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Özet

En sık görülen kardiyak ritim bozukluğu olan atriyal fibrilasyon (AF), hızlı 
ventriküler yanıtlı, diskoordine ve düzensiz supraventriküler bir aritmidir. AF 
olan hastalarda inme en önemli yan etkidir ve inmenin önlenmesi için çoğu 
durumda ömür boyu antikoagülan tedavi gerekir. Diğer AF komplikasyonları 
arasında kalp hastalığı (kardiyomyopati, ventriküler taşikardi) ve ikincil 
kalp yetersizliği vardır. AF’nin patofizyolojisi karmaşıktır ve tam olarak 
anlaşılamamıştır, ancak klinik çalışmalar oksidatif stres belirteçleri ile AF 
arasında bir ilişki olduğunu göstermiştir. Oksidatif stres ve reaktif oksijen 
türlerinin, AF etiyolojisinde ve kalbin elektriksel ritminde önemli olduğu 
gösterilmiştir. Önemli sayıda kanıt, oksidatif stresin atriyal remodelling 
patofizyolojisinde kritik bir rol oynadığını gösterdiğinden aritmi tedavisi 
için olası bir üst terapötik hedef olarak oksidatif stres düşünülebilir. Ancak, 
oksidatif stres ile AF ilişkisi hakkında geniş kapsamlı araştırmalara gereksinim 
vardır.

Giriş

En sık görülen kardiyak ritim bozukluğu olan atriyal fibrilasyon (AF), hızlı 
ventriküler yanıtlı, diskoordine ve düzensiz supraventriküler bir aritmidir. 
AF’nin patofizyolojisi karmaşıktır ve tam olarak anlaşılamamıştır, ancak 
birçok çalışma oksidatif stresin AF’nin bir aracısı olduğunu öne sürmektedir. 
Ayrıca, klinik çalışmalar oksidatif stres belirteçleri ile AF arasında bir ilişki 
olduğunu göstermiştir (1). AF sonucu atriyumda düzensiz yönde ilerleyen 
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disorganize atriyal depolarizasyonlara yol açan elektriki dalgalanmalar 
olduğundan etkin bir atriyal kasılma oluşmaz (2). AF gelişiminde altta 
yatan çok çeşitli patofizyolojik mekanizmaların rolü vardır; ancak bu 
mekanizmaların çoğundan kardiyak remodeling sorumludur. Kardiyak 
remodeling, özellikle atriumdaki yapısal ve elektriksel değişiklikler nedeniyle 
AF gelişmesine yol açar. Miyositlerdeki ve hücre dışı matristeki değişiklikler 
ve fibröz doku birikimi sonucu yapısal remodeling gelişmektedir. Taşikardi 
ve refrakter periyodun kısalması da elektriksel remodeling gelişmesine neden 
olur (3).

Atriyal Fibrilasyon Gelişmesine Yol Açan Mekanizmalar

AF gelişimi için önerilen mekanizmalardan biri de atriyal duvar gerilimidir. 
Atriyal duvar gerilimi renin-anjiyotensin-aldosteron sistemini (RAAS)  aktive 
eder ve duvar gerilimi nedeniyle anjiyotensin II ve dönüştürücü büyüme faktörü 
β1 (TGFB1) seviyeleri artar. Anjiyotensin II, fibroblast proliferasyonuna yol 
açarak dokuda fibrozis oluşumuna neden olur, bu nedenle AF’de bulunan 
patoanatomik değişikliklerden sorumlu olduğu düşünülmektedir (4). 
Atriyal kas kaybına yol açan atriyal fibrozis ve atriyum dilatasyonu AF’ye 
zemin hazırlar. AF’de sıklıkla atriyal fibrozis, azalmış atriyal kas kütlesi ve 
atriyal dilatasyonla karşılaşılır. Bu fizyopatolojik değişikliklerin çoğundan 
RAAS’ın sorumlu olduğu düşünülmektedir.  Kalsiyum AF’nin başlamasında 
ve elektrofizyolojik remodelling gelişmesinde önemli bir rol oynar. Atriyal 
miyositlerdeki hücre içi kalsiyum yüklenmesi, aksiyon potansiyeli süresini ve 
atriyal refrakter periyodu kısaltarak AF’nin gelişmesinde ve sürdürülmesinde 
rol oynar (5). Anjiyotensin II, sarkoplazmik retikulumdan spontan kalsiyum 
salınımını artırarak ve fibroblast proliferasyonunu tetikleyerek AF’nin 
gelişmesinde ve sürdürülmesinde önemli bir rol oynar.

AF’nin yaygın olduğu durumlarda kompleman aracılı inflamasyonda rol 
oynadığı düşünülen C reaktif protein (CRP) düzeyleri anlamlı olarak yüksek 
bulunmuştur (6). İnflamasyon mikroorganizmaların veya toksinlerin sellüler 
yapılara hasar vermesinin engellenmesi ya da hasar nedeniyle oluşan nekrotik 
ve ölü dokuların uzaklaştırılması gayesiyle geliştirilmiş koruyucu bir cevap 
olup, kan damarları ve lökositlerin önemli görevleri olduğu karmaşık bir 
olaydır (7). 

Başlıca Risk Faktörleri

AF gelişmesinde başlıca risk faktörleri arasında altta yatan kalp ve 
akciğer hastalığı, hipertansiyon, konjenital kalp hastalığı, kronik böbrek 
hastalığı, obezite ve obstrüktif uyku apnesi bulunmaktadır. Atriyal 
iskemi, inflamasyon, alkol ve madde kullanımı, hemodinamik stres, 
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nörolojik ve endokrin hastalıklar, genetik faktörler ve ileri yaş AF için 
tetikleyici faktörlerdir (3,8). Yaşlanma ve atriyum hastalıkları bağ dokusu 
elemanlarında ve skar dokusunda artışa neden olur. Fibrotik dokuda ileti 
yavaşladığından hücreler arasındaki etkileşim bozulur. Obezite, sedanter 
yaşam, sigara ve alkol kullanımı AF gelişmesinde modifiye edilebilen risk 
faktörleridir (3). Kardiyotorasik cerrahide AF gelişmesine yol açabilir. 
Nitekim AF, kardiyotorasik cerrahisi sonrası hastaları etkileyen en yaygın 
aritmidir ve artan inme ve ölüm riski ile ilişkilidir (9). İnme, kardiyojenik 
şok ve ventriküler disritmi gibi yaşamı riske sokan komplikasyonları 
tetikleyebileceğinden, postoperatif AF gelişmesi tolere edilebilen geçici bir 
komplikasyon olarak görülmemelidir (10). 

AF Olan Hastaların Tedavisi

AF olan hastalarda inme en önemli yan etkidir ve inmenin önlenmesi 
için çoğu durumda ömür boyu antikoagülan tedavi gerekir (3).  Yaşlılarda 
gelişen inmelerin dörtte birinden de AF sorumludur (11). Diğer AF 
komplikasyonları arasında kalp hastalığı (kardiyomyopati, ventriküler 
taşikardi) ve ikincil kalp yetersizliği vardır (8). Ayrıca, mitral stenozu ya da 
aort stenozu olan hastalarda AF gelişmesi akut akciğer ödemine yol açabilir. 
Özellikle AF olan yaşlılarda kolaylıkla kalp yetersizliği gelişebilir. Ventrikül 
hızının süratli olması koroner arterlerin diyastolik doluşlarını da olumsuz 
yönde etkileyerek angina pektorise yol açarak yaşam kalitesini bozabilir (11). 
Hızlı ventrikül yanıtlı kronik AF olan hastalarda dilate kardiyomiyopati 
gelişebileceğini akılda tutmalıyız. Ventrikül hızı kontrol altına alındığında 
sol ventrikül işlevinin de dramatik olarak düzeldiği gözlenebilir. Bu nedenle 
AF olan hastaların tedavisi ihmal edilmemelidir.

AF, etiyolojisine katkıda bulunan çok sayıda (iskemik, metabolik, 
inflamatuar, yapısal) mekanizma nedeniyle tedavisi zor bir hastalıktır (12). 
AF ile bağlantılı komplikasyonlardan kaçınmak için ventrikül hızı kontrol 
altına alınmalı, eşlik eden kardiyak hastalıklar tedavi edilmeli ve gereğinde 
antitrombotik profilaksi sürdürülmelidir. Tedavi metotları arasında 
kardiyoversiyon, ablasyon ve diğer girişimsel kardiyak prosedürler ile anti-
aritmik ve anti-koagülan ilaç tedavisi bulunmaktadır (3). İlaç tedavisinde 
amaç ventrikül hızını normal düzeye gelmesini sağlamak, ritmi kontrol 
altına almak, AF nedeniyle gelişen staz nedeniyle oluşması muhtemel 
tromboembolik komplikasyonları önlemektir (2). Semptomatik AF atakları 
olan pek çok hastada aynı zamanda asemptomatik AF dönemleri de 
olabilmektedir. Prognoz açısından farklılık olmadığı için asemptomatik bile 
olsa AF mutlaka tedavi edilmelidir (11).  
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Çeşitli AF modellerinden ve klinik sunumlardan miyositlerin ortak 
elektrofizyolojik özellikleri olmasına rağmen, tüm hastaların aynı 
müdahalelere eşit yanıt vermesini beklemek gerçekçi değildir. Bu nedenle, 
inflamatuar bir etiyolojiye sahip AF’si olan hastalar, antiinflamatuar tedavilere 
daha iyi yanıt verebilirken, kapak hastalığına sekonder genişlemiş atriyumu 
olan hastalarda ameliyat gerekebilir. Bazıları ablasyona diğerlerinden daha 
iyi yanıt verebilir (12). Kateter ablasyonu uygulanmasında amaç, fokal 
deşarjların yayılmasını önlemek veya AF’nin re-entry devrelerini bloke etmek 
için kalpte skar dokusu oluşturmaktır. Gerek ilaç gerekse kateter ablasyonuyla 
ancak sınırlı bir başarılı elde edilmesinin başlıca nedeni AF gelişmesinde altta 
yatan fizyopatolojik mekanizmaların göz önüne alınmamasıdır (1).

Antikoagülan Tedavinin Önemi

Özellikle AF olan hastalarda ventrikül hızını ve ritmi ayarlamak 
önemlidir. Hız/ritm tedavisine antikoagülan tedavinin eklenmesiyle 
serebrovasküler olayların riski de önemli ölçüde azalmaktadır. AF olan 
hastalarda tromoboembolik komplikasyonları önlemek amacıyla uzun 
süredir oral antikoagülan olarak varfarin sodyum (coumadin) kullanılmıştır. 
Son zamanlarda uygulanmaya başlayan yeni direkt oral antikoagülanlar 
(rivaroksaban, apikasaban, edoksaban ve dabigatran) varfarinin yerini 
almaya başladı. Yeni direkt oral antikoagülan ilaçların varfarine göre ilaç-gıda 
etkileşiminin daha az olması yaşlı hastalarda bir avantaj gibi görünse de son 
dönem böbrek yetmezliğinde yeni oral antikoagülanlar sakıncalıdır.

Yaşam Tarzı Değişikliklerinin Önemi

Yaşam tarzı, diyet ve risk faktörlerinin değiştirilmesi, tamamlayıcı ve umut 
verici bir yaklaşımdır (13). Kapsamında sızma zeytinyağı ve sağlığa yararlı 
çeşitli kuruyemişler bulunan Akdeniz diyetinin benimsenmesinin AF riskini 
azalttığı (14) ve AF olanlarda spontan olarak sinüs ritmine dönme olasılığını 
arttırdığı bildirilmiştir (15). Ayrıca, antioksidan bakımından zengin gıdaların 
olduğu Akdeniz diyetine uzun süreli uyum, kalp cerrahisi geçiren hastalarda 
postoperatif AF insidansında azalma ile de ilişkilendirilmiştir (16).  

D vitamininin direkt ve indirekt olarak kalbi koruyucu etkileri vardır. 
D vitamininin indirekt kardiyoprotektif etkileri belirli mekanizmalarla 
açıklanmaktadır. D vitamini kan basıncının düzenlenmesini sağlar ve 
renin aktivasyonunu engelleyerek kardiyak hipertrofiyi önler, matriks 
metaloproteinaz 2 (MMP2) ve MMP9 üretimini azaltarak vasküler 
kalsifikasyon oluşumunu engeller, glisemik kontrol sağlar (17). D vitamini 
eksikliğinin, TGFB1 ekspresyonunda artışa neden olarak, atriyal fibrozisi ve 
iletim heterojenitesini arttırarak AF’ye yatkınlığı arttırdığı düşünülmektedir. 
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Tüm bunlar göz önüne alınırsa D vitamini eksikliğinin hipertansif hastalarda 
AF gelişme riskini katkısı muhtemeldir. Bundan dolayı güneşli havalarda 
açık havada egzersizler yapmak ve denizde yüzmek sağlığımız için ihmal 
edilmemelidir.

Oksidatif Stres ve Reaktif Oksijen Türlerinin (ROS) Rolü

Deneysel ve klinik veriler, AF gelişimini ve devamını destekleyen 
elektrofizyolojik ve yapısal anormallikleri içeren atriyal remodelling 
gelişmesinde oksidatif stresin rolü olduğunu göstermiştir. Atriyal 
remodelling ve oksidatif stres arasındaki mekanik bağlantılar, altta yatan 
birkaç hastalık nedeniyle karmaşıktır ve koşullar bu yolakları etkileyebilir. 
Bu nedenle, bu ortamda antioksidan müdahalelerin geliştirilmesi zor olmaya 
devam etmektedir. Klasik antioksidan bileşiklerin yanı sıra, antiinflamatuar 
ve antioksidan dahil olmak üzere pleiotropik etkileri olan çeşitli ajanlar, 
değişken sonuçlarla deneysel ve klinik ortamlarda test edilmiştir (18). 

Hem AF hem de kalp yetmezliği, aşırı miktarda reaktif oksijen türleri 
(ROS) ile ilişkilidir. ROS, re-entry ve odak aktivitesine neden olabildiğinden 
aritmiye neden olabilir (19). Aktive polimorfonükleer nötrofillerden 
salınan bir enzim olan miyeloperoksidaz (MPO), AF gelişmesine yol açan 
atriyal fibrozis ve remodelling ile ilişkilendirilmiştir (20). MPO, çeşitli 
hücrelerde hücre içi sinyal kaskadlarını etkileyen ve pro-metaloproteinazların 
aktivasyonunu ve atriyal aritmilerle sonuçlanan atriyal kollajen birikimini 
ilerleten hipokloröz asit (HOCl) gibi reaktif türlerin oluşumunu katalize 
eder.  HOCl, bakteri ve virüsler gibi ajanlara karşı savaşarak organizmayı 
koruyan lökositler tarafından üretilen zayıf bir asittir. Deneysel olarak MPO 
eksikliği oluşturulan farelerin AF gelişmesinden korunduğu gözlemiştir 
(21). AF’li hastalarda, kontrol deneklerine kıyasla daha yüksek plazma MPO 
konsantrasyonlarına ve sağ atriyal dokuda daha büyük bir MPO yüküne 
sahip olduğu görülmüştür. Ayrıca, kalp ameliyatı geçiren hastalardan alınan 
sağ atriyal dokuları inceleyen yakın tarihli bir çalışma, monoamin oksidazın, 
glutatyon peroksidaz ile birlikte postoperatif AF ile ilişkili insan miyokardında 
önemli bir ROS kaynağı olduğunu göstermiştir (22). 

Oksidatif stres, aşırı ROS üretiminin kardiyomiyositlerde, kardiyomiyosit 
eşleşmesinde ve hücre dışı matriste çeşitli iyonik akımları değiştirerek hem 
re-entry hem de odaksal aktiviteye neden olabileceği dikkate alındığında 
aritmojenik görünmektedir (19). Oksidatif stres biyobelirteçleri ile AF 
arasındaki neden-sonuç ilişkisi net değil ise de birkaç oksidatif stres 
biyobelirteçleri, AF gelişimi ve kalıcılığı, AF yükü ve ciddiyeti ve ayrıca AF 
nüksleri ile ilişkilendirilmiştir. Bununla birlikte,  hipertansiyon, konjestif kalp 
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yetmezliği, diyabet, obezite, artan epikardiyal yağ dokusu, kronik obstrüktif 
akciğer hastalığı gibi AF’ye zemin hazırlayan birkaç ilişkili durumun da 
artmış oksidatif stres ile ilişkili olduğu bir gerçektir (18).

Ekstrasellüler matrisin (ECM) biyofiziksel özellikleri, kalpteki aksiyon 
potansiyelinin yayılmasını etkileyebilen önemli faktörlerdir. Örneğin, 
miyokard enfarktüsü sonrası artmış miyokard fibrozisi ve skar dokusu 
oluşumunda görülen ECM’de artan kollajen birikimi, aksiyon potansiyelinin 
yayılmasına bir engel oluşturabilir ve yeniden girişe (re-entry) katkıda 
bulunabilir (23). Ek olarak, kollajen birikimi, miyositler arasındaki 
elektriksel bağlantıyı azaltabilir ve kalp bölgesinde kaynaktan-yayma 
etkisini azaltarak odaksal aktiviteleri kolaylaştırabilir (24). Fibroblastların 
çoğalması ve bunların miyofibroblastlara dönüşmesi, artan ektopik aktivite 
yoluyla potansiyel olarak aritmojenik olan miyosit-fibroblast eşleşmesi ile 
ilişkili olabilir (25). Boşluk bağlantıları, elektriksel bir sinsityuma izin veren 
hücreler arasındaki iletim yollarını oluşturan kalbin tüm bölümlerindeki 
kanallardır ve boşluk bağlantı fonksiyonu miyositlerin elektriksel eşleşmesini 
etkileyen bir diğer önemli faktördür. Oksidatif stres boşluk bağlantı iletimini 
bozar (19).

AF Gelişme Mekanizması

Fokal taşikardiler ve re-entry hücresel düzeyde elektrofizyolojik ve 
moleküler değişiklikler ile karekterize olan AF’nin devamını sağlar. Atriyal 
hızın fazla olması hücre içi kalsiyum yüklenmesine o da kalsiyum akımının 
voltaj-bağımlı inaktivasyonuna yol açar. Kalsiyum akımında azalma atriyal 
aktivasyon potansiyel süresinde ve refrakterlikte azalmaya böylece AF 
devamına sebep olur. AF’nin devam etmesi elektriki ve anatomik değişikleri 
beraberinde getirerek AF’nin daha da kalıcı hal almasına neden olur (26). 

AF’yi başlatan mekanizma pulmoner venlerde olduğu gibi yüksek hızda 
elektriki uyarılar çıkaran tek bir otomatik odak olabileceği gibi atriyum 
içindeki bir makro ya da mikro re-entran devre de olabilir (27). Başlıca AF 
odakları pulmoner venler, vena kava superior, Marshall ligamenti, krista 
terminalis, koroner sinüs, sol atriumun serbest arka duvarında yer alır. 
Hızlı atriyal odakların pulmoner venlerde bulunmaktadır. Histopatolojik 
tetkikler atriyal kas hücrelerinin pulmoner ven içerisine doğru yayıldığını 
göstermiştir (26). Pulmoner venin endotelinden sol atriyumun endokardına 
geçişte elektriki ve iyonik içerik bakımından farklı vasıflara sahip olan iki 
dokunun kesişimi AF gelişimine uygun ektopik odak gelişimi için uygun 
bir yer oluşturmaktadır. Pulmoner ven aktivitesinin AF’da yalnız başlatıcı 
değil, sürdürücü etkisi de olduğu düşünülmektedir (27). Nitekim cerrahi 
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esnasında uyguladığımız ablasyondan kronik AF’si olan kapak hastalarında 
olumlu sonuçlar almaktayız.

Atriyal remodelling, AF gelişimini ve devamını destekleyen elektrofizyolojik 
ve yapısal anormallikleri içerir. Deneysel ve klinik veriler, oksidatif stresin 
atriyal remodelling patofizyolojisinde rol oynadığını göstermektedir (13). 
Son deneysel kanıtlar, mitokondriyal ROS üretimine yol açan mitokondriyal 
disfonksiyonun, Ca2+ sızıntısını ve AF gelişimini kolaylaştıran ryanodin 
reseptörü oksidasyonunda rol oynadığını düşündürmüştür (28).

ROS, fibroblast proliferasyonunu ve tip I kollajen gen ekspresyonunu 
artırarak AF’nin bilinen bir nedeni olan fibrozisi arttırır (29). Ayrıca, oksidatif 
stres Virchow triadlarının (staz, endotel hasarı ve hiperkoagülabilite) üç 
öğesini de etkilediğinden AF olgularında tromboembolizm patogenezinde 
önemli bir rolü muhtemeldir (1). 

Oksidatif stres, aşırı miktarda ROS ile sonuçlanan üretim ve nötralizasyon 
arasındaki dengesizliği ifade eder ve hücrenin doğal antioksidan savunma 
mekanizmalarını aktive etmek, yararlanılabilecek başka bir potansiyel 
terapötik yaklaşım gibi görünmektedir (1). AF ortamında nikotinamid adenin 
dinükleotid fosfat (NADPH) oksidaz, ksantin oksidaz, nitrik oksit sentaz 
ayrışması, mitokondriyal işlev bozukluğu, miyeloperoksidaz ve monoamin 
oksidazı da kapsayan çeşitli reaktif oksijen türlerinin (ROS) kaynakları 
bildirilmiştir. NADPH oksidaz, atriyal oksidatif stresin önemli bir katkısını 
temsil eder. Hiperglisemi, hiperlipidemi, hipertansiyon ve artan plazma yağ 
asidi seviyeleri gibi çeşitli ilişkili durumlar, NADPH oksidaz aktivasyonuna 
yol açan anjiyotensin II seviyelerini arttırır. Miyokardiyal NADPH oksidaz 
ve disfonksiyonel NOS’un, AF ortamında insan atriyal dokusunda süperoksit 
oluşumuna ve oksidatif hasara katkıda bulunduğu gösterilmiştir (30). 
Bu bulgulara uygun olarak, atriyal NADPH aktivitesi kalp cerrahisinden 
sonra gelişen AF ile bağımsız olarak ilişkilendirilmiştir (31). Tüm ROS 
kaynakları arasında, mitokondri ve NADPH oksidaz enzimi, AF için en 
çekici terapötik hedefler gibi görünmektedir. NADPH oksidaz aktivitesinin 
AF’de arttığı gösterilmiştir (32). NADPH oksidaz, postoperatif AF gelişimi 
ile de ilişkilidir (32). Bu nedenle, NADPH oksidazın inhibisyonu, AF’nin 
birincil önlenmesi ve postoperatif AF için etkili bir tedavi olabilir (33). 
Miyokart hücrelerinin mitokondrileri kardiyak ROS’un ana kaynaklarıdır. 
Kalp hücrelerine ek olarak, AF sırasında kalbe toplanan makrofajlar ve 
polimorfonükleer lökositler gibi enflamatuar hücreler, aritmiye neden olan 
aşırı ROS’un önemli kaynakları olabilir (1). 

Oksidatif stres ve ROS klinik-deneysel araştırmalarda AF etiyolojisinde 
ve kalbin elektriksel ritminde önemli olduğu gösterilmiştir (34). Oksidatif 
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stresin serum belirteçlerinin AF’li hastalarda yükseldiği gösterilmiştir (35). 
İnsanda AF, antioksidan genlerin ifadesinde önemli bir azalmanın yanı sıra 
ROS ile ilgili beş genin ifadesinde önemli bir artışla ilişkilidir ve bu, AF’de 
prooksidasyon durumuna doğru bir kaymayı destekler (36). ROS yükselmesi, 
kardiyomiyositlerdeki birkaç iyonik akımı etkiler. ROS’un toplam ve geç Na 
+ akımı üzerindeki etkisi önemlidir ve aritmojenik olabilir (19).

ROS, geç Na+ akımı, L tipi Ca2+ akımı, SR’den Ca2+ sızıntısı ve 
NCX aktivitesindeki artışlarla tüm ana iyonik akımları etkileyebilir. ROS, 
tepe sodyum akımını ve SERCA aracılı SR Ca2+ alımını azaltır. Tüm bu 
değişikliklerin hücre içi Ca2+ seviyelerini artırması, aksiyon potansiyeli 
süresini uzatması, iletim hızını azaltması ve tetiklenen aktiviteyi ve yeniden 
girişi kolaylaştırması muhtemeldir (19).

Sonuç

Önemli sayıda kanıt, oksidatif stresin atriyal remodelling 
patofizyolojisinde kritik bir rol oynadığını gösterdiğinden aritmi tedavisi 
için olası bir üst terapötik hedef olarak oksidatif strest düşünülebilir Bununla 
birlikte, bu patolojik sürecin moleküler yolakları karmaşıktır ve altta yatan 
farklı substratlara ve eşlik eden hastalıklara bağlıdır (18). Aşırı miktarda 
ROS’un kardiyomiyositlerdeki iyonik akımların birçoğunu, kardiyomiyosit 
eşleşmesini ve hücre dışı matrisin önemli öğelerini değiştirerek hem 
yeniden girişe hem de odak aktivitesine neden olabileceği gösterildiğinden 
AF gelişimin altında yatan yapısal ve kontraktil değişiklikler oksidatif 
stresle ilişkili olması muhtemeldir (12). Ancak, deneysel araştırmalar, AF 
oluşumunda oksidatif stresin kritik bir rol oynadığını desteklemekteyse de 
antioksidanların kullanıldığı klinik araştırmalarda etkin bir terapötik sonuç 
alınamamıştır (1). 

Günümüzde maalesef, aritmi için mevcut tedavilerin belirli sınırlamaları 
vardır. Aritmi tedavisi için yeni, etkili terapötik hedefler belirlemek için, 
aritmi oluşum mekanizmaları ve oksidatif stres ile AF ilişkisi hakkında geniş 
kapsamlı araştırmalara gereksinim vardır.
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