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Özet 

Konjenital uzun QT sendromu (LQTS), membran iyon kanallarındaki yapısal ve fonksiyonel 

defektlere bağlı olduğunu göstermiştir. Günümüzde konjenital uzun QT sendromlarının 12 farklı 

alt tipi tanımlanmıştır.Konjenital LQTS‟ nin ana tipleri; otozomal dominant geçişli Romano-Ward 

ve otozomal resesif geçişli Jervell ve Lange-Nielsen sendromlarıdır. Akkiz LQTS konjenital forma 

kıyasla daha sık görülmektedir. Sendromun akkiz formu genellikle ilaçlara, elektrolit 

bozukluklarına, bradikardiye, toxinlere ve miyokardiyal iskemi gibi faktörlere bağlıdır. Ani 

kardiyak ölüm, senkop ve presenkop, sendromun Torsade de pointes nedeniyle gelişen klinik 

özelliklerini oluşturmaktadır. Akkiz formda tedavi sorumlu ajanın kesilmesi, elektrolit 

bozukluklarının giderilmesi gibi nedene yöneliktir. Konjenital LQTS de ise beta adrenoreseptör 

blokerleri tedavideki ilk basamaktır. Beta-blokerlere cevap alınamayan hastalarda servikal torasik 

sempatektomi, kalp pili ve ICD alternatif tedavi yöntemleridir. 

Anahtar sözcükler: Uzun QT sendromu, Romano Ward sendromu, Jervell ve Lange-Nielsen 

sendromu, torsades de pointes, iyon kanalları. 

 

Abstract 

Long QT syndrome (LQTS) is related to the functional and structural defects in the membrane ion 

channels. Untill so far, 12 subtype of LQT syndrome was defined. The main types of congenital 

LQTS are Romano-Ward syndrome and Jervell and Lange-Nielsen syndrome. Acquired form of 

LQTS is more frequent according to the congenital LQTS. Acquire form of the syndrome is 

mainly secondary to drugs, electrolyte imbalances, bradycardia, toxins and myocardial ischemia. 

Sudden cardiac death, syncope and presyncope are the clinical features which are caused by 

Torsade de pointes. Treatment in acquired form should focus on the reason: removal of the 

causative agent, correcting electrolyte imbalance and so forth. However beta adrenoreceptor 

blockers is the first step in treatment of congenital LQTS. In patients with no response to beta-

blockers; cervical thoracic sympathectomy, cardiac pacing and ICDs are alternative treatment 

modalities. 
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Giriş 

Uzun QT sendromu (LQTS); EKG de uzamış QT mesafesi, vetriküler aritmiler, torsade 

de pointes (TDP) ve ventriküler fibrilasyona eğilim sebebiyle oluşan senkop ve ani 

ölümle karakterize klinik ve genetik olarak heterojen bir sendromdur. QT mesafesindeki 

uzama ve T dalga morfolojisinde görülen anormallikler sendromun özelliklerini oluşturur. 

QT mesafesi hem depolarizasyon hem de repolarizasyon fazlarını içermesine rağmen, 
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uzun QT sendromlarından sorumlu bölüm repolarizasyon fazındaki uzamadır [1]. 

Düzeltilmiş QT mesafesi (QTc), yaşla birlikte artma gösterir ve yetişkin kadınlarda 

erkeklere göre daha uzundur [2]. Uzun QT sendromlu hastaların büyük bir kısmında QTc 

mesafesi 440 msn den daha fazla olmakla birlikte hastalığa sebep olan mutasyonlardan 

bazılarını taşıyan %6-12 lik hasta popülasyonunda QTc mesafesi normal olarak 

ölçülmüştür [3,4]. Uzun QT sendromları konjenital ve akkiz olmak üzere iki alt gruba 

ayrılabilir. 

Konjenital LQTS‟ nin ilk tanımlanan formu otozomal resesif geçişli Jervell ve Lange-

Nielsen sendromu, konjenital sağırlıkla karakterizedir. Hastalığın diğer bir formu 

Romano-Ward sendromu ise otozomal dominant bir kalıtım gösterir ve nisbi olarak daha 

fazla görülür. Her iki sendromda tekrarlayan senkop atakları ve ani kardiyak ölümle 

karakterizedir. 

Akkiz LQTS konjenital tipe oranla çok daha sık görülmekte olup, elektrolit bozuklukları, 

ilaçlar ve bradikardi gibi faktörler olarak dikkati çekmektedir. 

Konjenital Uzun QT Sendromu 

Epidemiyoloji 

İnsidansı tam bilinmemekle beraber, Amerika Birleşik Devletlerinde Romano-Ward 

Sendromu için insidansın 1/5000-10000, Jervell ve Lange Nielsen sendromu için ise dört 

ile onbeş yaş arası çocuklarda 1,6-6/1000000 civarında olduğu düşünülmektedir. Amerika 

Birleşik Devletlerinde her yıl yaklaşık 3000-4000 civarında süt çocuğu LQTS nedeni ile 

kaybedilmektedir [5]. Schwartz ve ark. [6] yaptıkları bir çalışmada 33,034 süt çocuğunda. 

1 yıl izlem sonrası ani çocuk ölümü sendromu (SIDS) nedeni ile kaybedilen hastaların 

yarısında QT uzaması olduğu göstermişler ve SIDS‟ nin LQTS‟ nin bir varyantı 

olabileceği ileri sürmüşlerdir. 

Genetik ve Patofizyoloji: 

Uzun QT sendromunun konjenital formu kalıtsal bir iyon kanalı hastalığıdır. Hastalık 

transmembranöz sodyum ve potasyum iyon kanalı proteinlerini kodlayan genlerdeki 

mutasyonlardan dolayı meydana gelmektedir [7-11]. Timothy sendromu ise (LQT8) 

kalsiyum kanalını kodlayan gendeki mutasyonlardan dolayı meydana gelmektedir. 

1990‟lı yılların başından bu yana yapılan genetik analizler sonucunda 12 adet LQT geni 

tanımlanmıştır (Tablo 1). Şu ana kadar yapılan çalışmalar sonucunda 300 civarında 

mutasyon saptanmıştır.  

Tablo 1. Konjenital LQTS de genetik yapı. 

LQTS 

tipi 

Mutant gen Kromozom Etkilenen iyon kanalı Oluşan 

etkiler 

LQTS 

oluşumu % 

LQT1 KCNQ1(KvLQT1) 11 IKs α-altünitesi ↓ IKs %50 

LQT2 KCNH2(HERG) 7 IKr α-altünitesi ↓ IKr %45 

LQT3 SCN5A 3 INa α-altünitesi ↑ INa %3-4 

LQT4 Ankyrin-B 4 Na pompası ve Na/Ca 

değiştiricisi 

↑geçINa? <%1 

LQT5 KCNE1(minK) 21 IKs β-altünitesi ↓ IKs <%1 

LQT6 KCNE2(MİRP1) 21 IKr β-altünitesi ↓ IKr <%1 

LQT7 KCNJ2 17 IKir2.1 ↓ IKir2.1 <%1 

LQT8 CACNA1C 6 ICa,L ↑ ICa,L <%1 

LQT9 CAV3 (caveolin) 3 Nav1,5 ↑INa <%1 

LQT10 SCN4B 11 SCN5A ß-Alt Ünitesi ↑geçINa <%1 

LQT11 AKAP9 7 A Kinaz ankor proteini ↓ IKs <%1 

LQT12 SNTA1 20 Sodyum akımı 

(SCN5A) regülatörü 

↑INa <%1 

 

LQTS‟ de önemli yer tutan Na+ kanal proteini 4 homolog alandan oluşur (Şekil 1) [26]. 

Her birinde S1-6 olarak bilinen hidrofobik transmembran çukur bölgeleri bulunur. S4 sık 
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pozitif olmuş rezidüler içerir ve kanal için voltaj sensörü olarak rol oynar. Na+ 

kanallarının hızlı inaktivasyonu 3. ve 4. alanlar ile ilişkili intraselüler bölgeler vasıtasıyla 

ayarlanmaktadır. Na+ kanalları ile ilgili ilk mutasyon 3 ve 4 bölgeler arasındaki 

bağlantıda yer alan 3 aminoasitte (lizin, prolin, glutamin) delesyon olarak rapor edilmiştir 

[8]. Bu mutant kanalda (SCN5A) içeri Na+ akımının bir kısmı inaktive olmadığından 

devamlı içe doğru olan akım repolarizasyonu yavaşlatarak QT uzamasına neden olur.  

K+ iyon kanalı da Na+ kanalına benzer şekilde 6 transmembran çukur bölgesi ve bir 

voltaj sensörü içerir. 11. kromozom da bulunan KCNQ1 geni ile 21. kromozomda 

bulunan KCNE1 (min K) gecikmiş düzeltici K+ akımının yavaş komponentini ( IKs ) 

oluşturur. 7. kromozom üzerinde bulunan “Human Ether a go go relate” geni (HERG) ve 

21. kromozom üzerinde bulunan KCNE2 (MİRP1) geni gecikmiş düzeltici K+ akımının 

hızlı komponentini oluşturur [11]. 

 

 

 

Şekil 1. Na+ iyon kanalının şematize edilmiş şekli (Ok ile gösterilen bölge LQT-3 de oluşan 

mutasyon bölgesidir). 

HERG, KCNQ1, KCNE1 (Min K), KCNE2 genlerindeki mutasyonlar aksiyon 

potansiyelinin 2 ve 3. safhasında repolarize edici dışa doğru K+ akımının azalmasına; 

SCN5A genindeki mutasyonlar ise aksiyon potansiyelinin 2 ve 3. safhasında devamlı içe 

Na+ akımı fonksiyonunun artması ile repolarizasyonun uzamasına neden olur (Şekil 2). 

QT uzaması erken after depolarizasyona (EAD) zemin hazırlayarak Torsade de Pointesin 

ortaya çıkmasına neden olur. Jervell ve Lange-Nielsen sendromunda orta kulak stria 

vaskülarisinde de KCNQ1 geninin bulunduğu ve bu gendeki mutasyonun sağırlığa neden 

olduğu gösterilmiştir [12]. 

 

 

Şekil 2. LQT genleri ve sorumlu oldukları iyonik akımlar. 

17. kromozomda bulunan LQT 7 geni repolarizasyonun son fazında görev alan içeri 

düzeltici K+ akımını (IKir 2,1) sağlar. Bu akımdaki azalma ise kardiyak aksiyon 

potansiyelinin terminal fazında uzamaya ve Na/Ca değiştiricisine bağlı geç after 

depolarizasyon ve spontan aritmilerin indüklenmesine sebep olur [13]. Kalp ve iskelet 

kasındaki sarkolemmal iyon kanallarını etkileyen ve Andersen sendromu olarak ta bilinen 

bu hastalık otozomal dominant bir kalıtım sergilemekte olup, QTc uzamasına sebep 

olmakla birlikte dijital intoksikasyonu ve katekolaminerjik polimorfik VT de olduğu gibi 
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Ca++ yüklenmesi nedeni ile ortaya çıkan aritmilere de sebep olur. 

Sendromun bir diğer formu ise Timothy sendromu olarak bilinmektedir. LQT 8 geni 

(CACNA1C) L-Tipi kalsiyum kanallarının α-altünitesini (CaV1,2) kodlamaktadır [14]. 

LQT 8 genindeki mutasyonlar voltaj-bağımlı CaV1,2 kanalının inaktivasyonunu 

engelleyerek içe doğru olan Ca+2 akımının devamını sağlar. Aksiyon potansiyelinin plato 

fazında olan depolarize edici Ca+2 akımının devamı miyositlerde repolarizasyonun 

uzamasına neden olarak QT süresini uzatır [15]. 

Uzun QT sendromlarına sebep olan bir diğer gen ise LQT 4 genidir. Bu gen iyon 

kanalları ile doğrudan ilişkili olmaması sebebiyle diğer tiplerden ayrılır. Ankyrin-B 

proteinini kodlayan genlerde oluşacak missense mutasyonlar sonrasında Na+ pompası 

fonksiyonun da bozulma meydana gelmekte ve sonuç olarakta myositlerdeki Ca++ da 

artış gözlenmektedir [16]. Bunun sonucunda ise erken ve geç after depolarizasyonlar 

oluşur. 

LQT9, membran kanallarını direkt olarak etkilemeyen caveolin-3 genindeki mutasyonlar 

sonucunda oluşmaktadır [17]. SCN5A‟ nın ß alt ünitesini kodlayan gendeki mutasyon ise, 

geç sodyum akımında artışa neden olarak LQT10‟ a sebep olmaktadır [18]. LQT 11, 

KCNQ1‟ in bağlayıcı domaininde bulunan AKAP-9 proteinini kodlayan gendeki 

mutasyon sonucunda [19], LQT 12 ise sodyum akımının düzenleyicisi olan ve SCN5A ya 

bağlanan proteini kodlayan SNTA-1 genindeki mutasyon sonucunda oluşmaktadır [20]. 

Elektrokardiyografik Özellikler: 

Tanımdan da anlaşılabileceği üzere uzun QT sendromu EKG de uzamış QTc süresi ile 

karakterizedir. QTc süresinin hesaplamasında halen en sık kullanılan formül Bazett 

formülüdür (QTc=QT x RR½ ) (21). Atrial fibrillasyonlu (AF) vakalarda QTc ölçümü 

sorun olabilir. Bu vakalarda en uzun ve kısa RR aralıklarına ait QT ölçümlerinin 

ortalamasını almak uygundur. Geniş QRS kompleksinin varlığı durumunda ise 500 msn 

üstü uzamış olarak kabul edilebilir. Konjenital uzun QT sendromu olan hastaların büyük 

bir kısmında QTc süresi 440 ms den daha uzundur ancak hastaların %6-12‟ sinde QTc 

süresi normal sınırlarda, yaklaşık %30 unda ise QTc süresi 450-470 msn arasındadır 

[22,23]. 

Sıklıkla görülen diğer elektrokardiyografik özellikler ise QT dispersiyonunda uzama, T 

ve U dalga anormallikleridir (Şekil 3-4). T dalgaları genişlemiş, çentikli, hörgüçlü veya 

bifazik görünümlü olabilirler. T dalgalarında görülebilen bir diğer anormallik ise T dalga 

alternansıdır [24,25]. İstirahatte görülebilmesine karşın sıklıkla stres durumlarında 

belirgin hale gelen T dalga alternansı yüksek riskli hastaların göstergesi ve Torsade de 

pointesin habercisidir. Hastalarda aynı zamanda değişik biçimli, belirgin U dalgaları ve U 

dalga alternansı gözlenebilir. QT uzamasının yanında QT süresindeki değişkenliğin 

ifadesi olan QT dispersiyonu da artmıştır [26]. LQT-1 tipinde uzamış T-dalga süresi, 

LQT-2 tipinde düşük amplitüdlü ve çentikli T dalgaları, LQT-3 tipinde ise uzamış ST 

segmentini takiben geç oluşan T dalgaları bunlara örnek olarak verilebilir. 

TDP genellikle uzun bir kompansatuar pause ile giden VPS ve ardından gelen belirgin 

QT uzaması ve bozuk şekilli T dalgası gösteren sinüzal vuru ile başlar (Şekil 5). Bu tasnif 

hem konjenital, hem de akkiz LQTS için geçerlidir fakat konjenital LQTS de her zaman 

olmayabilir. Bu tip aritmi ise elektrofizyolojik çalışma ile indüklenemez. 
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Şekil 3. T dalga morfolojileri. 

 

 

 

Şekil 4. T dalga morfolojileri. 
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Şekil 5. LQTS de Torsades de pointes oluşma şekli [26]. 

Klinik 

LQTS de klinik semptomlar TDP oluşmasına bağlı olarak, baş dönmesi ve nöbet benzeri 

hafif durumlardan senkop ve ani ölüme kadar değişen yelpazede karşımıza çıkar. 

Genellikle TDP kısa sürelidir ve kendi kendine sonlanır ancak ventriküler fibrillasyona 

dönüşerek ani kardiyak ölüme de sebep olabilir. 

Konjenital uzun QT sendromlarında senkop ve ani kardiyak ölüm insidansı aileler 

arasında farklılık gösterir. Semptomlar genellikle çocukluk ve ergenlik döneminde ortaya 

çıksa da, hayatın ilk günlerinden 5-6. dekatlara kadar değişen dönem arasında ortaya 

çıkabilir. Taşıyıcıların yaklaşık %30 unda hiçbir klinik bulgu saptanmaz. Semptomatik 

hastalarda ilk kardiyak olay %50 vakada 12 yaşa kadar, %90 vakada ise 40 yaşına kadar 

ortaya çıkar [12] 

Yapılan bir analizde kardiyak olay yaşı uzun QT sendromunun tipleri arasında farklı 

bulunmuş olup, ortalama kardiyak olay yaşı LQTS-1 için 9, LQTS-2 için 12, LQTS-3 için 

ise 16 olarak bulunmuştur. Kardiyak olay gelişme oranları ise LQTS-1 (%63) ve LQTS-2 

de (%46), LQTS-3‟e (%18) oranla daha yüksektir [22]. Erkeklerde kardiyak olay riski, 

özellikle LQTS-1 ve LQTS-2 tiplerinde, daha kısa QT süresi nedeni ile kadınlara oranla 

daha azdır [27-29]. Ancak özellikle LQTS-1 de puberteye kadar olan dönem içerisinde 

kardiyak olay riski erkeklerde kadınlara oranla daha yüksektir [30]. Torsade de pointes 

gelişimi ve ani ölüm riski, diürnal olarak QT süresinin üst sınırda olduğu sabah 

saatlerinde en yüksektir.  

Konjenital uzun QT sendromunda Torsade de pointes gelişimi adrenerjik aktiviteye bağlı 

iken, sendromun akkiz tipinde ise bradikardi ve ekstra-sistol sonrası oluşan duraklamaya 

bağlıdır [31]. Artmış sempatik aktivite L tipi kanallardan içe doğru Ca++ akımında artışa 

yol açarak EAD ihtimalini artırır. LQTS-1 de ağır fiziki egzersiz sonrası yüksek kardiyak 

olay riski belirgindir, bu grupta egzersiz sonrası QT kısalması gözlenmez. LQTS-2 

grubunda ise egzersizle QT kısalması %50 vakada gözlenir, bu grup daha ziyade yüksek 

ses gibi emosyonel aktiviteyi harekete geçiren faktörlere hassastır. LQTS-3 grubunda ise 

egzersizde belirgin QT kısalması nedeniyle olumsuz kardiyak olaylar egzersizle değil, 

daha ziyade uyku ve istirahat halindeyken yaşanır [12] (Tablo2). LQTS-3 de görülen bu 

durum uyku sırasında oluşan bradiaritmiler tarafından TDP‟nin tetiklemesi ile 

açıklanmaktadır. 

Tablo 2. Konjenital LQTS de genetiklere göre klinik. 

  LQT-1 LQT-2 LQT-3 

İnsidans Sık  Sık Nadir 

Başlangıç Çocuk Çocuk Adolesan 

Adrenerjik tetikleyiciler ++++ ++ + (Yavaş kalp hızı) 

Adrenerjik tetikleyiciler QT kısalmaz QT kısalmaz (%50) QT Belirgin kısalma 

 

Konjenital uzun QT sendromunda tedavi görmeyen hastalarda mortalite ilk senkop 

atağını takip eden birinci yılda %20 olup 10 yılda %50‟lere yaklaşır [32]. Düşük riskli 

aile üyelerinin ve semptomatik yeni hastaların katılımı sonucunda hesaplanan yeni veriler 

ışığında, yıllık mortalite oranının %1-2 civarında olduğu sanılmaktadır. QTc süresi ani 



493 

 
Cumhuriyet Tıp Dergisi Cumhuriyet Tıp Derg 2009; 31: 487-501 
Cumhuriyet Medical Journal Cumhuriyet Med J 2009; 31: 487-501 

kardiak ölüm için bir risk faktörü olup, QTc süresi 440 msn den daha uzun olanlarda 2-3 

kat daha fazla görülmektedir. Ani kardiyak ölümü öngören faktörler ise kardiyak arrest 

öyküsü, tekrarlayıcı senkop atakları, rölatif bradikardi, kadın cinsiyet, konjenital sağırlık, 

600 msn den daha uzun QTc, ailede erken yaşta ani kardiyak ölüm öyküsü ve tedaviye 

refrakter durumlar olarak sıralanabilir [3]. 

Andersen sendromu olarak bilinen LQTS-7 de QTc uzaması dışında, periodik paralizi, 

düşük kulak, mikrognati ve klinodaktili gibi fiziksel anomalilerde dikkati çekmektedir. 

Bu tipte ventriküler aritmiler sık görülmesine rağmen, ani kardiyak ölüm bildirilmemiştir. 

Otozomal resesif geçişli Jervell ve Lange-Nielsen sendromu konjenital sağırlıkla 

karakterizedir. Romano-Ward sendromu ise otozomal dominant kalıtım gösterir ve 

Kadın/Erkek oranı 2/1 dir. Her iki tipte de LQT-1 hakimiyeti olup, klinik durumlar 

arasındaki farklılıkların keşfedilmemiş modifiye edici genlerin mevcudiyetinden ileri 

geldiği düşünülmektedir. 

Timothy sendromu olarak bilinen LQT-8 genotipi ise ağ şekilli ayak ve el parmakları, 

immün yetmezlik, konjenital kalp hastalıkları, aralıklı gelişen hipoglisemi, bilişsel 

bozukluklar ve otizmin gözlendiği multiorgan disfonksiyonu ile karakterizedir [33]. 

Teşhis 

Moleküler genetik tanıdaki tüm gelişmelere rağmen tanıda en önemli husus hasta ve 

ailesinin klinik durumunun ve elektrokardiyografik durumunun değerlendirilmesinden 

ibarettir. 

Tanıda yardımcı olabilecek, Schwartz ve ark. tarafından geliştirilen skorlama sistemi 

tablo 3 de gösterilmiştir. Tablo vasıtasıyla hesaplanan puan ≤ 1 ise düşük olasılıkla, 2-3 

ise orta olasılıkla, ≥ 4 ise yüksek olasılıkla QT sendromu öngörülebilir. Orta olasılıkta ki 

vakalarda QTc değerleri değişik zamanlarda farklılıklar gösterebildiği için, farklı 

zamanlarda çekilecek EKG ler faydalı olacaktır. Egzersiz testi, holter monitorizasyonu ve 

elektrofizyolojik çalışmalar teşhis ve risk sınıflamasında pek değerli gözükmese de 

holterde saptanan çentikli T dalgaları, LQTS-2‟nin bulunduğu hastaların saptanmasında 

yararlı olabilir [34]. Arada kalınan vakalarda egzersiz testi, uzun QT sendromlu 

hastalarda dinlenme fazında meydana gelen anormal QT süresi uzamasını göstermek 

amacıyla kullanılabilir [35]. 

Tablo 3. Konjenital LQTS de tanısal kriterler [37]. 

 Puan 

EKG bulguları QTc
t 
 >480 ms 

460-470 ms  

450 (erkek) ms 

Torsade de pointes
θ
 

T dalga alternansı 

Çentikli T dalgası (3 derivasyonda) 

Düşük kalp hızı
§
 

3 

2 

1 

2 

1 

1 

0,5 

Klinik Öykü Senkop
θ
 stres ile oluşan 

Stres olmadan oluşan 

2 

1 

Konjenital sağırlık 0,5 

Aile Öyküsü Ailede LQTS 
* 

Ailede 30 yaşın altında ani kardiak ölüm öyküsü
 

1 

0,5 
 t
Bazzet formülüyle hesaplanan QTc  

θ
Birbirini dışlayan 

§
İstirahat kalp hızı yaşa göre 2 persentilin altında 

*
LQTS skoru >4 olan, kesin LQTS 

 

Tedavi 

Uzun süreli ve hemodinamik bozulmanın eşlik ettiği Torsade de pointes hallerinde akkiz 

formda olduğu gibi acil kardiyoversion yapılmalı, tekrar gelişimin önlenmesi için Mg-
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SO4 verilmeli, gerektiği hallerde geçici kalp pili uygulanmalıdır. Akkiz formların 

tedavisinde kullanılan İsoprotorenolün ise konjenital formlarda faydası görülememiştir. 

Uzun dönem tedavide semptomatik hastaların tedavisi öngörülürken asemptomatik 

hastalarda görüş birliği sağlanamamıştır. Jervell ve Lange-Nielsen sendromu olanlarda, 

yenidoğan ve bebeklerde, ailenin açıklamalar karşısında tedavi isteğinin olması halinde, 

ailede ani kardiyak ölüm hikayesi olması durumunda, kanıtlanmış T dalga alternansı 

olanlarda ve QTc süresi 600 msn yada üzerinde olanlarda asemptomatik dahi olsalar 

tedavi önerilmektedir [36]. Asemptomatik hastalarda beta bloker tedavisi seçilmelidir. 

ß-Bloker tedavi 

ß-Bloker tedavisi uzun QT sendromlu semptomatik ya da asemptomatik hastalarda temel 

tedavi seçeneğidir. ß-Bloker tedavisi ile mortalite oranlarında ciddi bir azalma olsa da 

senkop ve uzun QT sebebi ile oluşan kardiyak ölümler özellikle tedavi öncesinde 

semptomatik olan hastalarda devam eder. Tedaviye rağmen vakaların %25‟inde senkop 

ve diğer kardiyak olaylar tekrarlar, ß-Bloker tedavisi altında dahi 5 yıllık mortalite 

%10‟dur. ß-Blokerlerin LQTS-1 ve LQTS-2 de koruyucu olduğu gösterilmiş olsa da 

LQTS-3 de TDP oluşumuna zemin hazırlayabileceği de unutulmamalıdır [37]. ß-

Blokerler QTc süresinde belirgin bir kısalma oluşturmamakla beraber QT 

dispersiyonunda azalmaya neden olmaktadır [38]. LQTS-1 genotipinde bulunan erişkin 

erkek hastalarda ß-Bloker tedavisi ile QTc süresinde ve QT dispersiyonunda belirgin 

azalma saptanmış ve LQTS-1 genotipinin ß-Bloker tedavisinden maksimal fayda gören 

hasta grubu olduğu bildirilmiştir [39]. 

Sol servikal torasik sempatektomi 

Sol servikal torasik sempatektomi ß-Bloker tedavisini tolere edemeyen, ß-Bloker 

tedavisine refrakter senkop atakları olanlar ile QT dispersiyonunda azalma gözlenmeyen 

yüksek riskli hastalarda, ICD takılması düşünülmüyorsa kullanılacak diğer bir tedavi 

alternatifidir [40]. Sol servikal torasik sempatektomi yapılan 85 hastanın alındığı bir 

değerlendirmede 5 yıllık sürvi %94 olarak bulunmuştur [41]. 

Geçici kalp pili 

İlaç tedavisine refrakter hastalarda, özellikle bradikardi nedenli kardiak olay görülenlerde 

tedavi seçeneği olarak kullanılmaktadır. Geçici pacemaker uygulamasıyla bradikardi 

sırasında QT dispersiyonunda kötüleşmenin gözlendiği LQTS-3 tipinde fayda sağlanabilir 

[42]. Geçici pacemaker uygulaması tekrarlayan senkop ataklarını azaltsa da, tam 

manasıyla bir koruma sağlayabildiği söylenemez. Dolayısıyla ilaç ya da pacemaker 

uygulamasına refrakter kalınan durumlarda her ikisinin birden kullanılması 

önerilmektedir [43] 

ICD 

ß-Bloker yada ß-Blokeride içeren kombinasyon tedavisine yanıt vermeyen hastalarda, 

tekrarlayıcı senkop atakları ve kardiyak arrest geçirenlerde kullanılabilecek bir tedavi 

seçeneğidir. Resüsite kardiyak arrest geçirenlerde ilk tedavi seçeneği olarak 

önerilmektedir. Tekrarlayan elektriki şokları azaltmak için anti-adrenerjik diğer tedavi 

modaliteleri ile birlikte kullanılmasında fayda vardır. 

Genotip spesifik tedavi 

LQTS-2 tipinde K+ kanal aktivatörü kullanımı, LQTS-3 de Na+ kanal blokeri mexiletin, 

lidokain ve flekainid kullanımı gibi genotip spesifik tedaviler ile QTc süresinin 

kısaltıldığı gösterilmiş olsa da, bu tip tedaviler henüz geniş çaplı klinik çalışmalar ile 

desteklenmediği için şu an rutin tedavide yerleri yoktur. [40] 

Akiz Uzun QT Sendromu 

Akkiz uzun QT sendromları konjenital tipe oranla daha fazla görülmesine rağmen, 

insidansı tam olarak bilinmemektedir. Kardiak ilaçlar sebep olarak sıkça görülmesine 
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rağmen, nonkardiak ilaçlarda da akkiz uzun QT sendromları görülebilmektedir. Akkiz 

LQTS de, konjenital tipte olan semptomlar görülür, yine bu hastalarda TDP ve sonrasında 

senkop ve ölüm görülebilmektedir. 

Etyoloji ve Patogenez 

Akkiz Uzun QT sendromunun en sık sebepleri olarak ilaç kullanımı ve elektrolit 

bozuklukları sayılabilir [44]. (Tablo 4)  

Akkiz uzun QT sendromuna sebep olan ilaçların büyük çoğunluğu gecikmiş düzeltici K+ 

akımını (IKr) bloke ederler. Bu şekilde etki eden ilaçlar M hücrelerinde ve purkinje 

liflerinde, diğer miyositlere oranla daha fazla aksiyon potansiyeli gecikmesine neden 

olarak QT dispersiyonunda artışa sebep olurlar, dolayısıyla da Torsades de Pointes (TDP) 

oluşumuna daha fazla sebep olurlar. Aksiyon potansiyelindeki gecikmenin daha uzun 

olduğu düşük kalp hızlarında bu ilaçların etkileri daha belirgin hale gelir.  

İlaçlar içerisinde en çok suçlanılanları ise sınıf 1A (kinidin, prokainamid, disopiramid) ve 

sınıf 3 (sotalol, ibutilid, azimilide, dofetilide ve amiodoron) antiaritmik ilaçlardır. Sınıf 

1B antiaritmik ajanlar TDP tipi aritmilere sebep olmazlar ve diğer nedenlere bağlı TDP 

gelişiminde tedavi amacıyla kullanılırlar. Sınıf 1C antiaritmik ajanlar QT süresini 

uzatmazlar dolayısıyla bu ajanlarda TDP gelişme riski oldukça azdır [45]. Sınıf 3 

antiaritmik ajanlar aksiyon potansiyelinin süresini ve QT süresini dışa doğru K+ akımını 

bloke ederek uzatırlar ve TDP‟ye neden olurlar [46,47]. Amiodaron QTc süresini 

uzatmasına karşın TDP‟ye sebep olma oranı sotalol ve kinidine oranla daha düşüktür 

(<%1) [48]. Bunun sebebi ise amiodaronun EAD üzerinde etkili olan anti-adrenerjik 

özelliği ve ICa bloke etmesi olarak gösterilebilir [49-51].  

Tablo 4. Akkiz Uzun QT sendromunun sebepleri. 

İlaçlar 

  Kardiyak: Kinidin, procainamide, disopyramide, sotalol, ibutilide, azimilide, amiodaron, 

fenilamin, bepridil 

  Nonkardiyak: Eritromisin, grepofloksasin, moksifloksacin, pentamidine, amantadine, klorokin, 

trimetoprim-sulfametaksazol, fenotiazinler, haloperidol, TCA, terfenadine, astemizole, sisaprid 

ketokonazol, itrakonazol, probukol, ketanserin, papaverin, takrolismus, arsenik trioksit 

Elektrolit bozuklukları: Hipokalemi, hipomagnezemi, hipokalsemi 

Toksinler: Kokain, organofosfat bileşikleri 

Bradikardi: Hasta sinüs sendromu, ileri derecede AV blok, hipotroidi, hipotermi 

Diğer: Subaraknoid kanama, inme, miyokardial iskemi, otonomik nöropati, AIDS 

 

Bazal QTc süresinin %25‟ inden daha fazla QT uzaması veya QTc süresinin 500 msn nin 

üzerinde olması ilaçlara bağlı TDP gelişme riskini anlamlı derecede arttırmaktadır [52, 

53]. İlaca bağlı gelişen TDP‟ nin %90‟ ından fazlası QTc süresi 500 msn ve üzerindeyken 

gelişmektedir. İlaçların geneli için TDP gelişim Riski=1,052X (X=QTC de 10 msn 

uzama) olarak ifade edilebilir [54]. İlaçların plazma düzeyi ile orantısal olarak QTc 

mesafesinde uzama birçok ilaçta görülmesine karşın, kinidin için bunu söylemek kolay 

değildir. Kinidin ile törapatik değerlerin altında TDP oluşumu gözlenirken, yüksek 

konsantrasyonlarda ise TDP riskinde belirgin bir azalma gözlenir. Bu ise kinidinin düşük 

konsantrasyonlarında gecikmiş düzeltici K+ kanallarını (IKr) bloke etmesine, yüksek 

konsantrasyonlarda ise Na+ kanalları ile içe doğru oluşan akımı bloke etmesine bağlıdır. 

Karaciğerdeki CYP3A4 enzimini bloke ederek diğer ilaçların metabolizmasını engelleyen 

antibiyotiklerin (eritromisin, ketakonazol), terfanidin, astemizol, ve sisaprid ile birlikte 

kullanımı oluşan etkinin daha fazla olmasına neden olur. Böbrek ve karaciğer 

yetmezlikleri de benzer şekilde sotalol gibi çeşitli ilaçların QT uzatıcı etkisini arttırır. Sol 

ventrikül hipertrofisi, miyokardiyal iskemi ve miyokardiyal fibrosis gibi etkenlerde ilaca 

bağımlı QTc uzamasını kolaylaştırıcı faktörler olarak sayılabilir [44-49]. 

QTc mesafesindeki uzama hipokalemi, hipomagnezemi ve hipokalsemi gibi elektrolit 

bozuklukları ile beraber de görülmektedir [55,56]. Hipokalemi gecikmiş düzeltici K+ 
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akımını (IKr) ve Na+ pompasının etkinliğini azaltarak purkinje hücrelerinde daha belirgin 

olan aksiyon potansiyeli süresinin uzamasına neden olur [57-59]. Yetersiz alım, aşırı K+ 

kaybı ve çeşitli ilaçlar nedeni ile oluşan hipokalemi ilaca bağımlı TDP riskini daha da 

arttırır, bu nedenle QT süresini uzattığı bilinen ilaçlar kullanılmadan önce serum K+ 

değerleri kontrol edilmeli ve hipokalemi varsa düzeltilmelidir.  

Bradikardi M ve purkinje hücrelerinde aksiyon potansiyel süresini uzatarak, ve EAD‟ yi 

tetikleyerek ilaca bağımlı TDP gelişmesine zemin hazırlar [60,61]. TDP ye AV blok, 

hipotroidi, hipotermi veya hasta sinüs sendromunun eşlik ettiği bradikardilerde, eşlik 

eden başka bir rahatsızlığın olmadığı bradikardilere oranla daha sık rastlandığı da bilinen 

bir durumdur [62]. 

Hipoglisemi ve hiperglisemi QT sürelerini uzatarak diyabetik hastalarda ventriküler 

aritmilere yatkınlığı arttırabilirler. Hipoglisemi ATP üretimindeki azalma, hiperglisemi 

ise reaktif oksijen bileşiklerinde artma nedeni ile gecikmiş düzeltici K+ (IKr) akımını 

baskılayarak QT süresini uzatırlar [63]. 

Kadınlarda ilaca bağlı TDP gelişme oranı 2-3 kat daha fazla gözlenmektedir [52,53]. 

Kadınlarda gözlenen bu artış daha küçük bedene sahip olmaları ve kullanılan ilaç dozları 

ile ilişkilidir, aynı zamanda menstruasyon ve ovulasyon dönemlerinde daha da artış 

gösteren QT süresi kadınlarda erkeklere oranla daha uzundur. 

Akkiz Uzun QT sendromunda Genetik 

İlaç uygulamaları sonrasında QT mesafesindeki uzamanın hastadan hastaya değişiklik 

göstermesi, ilaca bağlı LQTS ile konjenital LQTS-2 de etkilenen iyon kanalının aynı 

olması, ilaca ve hipokalemiye bağlı LQTS‟ye yatkın olan hastalarda konjenital LQTS‟nin 

subklinik bir formunun olduğunu düşündürmektedir [44,64]. Bu hastalardaki genetik 

bozukluğun da LQTS genlerindeki klinik olarak algılanamayan mutasyon ve 

polimorfizmden kaynaklandığı kanısı hakimdir [65-67]. Nitekim akkiz uzun QT 

sendromlu hastaların analizi sonucunda bu hastaların az bir kısmında (<%10) KCNQ1, 

HERG, KCNE1, KCNE2 ve SCN5A genlerinde mutasyonların olduğu konjenital LQTS‟ 

nin subkilinik formları gözlenmiştir [68,69]. KCNE1 ve KCNE2 genlerindeki 

polimorfizmde kinidin ve eritromisinin sebep olduğu LQTS ile ilişkilendirilmiştir 

[70,71]. 

Risk Faktörleri 

Tedavinin yönlendirilmesinden ve QT uzamasına sebep olabilen ilaçların 

kullanılmasından önce akkiz uzun QT sendromuna sebep olabilen risk faktörlerinin 

bilimesinde fayda vardır. Yukarıda ayrıntıları ile anlatılan bu durumlar Tablo 5‟te 

özetlenmiştir [72]. 

Tablo 5. Akkiz LQTS de risk faktörleri. 

Konjenital uzun QT 

Bazal QTc nin uzun olması 

Kadın cinsiyet. 

Diüretik kullanımı 

Böbrek ve Karaciğer yetmezlikleri. 

CYP3A4 enzimini bloke eden ilaçların birlikte kullanımı 

İlaçların yüksek dozda veya hızlı IV infüzyon şeklinde verilmesi.  

Hipokalemi, hipomagnezemi, Hipokalsemi. 

Bradikardi 

İntraselüler Ca
++

 artışı (sol ventrikül hipertrofisi, konjestif yetmezlik). 

İskemi 

AF nedeniyle yakın zamanda yapılan kardiyoversiyon. 

 

Tedavi 

Akkiz uzun QT sendromlarında tedavinin temelini, hastalığa sebep olan faktörlerin 
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ortadan kaldırılması (elektrolit düzensizlikleri, ilaçlar, bradikardi vb.) oluşturur. TDP 

gelişen hastalarda ise 1-2 gr İV Mg 5-10 dakikada serum düzeyini 2mg/dl üzerine 

çıkarmak amacıyla verilmeli, K+ 4,5 altında ise replase edilmelidir (1,5 gr/saat). Lidokain 

1-2 mg/kg IV bolus sonrası 2-4 mg/dk infüzyon şeklinde gönderilmelidir. Özellikle 

bradikardik hastalarda, devam eden aritmi durumlarında kalp hızı >90/dk olacak şekilde 

geçici kalp pili uygulaması ya da konjenital LQTS ve iskemik kalp hastalığının dışlandığı 

durumlarda kalp hızı 100-120/dk olacak şekilde 1-4 ц/dk dan gidecek şekilde 

isoprotorenol infüzyonu yapılabilir. İsoprotorenol adrenerjik etkileri nedeni ile konjenital 

LQTS‟ de kullanılmamalıdır. Atropinde isoprotorenol gibi kalp hızını arttırarak QT 

mesafesini kısalttığından, bradikardik hastalarda TDP yi önlemek için kullanılabilir [40]. 

Kalp pili, özellikle TDP‟nin pause veya bradikardi sebebiyle oluştuğu durumlarda 

etkilidir. Kalp pili uygulaması repolarize edici potasyum akımını sağlayarak QTc süresini 

kısaltır, aynı zamanda kalpte duraklamaların oluşmasını engelleyerek TDP‟nin tekrarını 

engeller [73]. 

Senkop ve kardiyak arrest açısından şüpheli kişisel ya da aile öyküsü olan hastalarda 

konjenital uzun QT sendromları ekarte edilmelidir. Neden olan sebebin ortadan 

kaldırılması sonucunda QTc mesafesi normale döndüğünden akkiz uzun QT sendromlu 

hastalarda uzun dönem tedavi önerilmemektedir. Akkiz LQTS de uzun dönem tedavi 

sadece hasta sinüs sendromu ve AV blok nedeni ile oluşan TDP varlığında kalıcı kalp pili 

uygulamasından ibarettir. 
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