek risk fak-
törünün cinsiyetin olduğu kadın hastalarda (hala CHA2DS2-VASc 
skoru 1’ dir) eğer ‘yaş <65 ve lone AF’ ölçütlerini kesin olarak 
karşılıyorlarsa antikoagülasyona ihtiyaç yoktur.33,44 

CHA2DS2-VASc puanlamasının geçerliliği birçok kohortta ka-
nıtlanmıştır;17 toplanan kanıtlar CHA2DS2-VASc puanlamasının 
‘gerçekten düşük riskli’ AF hastalarının belirlenmesinde daha iyi ol-
duğunu37,38,46,47 ve inme ile tromboemboli gelişecek hastaları tanım-
lamada en az CHADS2 gibi puanlamalar kadar, hatta daha iyi oldu-
ğunu göstermiştir.25,36,48 CHADS2 puanı = 0 olan hastalar arasında, 
1 yıllık olay oranı %0.84’ den (CHA2DS2-VASc puanı = 0), %1.75 
(CHA2DS2-VASc puanı = 1), %2.69 (CHA2DS2-VASc puanı = 2), ve 
%3,2’ ye (CHA2DS2-VASc puanı = 3) kadar değişmektedir.38 Ayrı-
ca, CHA2DS2-VASc puanlaması ablasyon sonrasında “düşük riskli” 
AF hastalarında inme riski değerlendirmesini daha iyi yapmaktadır.49

İleri derecede böbrek yetersizlikli AF hastaları inme için yüksek 
risk grubundadır, ama aynı zamanda ölüm, koroner olaylar ve ciddi 
kanama açısından da yüksek risk altındadır. Bu hastalar yeterince 
araştırılmamış ve klinik araştırmalardan dışlanmış olup, risk de-
ğerlendirmeleri de karmaşıktır.50 Ayrıca, özellikle çoklu eşlik eden 
hastalıkları olan ve ek ilaçlar alan yaşlı AF hastalarında böbrek iş-
levlerinin sabit seyretmeyebileceğine dair uyarılar bulunmaktadır.

Tromboprofilaksi için karar verirken, inme riski ile majör ka-
nama, özellikle antikoagülasyon tedavisinin en korkulan kompli-
kasyonu olan, ölüm ve sakatlık riskinin yüksek olduğu İKK riski 
arasındaki denge gözetilmelidir.51 Yakın zamana kadar, kanama 
riski değerlendirme araçları karmaşık formüllere dayalıydı; belirli 
risk faktörleri farklı şekillerde değerlendiriliyor ve/veya özel ola-
rak AF hastalarından ziyade, antikoagüle edilmiş hastalarda yapı-
lan kohort çalışmalarından elde edilen verileri temel alıyordu.52 
Elimizdeki kanama riski değerlendirme yöntemlerinden sadece 
üç tanesi AF hastalarından türetilmiş ve geçerliliği sınanmıştır: 
HEMORR2HAGES [Hepatik veya renal hastalık, Etanol kullanı-
mı, Malignansi, yaşlılık [Older; (yaş ≥75 yıl)], azalmış (Reduced) 

Tablo 3   AF’li hastalarda iskemik inme/TIA/
sistemik emboli için risk faktörleri: İsveç
Atriyal Fibrilasyon Kohortu çalışması
(Friberg ve ark.25’dan uyarlanmıştır)

Çok değişkenli hazard 
oranları (%95 GA)

Yaş (yıl)
<65
65-74
≥75

Kadın cinsiyet

Geçirilmiş iskemik inme

İntrakranyal kanama 

Hipertansiyon

Kalp yetersizliği (öyküsü)

Diabetes mellitus

Tiroit hastalığı
Tirotoksikoz

Vasküler hastalıklar
(herhangi biri)
• Miyokart enfarktüsü
• Geçirilmiş KABG
• Periferik arter hastalığı

1.17 (1.11-1.22)

2.81 (2.68-2.95)

1.49 (1.33-1.67)

1.17 (1.11-1.22)

0.98 (0.93-1.03)

1.19 (1.13-1.26)

1. 00 (92-1.09)
1.03 (0.83-1.28)

1.14 (1.06-1.23)
1.09 (1.03-1.15)
1.19 (1.06-1.33)
1.22 (1.12-1.32)

1.0 (Referans)
2.97 (2.54-3.48)
5.28 (4.57-6.09)

AF: Atriyal fibrilasyon; KABG: Koroner arter baypas greftleme; GA: 
Güven aralığı; TIA: Geçici iskemik atak.
Yalnız başına GİA güçlü bir son nokta değilse de, doğrulanmış bir tanı 
inme veya sistemik emboliye benzer bir risk taşıyacaktır. İzlem dönemi
sırasında antikoagülan tedavi almamış 90490 hastada yapılmış çok
değişkenli bir analiz.
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trombosit sayısı veya işlevleri, tekrar kanama (Rebleeding) riski, 
Hipertansiyon (kontrolsüz), Anemi, Genetik faktörler, İleri de-
recede (Excessive) düşme riski ve inme (Stroke)],53 HAS-BLED 
[Hipertansiyon, Anormal böbrek/karaciğer işlevleri, İnme, Kana-
ma (Bleeding) öyküsü veya eğilimi, Labil INR, yaşlılık (Elderly, yaş 
>65, zayıflık, vs.), İlaç/alkol (Drugs) maruziyeti],54 ve ATRIA (An-
tikoagülasyon ve Atriyal fibrilasyonda Risk faktörleri).55

2010 ESC AF kılavuzu1 Kanada Kardiyovasküler Cemiyeti Kı-
lavuzu (yeni güncellendi).9,56 Avrupa Kalp Ritim Birliği (EHRA) 
tarafından hazırlanan AF’ de kanama üzerine uzlaşı belgesi ve 
ESC Tromboz çalışma gruplarının52 tümü, daha karmaşık olan 
HEMORR2HAGES veya daha az pratik olan ATRIA puanlama-
larındansa, basit bir kanama riski değerlendirme yöntemi olan 
HAS-BLED’in kullanılmasını önermektedir.

HAS-BLED puanlaması ATRIA’dan daha iyi tahmin değerine 
sahiptir ve önemlisi, kanama riskini azaltmak için tedavi edile-
bilecek risk faktörlerini vurgulamaktadır.57,58 HAS-BLED puanla-
ması birçok bağımsız kohortta sınanmış25,54,59-61 ve IKK riski ile 
yüksek uyumluluk göstermiştir. Kayda değer bir bulgu, belli bir 
HAS-BLED puanı olan, aspirin tedavisi altındaki hastaların IKK (ve 
majör kanama) oranının, varfarin alanlarla aynı olmasıdır.25

Dolayısıyla, tüm AF hastaları için kanama riski değerlendirme-
si önerilir. HAS-BLED skoru ≥3 olan hastalarda dikkatli olunmalı, 
hastalar düzenli aralıklarla gözlenmeli ve potansiyel olarak geri dön-
dürülebilir kanama risk faktörlerini düzeltmeye çalışılmalıdır. HAS-
BLED puanı tek başına, hastaları OAK tedavisinden çıkarmak için 
kullanılmamalıdır. HAS-BLED’in yararı, klinisyenlerin kanama riski 
konusunda (tahminlere dayanmaktan ziyade) bilgilendirilmiş bir de-
ğerlendirme yapabilmelerini ve önemlisi, kontrolsüz kan basıncı, as-
pirin/steroit olmayan anti-enflamatuvar ilaç (NSAII) kullanımı, labil 
INR vb. gibi kanamanın düzeltilebilen risk faktörlerini düşünmele-
rini sağlamaktır. Kapak hastalığına bağlı olmayan AF’de trombopro-
filaksi kararı verirken CHA2DS2-VASc ve HAS-BLED puanlamala-
rının pratik kullanımı konusu yakın zamanda gözden geçirilmiştir.62

Olesen ve ark.’nın21 net klinik yarar analizinde-intrakranyal ka-
namaya karşı iskemik inmenin dengelenmesi-, yüksek HAS-BLED 
puanı olan hastalarda varfarinin net klinik yararı daha fazla bulun-
muştur, çünkü yüksek riskli hastalarda varfarin ile inme riskin-
de elde edilen kesin azalma, majör kanama olaylarındaki küçük 
mutlak risk artışından daha fazladır. Benzer gözlemler Friberg ve 
ark.63 tarafından çok daha geniş bir veritabanı üzerinden de bildi-
rilmiştir. Buna göre, ayarlanmış net klinik yarar, CHA2DS2-VASc 
puanı 0 olan çok düşük iskemik inme riski altında ama orta-yük-
sek kanama riskine sahip hastalar dışında, neredeyse tüm AF has-
taları için antikoagülasyon lehinedir. İki büyük bağımsız çalışmanın 
verilerinde,21,63 CHA2DS2-VASc puanı varfarinle antikoagülasyon 
tedavisinden zarar görebilecek hastaları belirlemeyi başarmıştır. 
Özellikle, CHADS2 puanlaması ‘gerçek düşük riskli’ hastaları daha 
az ayırt etmiş, CHADS2 puanı ne olursa olsun, tüm AF hastalarını 
antikoagülan kullanımından yararlanıyor gibi göstermiştir.63

Ek kanıtlar, bir VKA ile inmeden korunmanın, bireysel ortalama 
terapötik aralıktaki süre (TTR) iyi, örneğin >%70 ise, etkili oldu-
ğunu vurgulamaktadır.28,64-67 Bundan dolayı, VKA kullanılan hasta-
larda yüksek TTR düzeyine ulaşmak için INR kontrolü kalitesini 
arttırmaya çaba gösterilmelidir.

4. Yeni oral antikoagülanlar
AF’de inmeden korunmada kullanılan YOAK’lar iki gruba ayrılır: 

oral direkt trombin inhibitörleri (örn. dabigatran) ve oral direkt 
faktör Xa inhibitörleri (örn. rivaroksaban, apiksaban, vb.).68 K vita-
minine bağımlı çoklu aktif koagülasyon faktörlerinin (faktör II, VII, 
IX ve X) oluşumunu durduran VKA’ nın tersine, bu ilaçlar pıhtı-
laşmadaki tek bir basamağın aktivitesini durdururlar. Geniş bir faz 
III çalışması devam eden bir diğer oral faktör Xa inhibitörü olan 
edoksaban ile ilgili sonuçlar muhtemelen 2013’te bildirilecektir.69

4.1 Dabigatran eteksilat

RE-LY (Dabigatran eteksilat ile uzun dönemli antikoagülan teda-
vinin randomize değerlendirilmesi) çalışması prospektif, randomize, 
açık etiketli, bir faz III çalışma olup, INR 2-3 arası hedeflenmiş doz 
ayarlı açık etiketli varfarin ile dabigatran eteksilatın iki dozunu [110 
mg b.i.d. (D110) veya 150 mg b.i.d. (D150)] çift kör karşılaştırmıştır 
(Tablo 4).70,71 İnme ve sistemik emboli olarak tanımlanan birincil 
etkinlik sonlanım noktalarında D150 varfarine üstün gelmiş, birin-
cil güvenlik sonlanım noktası olan majör kanamada anlamlı farklılık 
oluşmamıştır. D110 varfarine eşdeğer bulunmuş, majör kanama ris-
ki %20 daha az oranda olmuştur. Hemorajik inme ve IKK oranları 
dabigatranın her iki dozunda da düşük, fakat gastroentestinal kana-
ma D150 ile anlamlı olarak artmıştır. Her iki dabigatran dozunda 
da miyokart enfarktüsünde (ME) anlamsız bir sayısal (%28’lik) artış 
gözlenmiştir.71,72 D150 ile iskemik inmede anlamlı azalma olmuş, ek 
olarak tüm nedenli ölümlerde sınırda bir azalma (P=0.051) ve vas-
küler mortalitede anlamlı azalma (P=0.04) gerçekleşmiştir. Tedaviyi 
bırakma oranları 2 yıllık dönemde varfarin (%16,6) ile karşılaştırıldı-
ğında D150 (%20,7) ve D110’ da (%21,2) daha yüksektir. Post-hoc 
analizde yaş ile önemli bir etkileşim olduğunu bildirilmiş, >75 yaş 
hastalarda D110 ile varfarin arasında majör kanama oranları benzer 
bulunmuş, D150 ile daha fazla kanama eğilimi gözlenmiştir; ancak, 
IKK dabigatranın her iki dozunda daha düşük çıkmıştır. Dabigatra-
nın etkinlik ve güvenliği tüm CHADS2 risk katmanlarında tutarlı-
dır.73 Önceden VKA maruziyeti, varfarinle karşılaştırıldığında, her 
iki dozunda da dabigatranın yararlarını etkilememiştir.74

Dabigatranla düşük oranda ME artışı endişesi, dabigatran teda-
visi altındaki hastalarda angina nedeniyle yeni hastaneye yatış veya 
revaskülarizasyonda artış görülmeyen ve vasküler mortalite ve 
net klinik yararda dabigatran lehine sonuçlanan detaylı bir analizin 
yapılmasına neden olmuştur.72 Yedi dabigatran çalışmasının (AF, 
venöz tromboemboli, vs.) bir meta-analizinde, 30.000’in üzerin-
deki hastada ME’de %33 oranında anlamlı bir artış görülmüş, fakat 
tüm nedenli ölümlerde varfarinle karşılaştırıldığında %11 azalma 
olmuştur.75 Ancak, bu bulgu varfarinin ME’ ye karşı daha fazla ko-
ruyucu etkisi olduğunu gösterebilir.76

RE-LY’nin sonuçlarına dayanarak, dabigatran eteksilat, hem 
Amerikan Gıda ve İlaç Dairesi (FDA), hem Avrupa İlaç Kurumu 
(EMA), hem de dünya genelinde birçok ülkede inme ve sistemik 
emboliyi önleme açısından onay almıştır. EMA endikasyonları en 
az bir risk faktörünün [geçirilmiş inme, geçici iskemik atak (TIA) 
veya sistemik emboli, SoVEF <%40, semptomatik kalp yetersizliği 
ve yaş ≥75 veya diyabet, koroner arter hastalığı veya hipertansi-
yondan birinin eşlik ettiği yaş ≥65] eşlik ettiği kapak hastalığına 
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bağlı olmayan AF hastaları olarak belirlenmiştir. EMA 150 mg b.id. 
ve 110 mg b.i.d. olarak her iki dozuna da onay verirken, FDA 
150 mg b.i.d. dozuna ve ciddi böbrek yetersizliğinde 75 mg b.i.d. 
dozunda onay vermiştir.

4.2 Rivaroksaban

Çift kör ROCKET-AF3 çalışması, 14.264 yüksek riskli AF has-
tasını (i) 20 mg o.d. [hesaplanan kreatinin klirensi (KrCl) 30-49 
mL/dk ise günlük 15 mg] rivaroksaban veya (ii) varfarin tedavisine 
randomize etmişti (Tablo 4). Olgu grubu diğer YOAK AF çalış-
malarına göre oldukça yüksek riskli ve ortalama TTR, diğer ran-
domize çalışmalara (ortalama %58) göre daha düşük (%55) sevi-
yede idi. Rivaroksaban inme ve iskemik emboli olarak tanımlanan 
birincil sonlanım noktaları açısından varfarine eşdeğer bulundu 
ve protokole göre tedavi analizinde istatistiksel olarak üstünlük 
sağladı [göreceli risk azalması (RRA) %21, P=0.015], fakat daha 
geleneksel bir yöntem olan tedavi amacına yönelik analizlerde ri-
varoksaban üstün değildi (P=0.12). Mortalite veya iskemik inme 
oranında azalma yoktu, fakat hemorajik inme ve intrakranyal ka-
namada anlamlı derecede azalma gözlendi. Birincil güvenlik son-
lanım noktası olan majör ve klinik olarak anlamlı majör olmayan 
kanamaların birleşimi rivaroksaban ve varfarin arasında anlamlı 
derecede farklı değildi, fakat rivaroksabanla ölümcül kanamalarda 
anlamlı azalma ve gastroentestinal ve kan transfüzyonu gerekti-
ren kanamada artış görüldü. Tedavinin erken kesilmesi varfarine 
göre (%22,4) rivaroksabanda daha yaygındı (%23,9).

Rivaroksaban kapak hastalığına bağlı olmayan AF’ de inmenin 
önlenmesi için FDA ve EMA’nın ikisinden birden ve dünya çapın-
da birçok ülkeden onay aldı.

4.3 Apiksaban

AVERROES çalışması2 VKA tedavisine uygun aday olmayan 
veya isteksiz olan 5599 AF hastasını, apiksaban [5 mg b.i.d., ≥80 
yaş, kilo ≤60 kg veya serum kreatinini ≥1,5 mg/dL (133 mmol/L) 
olan hastalarda 2,5 mg b.i.d. doz ayarlamasıyla beraber] veya as-
pirine (81-324 mg/gün, %91’ i ≤162 mg/gün alarak) çift kör, çift 
sağır şekilde randomize etmiştir. Ortalama 1,1. yıllık izlem son-
rasında çalışma, aspirinle karşılaştırıldığında apiksabanla inme ve 
sistemik emboli olarak tanımlanan birincil sonlanım noktasında 
%55 oranında anlamlı azalma saptanması, majör kanama veya IKK 
oranında anlamlı fark olmaması üzerine erken sonlandırılmıştır. 
Apiksaban biraz daha iyi tolere edilmiş, 2 yıllık dönemde çalışma 
ilacının tamamen kesilmesi aspirin grubunda yılda %20,5, apik-
saban grubunda yılda %17,9 oranında gerçekleşmiştir (P=0.03). 

ARISTOTLE çalışması,4 kapak hastalığına bağlı olmayan AF’si 
olan 18 201 hastada apiksaban [5 mg b.i.d.; ≥80 yaş, kilo ≤60 kg 
veya serum kreatinin ≥1,5 mg/dL (133 mmol/L) olan hastalarda 
2,5 mg b.i.d. doz ayarlamasıyla beraber] ile 2-3 arası INR’ nin 
hedeflendiği doz ayarlı varfarinin karşılaştırıldığı randomize, çift 
kör, çift sağır bir faz III çalışmaydı (Tablo 4). İnme veya sistemik 
emboli olarak tanımlanan birincil etkinlik sonlanım noktasında 
varfarinle karşılaştırıldığında apiksaban ile %21’lik bir azalma, ma-
jör kanamada %31 oranında ve tüm nedenli ölümlerde (fakat kar-
diyovasküler ölümler değil) anlamlı olarak %11 oranında azalma 

gözlendi. Hemorajik inme ve IKK oranları-fakat iskemik inmeler 
değil- apiksabanla tedavi edilenlerde, varfarine göre belirgin şe-
kilde daha azdı. Gastroentestinal kanama çalışma kolları arasında 
benzerdi. Apiksaban, biraz daha tedaviyi erken bırakma oranla-
rına rağmen (%25,3’e karşılık %27,5) varfarinden daha iyi tolere 
edildi. Apiksaban henüz EMA veya FDA’den ruhsatlandırma onayı 
almadı. İlacın kılavuzda yer almasının nedeni, yayımlanmasından 
kısa bir süre sonra onaylanabilecek olmasıdır.

4.4 Pratik değerlendirmelera

Şu ana kadar klinik çalışmalarda görüldüğü kadarıyla, YOAK’la-
rın tümü VKA ile karşılaştırıldığında eşdeğer etkinlikte ve daha 
güvenli olup, istikrarlı bir şekilde IKK oranını azaltmıştır. Buna 
dayanarak, bu kılavuz artık, bu ilaçların kapak hastalığına bağlı ol-
mayan AF’li hastaların büyük çoğunluğunda, bugüne kadarki klinik 
çalışmalarda kullanıldıkları şekilde, VKA’ya tercih edilebileceğini 
önermektedir. Bu ilaçlarla ilgili deneyimlerimiz hala sınırlı olduğu 
için, onaylanmış endikasyonlara sıkı bir şekilde bağlı kalınması ve 
pazarlama sonrası gözetim kuvvetle önerilmektedir.

Karşılıklı çalışmaların olmaması nedeni ile farklı çalışmaların 
değişiklikleri de göz önünde bulundurulduğunda, en iyi YOAK’ın 
hangisi olduğunu belirlemek uygunsuz olur.77 Dolaylı karşılaştırma 
analizleri YOAK’lar arasında etkinlik sonlanım noktalarında derin 
farklılıklar olduğunu düşündürmemektedir, fakat majör kanamalar 
110 mg b.i.d dabigatran ve apiksabanda daha az gibi görünmek-
tedir.77 Hasta özellikleri, ilaç tolerabilitesi ve maliyet önemli hu-
suslar olabilir.28 Dabigatran için çeşitli sağlık kuruluşlarında bazı 
maliyet etkinlik çalışmaları yayımlanmıştır ve çok iyi INR kont-
rollü hastalar dışında birçok hasta için dabigatranın maliyet etkin 
olduğu görülmüştür.78-81 Bununla birlikte, tedavisi genelde birinci 
basamak hekimleri tarafından yürütülen, çok sayıda ek hastalık-
ları, fazla sayıda ilaç kullanımı, uyum sorunları vs. olan çok yaşlı 
hastalarda mevcut YOAK verilerinin uygulanabilir olup olmadığı 
ile ilgili bir takım endişeler söz konusudur. YOAK’ların hiç birinin 
özel bir antidotu yoktur, dabigatran ve apiksaban günde iki doz 
kullanılmaktadır ve bazı ilaç etkileşimleri belirgindir. Ağır böbrek 
yetersizliği olan hastalar çalışmalardan dışlanmıştır ve özellikle 
dabigatran yüksek oranda böbrek yoluyla atılmaktadır.

Kapak hastalığına bağlı olmayan AF’li hastalarda, iskemik inme-
nin IKK’ye karşı dengelendiği, VKA’ların net klinik yararı modeli, 
Danimarka’nın ulusal kohort çalışmasında YOAK’ların son klinik 
çalışmalarının sonlanım verileri temel alınarak dabigatran, riva-
roksaban ve apiksaban için inme ve kanama oranları şeklinde mo-
dellenmiştir.82 CHA2DS2-VASc skoru 1 olan hastalarda apiksaban 
ve dabigatranın her iki dozunda (110 mg b.i.d. ve 150 mg b.i.d.) 
net pozitif klinik yarar görülürken, CHA2DS2-VASc skoru ≥2 olan 
hastalarda tüm YOAK’lar, kanama riskinden bağımsız olarak, 
VKA’dan üstün bulunmuştur.

Bir VKA’dan YOAK’a geçileceği zaman, hepsinde antikoagülan 
etkinin başlaması çok hızlı olduğu için, YOAK’a başlamadan önce 
INR’ nin 2 civarına düşmesine izin verilmelidir (YOAK’ların öz-

a (Not: Farklı klinik senaryolarda YOAK’ların günlük klinik uygulamalarda nasıl gü-
venle kullanılacağı hakkındaki çoklu ifadeleri göz önünde bulundurarak, EHRA ek 
eğitim materyalleri ve özellikle bu konu ile ilgili, düzenli olarak güncellenen bir web 
sitesi hazırlamıştır.)
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Tablo 4   Kapak hastalığına bağlı olmayan AF’de inmenin önlenmesi için yeni antikoagülanlar ile
varfarini karşılaştıran klinik çalışmaların özeti

Dabigatran (RELY)70,71

İlaç özellikleri

Çalışma özellikleri

Temel hasta özellikleri

Sonuçlar (% yıllık)

Apiksaban (ARISTOTLE)4Rivaroksaban
(ROCKET-AF)3

Mekanizma

Biyoyararlanım, %

Yarı ömür, saat

Atılım

Doz

Çalışma tasarımı

Hasta sayısı

Yaş, yıl

İzlem süresi, yıl

Erkek cinsiyet, %

İnme/sistemik emboli

İskemik inme

Hemorajik inme

Majör kanama

İntrakranyal kanama

Ekstrakranyal  kanama

CHADS2 (ortalama)

Randomize gruplar

Böbrek yetersizliğinde
doz
Özel hususlar

Pik seviyelere ulaşma 
süresi, saat

Oral direkt trombin inhibitörü

6

12-17

%80 böbreklerle

150 mg b.i.d.

Randomize, açık etiketli

18 111

71.5±8.7 (ort.±SD)

2

63.6

2.1

Varfarin

1.69

1.2

0.38

3.36

0.74

2.67

(n=6022)

Dabigatran 150

1.11 (0.66,
0.53-0.82; 
üstünlük için
P <0.001)

0.92 (0.76,
0.60-0.98;
P=0.03)

0.10 (0.26,
0.14-0.49;
P <0.001)

3.11 (0.93,
0.81-1.07;
P=0.31)

0.30 (0.40,
0.27-0.60;
P<0.001)

2.84 (1.07,
0.92-1.25;
P=0.38)

(RR, %95 CI;
 P değeri)

(RR, %95 CI;
 P değeri)

(HR, %95 CI;
 P değeri)

(HR, %95 CI;
 P değeri)

(n=6076)

Dozu ayarlanmış varfarine karşı
dabigatranın kör dozları
(150 mg b.i.d., 110 mg b.i.d.)

110 mg b.i.d.

Barsaklardan emilim pH’a bağımlıdır ve pro-
ton pompa inhibitörü alan hastalarda azalır

Verapamil/amiodaron/kinidin/ketokonazol 
alan hastalarda kanama riski artar

Aç hastalarda aktivite azalır, 
bu nedenle yemekten sonra 
alınmalıdır 

3

60-80

5-13

2/3 karaciğer, 1/3 böbreklerle

20 mg o.d.

Randomize, çift kör

14 264

73 (65-78) [medyan
(çeyrekler arası aralık)]

1.9

61.3

3.5

Dabigatran 110

1.53 (0.91,
0.74-1.11;
Eşdeğerlik için P 
değeri <0.001)

1.34 (1.11,
0.89-1.40;
P=0.35)

0.12 (0.31,
0.17-0.56;
P<0.001)

2.71 (0.80,
0.69-0.93;
P=0.003)

0.23 (0.31,
0.20-0.47;
P<0.001)

2.51 (0.94,
0.80-1.10;
P=0.45)

(n=6015)

Varfarin

2.4

1.42

0.44

3.4

0.7

–

(n=7133)

Varfarin

1.6

1.05

0.47

3.09

0.80

–

(n=9081)

Apiksaban

1.27 (0.79, 0.66-0.95;
Eşdeğerlik için P<0.001,
üstünlük için P=0.01

0.97 (0.92,
0.74-1.13;
P=0.42)

0.24 (0.51,
0.35-0.75;
P<0.001)

2.13 (0.69,
0.60-0.80;
P<0.001)

0.33 (0.42,
0.30-0.58; 
P<0.001)

–

(n=9120)

Rivaroksaban

2.1 (0.88, 0.75-
1.03; Eşdeğerlik 
için P değeri 
<0.001, üstünlük 
için P=0.12) (ITT)

1.34 (0.94;
0.75-1.17;
P=0.581)

0.26 (0.59;
0.37-0.93;
P=0.024)

3.6
(P=0.58)

0.5 (0.67;
0.47-0.93;
P=0.02)

–

(n= 7131)

Dozu ayarlanmış varfarine 
karşı rivaroksaban 20 mg o.d.

15 mg o.d. (eğer KrKl 30-49 mL/
dk ise)
Börek veya karaciğer bozukluğu 
olan hastalarda daha yüksek 
seviyeler beklenir.

3

50

9-14

%25 böbreklerle, %75 fekal

5 mg b.i.d.

Randomize, çift kör

18 201

18 70 (63-76) [medyan
(çeyrekler arası aralık)]

1.8

64.5

2.1

Dozu ayarlanmış varfarine karşı 
apiksaban 5 mg b.i.d.

2.5 mg b.i.d.

3

Oral direkt faktör Xa inhibitörüOral direkt faktör Xa inhibitörü
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gün ve transatlantik farklılıkları ürün özellikleri/paket içerikleri 
özetinde ayrıntılı olarak yer almaktadır, ama kural YOAK’ın artan 
antikoagülan etkisine karşılık varfarinin azalan antikoagülan etki-
sini değerlendirmektir). Bir YOAK’tan VKA’ya geçileceği zaman, 
böbrek işlevlerine bağlı bir sürenin sonunda VKA’ya başlanmalı-
dır; örneğin, VKA’nın etkin antikoagülan doza ulaşması için birkaç 
gün gerekeceğinden, dabigatranla 2-3 gün örtüşmesi gereklidir.

Tedaviye uyum ve bağlılık önemlidir, özellikle bu ilaçlar göreceli 
olarak kısa bir yarı ömre sahip olduklarından, birden fazla doz at-
lanması durumunda hastalar antikoagülasyon koruması olmadan 
kalabilirler. Bu ilaçların tümü, özellikle dabigatran, bir dereceye 
kadar böbrekten atılmaktadır.

Bundan dolayı, böbrek fonksiyonların değerlendirilmesi (KrKl 
ile) tüm YOAK’lar fakat özellikle dabigatran alan hastalar için za-
ruridir. Gerçekten, normal (KrKl ≥80 mL/dk) veya hafif (KrKl 50 
- 79 mL/dk) böbrek hasarına sahip hastalar yıllık olarak ve tabii 
ki orta derecede (örn. kreatinin klirensi 30-49 mL/dk) böbrek 
hasarına sahip hastalar yılda 2-3 kere değerlendirilmelidir. Ayrıca 
dabigatran besin almakla veya proton pompa inhibitörü kullan-
makla düzelebilen dispepsiye yol açabilir.

YOAK’larda (VKA’lar için INR’nin aksine) özgün antikoagülas-
yon testine dayanarak doz ayarlamasına gerek yoktur. Antikoagü-
lan etkinin varlığını (antikoagülasyonun şiddetinden ziyade) kont-
rol etmek için özgün olmayan koagülasyon testleri mevcuttur.28,83 
Bu testler doz ayarlaması için kullanılmamalıdır. Dabigatran için, 
ekarin pıhtılaşma zamanı ve trombin pıhtılaşma zamanı kullanışlı 
testlerdir ve trombin inhibisyonunu doğrudan gösterir;84 bununla 
birlikte, özellikle yüksek konsantrasyonlarda korelasyonun doğ-
rusal olmamasına rağmen, aktive kısmi trombin zamanı (aPTT) 
(özellikle acil durumlarda) kullanılabilir.84,85 Rivaroksaban prot-
rombin zamanını (PZ) uzatır ve antikoagülan etkisini kabaca tah-
min etmek için kullanılabilir.86 Oral Faktör Xa inhibitörlerinin an-
tikoagülan etkisini ölçmenin daha iyi bir yolu anti-Xa analizidir.86,87

Dabigatran (RELY)70,71 Apiksaban (ARISTOTLE)4Rivaroksaban
(ROCKET-AF)3

Tablo 4   Devamı

Sonuçlar (% yıllık)

Gastroentestinal 
kanama

Miyokart enfarktüsü

Herhangi bir nedenle 
ölüm

İzlem sonunda
devam etmeme %

Devam etmeme
% / yıl

1.51 (1.50,
1.19-1.89;
P<0.001)

0.81 (1.27,
0.94-1.71;
P=0.12)

3.64 (0.88, 
0.77-1.00; 
P=0.051)

15.5

7.8

1.12 (1.10, 
0.86-1.41;
P=0.43)

0.82 (1.29, 
096-1.75;
P=0.09)

3.75 (0.91, 
0.80-1.03;
P=0.13)

14.5

7.3

3.2 (P <0.001)

0.9 (0.81;
0.63-1.06;
P=0.12)

1.9 (0.85; 0.70-
1.02;
P=0.07)

23.7

12.5

0.76 (0.89, 0.70-1.15; 
P=0.37)

0.53 (0.88, 0.66-1.17; 
P=0.37)

3.52 (0.89, 0.80-0.99; 
P=0.047)

25.3

14.1

1.02

0.64

4.13

10.2

5.1

2.2

1.1

2.2

22.2

11.7

0.86

0.61

3.94

27.5

15.3

AF: Atriyal fibrilasyon; b.i.d.: Bis in die (günde iki kez); CHADS2: Konjestif kalp yetersizliği, hipertansiyon, yaş ≥75, diyabet, inme/TIA [çift]; CI: Güven aralığı; 
KrKl: Kreatinin klirensi; HR: Tehlike oranı; ITT: Tedavi amaçlı; o.d.: Günde bir kez; RR: Göreceli risk; SD: Standart sapma; TIA: Geçici iskemik atak; VKA: 
Vitamin K antagonisti.

Bu yeni ilaçların özgün antidotları bulunmamaktadır ve bu ilaç-
ların yarı ömürlerinin göreceli olarak düşük (5 ila 17 saat ara-
sı)85,88 olması nedeniyle kanama tedavisi daha çok destekleyici-
dir. Küçük bir çalışma, rivaroksaban alan görece genç ve sağlıklı 
bireylerde aktive olmayan protrombin kompleksi konsantresi 
(Cofactw, Sanquin Kan Merkezi, Amsterdam, Hollanda) uygulan-
ması ile koagülasyon testlerinin düzelebileceğini düşündürmüştür, 
fakat dabigatranda herhangi bir etki görülmemiştir.89 Başka bir 
çalışma, düşük doz FEIBA®’nın (Baxter AG, Viyana, Avusturya) 
rivaroksaban ve dabigatranın antikoagülan etkisini geri döndürdü-
ğünü bulmuştur.90 Buna rağmen, hayvan modellerinde gösterildiği 
üzere, koagülasyon testlerinin düzelmesi, anti-hemorajik etki ile 
kesin olarak ilişkili değildir.84

Perioperatif yönetim, değerlendirilmesi gereken başka bir 
önemli konudur.88,91 Dabigatran eteksilatın etkinliğinin hızlı baş-
layıp hızlı sonlandığı göz önünde bulundurulursa, girişimlerin bü-
yük bir çoğunluğunda düşük moleküler ağırlıklı heparin (DMAH) 
ile herhangi bir köprüleme tedavisi gerekmemektedir; ancak bu 
karar inme/tromboemboli ile kanama riskinin dengelenmesine 
de (HAS-BLED skorunun yararlı olduğu gösterilmiştir) bağlıdır.92 
Cerrahiyi takiben etkili hemostaz sağlanır sağlamaz YOAK’lara 
yeniden başlanabilir. Birinci dozdan birkaç saat sonra YOAK et-
kisi belirgin olacaktır.

Mevcut veri, kardiyoversiyon öncesi terapötik antikoagülasyo-
nun 3 hafta süreyle yapılması, kardiyoversiyon ve kardiyoversiyon 
sonrası antikoagülasyonun en az 4 hafta süreyle devam etmesi kay-
dıyla, dabigatran tedavisi altında güvenli bir şekilde elektif kardiyo-
versiyonun uygulanabileceğini düşündürmektedir.93 Geleneksel ve 
transözofageal ekokardiyografi kılavuzluğunda yapılan kardiyover-
siyon arasında olay oranları açısından fark yoktur, bununla birlikte 
kardiyoversiyon öncesi ve sonrasında antikoagülasyon döneminde 
ilaç uyumu büyük öneme sahiptir, çünkü VKA için INR’den farklı 
olarak terapötik antikoagülasyonu değerlendirmenin kolay bir yolu 
yoktur. İnme risk faktörleri olan veya tekrarlama açısından yüksek 
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Aspirin ve klopidogrel veya daha az etkili olarak sadece aspirin ile yapılan 
antitrombosit tedavi, tüm OAK’ları reddeden veya kanama ile ilgili 
olmayan nedenlerden dolayı antikoagülanları tolere edemeyen hastalarda 
tercih edilmelidir. Eğer OAK veya antitrombosit tedavisi için kontren-
dikasyonlar bulunuyorsa, sol atriyal apendiks oklüzyonu, kapaması veya 
eksizyonu düşünülebilir. 
Renk: CHA2DS2-VASc; yeşil = 0, mavi = 1, kırmızı ≥2. 
Çizgi: kesintisiz = en iyi seçenek; kesik = alternatif seçenek.
AF: Atriyal fibrilasyon; CHA2DS2-VASc: Metne bakınız; HAS-BLED: Metne 
bakınız; YOAK: Yeni oral antikoagülan; OAK: Oral antikoagülan; VKA: 
Vitamin K antagonisti.
aRomatizmal kapak hastalığı ve protez kapakları kapsamaktadır.

aPTT: Aktive edilmiş kısmi tromboplastin zamanı; PCC: Protrombin 
kompleks konsantresi; PZ: Protrombin zamanı; YOAK: Yeni oral
antikoagülan; rFVIIa: Aktive edilmiş rekombinan faktör VII. 
adabigatran ile.

riskli hastalarda VKA veya YOAK’tan biriyle uzun süreyle OAK’ya 
devam edilmelidir. Rivaroksaban veya apiksabanla kardiyoversiyon 
üzerinde yayımlanmış herhangi bir veri henüz elimizde yoktur.

Şimdilik kesintisiz YOAK kullanımı altında gerçekleştirilen ka-
teter ablasyonun risk-yarar görüntüsü konusunda kontrollü bir 
veri bulunmamaktadır. Majör bir kanama komplikasyonu gelişme-
si durumunda etkiyi geri döndürebilecek bir antidotun olmaması 
nedeniyle, işlem sırasında kesintisiz YOAK kullanan bir hastanın 
ablasyonu kuramsal olarak küçük bir risk taşıyabilir. Sınırlı olgu se-
rilerinin verileri, dabigatranla ablasyon sonrası uygun tedavinin dü-
şük bir emboli ve kanama riski taşıdığını düşündürmektedir,94 buna 
karşılık dabigatran kullanımının kısa süreli olarak kesilmesi daha 
fazla kanama ve tromboemboli komplikasyonu yaratmaktadır.95

YOAK kullanan hastalar bir akut koroner sendrom (AKS) ile 
başvurabilir ve/veya perkütan koroner girişim (PKG) gerektire-
bilir. YOAK’larla birlikte antitrombosit tedavi kullanımı, herhangi 

bir OAK ile antitrombosit tedavinin kombine edildiğinde olduğu 
gibi, kanama riskini önemli derecede arttırır.96 İnme riski altında-
ki AF hastalarında, HAS-BLED skorundan bağımsız olarak, OAK 
daha fazla kanamaya neden olsa da, yararlı etki oluşturmaktadır 
(mortalite ve majör advers kardiyak olayları azaltır).97 Sağlıklı ve-
rilerin eksikliği nedeniyle, AKS geçiren veya PKG/stent gerekti-
ren AF’li hastaların yönetiminde, uzmanların uzlaşısına dayalı öne-
rilere uyulmalıdır; bu öneriler 2010 ESC Kılavuzunda veya güncel 
Avrupa ya da Kuzey Amerika uzlaşı belgelerinde bulunabilir.98-100 
Dolayısıyla, bir dönem üçlü tedavi gerekmektedir (OAK ve as-
pirin ve klopidogrel), bunu takiben OAK ile tek antitrombosit 
tedavi kombinasyonu ve 1 yıl sonunda klinik olarak kararlı hasta-
larda sadece doz-ayarlı VKA veya muhtemelen YOAK ile tedavi 
uygulanır. Dikkat çekilmesi gereken bir konu, klopidogrel kullanı-
mının kontrendike olmadığı tek çalışma RE-LY’dır, bundan dolayı 
üçlü tedavide (AF hastalarında inmeyi önleme dozunda verildiği 
zaman) YOAK kullanımı ile ilgili veri sınırlıdır.

Dabigatran alan bir hasta AKS ile başvurabilir ve RELY çalışma-
sında dabigatran ile varfarine göre ME olaylarında anlamlı olmasa 
da küçük sayısal artışlar olduğunu düşünülürse,71,72 endişeli hekim-
ler bir VKA veya alternatif YOAK (örn. rivaroksaban veya apik-
saban) kullanımını düşünebilirler. Bu yaklaşımı destekleyecek fazla 

Atriyal fibrilasyon YOAK alan hasta kanama ile başvurursa
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kanamanın yöntemi
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delil yoktur, çünkü öyküsünde ME veya koroner arter hastalığı 
olan ve olmayan hastalarda dabigatranın varfarine göre miyokar-
diyal iskemik olaylar üzerinde göreceli etkileri tutarlıdır. Günde iki 
kez düşük doz rivaroksaban (2,5 mg veya 5 mg b.i.d.) AKS’de bazı 
yararları etkiler göstermişse de,101 rivaroksabanın AF’de antiko-
agülasyon için kullanılan dozunun (20 mg o.d.) AKS üzerindeki et-
kilerine dair veri bulunmamaktadır. Apiksaban, inmeyi engelleme 

dozunda (5 mg b.i.d.) AKS’de aspirin ve klopidogrel kombinasyo-
nuyla birlikte kullanıldığında, kardiyovasküler olaylarda azalma ile 
ilişkili bulunmamış fakat majör kanamalarda artış gözlenmiştir.102 
AF’si ve klinik olarak kararlı vasküler hastalığı (yani, akut olay ol-
mayan ya da koroner veya periferik arter hastalığından herhangi 
biri için >12 ay revaskülarizasyon yapılmış) olan hastalar, sadece 
doz-ayarlı OAK veya olasılıkla bir YOAK ile tedavi edilebilir. Bu 

Kapak hastalığına bağlı olmayan AF’de tromboembolinin önlenmesi için öneriler

Öneriler Sınıfa Düzeyb Kayc

Kapak hastalığına bağlı olmayan AF’de tromboembolinin önlenmesi için öneriler - Genel

Kapak hastalığına bağlı olmayan AF’de tromboembolinin önlenmesi için öneriler-YOAK’lar
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Antitrombotik tedavi, düşük risk taşıyan (<65 yaş ve lone AF olan erkek ve kadınlar) veya
kontrendikasyonları olanlar dışında, tüm AF’li hastalarda tromboembolinin önlenmesi için önerilir.

Antitrombotik tedavi seçimi, belirli bir hasta için inme/tromboemboli ile kanamanın mutlak
risklerine ve net klinik faydaya dayanmalıdır.

CHA2DS2-VASc skoru 0 olan (yani, lone AF olan yaşı <65) hiçbir risk faktörü taşımayan düşük 
riskli hastalarda, antitrombotik tedavi önerilmez.

Kadın hastalar, <65 yaş ve lone AF ise (ancak hala cinsiyetleri bağlamında CHA2DS2-VASc skoru 
1’dir) düşük risk sınıfındadır ve hiçbir antitrombotik tedavi düşünülmemelidir.

OAK önerilen AF’li bir hastada, doz-ayarlı VKA (INR 2-3), terapötik antikoagülasyon düzeyleri 
içerisinde tutma zorlukları, VKA’ların yan etkilerinin yaşanması veya INR takibinin yapılamaması 
gibi sıkıntılardan dolayı kullanılamıyorsa, aşağıdaki YOAK’lardan biri:
 • bir direk trombin inhibitörü (dabigatran); veya
 • bir oral faktör Xa inhibitörü (örn. rivaroksaban, apiksaban)d

 …önerilir.

OAK öneriliyorsa, kapak hastalığına bağlı olmayan AF’si olan çoğu hastada doz-ayarlı VKA (INR 
2-3)’dan ziyade, net klinik yararları göz önünde bulundurularak, aşağıdaki YOAK’lardan bir tanesi 
düşünülmelidir:
 • bir direk trombin inhibitörü (dabigatran); veya
 • bir oral faktör Xa inhibitörü (örn. rivaroksaban, apiksaban)d

Dabigatran reçetelendiğinde, hastaların çoğunda 110 mg b.i.d. yerine 150 mg b.i.d. dozu
düşünülmeli, 110 mg b.i.d. dozu aşağıdaki durumlarda önerilmelidir:
 • yaşlı hastalar, yaş ≥80
 • beraberinde etkileşen ilaçların kullanımı (örn. verapamil)
 • yüksek kanama riski (HAS-BLED skoru ≥3)
 • orta derece böbrek bozukluğu (KrKl 30-49 mL/dk).

Rivaroksaban düşünülüyorsa, çoğu hasta için 15 mg o.d.’den ziyade 20 mg o.d’ lik dozu tercih 
edilmeli, 15 mg o.d. dozu aşağıdaki durumlarda önerilmelidir:
• yüksek kanama riski (HAS-BLED skoru ≥3)
• orta derece böbrek bozukluğu (KrKl 30-49 mL/dk).

Bazal ve devamındaki böbrek işlevlerinin düzenli olarak değerlendirmesi (KrKl ile), herhangi bir 
YOAK başlanmış olan hastalarda önerilir; izlem yıllık olarak yapılmalı ancak orta derecede böbrek 
bozukluğu olanlarda KrKl daha sık, yılda 2-3 kez, değerlendirilmelidir.

Şiddetli böbrek bozukluğu olan hastalarda (KrKl <30 mL/dk), YOAK’lar (dabigatran, rivaroksaban 
ve apiksaban) önerilmez.

Hastalar herhangi bir OAK kullanımını reddettiğinde (VKA’lar veya YOAK’lar), günlük 75-100 mg 
aspirine ek olarak 75 mg klopidogrel kombinasyonu (düşük bir kanama riski vardır) veya daha az 
etkili olan⎯ günlük 75-325 mg aspirin ile antitrombosit tedavi düşünülmelidir.

CHA2DS2-VASc skoru ≥2 olan hastalarda, kontrendikasyon bulunmadıkça, OAK tedavisi olarak:
 • doz-ayarlı VKA (INR 2-3); veya
 • bir direk trombin inhibitörü (dabigatran); veya
 • bir oral faktör Xa inhibitörü (örn. rivaroksaban, apiksaban)d

 ….. önerilir.

CHA2DS2-VASc skoru 1 olan hastalarda, kanama riski komplikasyonları değerlendirmesi ve hasta 
tercihleri temel alınarak, OAK tedavisi olarak:
 • doz-ayarlı VKA (INR 2-3); veya
 • bir direk trombin inhibitörü (dabigatran); veya
 • bir oral faktör Xa inhibitörü (örn. rivaroksaban, apiksaban)d 
 …. düşünülmelidir.

CHA2DS2-VASc skoru, kapak hastalığına bağlı olmayan AF’de inme riski değerlendirmesinin bir 
aracı olarak önerilir.
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tip hastalarda, intrakranyal hemoraji de dâhil olmak üzere ciddi 
hemoraji riski artabileceği için, ek olarak aspirine gerek yoktur.

YOAK’ları kullanan hastalar aynı zamanda bir akut iskemik 
inme ile de başvurabilir. Dabigatran kullanan bir hastada aPTT 
uzamışsa (veya rivaroksaban ile PZ), hastanın antikoagüle olduğu 
varsayılabilir ve tromboliz uygulanmamalıdır.103 Dabigatran 150 
mg b.i.d.’nin hem iskemik hem de hemorajik inmede ciddi bir 
azalma sağladığı göz önünde bulundurulursa, rivaroksaban veya 
apiksaban kullanan bir hastada (çalışmalarda bu ilaçların hiçbiri 
varfarin ile karşılaştırıldığında iskemik inmeyi anlamlı olarak azalt-
mamıştır) akut iskemik inme gelişirse, hekim bu ilaçların yerine 
150 mg b.i.d. dabigatran kullanmayı düşünebilir. AF’li hastalarda 
antitrombotik tedavi seçimi ve YOAK kullanan hastalarda kana-
ma yönetimini gösteren algoritmalar Şekil 1 ve 2’de gösterilmiştir. 
YOAK’lar klinik çalışmaların verilerine göre tercih edilebilirlerse 
de, hekimler bu ajanlarla klinik deneyimin hala kısıtlı olduğunu ve 
klinik uygulamadaki etkinlikleri konusunda dikkat, hassasiyet ve 
daha fazla bilgi gerektiğini unutmamalıdır.

Anahtar Noktalar

• Aspirin ile inmeyi önlemenin etkisi zayıftır ve zararlı olma 
potansiyeli vardır, çünkü aspirin ile majör kanama (ve İKK) riski, 
özellikle yaşlılarda, OAK’den anlamlı derecede farklı değildir.

• AF’de inmenin önlemesi için antitrombosit tedavi kullanımı 
(aspirin–klopidogrel kombinasyonu tedavisi veya aspirin klopi-

dogrel kombinasyonunu tolere edemeyenler için, daha az etkili 
olan tekli aspirin tedavisi) herhangi bir OAK şeklini reddeden az 
sayıda hasta ile sınırlandırılmalıdır.

• CHA2DS2-VASc skoru, “gerçekten düşük riskli” AF’li hasta-
ların belirlenmesinde daha iyidir ve inme ve tromboemboli geliş-
tirebilecek hastaların belirlenmesinde CHADS2 gibi puanlamalar 
kadar olasılıkla daha da iyidir. 

• HAS-BLED skoru hekimlerin kanama riskini ayrıntılarıyla 
değerlendirmesini ve daha da önemlisi, kanama için düzeltilebilir 
risk etmenlerini düşünmelerini sağlar. HAS-BLED skoru ≥3 olan 
hastalarda, dikkat ve düzenli incelemenin yanı sıra, kanamanın 
potansiyel olarak tersine döndürülebilir risk etmenlerinin düzel-
tilmesi için çaba harcanması da önerilir. Yüksek bir HAS-BLED 
skoru tek başına, hastaların OAK tedavisinden dışlanması için 
kullanılmamalıdır.

• YOAK’lar, VKA’larla karşılaştırıldıklarında daha iyi etkinlik, 
güvenlik ve rahatlık sunmaktadır. Bu nedenle, bir OAK önerildi-
ğinde, AF’li hastaların çoğunda doz-ayarlı VKA (INR 2-3) yerine 
YOAK’lardan biri ya bir direk trombin inhibitörü (dabigatran) 
veya bir oral faktör Xa inhibitörü (örn. rivaroksaban, apiksaban) 
düşünülmelidir.

• YOAK’lardan birini diğerlerinden daha fazla önermek için 
yeterli kanıt yoktur; ancak bazı hasta özellikleri, ilaç uyumu ve 
tolerabilitesi ve maliyet ajan seçiminde önemli hususlardır.

Kapak hastalığına bağlı olmayan AF’de tromboembolinin önlenmesi için öneriler (devamı)

Öneriler Sınıfa Düzeyb Kayc
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Kanama riskinin değerlendirilmesi, antitrombotik tedavi reçetelenecekse (VKA, YOAK, aspirin/
klopidogrel veya aspirin fark etmeksizin) önerilir.

Antitrombosit tedavi ile majör kanama riski (aspirin-klopidogrel kombinasyonu tedavisi ile ve ⎯ 
özellikle yaşlılarda-aynı zamanda aspirin tekli tedavisi ile) OAK’a benzer şekilde düşünülmelidir.

AF süresi 48 saati geçen veya AF süresi bilinmeyen hastalarda, OAK tedavi (INR 2-3 olacak 
şekilde VKA veya dabigatran), yöntemi ne olursa olsun (elektriksel veya oral /i.v. farmakolojik), 
kardiyoversiyondan önceki ≥3 hafta ve sonraki ≥4 hafta süresince önerilir.

İnme veya AF tekrarlama riski olan hastalarda, kardiyoversiyon sonrası sinüs ritminin sağlanmış 
görünmesi dikkate alınmaksızın, doz-ayarlı VKA (INR 2–3) veya bir YOAK ile OAK tedavisi
hayat boyu devam etmelidir.

Has-BLED skoru, kanama riskinin değerlendirilmesi için bir hesaplama olarak düşünülmelidir. 
Puanın ≥3 olması, “yüksek risk” anlamına gelir ve OAK veya antitrombosit tedavi fark etmeksizin 
(KaDü=A) antitrombotik tedavinin başlatılmasının ardından bir miktar dikkat ve düzenli inceleme 
gerektirir.
Kanamanın düzeltilebilir risk etmenleri [örn. kontrolsüz kan basıncı, hasta bir VKA kullanıyorsa 
kararsız INR’ler, eşlik eden ilaçlar (aspirin, NSAII’ ler, vb.) alkol, vb.] göz önünde bulundurulmalıdır 
(KaDü = B).
HAS-BLED skoru, göz önünde bulundurulması gereken değiştirilebilir kanama etmenlerinin
belirlenmesi için kullanılmalı, ancak hastaların OAK tedavisinden dışlanmaları için tek başına
kullanılmamalıdır (KaDü = B).

AF: Atriyal fibrilasyon; b.i.d.: Bis in die (günde iki kez); CHA2DS2-VASc: Konjestif kalp yetersizliği, hipertansiyon, yaş ≥75 (çift), diyabet, inme (çift), vasküler hastalık, yaş 
65-74, cinsiyet kategorisi (kadın); HAS-BLED: Hipertansiyon, anormal böbrek/karaciğer işlevi (her biri 1 puan), inme, kanama eğilimi veya yatkınlığı, varfarin kullanıyorsa 
kararsız INR, yaşlılar (>65 yaş), beraberinde ilaç (aspirin, NSAII, vb.)/alkol kullanımı (her biri 1 puan); INR: Uluslar arası normalleştirilmiş oran; i.v.: İntravenöz;
KrKl: Kreatinin klirensi; NSAII: Steroit olmayan anti-enflamatuvar ilaç; OAK: Oral antikoagülan; YOAK: Yeni oral antikoagülan; VKA: Vitamin K antagonisti.
aÖneri sınıfı.
bKanıt düzeyi.
cKaynaklar.
dApiksaban (EMA ve FDA onayı bekleniyor): reçete bilgisi beklenmektedir.
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5. Sol atriyal apendiks kapaması

5.1 Sol atriyal apendiksi kapamanın
mantığı ve teknikleri

Sol atriyal apendiks (SAA) AF’si olan hastalarda iskemik inme-
ye neden olan trombüsün başlıca (ama tek değil) oluşum bölgesi 
olarak kabul edilir. Transözofageal ekokardiyografi SAA içinde-
ki trombüslerin çoğunu tespit edebilir ve SAA’sı cerrahi olarak 
çıkarılmış hastalarda inme oranlarının düşük olduğu bildirilmiş-
tir (gerçi bu hastalar çeşitli cerrahi tekniklerle sinüs ritmine de 
döndürülmüştür).111,112 Nitekim SAA’nın cerrahi eksizyonu veya 
bağlanması açık kalp cerrahisi sırasında ek bir işlem olarak sık-
lıkla uygulanmaktadır. Yakın zamanda, inme riskini azaltmak için 
SAA orifisini kapatacak minimal invaziv epikardiyal teknikler ve 
girişimsel trans-septal teknikler de geliştirilmiştir.113-115 Bu cihazlar/
işlemler yüksek inme riski altında olan, fakat kronik OAK kulla-
nımı için kontrendikasyonları bulunan AF hastaları için OAK’lere 
bir alternatif sağlayabilir ve SAA kapatmanın etkinliği kesin olarak 
gösterilebilirse, uzun süreli OAK’nin yerini alma potansiyeli vardır.

5.2 Sol atriyal apendiks kapatma sonuçları

Kliniklerde yıllardır uygulanıyor olmasına rağmen, sistematik iz-
lemi olan büyük kontrollü çalışmaların eksikliği nedeniyle, cerrahi 
olarak SAA eksizyonu veya kapatmasının AF’li hastalarda inme ris-
kini azalttığına dair kesin kanıt yoktur.113 Dahası, AF’li hastalarda 
inmelerin tümünün kardiyoembolik veya AF’ye bağlı olmadığına 
dair veriler mevcuttur ve SAA olasılıkla trombüsün kaynaklandığı 
tek sol atriyum bölgesi değildir. Bu durum, AF hastalarında SAA 
çıkarılması veya kapatılmasından sonra da antitrombotik tedaviye 
bir gereksinim olabileceğini düşündürmektedir.116

Farklı hasta gruplarında geriye dönük veya gözlemsel çalışma-
ların verileri, SAA’nın cerrahi eksizyonu ve oklüzyonu ile ilgili 
tutarsız sonuçlar vermiştir.117 Ek olarak, SAA kapatmasını gerçek-
leştirmede en iyi cerrahi tekniğin ne olduğuna dair kesin veri yok-
tur. Cerrahi SAA eksizyonunun riskleri majör kanama ve rezidüel 
inme riski oluşturacak eksik SAA oklüzyonudur.117

Nispeten daha az sayıda hasta içeren randomize olmayan göz-
lemsel çalışmalar, perkütan SAA oklüzyonunun yapılabilir bir teknik 
olduğunu göstermiştir. Şu anda, Avrupa’da SAA’e trans-septal yol-
la yerleştirilen iki kendi kendine genişleyen cihaz, WATCH-MAN 
(Boston Scientific, Natick, MA, ABD) ve Amplatzer Cardiac Plug (St. 
Jude Medical, St. Paul, MN, ABD) klinik kullanımdadır, bu cihazların 
kontrollü çalışmalarda değerlendirilmesi halen devam etmektedir.

AF’li hastalarda emboliden korunmada WATCHMAN SAA sis-
temi (PROTECT AF) çalışması, 707 uygun hastayı perkütan SAA 
kapatma veya OAK (INR aralığı 2-3; kontrol; n=244) gruplarına 
randomize etmiştir.115 SAA oklüzyonu grubuna randomize edilen 
hastalar işlemden sonra 45 gün OAK ile tedavi edilmiş, ardından 
6 ay süreyle ikili antitrombosit inhibisyonu ve kronik tedavide 
sadece aspirin verilmiştir. SAA oklüzyonu yapılan grupta birincil 
etkinlik olay oranı (inme, kardiyovasküler ölüm ve sistemik em-
bolinin birleşik sonlanım noktası) OAK tedavisi alan hastalardan 
aşağı değildir (non-inferior). İşleme ait komplikasyonlar nedeniy-
le, girişim grubunda advers olaylar yüksek oranda bulunmuştur. 

Girişim grubundaki advers olayların çoğu çalışmanın erken döne-
minde görülmüştür, bu da olayların operatörün öğrenme eğrisi 
ile ilişkili olduğunu düşündürmektedir. PROTECT AF’ye sürekli 
erişim (Continued Access to PROTECT AF; CAP) kayıt çalışması, 
hastaların klinik gidişlerini çalışma sonrasında izlemeye devam et-
miş ve bir “öğrenme eğrisi etkisi” olduğunu çalışma sonlandıktan 
sonra komplikasyon oranının azalması ile göstermiştir.118 İkinci bir 
randomize çalışma olan PREVAIL [Atriyal fibrilasyonlu hastalarda 
Watchman SAA kapatma cihazının, uzun dönemli varfarin tedavi-
sine göre ileriye dönük, randomize değerlendirilmesi (Prospecti-
ve Randomized EVAluation of theWatchman LAA closure device 
In patients with atrial fibrillation vs. Long-term warfarin therapy)] 
çalışması halen hasta alımına devam etmektedir.

Bir uygulanabilirlik ve güvenlik çalışmasında, Amplatzer Car-
diac Plug ile SAA kapatması 143 hastanın 137’sinde denenmiş ve 
132 hastaya işlem başarıyla uygulanmıştır (%96).114 Ciddi komp-
likasyonlar 10 hastada (7.0%) meydana gelmiştir. Bu cihazla ran-
domize ileriye dönük bir çalışma halen sürmektedir (Amplatzer 
Cardiac Plug çalışması).

SAA kapatma kavramı makul görünse de, şu an için etkinlik ve 
güvenlik kanıtları, uzun dönemli OAK kullanımı kontrendike olan-
lar hastalar dışında, bu yaklaşımları önermek için yeterli değildir. 

Ancak, kontrollü klinik verilerin yokluğunda bu öneri sadece uz-
manların görüş birliğine dayanmaktadır. Bu tür tekniklerin yeterince 
değerlendirilebilmesi için, yüksek inme riskli hastalarda, uzun süreli 
izlemde girişimsel/perkütan/cerrahi SAA kapatması ile YOAK’ları 
da içeren OAK tedavisinin karşılaştırıldığı yeni, yeterli güçte, ran-
domize çalışmalar gereklidir. SAA kapatma cihazı yerleştirildikten 
sonra ömür boyu aspirin tedavisi kullanılması gereği ve aspirin ile 
anlamlı kanama riski bulunması,2 girişimsel SAA oklüzyonu terci-
hinin karşısında ağır basabilir. Şu an için girişimsel SAA kapatması, 
inme riskini azaltmada OAK tedavisine bir alternatif değildir.

Anahtar noktalar

• Girişimsel perkütan SAA oklüzyonu/kapaması, herhangi bir 
OAK’yi uzun süre kullanamayacak tromboemboli riski altındaki 
hastalarda bir rol oynayabilir.

SAA kapatma/oklüzyonu/eksizyonuna ilişkin 
öneriler

Öneriler Sınıfa Düzeyb Kayc

IIb

IIb

115, 118B

C

Girişimsel perkütan SAA 
kapatması, uzun süreli 
OAK kullanımı
kontrendike olan yüksek 
inme riski altındaki 
hastalarda düşünülebilir.

SAA’nın cerrahi
eksizyonu açık kalp 
cerrahisi uygulanacak 
hastalarda düşünülebilir.

SAA: Sol atriyal apendiks. 
aÖneri sınıfı 
bKanıt düzeyi 
cKaynaklar
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Yeni başlangıçlı AF’de farmakolojik
kardiyoversiyona ilişkin öneriler

6. Farmakolojik ajanlarla
kardiyoversiyon

2010 ESC Kılavuzunun yayımlanmasından bu yana, yeni bir int-
ravenöz antiaritmik ajan, vernakalant, ≤7 gün süreli veya kalp cer-
rahi sonrası hastalarda ≤3 gün süreli AF’nin farmakolojik kardiyo-
versiyonu için onaylanmıştır. Bu güncelleme sadece 2010 yılından 
sonra yenilenen önerileri kapsamaktadır.

Vernakalant özellikle atriyumlarda etki gösterir, çeşitli iyon ka-
nallarını bloke eder ve sonuç olarak atriyal refrakterliği uzatıp, hıza 
bağımlı atriyal iletiyi yavaşlatır, fakat ventriküler repolarizasyondan 
sorumlu akımlar üzerinde çok az etkisi vardır. Vernakalantın etkisi 
hızlı başlar ve ortalama eliminasyon yarı ömrü 3-5 saattir.

6.1 Vernakalant için klinik kanıtlar

Vernakalantın etkinliği bir doz-bulgu çalışması, üç orta ölçekli 
randomize plasebo kontrollü faz III klinik çalışma, etkin karşılaş-
tırma ajanı olarak amiodaronun kullanıldığı bir randomize klinik 
çalışma ve bir faz IV açık etiketli çalışmada araştırılmıştır (Tablo 
5).119-124 Faz III ve IV çalışmalarda, vernakalant 10 dk, 3 mg/kg in-
füzyon dozunda verilmiş, eğer AF 15 dk sonrasında sebat ederse, 
2 mg/kg dozunda ikinci bir infüzyon uygulanmıştır. Vernakalant 
çalışmalarına alınan hastalar ağırlıklı olarak erkek (%68), ortalama 
yaşları 63 ve yaklaşık yarısı 65 yaşın üzerindedir.

Atriyal aritmi dönüşüm çalışmalarında [Atrial arrhythmia Con-
version Trials (ACT)], vernakalant ≤7 gün süreli AF’nin döndü-
rülmesinde plasebodan anlamlı düzeyde daha etkiliydi (sırasıyla, 
%51,7 ve 51,2%’ye karşı %4 ve %3,6).120,121 Medyan dönüşüm sü-
resi 8-11 dakika idi, hastaların çoğunda (%75-82) ilk dozdan sonra 
dönüşüm sağlandı.125

Doğrudan karşılaştırmada, infüzyon sonrası ilk 90 dk (%51,7’ye 
karşı %5,2; P<0,0001) ve 4 saat içinde (%54,4’e karşı %22,6; 
P<0,0001) sinüs ritminin sağlanmasında vernakalant intravenöz 
amiodarondan anlamlı derecede üstündü.124 Vernakalantın etkin-
liği ile ilgili meta-analizler, vernakalant infüzyonundan sonra 90 dk 
içinde sinüs ritmi sağlanması olasılığının plasebo ve amiodarona 
göre 8,4 kat daha fazla olduğunu (%95 CI 4,4-16,3) ve ciddi ad-
vers olay riskinin artmadığını (risk oranı 0.91; %95 CI 0,6-1.36) 
göstermiştir.126 Başka bir meta-analizde, hızlı kardiyoversiyonda 
(2 saat içinde) vernakalant eski antiaritmik ajanlar ile kıyaslandı-
ğında olumlu etki göstermiştir.127

Vernakalant etkinliğini, iskemik kalp hastalığı ve hipertansi-
yon gibi kardiyovasküler patolojileri olan hasta alt gruplarında 
da korumuştur. Özellikle, tüm çalışmalardaki 274 iskemik kalp 
hastasında (%41’i geçirilmiş ME) vernakalantın plasebo-çıkarılmış 
etkinliği %45,7, iskemik kalp hastalığı olmayanlarda %47,3 idi; ay-
rıca, hipotansiyon, bradikardi ve ventriküler aritmiler gibi advers 
olaylarda da artış yoktu.128 Ancak, kalp yetersizliği hastalarında 
yararlanmada bir düşüş eğilimi vardı.125 Vernakalant enjeksiyonu 
sonrası sinüs ritmi sağlanan hastaların %95’ten fazlası 24. saatte 
sinüs ritmini sürdürmüştü. ACT I ve -III çalışmaları birleştirildiğin-
de, vernakalant grubundaki hastaların %76’sı, beta-bloker, kalsi-
yum antagonisti veya digoksin ile ek hız kontrol tedavisi ve %24’ü 
antiaritmik ilaç tedavisi alıyordu. Advers etkilerde fark yoktu.

Vernakalant ACT II’ ye katılan kalp cerrahisi sonrası AF gelişmiş 
hastaların %47’sinde kardiyoversiyonu sağladı, plasebo ile kendi-
liğinden sinüs ritmine dönen hasta oranı ise %14 idi. Vernakalant 
ile ritmin medyan düzelme süresi 12 dakika idi.122 Vernakalant 7 
günden fazla süredir devam eden AF’de veya tipik atriyal flatter-
de sinüs ritminin sağlanmasında etkisizdi.121,123,129 Vernakalant ile 
tedavi edilen hastaların %8,6-12.7’sinde ritmin AF’den atriyal flat-
tere dönüştüğü gözlendi, bu hastaların üçte biri sonradan sinüs 
ritmine döndü.120,121

6.2 Vernakalantın güvenilirliği

Vernakalant ile en sık görülen yan etkiler, genellikle 5-15 dakika 
içinde düzelen, tat değişikliği (%30), hapşırma (%16), paraestezi 
(%10) ve bulantıydı (%9).125 Ciddi advers olaylar vernakalant ve 
plaseboda benzer oranlarda bildirildi (%4,1 ve %3,9). Hastaların 
%5-7’sinde yaklaşık 15 dakika içinde bazal seviyelerine dönen ge-
çici hipotansiyon meydana geldi. İlk 2 saat içinde hipotansiyon 
kalp yetersizliği hastalarında daha yaygındı (%16,1) ve %2,9 ol-
guda tedavinin kesilmesine yol açtı.130 Bradikardi, vernakalantta 
plaseboya göre daha sıktı, fakat seyrek olarak ilaç kesilmesine yol 
açtı (0,5%). Plasebo ile karşılaştırıldığında ventriküler aritmi olay-
larında artış yoktu (tedavi başladıktan sonra ilk 2 saatte %5,3’e 
karşı %6,3; 24. saatte %12,5’a karşı %16,5) ve ilaçla ilişkili torsa-
des de pointes gözlenmedi.120,121,125 Ancak, kalp yetersizliği hasta-
larında, süreksiz ventrikül aritmileri (genellikle ventriküler triplet 

Öneriler Sınıfa Düzeyb Kayc

I

IIb

IIb

120, 121, 
122, 123, 
124, 126, 

127,
131-134

122

120, 121, 
124, 128

A

B

B

Farmakolojik kardiyover-
siyon tercih edildiğinde 
ve yapısal kalp hastalığı 
yok veya hafif düzeydey-
se, intravenöz flekainid, 
propafenon, ibutilid veya 
vernakalant önerilir.

İntravenöz vernakalant, 
kalp cerrahisi sonrası 
≤3 gün içinde AF’si olan 
hastalarda düşünülebilir.

AF’si ≤7 gün sürmüş ve 
orta derecede yapısal kalp 
hastalığı [fakat hipotansi-
yon <100 mmHg, NYHA 
sınıf III-IV kalp yetersizliği, 
yakın zamanda (<30 gün) 
AKS veya ciddi aort darlı-
ğı olmaksızın] olan kişiler-
de intravenöz vernakalant 
düşünülebilir. Vernakalant 
NYHA I-II kalp yetersizliği 
olan hastalarda dikkatli 
kullanılmalıdır.

AKS: Akut koroner sendrom; AF: Atriyal fibrilasyon; KaDü: Kanıt düzeyi; 
NYHA: New York Kalp Cemiyeti.
aÖneri sınıfı. 
bKanıt düzeyi. 
cKaynaklar.
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Tablo 5   AF/flatter’da vernakalantın klinik çalışmalarının özeti

Çalışma Yöntem Hasta sayısı Altta yatan 
kalp 
hastalığı

AF süresi Sinüs
ritmine
döndürmede
plasebo
veya
kontrol
(birincil 
son noktaa)

Diğer etkinlik
sonuçları

Döndürme
zamanı
(medyan),
dakikalar

CRAFT119

ACT I120

ACT I122

ACT IV123

AVRO124

Scene 2129

ACT I121

Çift kör,
değişen doz,
plasebo
kontrollü,
faz II

Çift kör,
Plasebo-
kontrollü,
faz III

Çift kör,
Plasebo-
kontrollü,
faz III

Açık etiketli,
faz IV

Çift kör,
Aktif kontrollü
(i.v. amioda-
ron),
faz III

Çift kör,
kontrollü,
faz II/III

Çift kör,
Plasebo
kontrollü,
faz III

56 Vernakalant 
2+3 mg/kg: n=18;
Vernakalant 0,5+1 
mg/kg: n=18
Plasebo: n=20

336
Vernakalant: 
n=221
Plasebo: n=115

160
Vernakalant:
n=106
Plasebo: n=54

167

232
Vernakalant: 
n=116
Amiodaron:
n=116

54 Vernakalant: 
n=39
Plasebo: n=15

265
Vernakalant:
n=134
Plasebo: n=131

Hipertansiyon, 
%57;
diyabet, %23

Hipertansiyon,
%42.5; iskemik
kalp hastalığı, 
%20,2; miyokart 
enfarktüsü, %9,8; 
kalp yetersizliği, 
%14,9; diyabet, 
%8

KABG, %67; 
kapak cerrahisi, 
%23,6; kombine, 
%9,3. Hipertan-
siyon, %69,5; 
Iskemik kalp 
hastalığı, %80; kalp 
yetersizliği, %31,6

Hipertansiyon, 
%44; Iskemik kalp
hastalığı, %8;
kalp yetersizliği, 
%11

Hipertansiyon,
%71.6; iskemik
kalp hastalığı, 
%22,4; miyokart 
enfarktüsü, %8,2; 
kalp yetersizliği,
%19.8, (NYHA I,
%45.7, NYHA II,
%54.3); kalp kapak
hastalığı, %6,9

–

Hipertansiyon,
%43.9; iskemik
kalp hastalığı, 
%11,8;
miyokart
enfarktüsü,
%6.5;kalp
yetersizliği, %19,8; 
diyabet, 8,4%

AF 3-72 saat
(ortalama,
11,5-19,5 saat)

AF 3 saat-45 gün
(medyan, 41,8-
59,1 saat) AF 3 
saat-7 gün
(medyan, 28,2-
28,4 saat): n=220
AF 8-45 gün
(medyan, 19,4-
25,5 gün): n=116

AF 3-72 saat 
arasında
Kalp cerrahisi 
sonrası 24 saat
ve 7 gün 
Atriyal flatter:
n=10

AF 3 saat-45 gün 
(ortalama, 38,5 
saat) AF 3 saat-7 
gün: n=170
AF 8-45 gün: 
n=69
AF 3-48 saat
(medyan,
17,7 saat)

Atriyal flatter
3 saat-45 gün
Ortalama, 98-178

AF 3 saat-45 gün
AF 3 saat-7 gün:
n=172
AF 8-45 gün: 
n=70
Atriyal flatter: 
n=23

14

11

12

14

11

–

8

%61
(vernakalant
2+3 mg)’a 
karşı %5,
P<0.001

%51.7’e karşı 
%4, P<0.001

%47’ye karşı 
%14,
P<0.001

%50.9

%51.7’ e 
karşı. %5.2,
P<0,0001

%3’e karşı 
%0,
P=0.45

%51.2’e karşı 
%3,6,
P<0.001

Vernakalant için
döndürme oranı
0.5+1 mg/kg: %11

Tek bir dozdan 
sonra %76’sı 
dönmüştür. AF’si 
≤48 saatin altında 
hastalar için dön-
dürme oranları 
%62.1’e karşı %4,9, 
P<0.001; AF >7 
gün ise: %7,9’a 
karşı %0, P=0.09

Tek bir dozdan
sonra %75’i döndü.
Flatter’i dönmüş
hastalar: 0/6’e
karşı 1/4

AF ≤48 olan
hastalarda
dönme oranları
%57.9; AF >7 
olanlarda %11,6
Vernakalant gru-
bundaki hastaların 
%53,4’de 2 saat 
içinde semptom-
larda azalma bildi-
rilmiştir. Bu oran
amiodaron grubun-
da %32,8’dir
P=0,0012
–

Tek bir dozdan
sonra %81,8’i 
dönmüştür.
AF >7 gün olan 
hastalarda dönme 
oranları: %9’a karşı 
%3, P=0.33; Flatter 
olan: %7,1’e (1/14) 
karşı %0 (0/9)

ACT: Atriyal aritmi dönüşüm çalışması; AF: Atriyal fibrilasyon; AVRO: Yeni başlayan atriyal fibrilasyonda Vernakalantın amiodarona karşı üstünlüğünün değerlendirildiği 
prospektif, randomize, çift-kör, aktif-kontrollü çalışma; CRAFT: Kontrollü Randomize Atriyal Fibrilasyon Çalışması; NYHA: New York Kalp Cemiyeti.
Doz araştıran CRAFT çalışmasında, vernakalantın 2 dozu kullanılmıştır: 0,5 mg/kg 10-dk bolus ardından 1 mg/kg bolus veya eğer ilk infüzyondan 30 dk sonra AF devam 
ederse 2 mg/kg 10-dk bolus ardından 3 mg/kg bolus. İzleyen ACT I - IV, AVRO, ve Scene 2 çalışmalarında, 10-dk 3 mg/kg infüzyon, eğer ilk infüzyondan sonra 15 dk içinde 
AF sonlanmamışsa devamında 2 mg/kg bolus verilmiştir.
aACT I - IV ve Scene 2 çalışmalarında birincil son nokta ilaç başlandıktan 90 dk içinde sinüs ritmine dönen; 3 saat-7 gün süreyle AF veya atriyal flatter hastalarının oranları 
idi; CRAFT çalışmasında birincil son nokta son infüzyon sırasında veya son infüzyondan sonra 30 dakika içinde sinüs ritmine dönen 3 saat-72 saat arasındaki AF hastalarının 
oranları; AVRO çalışmasında birincil son nokta ilaç başlandıktan sonra 90 dk içinde sinüs ritmine dönen 3-48 saattir AF’si olan hastaların oranlarıydı. 
Tedavinin 24 saati içinde torsades de pointes bildirilmedi; vernakalant infüzyonundan sonra 32 saat, 16 ve 17. günlerde (ilaçla bağlantısız), 3 torsades de pointes olgusuyla 
karşılaşıldı. Bir diğer çalışma (ACT V) vernakalant infüzyonuyla ilişkili bir ölümden sonra zamanından önce sonlandırıldı. Detaylar mevcut değildir.
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ve salvolar) tedavi sırasında daha sık meydana geldi (%7,3’e karşı 
plaseboda %1,6). Vernakalant infüzyonu sonrası QTc aralığı tipik 
olarak 20-25 ms kadar ve QRS kompleksi 8 ms uzadı.

İlaç, hipotansiyon (sistolik kan basıncı <100 mmHg), son 30 
gün içinde AKS, NYHA sınıf III ve IV kalp yetersizliği, ciddi aort 
darlığı ve QT intervalinde uzama (düzeltilmemiş QT >440 ms) 
olan hastalarda kontrendikedir ve NYHA sınıf I-II olan kalp yeter-
sizliği hastalarında hipotansiyon riskinin artması nedeniyle dikkatli 
kullanılmalıdır. Bugün için, sınırlı deneyim nedeniyle vernakalantın 
düşük SoVEF’li (≤%35) hastalarda kullanımından kaçınılmalıdır.

Vernakalantın farmakolojik ve elektriksel kardiyoversiyon için 
genel şemaya entegrasyonu Şekil 3’de gösterilmiştir.

Anahtar noktalar

• Vernakalant, AF süresi ≤7 gün veya kalp cerrahisi sonrası ≤3 gün 
olan hastaların kardiyoversiyonunda etkilidir ve hızlı bir antiaritmik 
etki yaparak, tedavi başlandıktan sonra 90 dk içerisinde, hastaların 
yaklaşık %50’sinde ve medyan 8-14 dakikada kardiyoversiyon sağlar.

• Vernakalant infüzyonu 10 dakikada 3 mg/kg dozunda uygula-
nır ve eğer 15 dakika sonrasında AF sebat ederse ikinci bir infüz-
yon 2 mg/ kg dozunda verilebilir.  

• Vernakalant, iskemik kalp hastalığı da dâhil olmak üzere, hafif-
orta ciddiyetteki kalp hastalıklarında tatminkâr bir güvenlik pro-
filine sahiptir, fakat hemodinamik olarak kararlı NYHA sınıf I ve 
II kalp yetersizliği hastalarında, hipotansiyon ve süreksiz ventrikül 

Yeni başlangıçlı AF

Hemodinamik dengesizlik

Elektriksel

Farmakolojik

Hasta/doktor seçimi

Yapısal kalp hastalığı

Orta

Intravenöz
ibutilida

vernakalantb

Intravenöz
amiodaron

Intravenöz
amiodaron

Cepte-tablet
(yüksek doz 

oral)c

flekainid
propefanon

Intravenöz
flekainid ibutilide 

propefanon 
vernakalant

Intravenöz
amiodaron

Elektriksel
kardiyoversiyon

YokCiddi

Acil Elektif

Evet Hayır

Şekil 3   Yeni başlangıçlı AF hastalarında elektriksel ve farmakolojik kardiyoversiyon endikasyonları 
ve farmakolojik kardiyoversiyon için antiaritmik ilaç seçimi.

aCiddi sol ventrikül hipertrofisi (≥1,4 cm) varsa ibutilid 
verilmemelidir.
bOrta veya ciddi kalp yetersizliği, aort darlığı, akut koroner 
sendrom veya hipotansiyonda vernakalant verilmemelidir. 
Hafif kalp yetersizliğinde dikkat edilmelidir.
c’Cepte-tablet’ tekniği-tıbben güvenli bir ortamda ön 
değerlendirme ve sonrasında hasta tarafından ayaktan 
uygulanır.

aritmilerinin artma riski nedeniyle dikkatli kullanılmalıdır.

• Vernakalant, <100 mmHg hipotansiyon, yakın zamanda (<30 
gün) akut koroner sendrom, NYHA sınıf III ve IV kalp yetersizliği, 
ciddi aort darlığı ve QT intervalinde uzama (düzeltilmemiş QT 
>440 ms) olan hastalarda kontrendikedir.

7. Oral antiaritmik ilaç tedavisi

7.1 Upstream tedavi

Son birkaç yılda, upstream tedavinin AF’yi önlemesini inceleyen 
birçok çalışma yayımlandı.135,136 Anjiyotensin-reseptör blokerleri-
nin (ARBler) yakın zamandaki plasebo kontrollü, çift kör çalışma-
larının tümü ve çoklu doymamış yağ asitleri ile yapılan çalışmaların 
çoğu ikna edici sonuçlar göstermede başarısız oldu.136-140 Bugün 
için, altta yatan kalp hastalığı olmayan veya hafif düzeyde olan has-
talarda AF’nin tekrarlamasını önlemek için bu tip tedavilerin kulla-
nımını önermek için çok az neden vardır. Yine de, kardiyoversiyon 
sonrası sinüs ritmini sürdürme olasılığını arttırmak için bir antia-
ritmik ilaçla birlikte bir ARB veya bir anjiyotensin dönüştürücü 
enzim inhibitörünü reçetelemek haklı bir yaklaşım olabilir.136

7.2 Antiaritmik ilaç tedavisinin ilkeleri

Oral antiaritmik ilaç tedavisi tekrarlayan (paroksismal ve ıs-
rarcı) AF’nin tedavisinde düşünülebilir. Çeşitli meta-analizler ve 
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Tablo 6   AF’de dronedaronun klinik çalışmalarının özeti

Çalışma Hastalar
(n)

Hasta
özellikleri

Dronedaron
dozu

Plasebo
kontrollü

Birincil
son-nokta

İzlem
(ay)

YorumSonuç

DAFNE152

EURIDIS153

ADONIS153

ERATO154

ANDROME-
DA149

ATHENA148

DIONYSOS155

PALLAS5

199

615

630

630

67
(1000
planlan-
mıştı)

4628

504

3236
(10 800
planlan-
mıştı)

Kardiyover-
siyon
sonrası

Paroksismal
veya ısrarcı
AF (kardi-
yoversiyon 
sonrası)

Paroksismal
veya ısrarcı 
AF (kardi-
yoversiyon 
sonrası)
Hız kontrolü 
tedavisi altın-
da ventrikül 
hızının >80 
vuru/dk 
olduğu kalıcı 
AF 
Konjestif 
kalp
yetersizliği; 
EF
<%0.35

Risk faktörle-
rinin olduğu 
paroksismal 
veya ısrarcı 
AF
Israrcı AF

KV risk
faktörleri 
olan kalıcı 
AF

400 mg b.i.d.
600 mg b.i.d.
800 mg b.i.d.

400 mg b.i.d.

400 mg b.i.d.

400 mg b.i.d.

400 mg b.i.d.

400 mg b.i.d.

400 mg b.i.d.

400 mg b.i.d.

Evet

Evet

Evet

Evet

Evet

Evet

Amiodaron

Evet

İlk AF 
tekrarına 
kadar süre 

İlk AF
tekrarına 
kadar
geçen süre

İlk AF
tekrarına 
kadar
geçen süre

İkinci
haftada 
24-saatlik 
ortalama 
kalp hızı

Tüm
nedenlere
bağlı ölüm

Tüm nedenle-
re bağlı ölüm 
ve kardiyak 
nedenlerle 
hastaneye 
yatış
AF tekrarı 
veya çalışma
ilacının 
erken
kesilmesi
1. Ortak 
birincil = 
inme, ME, 
SE, KV ölüm 
karması
2. Ortak 
birincil = İlk 
planlan-
mamış KV 
nedenli 
hastaneye 
yatış veya 
ölüm

6

12

12

6

Medyan, 2

21±5

6

Medyan, 
3,5

Dronedaron 400 mg 
b.i.d. plaseboya göre 
ilk AF tekrarına kadar 
geçen medyan süreyi 
anlamlı olarak uzattı:
60’a karşı 5,3 gün 
(P=0.026); RRR %55 
(%95 CI 28-72%; 
P=0.001)
İlk AF tekrarına kadar 
geçen medyan süre 
dronedaron ile 96 gün 
plasebo ile 41 gündü
(P=0.01)

İlk AF tekrarına kadar 
geçen medyan süre 
dronedaron ile 158 gün, 
plasebo ile 59 gündü
(P=0.02)
Ventrikül hızı
dronedaron ile
plaseboya göre
12 vuru/dk.
daha düşüktü.

Dronedaron kolunda 
ölümlerin artması nede-
niyle erken sonlandırıldı: 
toplam ölüm droneda-
ron grubunda n=25,
plasebo grubunda n=12; 
kardiyovasküler ölüm 
dronedaron grubunda 
n=24, plasebo grubunda 
n=9
Dronedaron birincil 
sonlanım noktasını
plaseboya göre
%24 azalttı (P<0.001)

Amiodaron
dronedarondan
üstündü (P<0.001)

Dronedaron grubundaki 
olayların fazlalaşması 
nedeniyle erken son-
landırıldı: toplam ölüm 
dronedaron grubunda 
n=25, plasebo grubunda 
n=13; kardiyovaskü-
ler ölüm dronedaron 
grubunda n=21,
plasebo grubunda n=10 

Yüksek dozlar
etkisizdi ve %7,6 
ile %22,6  
oranında bir ilaç 
kesme oranı 
vardı; ritmi 
döndürme 
oranları %5,8, 
%8,2 ve 14,8’e 
karşı plaseboda 
%3,1 idi.
AF tekrarı
sırasındaki
ventrikül hızları
dronedaron ile 
anlamlı olarak 
daha düşüktür. 
Dronedaron, 
plasebo ile karşı-
laştırıldığında
AF tekrarı sıra-
sındaki ventrikül 
hızını düşürdü.
Efor sırasındaki 
en yüksek kalp 
hızı dronedaron 
ile plasebodan 
24 vuru/dk daha 
düşüktü.

KV nedenle 
hastaneye yatış, 
KV ölüm ve AF 
ile AKS nede-
niyle hastaneye 
yatışlar azaldı

Planlanan 844 
sonuçtan ancak 
64’ü meydana 
geldi

ADONIS: Dronedaron ile atriyal fibrilasyon veya flatterda sinüs ritminin korunması için Amerika-Avustralya-Afrika çalışması; AF: Atriyal fibrilasyon; AKS: Akut 
koroner sendrom; ANDROMEDA: Orta-ileri kalp yetersizliğinde mortalite azalmasını değerlendiren dronedaron ile anti-aritmik çalışma; ATHENA: Atriyal fibrilasyon/atriyal 
flatter hastalarında kardiyovasküler nedenlerle hastaneye yatış veya herhangi bir nedene bağlı ölümden korunmada 400 mg b.i.d. dronedaronun etkinliğini inceleyen plasebo 
kontrollü, çift kör, paralel kollu çalışma; b.i.d.: Günde iki kez (bis in die); Cl: Güven aralığı; DAFNE: Elektriksel kardiyoversiyon sonrası dronedaron atriyal fibrilasyon 
çalışması; DIONYSOS: Atriyal fibrilasyonlu hastalarda sinüs ritminin korunması için en az 6 ay süreyle dronedaronun (400 mg b.i.d.) amiodarona (28 gün boyunca her gün 
600 mg ve ardından yine her gün 200 mg) karşı etkinliğinin ve güvenilirliğinin değerlendirilmesi için randomize, çift kör çalışma; dk: Dakika; EF: Ejeksiyon fraksiyonu; ERATO: 
Atriyal fibrilasyonda ventrikül hızının kontrolü için dronedaronun etkinlik ve güvenilirliği; EURIDIS: Sinüs ritminin korunması için dronedaron kullanan atriyal fibrilasyon veya 
flatter hastalarında Avrupa çalışması; KV: Kardiyovasküler; ME: Miyokart enfarktüsü; RRR: Göreceli risk azalması; SE: Sistemik emboli.
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sistematik derlemeler antiaritmiklerin etkinliğini onaylamıştır, 
bununla birlikte advers olaylar ve mortaliteye ilişkin kaygılar da 
artmaktadır.141-144 Bu nedenle, antiaritmik ilaç tedavisinin sadece 
tekrarlayan AF’ye bağlı dirençli semptomların kontrolü için veril-
mesi ve güvenliğin ilk kural olduğunun vurgulanması önemlidir. Bu 
bağlamda, kısa süreli (kardiyoversiyon sonrası 4 hafta) antiaritmik 
tedaviyle sebat eden AF ataklarının azaltılabileceği veya geciktiri-
lebileceği bulgusu tedavinin daha kısa sürmesini sağlayabilir.

AF’de antiaritmik ilaç tedavisi genellikle uzun süreli tedavi 
olarak verilir. Yakın zamanda yayımlanan Flec-SL (Flekainit Kısa 
Uzun) çalışmasında,145 635 hasta (ortalama yaş 64 yıl, %64 erkek, 
%97 korunmuş sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu, %6 koroner 
arter hastalığı, ortalama sol atriyum çapı 47 mm) (i) antiaritmik 
ilaç tedavisi almayan (81 hasta), (ii) uzun süreli tedavi alan (263 
hasta), ve (iii) kardiyoversiyon sonrası 4 haftayla sınırlı kısa süreli 
antiaritmik tedavi alan (261 hasta) gruplara randomize edilmiştir. 
Çalışma, kısa süreli tedavinin uzun süreli tedaviden aşağı olmadığı 
(non-inferior) varsayımını sınamıştır. Hastalar, birincil sonuç olan 
ısrarcı AF veya ölüm açısından 6 ay süreyle günlük telemetrik EKG 
kaydı ile izlenmiştir. Çalışma, kısa süreli tedavinin hafifçe aşağı (in-
ferior) -fakat hala etkili- olduğunu, antiaritmik etkinin, kardiyover-
siyon sonrası uzun süreli tedavinin yaklaşık %80’ine denk geldiğini 
göstermiştir. Önceki çalışmalardan biri aralıklı amiodaron tedavi-
sini sürekli tedavi ile karşılaştırmış, etkinlik ve güvenilirliği içeren 
birincil birleşik sonucu değerlendirmiştir. Çalışmada, aralıklı ami-
odaron sürekli amiodaron tedavisi kadar etkili olmamıştır.146 Bu 
çalışmaya ve amiodaronun farmakokinetiğine -özellikle uzun yarı 
ömrüne-dayanarak, amiodaron kısa süreli antiaritmik ilaç tedavisi 
için uygun görünmemektedir.147 Genel olarak değerlendirildiğinde, 
mevcut bilgiler kardiyoversiyon sonrası kısa süreli antiaritmik ilaç 
tedavisinin standart tedavi yaklaşımı olmaması ve amiodaron ile 
tedavinin düşünülmemesi gerektiğini, fakat ilacın indüklediği yan 
etkiler açısından yüksek risk altında olan veya AF’si seyrek olarak 
tekrarlayan hastalarda faydalı olabileceğini düşündürmektedir.

7.3 Dronedaron hakkında güncelleme
Dronedaron, yapısal olarak amiodarona benzeyen bir benzo-

furun türevi olup, yakın zamanda paroksismal veya ısrarcı AF te-
davisinde kullanımı onaylanmıştır. Dronedaron, sodyum ve potas-
yum kanallarını inhibe eden bir ‘çoklu kanal blokeri’ dir, yarışmalı 
olmayan bir anti-adrenerjik etki gösterir ve kalsiyum antagonisti 
özellikleri vardır. İlaç, plaseboya göre sinüs ritminin sağlanma-
sında daha etkili, fakat bu konuda amiodarondan aşağıdır (Tablo 
6). Paroksismal veya ısrarcı AF’si olan, kardiyovasküler olaylar 
açısından orta düzeyde risk altındaki hastalarda büyük bir klinik 
sonlanım çalışması olan ATHENA çalışmasında (Atriyal fibrilas-
yon/atriyal flatterlı hastalarda herhangi bir nedenden dolayı ölüm 
veya kardiyovasküler nedenli hastaneye yatışların önlenmesi için 
günde iki kez 400 mg dronedaronun etkinliğinin değerlendirildiği 
plasebo kontrollü, çift kör, paralel kollu bir çalışma)148 droneda-
ron planlanmamış kardiyovasküler nedenli hastaneye yatış ve tüm 
nedenlere bağlı ölümün birleşimi olarak tanımlanan kardiyovas-
küler olay sonuçlarında anlamlı derecede düşüş sağlamıştır. Diğer 
analizler aritmi nedenli ölümlerde, kardiyovasküler mortalitede 
(aritmik mortaliteyi de içeren) ve inmede anlamlı bir düşüş oldu-
ğunu göstermiştir (Tablo 6).

Olay sonuçlarında benzer fakat beklenmedik bir düşüş de, ça-
lışma boyunca AF ritminde kalan küçük bir hasta grubunda görül-
müştür. Bu nedenle, kalıcı AF’li hastalarda plaseboya karşı drone-
daronun karşılaştırıldığı geniş randomize bir çalışma başlatılmıştır. 
Sonuçları yakın zamanda yayımlanan PALLAS5 (Kalıcı atriyal fibri-
lasyon sonlanım çalışması) çalışmasında, kalıcı AF (çalışmaya dâhil 
etmek için >6 ay olarak tanımlanmıştır) ve kardiyovasküler risk 
faktörleri olan hastalar en iyi tıbbi tedavi üzerine eklenen 400 mg 
b.i.d dronedaron veya plaseboya randomize edilmiştir (Tablo 6).

Çalışmaya 10 800 hastanın alınması planlanmış, fakat 3236 hasta 
alındıktan sonra, dronedaron kolunda kontrol grubu ile karşılaş-
tırıldığında -kardiyovasküler ölümler de dâhil olmak üzere- kardi-
yovasküler olaylarda artış saptanması nedeniyle Veri İzleme Ko-
mitesi tarafından erken durdurulmuştur. İlk ortak birincil çalışma 
sonlanımı (birleşik inme, ME, sistemik emboli ve kardiyovasküler 
ölüm) dronedaron alan 43 hastada ve plasebo alan 19 hastada 
izlenmiştir [hazard oranı (HR) 2.29; %95 CI, 1.34 - 3.94; P=0.002]. 
İkincil ortak çalışma sonlanımı (ilk planlanmamış kardiyovasküler 
nedenli hastaneye yatış veya ölüm) dronedaron alan 127 hasta-
da, plasebo alan 67 hastada meydana gelmiştir (HR 1.95, %95CI 
1.45-2.62; P=0.001). Dronedaron grubunda kardiyovasküler ne-
denlerden 21 ölüm, plasebo grubunda 10 ölüm (HR 2.11; %95CI 
1.00-4.49; P=0.046) gerçekleşmiştir. Bu ölümler içinde ani ölüm, 
olasılıkla aritmi nedenli ölüm, sırasıyla 13 ve 4 hastada gelişmiştir 
(HR 3.26; %95CI 1.06-10.00; P=0.03). İnme dronedaron grubun-
da 23, plasebo grubunda 10 hastada gerçekleşmiştir (HR 2.32; 
%95 CI 1.11-4.88; P=0.02). Dronedaron grubunda 43 hasta, pla-
sebo grubunda 24 hasta kalp yetersizliği nedeniyle hastaneye yatı-
rılmıştır (HR 1.81; %95 CI 1.10-2.99; P=0.02).

PALLAS’ın sonuçlarının ATHENA’dan niçin bu kadar farklı ol-
duğunun nedenleri tamamen açık değildir. PALLAS hastalarında 
daha fazla kardiyovasküler hastalık yükü ve açıkça kalıcı AF mev-
cuttur. Kalıcı AF’de başka antiaritmik ilaç çalışması olmadığı için, 
PALLAS’ın sonuçları başka çalışmalarla karşılaştırılamamaktadır. 
Yöntemsel açıdan, PALLAS sonlandırılmadan önce, planlanan 
844 birincil çalışma sonlanım noktasının sadece 64’ünü toplamış-
tır. Dahası, daha fazla kardiyovasküler hastalık yüküne rağmen 
PALLAS’ın plasebo grubunda mortalite, ATHENA’nın droneda-
ron grubundakinden daha düşüktür.

PALLAS çalışmasının bir sonucu olarak, özellikle anlamlı kardi-
yovasküler hastalık yükü olan kalıcı AF’li hastalar dronedaron ile 
tedavi edilmemelidir. Kardiyoversiyon sonrası paroksismal veya 
ısrarcı AF’si olan hastalarda ilaç kullanılmaya devam edilebilir. İla-
cın yenilenen Ürün Özellikleri Avrupa Özetinde, dronedaronun 
yönetiminin, hastanede veya muayenehanede çalışan antiaritmik 
ilaçların kullanımına aşina bir ‘uzman’ tarafından gözetlenmesi 
önerilmiştir ve ilacın genel hekimler veya aile hekimleri tarafın-
dan başlanmaması gerektiği aşikârdır. Klinik izlem, ilgili uzman 
hekim tarafından yapılacak girişleri de içermelidir. Bugün için, 
kardiyoversiyon sonrası sinüs ritminin sürdürülmesinde drone-
daron kullanımı Avrupa’da yasal onayını almıştır. Kardiyoversiyon 
kendiliğinden veya indüklenmiş olabilir ve hasta kardiyoversiyon 
sırasında dronedaron alıyor veya almıyor olabilir. İnatçı AF tek-
rarlarında, sinüs ritmini sağlama (yani, elektriksel kardiyoversiyon 
ile) konusunda doktor ve hastanın seçim yapması gerekir; eğer 
sinüs ritmini sağlama kararı verilirse dronedaron tedavisine de-
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vam edilebilir; eğer hastayı AF ritminde bırakma kararı alınırsa, 
bu durumda AF fiilen kalıcı hale gelir ki, böyle bir durumda dro-
nedaron kesilmelidir.

EMA’nın en son dronedaron güncellemesinde, ilaç kararsız he-
modinamik durumu, kalp yetersizliği öyküsü (veya mevcudiyeti) 
veya sol ventrikül işlev bozukluğu olan hastalarda kontrendike 
olarak kabul edilmiştir. NYHA işlevsel sınıfı III veya IV hastalar için, 
ANDROMEDA (Orta-ciddi konjestif kalp yetersizliğinde drone-
daron ile morbidite azalmasını değerlendiren antiaritmik çalışma) 
çalışmasında bu hastaların dronedaron tedavisinden zarar göre-
bileceğine dair kanıtlar mevcuttur.149 Diğer yandan, NYHA sınıf I 
veya II kalp yetersizliği veya KEF-KY hastalarında ilacın zararlı et-
kilerine dair kesin bilimsel kanıt yoktur. PALLAS’ın alt grup analiz-
lerinde kalp yetersizliği derecesi (NYHA sınıfı) veya sol ventrikül 
sistolik işlev bozukluğu derecesinin (sol ventrikül ejeksiyon frak-
siyonu), herhangi bir PALLAS sonlanım noktasını (kalp yetersizliği 
nedeniyle hastaneye yatış ve olaylar) etkileyebileceğine ait net bir 
işaret yoktur. Öte yandan, PALLAS yüksek oranda kalp yetersiz-
liği öyküsü ve NYHA sınıf IV dışında çeşitli derecelerde kardiyak 
dekompansasyonu olan hastaları toplamıştır. PALLAS’ta altta yatan 
koroner arter hastalığı olan olgularda kalp yetersizliği olayları daha 
sıktır, fakat bu alt grup analizinin istatistiksel doğruluğu belirsizdir. 
Tekrarlayan AF’si ve daha az ciddi kalp yetersizliği (NYHA sınıf 
I-II) olan hastalarda antiaritmik ajan olarak dronedaron kullanımı, 
uygun bir alternatifi olmadığı sürece, doğru değildir.

PALLAS çalışmasında, beraberinde digoksin tedavisi alan hasta-
larda dronedaronun ani ölümde artışla ilişkili olduğuna dair işa-
retler vardı; bu nedenle bu iki ilacın birlikte kullanımı önerilme-
mektedir. Çalışmaların hiç birinde dronedarona bağlı proaritmik 

Yapısal kalp hastalığı yok
ya da minimal 

HKH

SoVH yok

Dronedaron/flekainid/
propefanon/sotatol

SoVH Sotalol

DronedaronDronedaron

Amiodaron Amiodaron Amiodaron

KKH KY

Belirgin yapısal kalp hastalığı

Altta yatan durumun tedavisi ve remodelliğin önlenmesinde
ADEI/ARB/statin

Şekil 4   Altta yatan patolojiye göre antiaritmik ilaç seçimi.

ADEI: Anjiyotensin dönüştürücü enzim inhibitörü; ARB: Anjiyotensin reseptör blokeri; HKH: Hipertansif kalp hastalığı; KKH: Koroner kalp hastalığı; KY: Kalp
yetersizliği; NYHA: New York Kalp Cemiyeti; SoVH: Sol ventrikül hipertrofisi. Antiaritmik ajanlar alfabetik sıraya göre her tedavi kutusunun içinde listelenmiştir.

Oral antiaritmik ajanlara yönelik öneriler

Öneriler Sınıfa Düzeyb Kayc

I

IIb

III

142,
144,
153

145

5

A

B

B

Dronedaron tekrarlayan 
AF’li hastalarda sinüs 
ritminin sürdürülmesinde 
orta derecede etkili bir 
antiaritmik ajan olarak 
önerilir.
Kardiyoversiyon sonrası 
kısa süreli (4 hafta)
antiaritmik tedavi, seçilmiş 
hastalarda, örneğin
tedaviyle ilişkili
komplikasyon riski
olanlarda, düşünülebilir. 

Dronedaron kalıcı AF’li 
hastalarda önerilmez.

AF: Atriyal fibrilasyon. 
aÖneri sınıfı. 
bKanıt düzeyi. 
cKaynaklar.
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etki gözlenmemiştir ve ilacın onaylanması sonrasında da advers 
olay raporlarının azında veya hiç birinde torsades de pointes 
veya ventriküler taşikardi bildirilmemiştir. Bu nedenle, antiaritmik 
ilaçlardan kaynaklanan riskin torsades de pointesle ilişkili olduğu 
düşünülen, sol ventrikül hipertrofili hipertansiyonun tedavinde bu 
seçeneği dışlamak gereksiz görünmektedir.

Dronedaron bazı örneklerde ciddi karaciğer toksisitesi ile iliş-
kili bulunmuştu. Bundan dolayı, uzun süre dronedaron tedavisi 
alacak hastalarda karaciğer işlev testlerinin izlenmesi öğütlene-
bilir. Dronedaron, bir P-glikoprotein inhibitörü olduğu için, da-
bigatranın plazma konsantrasyonunu arttırır; bu nedenle bu iki 
ilacın birlikte kullanımından kaçınılmalıdır.

Altta yatan patofizyolojiye göre güncel antiaritmik ilaç seçimi 
Şekil 4’ te gösterilmiştir.

Anahtar noktalar

• Ritim kontrolü tedavisi, ister antiaritmik ilaçlarla ister kateter 
ablasyon ile olsun, AF ile ilişkili semptomların hafifletilmesinde 
endikedir.

• Antiaritmik ilaçlar, uygun hız kontrolü ajanları başarısız ol-
madıkça, kalıcı AF’li hastalarda hız kontrolü amacıyla kullanılma-
malıdır.

• Seçilmiş hastalarda, kardiyoversiyon sonrası antiaritmik ilaç 
tedavisini 4 haftayla sınırlamak güvenliği artırmada yardımcı olabilir. 

• Belirli bir hastada, antiaritmik ilaç seçimi ilacın beklenen gü-
venilirliğine göre yapılmalıdır. Bu, beklenen etkinlikten çok daha 
önemlidir.

• Dronedaron, paroksismal veya ısrarcı AF’li hastalarda sinüs 
ritminin sürdürülmesi için uygundur.

• Dronedaron, orta veya ciddi kalp yetersizliği olan hastalara 
verilmemeli ve daha az ciddi kalp yetersizliği olan hastalarda, eğer 
uygun alternatifler varsa, kaçınılmalıdır.

8. Atriyal fibrilasyonda kateter 
ablasyonu

8.1 Kateter ablasyonu için yeni kanıtlar

ESC AF kılavuzunun 2010’da yayımlanmasından sonra, çeşitli 
yeni veri grupları elde edilmiştir. Randomize MANTRA-PAF (Pa-
roksismal atriyal fibrilasyonda tıpsal antiaritmik tedavi veya rad-
yofrekans ablasyonu)156 çalışması, AF’de ilk sırada ritim kontrolü 
girişimi olarak kateter ablasyonu ile antiaritmik ilaç tedavisini 294 
hastada karşılaştırılmıştır. 24 aylık izlemde, kateter ablasyon gru-
bunda anlamlı olarak daha fazla hasta herhangi bir AF ve semp-
tomatik AF yaşamamıştır. Ablasyon grubunda, 12-24 ayda yaşam 
kalitesi anlamlı derecede daha iyiydi. Ancak, toplam AF yükü iki 
grup arasında anlamlı olarak farklı değildi. Benzer bilgiler, RAAFT 
II (Atriyal Fibrilasyonda Radyofrekans Ablasyon Çalışması)158 so-
nuçlarında da ortaya çıkmıştır.

Bu veriler 2010 yılındaki, seçilmiş hastalarda, yani paroksismal 
AF’si olup girişimsel tedaviyi tercih eden, işlemle ilişkili komplikas-
yonlar açısından düşük risk profiline sahip olanlarda, AF ritim kont-
rolü için ilk sırada tedavi olarak kateter ablasyonunun uygulanması 
önerilerini daha da desteklemektedir.158 Diğer raporlar da, genel-
likle tek merkezli, randomize olmayan veri kümeleri olsa da çoğun-
lukla belirgin yapısal kalp hastalığı olmayan, CHA2DS2-VASc skoru 
düşük ve paroksismal AF’si olan hastalarda, sinüs ritminin sağlan-
masında kateter ablasyonunun antiaritmik ilaç tedavisinden daha 
etkili olduğunu kanıtlamaktadır. Tüm bu veriler kılavuzdaki AF’de 
sinüs ritminin sürdürülmesinde kateter ablasyonunun antiaritmik 
ilaç tedavisinden daha etkili olduğu ifadelerini desteklemektedir.

FAST (atriyal fibrilasyon kateter ablasyonuna karşı cerrahi ablas-
yon tedavisi) çalışmasında, kateter ablasyonu ile cerrahi ablasyon 
gruplarına randomize edilen nispeten küçük bir hasta grubunda 

AF: Atriyal fibrilasyon; KY: Kalp yetersizliği.
aGenellikle pulmoner ven izolasyonu uygundur. bDaha geniş sol atriyal ablasyonu gerekli olabilir. cKoroner kalp yetersizliğinde 
dikkat edilmelidir. dSol ventrikül hipertrofisi için önerilmez. AF’ye bağlı kalp yetersizliği = taşikardiyomiyopati.

Yapısal kalp hastalığı yok ya da minimal İlgili yapısal kalp hastalığı

Paroksimal

Hasta tercihi

Katater ablasyon
Dronedaron,

flekainid,
propefanon,

sotatol

Dronedaronc/
sotatold

a

b

Israrcı
KY

AF’ye bağlı

Amiodaron

Hasta tercihi

Katater ablasyonub

Hayır

Hayır

Evet

Evet

Hasta tercihi

Amiodaron

Şekil 5   AF’de ritim kontrolü için antiaritmik ilaçlar ve/veya sol atriyal ablasyon.
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klinik sonuçlar karşılaştırılmıştır. Ritim sonuçları cerrahi ablasyon 
sonrası daha iyi bulunmuştur. Ancak, cerrahi ablasyon sonrası 
komplikasyon oranı kateter ablasyonu ile karşılaştırıldığında an-
lamlı derecede yüksek çıkmıştır.159 Yakın tarihli başka bir çalışma, 
teknik zorlukların, özellikle transmural çizgilerin, AF ablasyonunda 
cerrahi yaklaşımlarda önemli olduğunu vurgulamıştır.160

Sinüs ritminin sürdürülmesinde kateter ablasyonu antiaritmik 
ilaç tedavisinden daha etkili olsa da, uzun süreli izlemde AF tek-
rarı sayısı anlamlı düzeyde görünmektedir. Yakın zamanlı çeşitli 
bildiriler, kateter ablasyonu ‘lone’ veya ‘neredeyse lone’ AF’li uy-
gun hastalarda deneyimli merkezlerde yapılmış dahi olsa, AF’de 
geç tekrarların yaygın olduğunu göstermiştir.161-163 Ablasyon işle-
mi sonrası bu tip geç tekrarların en önemli öngördürücüsü erken 
AF tekrarı olup,164-167 erken tekrarın sebat etmesinin gerçek geç 
tekrarlardan çok daha sık olduğunu göstermektedir. Bununla bir-
likte, atriyal hasara bağlı olarak gelişebilen düşük bir tekrar oranı, 
ilgili uzun dönemli tekrar oranlarına eklenmeye devam eder.168 
Görünüşe göre, AF’nin kateter ablasyonuyla ilgili tüm çalışmalar 
işlemin hedefi olarak pulmoner ven izolasyonuna dayanmaktadır. 
Terapötik etkiyi sağlamak için pulmoner venlerin tamamen izolas-
yonunun gerekli olup olmadığı halen araştırılmaktadır.

Etkili olmakla birlikte, AF’nin kateter ablasyonu önemli oranda 
majör komplikasyon riski taşımaktadır.169 Bu EURObservational 
Araştırma Programı içindeki pilot AF ablasyonu çalışmasının ya-
kın zamandaki yayınında gösterilmiştir.170 Avrupa genelinde yük-
sek hacimli merkezlerde gerçekleştirilmiş 1000’in üzerindeki 
ablasyon işleminin sonuçlarını bildiren bu çalışmada, akut ciddi 
komplikasyon oranları %0,6 inme, %1,3 tamponat, %1,3 perife-
rik damar komplikasyonları ve %2 civarında perikarditti. Benzer 
komplikasyon oranları, ABD’deki büyük bir ablasyon merkezi 
tarafından, halen mevcut olan 2010 ESC kılavuzunda ve Dünya 
Çapında AF çalışmasında da bildirilmiştir.171,172 Tüm bu bilgiler gö-
nüllü kayıtlardan geldiği ve deneyimli merkezler açısından doğal 
bir önyargı taşıdığı için, gerçek komplikasyon oranları daha yük-
sek olabilir. Çok yakın zamanlı tıbbi bir veritabanı analizinde ilk 
ablasyonu 2005 ile 2008 yılları arasında uygulanan 4156 hastada, 
komplikasyon oranı %5’ti ve kateter ablasyonu sonrası ilk yılda 
tüm nedenlere bağlı hastaneye yatış oranı %38,5’ti.173 Dahası, 
çeşitli bildiriler kateter ablasyonu işleminin manyetik rezonans 
görüntüleme ile saptanabilen sessiz serebral enfarktlara neden 
olabileceğini düşündürmektedir.174-176

Çeşitli çalışmalara göre, farklı ablasyon teknolojileri arasında 
sessiz serebral enfarktüs insidansı anlamlı seviyede değişmekte 
olup, yaklaşık %4 ile %35 arasında seyretmektedir.174,175,177 Bu fark-
lılığın nedenleri tamamen anlaşılamamıştır, ancak belli ablasyon 
tekniklerinin kullanımı ile artmış gözükmektedir. Sessiz serebral 
enfarktların klinik anlamı açık olmasa da, bu riskler bir ablasyon 
aracı ve teknolojisinin seçiminde dikkatli olarak değerlendirilme-
lidir. AF ablasyonunda daha güvenli teknolojilerin geliştirilmesine 
ihtiyaç olduğu açıktır.177,174 Tek merkezli veri serileri, inme riski 
düşük (CHA2DS2-VASc puanı 0 veya 1) erkek hastalarda bu tip 
komplikasyonların yaşlı hastalar, kadınlar ve yüksek inme riski 
altındaki hastalardan daha düşük olduğunu düşündürmektedir.171

Ablasyon temelli ritim kontrol tedavileriyle ilgili büyük klinik 
sonlanım çalışmalarının sonuçlarının bildirilmesi birkaç yıl ala-

caktır.178,179 O zamana dek, AF ablasyonuyla ilişkili riski bireysel 
semptomatik yararlanıma karşı dikkatle tartmaya ihtiyaç vardır.

8.2 Kalp yetersizliği hastalarında kateter 
ablasyonu

DEF-KY’ye eşlik eden AF, ritim kontrol tedavisi gerektiğinde 
zorlu bir kombinasyon olarak karşımıza çıkar. Antiaritmik ilaçlara 
ilişkin yenilenmiş önerilerde, mevcut antiaritmik ilaçlar arasında 
sadece amiodaron bu durumda uygun ajan olarak kabul edilmiş-
tir (Şekil 4). Birçok hasta, özellikle kalp yetersizliği ve kalp hızı 
iyi kontrol edildiğinde, böyle bir tedavi ile asemptomatik veya 
hafif semptomatik (EHRA I veya II) hale getirilmiştir. Amiodaron 
tedavisi altında semptomatik AF tekrarları yaşayan hastalarda, 
basamaklı ritim kontrol tedavisi için tek seçenek olarak kateter 
ablasyonu kalmaktadır. Ritim kontrol tedavisinin başlıca ilkeleri 
bu hastalar için de geçerlidir; ritim kontrol tedavisi AF ile ilişki-
li semptomları (EHRA skoru II - IV) iyileştirmek için endikedir 
ve aritmi tekrarlayabileceği için OAK tedavisi sürdürülmelidir. 
Kalp yetersizliği hastalarında kateter ablasyonundan sonra sinüs 
ritminin sürdürülme olasılığının düşük ve işlemle ilişkili risklerin 
daha yüksek olabileceği unutulmamalıdır. Ek olarak, AF ile ilişkili 
semptomlar kalp yetersizliği semptomları ile karışabileceği için 
doğru değerlendirilme güç olabilir, bu da kalp yetersizliği hasta-
larında kateter ablasyonu için bireysel ve bilgiye dayalı karar ver-
menin önemini vurgulamaktadır. Kalp yetersizliğinden muzdarip 
olup, çok tecrübeli merkezlerde tedavi gören seçilmiş hastalarda, 
AF’nin kateter ablasyonu sol ventrikül işlevlerinde bir iyileşme 
sağlayabilir. Bu öneriler Şekil 5’te özetlenmiştir.

8.3 Ablasyon sırasında antikoagülan tedavi

Ablasyon işlemi sırasında tromboembolik komplikasyonların ön-
lenmesinde OAK’ların faydalı olduğuna dair görüş birliği vardır.180 
Bu, hem uzun süreli OAK tedavi endikasyonu olan, hem de inme 
risk faktörü olmayan hastalar için geçerlidir ve ablasyonun işlemi 
sırasında bir şekilde inme riskinin arttığı gerçeğine dayanmaktadır. 

2010 AF kılavuzundan bu yana, OAK (genellikle VKA, INR 2,0-
3,0) tedavisine devam eden hastalarda AF kateter ablasyonunun 
daha az sayıda komplikasyonlarla uygulanabileceğini düşündüren 
çeşitli raporlar açıklanmıştır.181-184 Bunlara, işlem sırasında antiko-
agülasyona devam edilen ve edilmeyen hastalardan ablasyona bağ-
lı kardiyak tamponat gelişmiş olanların klinik sonuçlarını bildiren 
bir rapor da dâhildir.185 Bu raporlar, koroner revaskülarizasyon 
işlemlerine yönelik önceki önerilerle aynı doğrultuda, ablasyon 
işlemi sırasında OAK’ye devam etmenin güvenli olduğu kanaati-
ne varmıştır.95,98 OAK tedavisine devam edilmesi, yakın zamanda 
HRS/EHRA/APHRS AF ablasyonu uzlaşı bildirisinde de, kateter 
ablasyon öncesi VKA ile OAK tedavi alan hastalar için heparin 
ile köprü tedavisi yaklaşımına bir alternatif olarak önerilmiştir.186 
YOAK’larla deneyim kısıtlıdır. İlk bildiriler, standart protokoller 
kullanılmamış olsa da, ablasyon sırasında YOAK’ların kullanımı-
nın inme riskini hafifçe artırabileceği izlenimini uyandırmaktadır; 
bu bulgu YOAK’ların genel AF’de inmeden korunmada olumlu 
etkilerine zıttır ve çelişkili bir durum yaratmaktadır.95 Ablasyon 
sırasında YOAK’larla kesintisiz OAK tedavinin kesin göreceli 
riski bilinmiyor olsa da, antikoagülanları değiştirme veya köprü 



Türk Kardiyol Dern Arş 2013, Suppl. 3 75

Atriyal fibrilasyon tedavisi ESC kılavuzunun 2012 odaklı güncellemesi

tedavisi uygulandığında kanama olaylarının riskinin arttığı bilin-
mektedir.52,186 Ablasyon işleminden önce OAK tedavisi kesilen 
hastalarda ablasyon işleminden kısa bir süre sonra YOAK’larla 
antikoagülan tedaviye başlamak akılcı bir yaklaşım olarak görün-
mektedir. Bu yaklaşım ayrıca heparin ile herhangi bir köprü teda-
visini de önleyecektir.

Dolayısıyla bugün için, VKA ile OAK tedavi alan hastalarda, 
AF’nin kateter ablasyonunda devamlı antikoagülan tedavi ile gi-
rişimi öneriyoruz. Ablasyon boyunca antikoagülan tedavi düşük 
terapötik seviyelerde (örneğin INR 2-2,5) tutulmalıdır. Bu tür 
bir düzenleme, işlem sırasında inmelerin ve olasılıkla sessiz se-
rebral enfarktların azaltılmasına yararlı olabilir. 2010 kılavuzun-
da1 da önerilmiş olduğu şekilde, işlem başarısına bakılmaksızın, 
CHA2DS2-VASc skoru ≥2 olan tüm hastalarda ablasyon sonrasın-
da uzun süreli OAK tedavisine devam edilmesi önerilir.

8.4 Önce güvenlik

AF ablasyonu sırasında işleme ait komplikasyon riskini azalt-
mada yardımcı olabilecek birçok yeni teknolojiler geliştirilmek-
tedir.174,187 Daha önce de belirtildiği gibi, kateter ablasyonunun 
güvenliğini arttırmak, bu tedavinin daha fazla geliştirilmesinde 
birincil amaç olmalıdır.178 Ancak, patofizyolojik bulgular, ritim 
kontrol tedavisi için en uygun zamanın ilk tanı konduktan hemen 
sonra olduğunu düşündürmektedir, çünkü bu süre etkili ritim 
kontrol tedavisi sağlamak için bir ‘fırsat penceresi’ olabilir.187,188 
Bu görüşün kontrollü çalışmalarla sınanması gerektiği açıktır.

8.5 AF kateter ablasyonu için yeni öneriler

2010 ESC kılavuzunda, antiaritmik tedavinin başarısız olduğu 
semptomatik paroksismal AF’li hastalarda kateter ablasyonu sınıf 
IIa KaDü A endikasyonla derecelendirilmişti. AF’de kateter ablas-
yonunu antiaritmik ilaç tedavisi ile karşılaştıran randomize çalışma-
ların sonuçları ve yakın zamandaki randomize ve randomize olma-
yan araştırmaların yayınları değerlendirildiğinde,158,189,190 bu öneriyi 
sınıf I düzeyine yükseltmek mantıklı olacaktır, ancak bu yükseltme 
sadece ablasyonun becerikli operatörler tarafından gerçekleştiril-
mesi koşuluyla mümkündür. ACCF/ AHA ve HRS’ nin 2011 yılında 
yayımladıkları odaklı güncelleme ve EHRA’nın da işbirliği ile kale-
me alınan 2012 kateter ve cerrahi ablasyon uzman uzlaşı belgesi-
nin de görüşleri bu doğrultudadır.6,186 Kateter ablasyonu açısından 
düşük risk profiline sahip ileri derece semptomatik paroksismal 
AF hastaları için, kateter ablasyonu ilk sırada önerilmelidir.156,190,191

Bu öneriler (i) son derece deneyimli merkez ve araştırmacı-
lar; (ii) seçilmiş uygun hastalar; (iii) tedavi alternatiflerinin dikkatli 
değerlendirilmesi ve (iv) hasta tercihi ile sınırlıdır. İlaca dirençli 
ısrarcı ve uzun sureli ısrarcı AF hastaları için, önerilerde değişik-
lik yoktur. Halen asemptomatik hastalarda kateter ablasyonunu 
önermek için delil yoktur.

Anahtar noktalar

• Kateter ablasyonu, işlemin deneyimli operatörler tarafından 
gerçekleştirilmesi koşuluyla, antiaritmik ilaç tedavisi altında tek-
rarlayan semptomatik paroksismal AF’si olan hastalar için antia-
ritmik ilaç tedavisine alternatif olarak önerilir.

• Ablasyon işlemi boyunca, oral VKA tedavisine devam etmek 
düşünülebilir, fakat YOAK’lar açısından kesin veri mevcut değildir.

• Yapısal kalp hastalığı bulunmayan, seçilmiş paroksismal AF 
hastalarında sol atriyal ablasyon birinci basamak tedavi olarak 
akla uygundur.

9. Sonuç açıklamaları
Bu belge 2010 ESC AF yönetim kılavuzunun bir güncelleme-

sidir. Geniş kapsamlı yeni bir kılavuz olarak tasarlanmamıştır ve 
2010 kılavuzunda küçük değişiklikler gereken birçok başka alan-
lar da vardır. Bunlar için ya başka bir güncelleme veya yeni bir 
kılavuz beklenmelidir. Gerekli durumlarda, ilgili akış şemaları ve 
tablolar güncellenmiştir. Bu odaklanmış güncelleme tek başına bir 
yayın teşkil edecek olup, orijinal kılavuz ile birlikte tek bir yayına 
dönüştürülmeyecektir. Tüm önerileri, akış şemalarını ve tabloları 
kapsayan bir Cep Kılavuzu sunulacaktır.

Sol atriyal ablasyona ilişkin öneriler

Öneriler Sınıfa Düzeyb Kayc

I

IIa

IIa

IIa

IIa

192, 193

170, 172,
192, 194

156-158

195

170,
181-184

A

A

B

B

B

Semptomatik paroksismal 
AF’de kateter ablasyonu, 
antiaritmik tedavi
(amiodaron, dronedaron, 
flekainid, propafenon, 
sotalol) altında
semptomatik AF
tekrarları olan ve ritim 
kontrol tedavisini tercih 
edilen hastalarda, işlemin 
deneyimli bir merkezde 
uygun eğitim almış bir 
elektrofizyolog
tarafından yapılması
koşuluyla önerilir.

AF’de kateter ablasyonu 
pulmoner venlerin izolas-
yonunu hedeflemelidir.

AF’ nin kateter ablasyonu, 
semptomatik paroksismal 
AF’li seçilmiş hastalar-
da, antiaritmik tedaviye 
alternatif, birinci basamak 
tedavi olarak, hasta seçi-
mi, yararı ve riski de göz 
önünde bulundurularak 
düşünülmelidir.

Kateter ablasyonundan 
sonra ilk 6 hafta içinde AF 
tekrarlarsa, ‘izle ve bekle’ 
ritim kontrol tedavisi 
düşünülmelidir.

AF’nin kateter ablasyonu 
planlanıyorsa, işlem süre-
since bir VKA ile sürekli 
oral antikoagülasyonun, 
INR 2,0’ye yakın olacak 
şekilde, sürdürülmesi 
düşünülmelidir.

AF: Atriyal fibrilasyon; INR: Uluslar arası normalleştirilmiş oran.
aÖneri sınıfı. 
bKanıt düzeyi. 
cKaynaklar
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