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Türkiye Yüksek ihtisas Hastanesi Kardiyoloji Kliniği-ANKARA 

ÖZET 

Brugada sendromu (BS) kalbin ma lig n elektriksel hastalığt olup, iyon kanal gen/erindeki defekt nedeniyle sağ ventrikiilde 

anormal elekırafizyolojik akıiviıe mevcuttur. Sendrom.un karakterisı ik özelliği(! i sıklıkla sağ ventrikiiler ileti bloğunun eşlik 

elli ği sağ prekordiyal derivasyonlardaki ST segmenı yüksekliği, (2iyapısal olarak tamamen normal kalp, (JJhayau tehdit eden 

ventrikiiler aritmiye eğitimdir. Klinik ve genelik heterojenile nedeniyle BS 'lu hastalarda tanı ve prognoz ıayini güçtür. Riskli 

hasfalarda EKG'de oluşan normalizasyonlar BS'un gerçek sıklığını belirlemeyi giiçleştiril: Sodyum kanal blokerteri sendromu 

belirginleşiirmek için kullanılabilir. Semplomatik ya da pozitif elektrofizyolojik testi olan asemptomatik hastalarda tek tedavi 

yöntemi implanıe edilebilen kardiyoverler defıbrillatördiü: Bu yazıda kliniğimizde izlenen ve farmako/oj ik stilniilasyon testi 

pozitif olan asempıonıaıik Brugada sendromlu iki olgu nedeniyle, sendrom hakkındaki gelişmeler özeılenmeye çalışılmıştır. 
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Anahtar kelime/er: Bmgada sendromu, ventriküler aritmile1;ani kardiak ölüm 

SUMMARY 

Brugada Syndrome 

The Brııgada syndromeisa nıalignant primary electrical disease of the heart caıısed by a defect in an ian channel gene, resulring 

in abnormal electrophysiologic acıivity in the right ventricle and characterized by( 1 i a phenotypic ST-segment elevation in the 

right-sided precordial leads often accompanied by apparent condııction block in the righı ventricle, (2igrossly sırııctıırally 

normal heart, ancP! a propensity for life-threatening venıricular tachyarrlıyıhmias. Due to elinical and genetic heterogeneity 

of the syndrome, patients w ith Brugada syndrome present a great challenge, botlı in establislıing the diagnosis and de termining 

the prognosis. Patients at risk often show pe riodie normalization of the ir ECG, leading to underestimation of ineidence of the 

Brugada syndrome. Sodium chanrıel blackers can be used to unmask the syndrome. The only ıınequivocally ejj"ective treatment 

to date is an implan.table cardiac defıbrillatOJ; which should be considered in symptomatic and asymptomaıic individuals witlı 

positive electrophysiologic testin.g. In this papet; we aimed to review the advances in the Brugada syndrome in connectiorı witlı 

two asymptomatic cas es w ith pasili ve pharmacological s timulation tes ts. Arch T urk S oc Cardiol 2003;31 :219-225 

K ey words: Bmgada syndrome, ventricular taclıyarrlıytlımias, sudden cardiac deatlı 

Brugada sendromu (BS), yapı sa l kalp hasta lı ğ ı 

olmaksızın klinik olarak senkop ve ani ölüme neden 
olabilen ve sağ dal bloğu (RBBB) ile birlikte V J -3 

derivasyonlarında ST segment yükselmesi biçiminde 

tipik EKG özellikleri gösteren nadir bir sendromdur< 1 •2). 

1992 yılında Josep ve Pedro Brugada tarafından yapısal 

kalp hastalığ ı olmayan, ani ölüm öyküsü ve farklı 

kalıpda sağ dal bloğu, sağ prekordiyal deri vasyonlarda 
ST segment yükselmesi ve normal QT aralığı olan 8 

hastada ortak EKG bulguları üzerinden 
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tanım l anmıştır< ' > . Özel li kle Japonya, Tayland ' ın 
kuzeydoğusu ve Filipinlerde sık görülen bir sendromdur. 

Brugada sendromu olan o lgu l arın % I 5-20 gibi bir 

bölümünde kalbin sodyum kanal ının alfa alt ünitesin i 

ş ifreleyen gende mutasyon (SCN5A mutasyonu) 

saptanmıştı r<ı.ıı . Bu mutasyonda, ıs ı bağımlı sodyum 

akımmda oluşan azalma, refrakter periyotta heterojen i te 

o l u ştu rarak malign aritmileri tetiklemektedir. Buna 

bağ lı olarak sendromun klinik görünümü ventriküler 

fibrillasyon ve gece ol uşan ani ölüm ol maktadır. 

Olguların %22'sinde senkop ya da ani ölüm yönünden 

aile öyküsü mevcut o lup, BS ' Iu hastaların %25'de 

otozornal dominant geç i ş bildirilmiştir<4> . Sendromla 

ilişkili olarak 'coved tip ' ve ' saddle-like tip ' olmak 

üzere 2 tip EKG patern i tespit edilrniştir<S>. Ge nellikle 

'sadd le- like' E KG örneğinin Brugada sendromu 

tanısında yeterl i o l madığ ı bildirilmektedir<6>. Gizli 

(concealed) ve asemptomatik hastalardaki son 

zaman lardaki art ı ş nedeniyle sendromun bu klinik 

görünüm le rinin tanı ve tedavisi oldukça önem 

kazanmaktad ır. BS'lu hastaların % 25'de otozomal 

dominant genetik geç iş b ild i rild iğinden sendromun 

tespit ed ildiği veya kuvvetle düşünüldüğü hastaların 

birinc i derece yakınların ın değerlendirilmesi önem 

kazanmaktad ır. Bu değerlendirme de öncelikli o larak 

ai le bireylerinde 12 derivasyonlu EKG örneğ i ve 

EKG'nin şüphel i olduğu durumlarda provakasyon testi 

gerekl idir. Kan ı tlanm ış ("proven") mutasyonların 

asemptomatik a ile birey le rinde takip ve etkili tedavi 

yöntemlerinin seçiminde çok iyi bir yöntem olduğu 

düşünü ldüğünden bu hastaların yakınlarında genetik 

araştı rmalar iç in kan örnekleri al ınma l ıd ı r(?> . 

Brugada sendromunun tan1sı , klinik olarak dökümante 

ventriküler taşikard i/ventri kü ler f ibri llasyon (VT/VF) 

atak l arı olan ha s ta larda s ağ taraf göğü s 

derivasyanl arında id iyopatik J nokta elevasyonunu 

tak ip eden downsloping ST segment elevasyonu varlığı 

ile konulur<S>. Aşağıda belirtilen tanı kı"iterlerinden bir 

majo r ve b ir m inor bu lg unun varlığ ı BS ta nı s ını 

koyduru r. 

TANISAL KRİTERLER 

Major kriterler 
1. Yapısal kalp hastal ığı o lmayan hastalarda BS ' un 

EKG bulgu ları . 

2. Sodyum kanal blokerieri sonrasında BS' un EKG 

bulgu ları nın ortaya çıkması. 
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Minor kriterler 
I. Ailede ani ölüm öyküsü. 

2. Nedeni bi linmeyen senkop. 

3. Klinikte dökümente VT/ VF atakla rı. 

4. Pozitif programlı elektrokardiyostimülasyon testi. 

5. İyon kana llarındaki genetik mutasyon va rl ı ğı. 

İstirahat EKG'si 
Brugada sendromlu hastaların EKG'sinde 3 komponent 

vardır. 

1. QRS kompleksinin terminal parçasında elevasyon 

(be lirgin J dalgası) 

2. ST segmentinin inen parçasında idiyopatik elevasyon 

3. Sağ prekordiyal deri vasyonlarda negatifT dalgası. 

En belirgin değişiklikler V ı-Y3 derivasyan l arında 

izle nir. ST segment elevasyon u komşu derivasyonlara 

doğru azalır. Bu EKG değişiklikleri, sağ prekordiyal 

derivasyonların yer i bir in terkostal boş luk o lacak 

şekilde üst derivasyandan al ı ndığ ı nda d aha da 

belirgin leşir. Hastaların QT intervali normaldir<8•9>. 

Sağ prekordiyal derivasyanlarındaki ST segme nt 

elevasyon una resiprokal ST segment depresyonu eşli k 

e tmez ve değiş ik oranlarda sağ dal ilet i blokları 

mevcuttur (RBBB). BS' lu hastalarda RBBB ve ani 

kardiyak ö lüm (AK.Ö) arasında bir ilişki yokken, ST 

segme nt elevasyonunun derecesi ile hayatı tehdit eden 

a ri tmik o laylar arası nda g üçl ü bir bağlantı 

mevcuttur<11>. AKÖ bağlı resuste edilen hasta la rda 

AKÖ öncesi ve sonrası a l ınan EKG ' le rde sağ 
prekordiyal derivasyonlarda belirgin ST segme nt 

e levasyonu tespit edilmiştir<8> . J nokta e levasyon unu 

takiben downsloping ST segment e levasyonu ve 

negatifT dalga deği şi klikleri aritmojenik sağ ventrikül 

disp lazis i (ARVD) o lan bazı hasta larda da tespit 

edilmiştir< 1 2, ı 3)_ BS' lu hastalarda bu EKG değişikl ik leri 

patoloj ik bir neden olmaksız ı n oluşurken, ARVD'de 

mi yoka rd iya l hüc reler, yağ dok usu il e ye r 

deği ştirmi ştir< 1 2• 1 3> . BS'lu hastalarda, EKG bulgulan 

geç ic i o larak normalleşeb i l ir (concealed) b u da 

sendromlu hastaların gözde n kaçmasına neden olur. 

Sodyum kanal b lokajı V ı-Y3 dek i ST segment 

e levasyonunu beli rg i nleşt irdiğ i için tanıda oldukça 

yardımc ıdır. B-adrenoreseptör stimülasyonu ve a­

adrenoreseptör b lokajı ST segment e levasyon unu 

aza l tırken, B-adrenejik b lo kaj ve mu skari nik 

s t i mü lasyon ST seg ment ele v a s yonu nu 

bel i rginleştirir<2, 14•15). 



Sinyal ortalamalı EKG 
Brugada sendromlu hastalarda sinyal ortalamalı EKG'de 

pozitif geç potansiyellere oldukça sık rastlanıhr. Sinyal 

ortal amalı EKG risk belirlemede kullanılan girişimsel 

olm ayan bir öngörücüd ür<ı6)_ Buna rağmen geç 

potansiyellerin aritmik ol ayları belirlemedeki duyarlılık 

ve özgü llüğü klinik koşulla ra bağlı o larak 

değişmektedir(!?. ı s) _ Hastalık süreçlerinin altında yatan 

aritmojen ik mekanizmalar ve intraventriküler ileti 

defektierinin varlığı tamsal değeıi azaltmaktadu{ı9). Sinyal 

ortalamalı EKG, BS düşünülen hastalarda tanısal yöntem 

olarak oldukça e tkil i olup, pozitif geç potansiyellerin 

varlığında elektrofi zyolojik çalı şma yapılmalıdır. 

Programlı elektriksel stimülasyon ve sodyum kanal 
blokajı 

Sody um kanal blokajı yapan ilaçlar, BS ' un g iz li 

(concealed) formlarında, EKG b ul g ul ar ını 

beli rginleştirmek iç in kullanılmaktadır<20) _ Ajmalin, 
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M Soylu ve ark. Brugada sendromu 

flecainid, propafe non ve procainamid gibi antiaritmik 

ilaçlar BS'Iu hastalardaki EKG bulguların ı o rtaya 

çıkaıtır ya da belirgin leştirir (Şekil 1-2). Ayrıca belirgin 

ve g iz li forml ardak i BS'da programlı e lektriksel 

stimülasyonla VT/VF uyarılabil irliğini değerlendirmek 

için kull anıl ır<2 ı ) . Elektriksel stimülasyon (poziti f 

öngörücü değeri %50, negatif öngörücü değeri %46) 
ve farmakolojik testierin (pozitif öngörücü değeri %35) 
yüksek riskli hastaları belirlemedeki rolü s ınırlıd ır. 

Buna rağmen elektrofizyolojik test BS'Iu hasta larda 

AKÖ riskini be lirlemede halen ku llan ıl an e n geçerli 

yöntemdir(S,ı9,Z2)_ Sodyum kanal b lokerieri malign 

ve ntriküler t aşİar it miler i uyarmadığ ı ndan, 

elektrofizyolojik test öncelik li olarak VTIVF nin 

uyarılabi li rliğini belirlemede kullanılmaktadır. İlaçla 

provakasyon testi gizl i BS' lu hastalan belirlemede en 

uygun yöntemdir(l 9) . Görüntüleme yöntemleri , 

endokardiyal biyopsi ve kardiyak kateterizasyonun 

tanısal değeri sını rlıdır. 
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Şekil]: Ktrk yedi yaşmda ki erkek hastanuı propafenon infiizyonu başlangtcmda kaydedilen EKC'si 
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Propafcnon infüzyonunun lO. dakikası 

Şeki/2: Şekil i 'deki olgwıwı propcifenon infiizyonunwı 10. dakika sı. Bu olgudafarkli siklus uzwıluğwıda ikili ve üç/ii ekstrasrimu/us ile lıerlıangi 

bir taşikardi indük/enmedi ve lıasta klinik w kibe al111dı 

Etyoloj i, genetik ve olası iyonik-hücr esel 
mekanizmalar 
Brugada sendromu ile i l işkil i özgül genetik anannallik 

ilk kez 1998 yılında Chen ve arkadaşları(3l_ tarafından 

bildirilmişt ir. Ani ö lümden kurtanimı ş hastaların 

yak l aşık o larak %60 ' ında tipik EKG bu lguları ile 

birli kte ailede ani ölüm öyküsü veya ai le bireylerinde 

ben zer EKG bu l gul a rına sahip di ğer b irey le r 

saptanmışt ı r. Geçiş otozornal dominanttır. Aile lerde 

de novo mutasyon ile sporadik vakalarda bildiril mi ştir. 

Etk i le ne n e r kekle rd e predominan s vard ı r. B u 

p redom i nans ı n nedeni tam olarak belli deği ld i r. 

Sendromda ka rdiyak sodyum kana lı nı kod layan 

SCNSA geninin etkilendiği mutasyon tanımianınak la 

birlikte a ile le r in he ps inde bu gendeki mutasyon 

g ö ste ri le med i ğ i iç in hasta t ı ğ ı n gene t i k o l a ra k 

he te roje n o lduğu düşünülmekted ir. Yapılan in vitro 

ça lı şma larda mutant kanalların fonksiyon larında 

değ işme ve ıs ı bağı mlı sodyum akımı kaybı tespit 

edilmiştir. Sodyum akımının kaybı ise Ito ak ı mını 

(geçici dışarı doğru potasyum akımı) karş ılı k s ı z 

bırakarak refrakter pe ryotta he teroje nile oluşturur. 
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Bu heteroje nile faz 2 reentry 'e bağ l ı aritmiler iç in 

önemli bir substrat oluşturur<23)_ 

İn vivo deneyler ve hipotezler sağ ventrikül çıkı ş 

yolu du varındaki repolarizasyon he te rojenitesinin 

Brugada sendromunda a ritmi ol uş umu ve EKG 

patern ine katkısını desteklemekted ir. Endokardiyal 

hüc re le rin aks ine e pikardiya l hüc re le r in aks iyon 

potans iyelle ri belirg in faz 1 ak ı mı gösterirler. Bu 

görünüme 'spike and dome' moıfoloj i si denir. Geçici 

dı şa doğ ru potasyum ak ı m ın ın (!to) ep ik a rd 

hüc re le rindeki varlığ ı ve e ndo ka rd hü crelerind e 

he me n hiç bulunmamas ı aksiyon potans iyelindeki 

farklılığın nedenid ir. Spike and dome morfoloj is i en 

azından 3 fark l ı akım sonuçu olu ş ur. Bu ak ım l ar 1 

Na, Ito, L tipi kals iyum kana ll arı d ır. Faz O süresince 

sodyum akımının s üresi ve büyüklüğü fa z 1 in 

baş lad ığ ı voltaj seviyesini be lirle r. B u akımlardak i 

düzens iz lik epikardiyal aks iyon pota ns iyeli nde 

kı sa lmaya yol açar. Sonuç olarak epika rdi yal ve 

endokardiyal heterojeniteye bağlı olarak reeksitasyon 

iç in bir potansiyel oluşur. 



Brugada ve erken repolarizasyon sendromu 
E rken repolarizasyon send romu (ERS) , gene ll ikle 
genç, sağlıklı erkekle rde gözlenen ve ailesel geçişin 

bil di rildi ği bir sendromdur. EKG bulgu l arı, ilaçlara 

ve otonomik manevralara yanı tı BS'u ile benzerlik 

gösterir.? BS ' da olduğu gibi ERS ' da da ST segment 

e levasyonu isoproterenol ile azalır veya kaybolurken, 

propranolol ile ST segment e levasyonu daha belirgin 

ha le gelir. 1 S ERS'un klinik önemi EKG bu lguları n ın 

BS 'a benzemesi ve tanı yan ıimal arına yol açmas ı ndan 

kaynak lanı r. Elektrokardiyografik o larak iki temel 

öze ll ik ERS ile BS'u aras ı nda ayın cı tan ı n ın 

yapılınasına o lanak sağlar: görünüm (pattern) ve lead 

özgüll üğü. ERS'de ST segment elevasyonu genell ikle 

Yı-Y4(5) derivasyon larındad ı r. ST segmentindeki 

yukarı doğru olan çanak laşmaya (upward concavity) 

pozitifT dalga polaritesi eşl i k eder<7•23l. BS'da sağ 

prekordi yal lead le rde (Yı-Y3) belirgin ] - noktası 

e levasyonu son ras ı ST segmentinde aşağı doğru 

(dow ns lopi ng) çök ıne ve negati f T da l gası 

gözlenir<7•23l. 

M Soylu ve ark. Brugada sendromu 

Elektrofizyolojik bulgular 
Elektrofızyolojik çalışınalarda sinus düğüm fonksiyonu, 
h asta l a rın çoğunda no rma l bulunmuştur. Ancak 

hastaların bir kısmında sin us düğüm hastalığı belirgindir 

ve bu hastalara kalp pili gerekebi lir. Hastaların yaklaşı k 

% 1 O' unda paroks isınal atriyal f ibrillasyon iz leni r. 

Hastaların %80'inde tekli ya da ikili extrastiınülüs ile 

poliınorfık VT indüklenebil ir (Şeki l 3), bazı hastalarda 

üç lü ekstrastimülüs gerekir. Pratik olarak tüm vakalarda 

indüklenen ari tmi süreklidir, hemod inamik kollapsa 

yol açar ve eksternal DC şok ile sonlandırılır. Bu 

a ritın i lerin normal ka lb i o lan hasta la rda d a bazen 

indüklenebi l ınesi nedeniyle programl ı stiınülasyon ile 

oluşturulmuş poliınorfik VT veya VF' nin nonspesifik 

bi r bul gu olduğu ö ne sürül ebilir ancak iki durum 

arasında birkaç önemli fark vard ır. 1) Klinik bağlaında 

seınptomatik hastal arın zaten spontan ventrikü ler 

ari tın ileri mevcuttur. 2) Poli ınorfi k YT veya VF' nin 

oldukça seyrek indükleneb i ldiğ i normal bireylerin 

aksine B rugada sendromunda sürekli pol i ınorfik VT 

%80 hastada indüklenebi lınektedir. 

sn ı ı snn ıGuı 11 1Hibnıın ?J/ lıt ';t/ lıt i" fı :~l '1 :~,J ll:ıı.:ollno lnınıual s 

Şeki/ 3: Ku·k dokuz yaşmdaki olgw11111 400 ms11 si k/us uzwıluğwıda 3 ekstrastimu/uslu uyarı sırasmdaki /ı ız/ı polim01jik VT örneği. Bu olguya 

!CD impla11tasyonu gerçekleştirilmiştir 
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Klinik seyir, prognoz ve tedavi stratejisi 
Etkilenen bireylerin oıtalama yaşı 30 olmasına rağmen 

sendrom yenidoğandan- 70 yaşına kadar her yaşta 

görül e bilir. Klinik bulgular, h ayati tehdit ed e n 

taş iaritm iler ve komplikasyonların ortak bulgu larıdır. 

Traj ik olarak bazı hastalarda AKÖ ilk ve tek klinik 

bulgudur. Hastaların çoğunda malign aritmiler İstirahat 

ve gece oluşurO ı.ı s,ı4>. Bazı hastalarda VF atağı öncesi 

vagal aktivitede ani artış tespit edilmiştir. Diğer klinik 

bulgular erken ventriküle r kompleksler ve paroksismal 

atria l taşikardi ataklarıdır0 1 >. Doküme nte ventriküler 

ari tınis i olan hastalarda prognoz kötü o lup, yı llık 

mortalite % lO'un üzerindedir. Betabloker ve amiodaron 

g ibi antiari tmik aja nların yaşamı uzatmada etkis i 

yoktur<25>. Lnplante edilebi lir kardiyoverter defıbrillatör 

(ICD), B bloker ve amiodaron alan hastalar arasında 

aritmi k olay insidanslar ı aynı olmakla birlikte, AKÖ'den 
koruyan tek tedavi yöntemi ICD'dirC8.21,22). Brugada 

EKG örneğini taşı yan asemptomatik hasta sayı sında 

artış nedeniyle, asemptomatik hasta gruplarında tedavi 

stratejisi o ldukça önem kazanmıştır. Brugada sendromlu 

hastalarda tedavi strateji lerini belirlemek iç in yapılan 

iki büyük çalışma Kanda ve ark.' ları(26) ile Brugada 

ve ark ' l arınınC6) yaptı ğ ı çalı ş madır. Kanda ve ark ' 

larının yaptığı çalışmaya sadece senkop ve ani ölüm 

nedeniyle resüste edile n semptomatik hastalar dahil 

edi lm iştir. 

B rugada sendromlu olguların değerlendirilmesinde 

elektrofızyolojik çalışmanın (EFÇ) yeri halen tartışmalı 

o lmakla birlikte<4>, Brugada ve ark.'larının 334 hasta 

üzerinde yaptığı bu yeni çalı şmada<6> asemptomatik 

has ta larda , EFÇ s ıra s ında ven trikül er a ri tmi 

indükJenmesin in aritmi rekürrensi açısından , cinsiyet, 

ai le öyküsü ve sını f 1 antiaritmik sonras ı EKG 

değişikliğine bakılmaksızın tek öngörücü olduğu 

bulunmuştur. Ayn ı çalışmada anormal EKG paternine 

sahip asemptomatik vakalarda EFÇ'da ventriküle r 

aritmi indüklenmesinin köti.i prognoz bulgusu olduğu 

bildirilmi ştir. Semptomatik Brugada EKG patemi 

olanlarda ani ölüm ris kindeki yükseklik nedeniyle 

önerilen seçkin tedavi, implante edilebilen kardiyoverter 

defıbri llatör (ICD) implantasyonudur(6.Z6). Asıl tartışma 

konusu asemptomatik hasta lara yaklaşı mın nas ıl 

olacağıdır. Brugada ve ark. ' lan asemptomatik hastalara, 

EFÇ so nras ı s u sta in ed ventriküler a ritmi 

indüklendiğinde JCD önermektedir. Bu görüşlerini 

asemptomatik BS'Iu vakalarda EFÇ sonrası ventriküler 

ari tmi indükJenen hastaların % 17'sinde daha sonraki 
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takip le rinde a ritmik olayl arın gel i ş mes i üzerine 

temellendirınişlerdir. Brugada ve arkadaşları 3 farklı 
grup hastanın ayrılabileceğine inanmaktadır< 1 > . ICD 

gerektire n semptomatik bireyler; iz le m sırasında 

EKG' Ieri geçici olarak normaileşen hastaların prognozu 

s ürekli anormal EKG'l e ri olan hasta la r il e 

karşıl aştırı ldığında aynıdır<2> . Spontan anormal EKG 's i 

o lan ve indüklenebilir polimorfık VT veya VF'si olan 

asemptomatik hastalarda ICD' ye ihtiyaç gösterirleı-<3> . 

Sadece ilaç uygulanmasından sonra anormal EKG'nin 

gözlend iği ve indüklenebilen ventriküler aritm ile ri 

olmayan asemptomatik bireyler ICD takılmadan , 

aritın iyi dü şündürecek semptoml a r bakım ı ndan 

izlenmelidir. 
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