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OZET

MALIGN PULMONER TROMBOEMBOLI OLGULARINDA HASTANEDE
YATARKEN GELISEN KOMPLIKASYONLAR

Amag: Pulmoner tromboembolizm (PTE) artan insidans ve azalan mortalite
orani ile birlikte glinlimiizde kardiyovaskiiler mortalitenin sik goriilen bir nedenidir
Ayaktan tedavi Onerileri olmasina karsin halen VTE hastalarinin biiyiik orani en az alt1
glin yatarak tedavi edilmektedir Kanser varligi, sSPESI skorlamasina gore yiiksek risk
teskil ettigi icin bu hastalarin ayaktan tedavi edilmeleri literatiire gore
onerilmemektedir. Ancak klinik pratikte onemli bir grup hastada yatis siiresince
herhangi bir komplikasyon gozlenmemekte ve dolayisiyla yatig sirasinda
komplikasyon gelismeyen bu olgularin ayaktan tedavi edilebilirligi dngoriilmektedir

Materyal ve Metod: Calisma, 2019-2023 yillar1 arasinda Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi Farabi Hastanesi Gogiis Hastaliklar1 klinigine basvuran ve
pulmoner tromboembolizm teshisi alan hastalar arasindan malignitesi olan 250
hastanin retrospektif analizini icermektedir. Hastalarin demografik bilgileri
kaydedilmis, takip siiresince klinik ve laboratuvar verileri yaninda sPESI ve Hestia
skorlari, komplikasyon gelisimi degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismamizda en sik goriilen kanser tiirii akciger kanseri olmustur
ve ortalama sPESI skoru 1,6+0,9 ve Hestia skoru 1,2+1,4 olarak hesaplanmgtir.
Semptomatik hastalarda her iki skor da anlamli sekilde daha yiiksek bulunmustur.
Hastalarin %13,6’sinda 61tiim dahil en az bir komplikasyon gelismis ve en sik gozlenen
komplikasyonlar kanama ve agri olurken higbir hastada re-emboli gozlenmemistir.
sPESI skoru sadece malignite sebebiyle 1 olan hastalarda, sPESI skoru 1’den biiyiik
olan hastalara gore 0liim dahil tiim komplikasyonlar, istatistiksel olarak anlaml1 olacak
sekilde daha az gbzlendigi goriildii.

Sonu¢: Malign pulmoner tromboemboli olgularinda basvuruda semptom
durumu, klinik skorlar ve metastaz varli§i komplikasyon gelisimiyle yakindan iliskili
bulundu. Bu bulgular, malign PTE hastalarinin daha yakindan izlenmesi,
bireysellestirilmis tedavi planlarinin yapilmasi ve olasi komplikasyonlarin énceden
ongoriilmesi agisindan dnem tasimaktadir. Ozellikle sPESI skoru sadece malignite
sebebiyle 1 olan ve asemptomatik basvuran hastalarin komplikasyon oranlarinin
anlamli derecede az saptanmasi sebebiyle bu gruptaki hastalarin ayaktan da takip
edilebilecegi hakkinda bilgi vermektedir. Ancak c¢alismamizda bulunmayan diger
komplikasyonlar agisindan degerlendirilmek tizere daha fazla vaka sayili randomize
kontrollii ¢alismalara ihtiyag duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Pulmoner Tromboemboli, Malignite, Komplikasyonlar,
Kanser liskili Tromboz



ABSTRACT

COMPLICATIONS DEVELOPING DURING HOSPITALIZATION IN
CASES OF MALIGNANT PULMONARY THROMBOEMBOLISM

Objective: Pulmonary thromboembolism (PTE), with its increasing incidence
and decreasing mortality rate, is currently one of the most common causes of
cardiovascular mortality. Although outpatient treatment is recommended in certain
cases, the majority of venous thromboembolism (VTE) patients are still treated in
hospital for at least six days. The presence of cancer constitutes a high risk according
to the simplified Pulmonary Embolism Severity Index (sPESI) score; therefore,
outpatient management of these patients is generally not recommended in the
literature. However, in clinical practice, a significant proportion of such patients do
not experience any complications during hospitalization, suggesting that those without
in-hospital complications might be eligible for outpatient treatment.

Materials and Methods: This study retrospectively analyzed 250 patients with
a diagnosis of PTE and concomitant malignancy who were admitted to the Department
of Pulmonology at Karadeniz Technical University Faculty of Medicine Farabi
Hospital between 2019 and 2023. Demographic data, clinical and laboratory findings
during follow-up, as well as sPESI and Hestia scores, were recorded, and the
development of complications was evaluated.

Results: Lung cancer was the most frequently observed malignancy. The mean
SsPESI score was 1.6 = 0.9, and the mean Hestia score was 1.2 = 1.4. Both scores were
significantly higher in symptomatic patients. At least one complication, including
death, occurred in 13.6% of patients; the most common complications were bleeding
and pain, while no cases of re-embolism were observed. Among patients whose sPESI
score was 1 solely due to malignancy, the incidence of all complications, including
death, was significantly lower than in those with sPESI scores greater than 1.

Conclusion: In malignant PTE cases, the presence of symptoms at
presentation, clinical scores, and metastasis were found to be closely associated with
complication development. These findings underscore the importance of close
monitoring, individualized treatment planning, and early prediction of potential
complications in malignant PTE patients. Notably, patients who presented
asymptomatically and had an sPESI score of 1 solely due to malignancy exhibited
significantly lower complication rates, indicating that this subgroup may be eligible
for outpatient management. However, further large-scale randomized controlled trials
are needed to evaluate other complications not observed in our study.

Keywords: Pulmonary Thromboembolism, Malignancy, Complications,
Cancer-Associated Thrombosis
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1. GIRIS

Pulmoner embolizm (PE), trombotik ya da non-trombotik nedenlere bagl
pulmoner arteriyel sistemin okluzif bir hastaligidir. Etiyolojisinde trombotik sebepler
olabilecegi gibi hava, yag, timor hiicresi, amniyon sivisi, fungus, parazit, yabanci
cisim gibi non-trombotik sebepler de rol oynamaktadir. Bu okliizyon, farkli boyutlarda
ve pulmoner arteriyel sistemin farkli bolgelerinde olabilmektedir (1).

Pulmoner tromboembolizm (PTE) ise alt ekstremite derin venleri basta olmak
tizere viicudun diger bolgelerindeki venlerden gelen trombiis ile pulmoner arteriyel
sistemin ttkanmasi1 durumudur. Ozellikle alt ekstremite derin venlerinde (DVT) olusan
bu trombiislerin, damar yatagi boyunca tasinip sag kalbe gelmesi ve oradan da
pulmoner arteriyel sisteme gecip tikanikliga sebep olmasiyla gelisir (1).

Akut 6liime sebep olan kardiyovaskiiler hastaliklar icerisinde, koroner arter
hastalig1 ve inmeden sonra pulmoner embolizm, iigiincii sirada yer almaktadir (2). Her
ne kadar ayaktan tedavi Onerileri olsa da klinik pratikte halen hastalarin biiyilik
cogunlugu en az alt1 giin yatarak tedavi edilmektedir (3).

PTE, hasta kaynakli risk faktorleri ile ¢evresel (travma, operasyon,
immobilizasyon...) faktorlerin etkilesimi ile gelisir. Ozellikle 1856 yilinda Virchow
tarafindan tanimlanan triadda damar endotel hasari, hiperkoagiilabilite ve staz, damar
ici pihtilagmaya yol agan faktdrler arsinda gosterilmektedir. PTE veya DVT
olgularinin %75’inde, bu ii¢ faktorden birine yol acan edinsel ve/veya kalitsal faktorler
saptanmaktadir (4). Ayn1 zamanda trombiis olusumuna yatkinlig1 arttiran; aktif kanser
varligl, major travma, cerrahi, yakin tarihte hastane yatisi, uzun siireli seyahatler,
immobilite gibi birgok risk faktorii de saptanmustir (5). Bu risk faktorleri arasinda
kanser varlig1 6nemli bir yer tutmakta olup metastatik kanserlerde risk daha ytiksektir
ve mortaliteyi artirmaktadir (6).

Daha oncesinde kardiyopulmoner problemi bulunmayan hastalarda ani
baslangicli nefes darlig1 ve takipne en sik rastlanan semptom ve bulgu olmakla birlikte
olgularin yaridan fazlasinda ploretik agr1 da eslik etmektedir. Hemoptizi ise olgularin
%10’undan az oranda gelisebilir (1).



Pulmoner tromboemboliye ait klinik ve fizik muayene bulgularinin spesifik
olmamast tan1 koymayr zorlagtirmakla birlikte; bazi tetkikler hastaligi ortaya
cikarmakta kullanilirken bazilar1 da diger nedenlerin dislanmasi i¢in faydal
olmaktadir. Ornegin akciger radyografisi, elektrokardiyografi (EKG), arter kan gazi,
hemogram ve diger biyokimyasal testler, tanisal olmamasina karsin tantya yardimci
olmasi ve diger nedenlerin diglanmasi agisindan dnemlidir (1). Kesin tan1 konulmasi
acisindan giiniimiizde en sik kullanilan yontemler arasinda ¢cok dedektorlii bilgisayarl
tomografi pulmoner anjiyografi (BTPA) ve akciger sintigrafisi bulunmaktadir.

Pulmoner tromboembolizm kuskusu olan hastalarin erken taninmasi, ileri
tetkik veya goriintilleme yontemlerine basvurulmasi ve tedavide gecikilmemesi
acisindan semptom, bulgu ve tasidiklar risk faktorlerine gore skorlanarak klinik olarak
“diisiik, orta ve yiiksek olasilikli” olarak siiflandirilmaktadir. Bu skorlamalar
icerisinde valide edilmis ve yaygin olarak kullanilanlar1 Wells (Kanada) ve modifiye
Geneva (Cenevre) skorlamasidir. Bu skorlar, eslik eden D-dimer (ELISA) degerleri ile
birlikte ozellikle diisiik/orta klinik olasilikli PTE hastalarinda tanisal ekartasyon
acisindan 6nemli bilgiler vermektedir (1).

Akut PTE’de klinik durum, asemptomatik tablodan O&liimle dahi
sonuglanabilecek sok tablosuna kadar genis bir aralikla olmasindan dolay1 tedavi
tiireleri de farklilik gostermektedir. Akut pulmoner tromboemboli tanisi alan hastalarin
erken mortalite agisindan yiiksek riskli (masif), orta riskli (submasif) veya diistik riskli
(nonmasif) olarak belirlenmesi tedavi segeneklerini ve prognozu belirlemektedir. Bu
risk degerlendirilmesi yapilirken hastanin hemodinamik instabilitesi dikkate alinarak
yapilmalidir. Hemodinamik instabilitesi olan yiiksek riskli hastalarda acil reperfiizyon
tedavisi diisiiniilebilmekte iken hemodinamik stabilitesi olan hastalarda ise c¢esitli
prognostik faktorlere bakilarak degerlendirme yapilabilmektedir. Pulmoner embolizm
siddet indeksi (PESI) ya da kisaltilmis versiyonu olan sPESI skoru gibi klinik
parametreler; sag ventrikiil disfonksiyonunu gosteren transtorasik ekokardiyografi, BT
anjiografi, beyin natriiiretik peptid (BNP), Pro-BNP; trombotik yiikii gosteren D-
dimer ve rezidiiel DVT; cTnl, ¢TnT, hsTnT gibi miyokardiyal hasar1 gosterebilen
biyobelirtegler kullanilabilmektedir. Bu degerlendirmeler neticesinde PTE’li hastalar
“yiiksek”, “orta (orta-yiiksek, orta-diisiik)” ve “diisiik” mortalite riski olarak {i¢ ana
baslikta siniflandirilarak tedavi rejimleri planlanabilmektedir (1).



Pulmoner emboli siddetini degerlendirmek icin ise PESI/SPESI skorlamasi
kullanilabilmektedir. Sok veya hipotansiyon sebebiyle hemodinamik olarak stabil
olmayan hastalar yiiksek riskli gruba girdikleri i¢in PTE kanitlandiginda dogrudan
reperfiizyon tedavisi onerilmektedir. Hipotansiyon veya sok saptanmayan hastalarda
ise tan1 konulduktan sonra ileri risk degerlendirmesi yapilmali ve PESI/sPESI 6lgekleri
ile diisiik ve orta riskli hastalar belirlenebilmektedir. PESI Sinif I-II veya sPESI = 0
olan hastalar diistik riskli, PESI Simif III-IV veya sPESI > 1 olan hastalar orta riskli
olarak belirlenir. Orta riskli (submasif) hastalar i¢cinde sag ventrikiil disfonksiyonu
ve/veya kardiyak biyobelirtegleri pozitif olanlar orta-yiiksek riskli grupta yer almakta
olup erken kotli prognoz i¢in orta-yiiksek riskli olan bu grubun antikoagiilan altinda
yakin izlenmesi ve hemodinamik bozukluk bulgular1 saptandiginda kurtarici
reperfilizyon tedavisi uygulanmasi 6nerilmektedir (7).

Giincel kilavuzlar 1s18inda, PTE tanis1 almis hastalarin klinik skorlamasi
yapildiktan sonra PESI sinif I-II veya sPESI = 0 ya da Hestia = 0 (diisiik risk) olarak
degerlendirilen ve sag ventrikiil disfonksiyonu bulunmayan hastalarin erken
taburculuk ile evde antikoagiilan tedavi acisindan degerlendirilebilecegi belirtilmekte
olup PESI siuf III-IV veya sPESI > 1 ya da Hestia > 1 olan ve sag ventrikiil
disfonksiyonu gozlenen hastalarin ise hastanede yatirilarak takip edilmesi
onerilmektedir. Fakat PTE tanis1 almasina ragmen genel durumu iyi olan , Hestia skoru
”0” ve sag ventrikiil disfonksiyonu da bulunmayan hastalarin sadece malignitesinden
dolay1 sPESI skorundan 1 puan almasi, bu hasta grubunu “yiiksek riskli” kategoriye
cikarmaktadir. Bu durum, diger faktorleri taburculuga uygun olsa dahi yatarak tedaviyi
onceliklemektedir (1). Calismamiz da ise bu hasta grubunu belirlemek ve hastanede
yattiklari siire boyunca gergeklesebilecek olasi komplikasyon g¢esitlerini aragtirmak ve
bu komplikasyonlarin hastanin sahip oldugu tibbi ge¢misi ile bir baglantisinin olup
olmadiginin agiklanmasi amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Pulmoner Tromboembolinin Tanimi

Pulmoner tromboembolizm (PTE), viicudun farkli bolgelerinde, 6zellikle alt
ekstremitelerdeki derin venlerde (DVT) olusan trombiislerin pulmoner arteriyel
sistemi tikamasi durumudur. Bu trombiisler damar yatagi boyunca tasinarak sag kalbe
gelir ve oradan da pulmoner arteriyel sisteme gegerek tikanikliga neden olur. Pulmoner
tromboembolizm ve derin ven trombozu ¢ogu zaman birlikte olmaktadir ve bu nedenle
iki durumu ortak olarak tanimlamak i¢in ven6z tromboemboli ifadesi kullanilmaktadir

(1).

2.2. Epidemiyoloji

Venodz tromboemboli (VTE), klinik olarak DVT veya PE seklinde ortaya
¢ikmakta olup diinya genelinde miyokard enfarktiisii ve inmeden sonra en sik goriilen

ticlincii akut kardiyovaskiiler sendromdur (8). Vendz tromboembolizm (VTE)'in yillik
ortalama insidans1 100.000 kisi basina 23 ila 269 arasindadir (1).

Farkli ¢alismalarda farkli sonuglar olsa bile VTE, ortalama 50 yas ve lizerinde
izlenmektedir ve yas artis1 ile VTE riski de artirmaktadir (9).

Kesitsel veriler, VTE insidansinin 40’11 yaslardaki bireylere kiyasla 80 yas ve
tizeri bireylerde yaklasik sekiz kat daha yiiksek oldugunu ve yillar icinde PE insidans
oranlarinda artis egilimi oldugunu gostermektedir (8).

2.3. Risk Faktorleri

VTE igin ¢evresel ve genetik pek ¢ok risk faktdr bulunmaktadir. Ozellikle 1856
yilinda Virchow tarafindan tanimlanan damar endotel hasari, hiperkoagiilabilite ve
staz triadindaki basliklara yol agan edinsel ve/veya kalitsal faktorler, VTE olgularinin
%75’inde saptanmaktadir (4). Caligmalarda en sik bildirilen risk faktorleri; dnceden
gecirilmis VTE Oykiisti, aktif kanser, major travma, cerrahi, yakin tarihte hastane
yatis1, uzun uguslar, immobilite, obezite ve eslik eden kalp hastaliklaridir (1). VTE i¢in
risk faktorleri Tablo 1 ‘de 6zetlenmistir.

VTE’ye sebep olan edinsel ve ¢evresel risk faktorlerinden farkli olarak kalitsal
riskler de vardir. Yapilan ¢aligmalarda trombofili saptanma orani segilen popiilasyonun
ozelliklerine gore %10-50 arasinda degismektedir. En sik saptananlar arasinda faktor
V Leiden ve protrombin gen mutasyonu yer almaktadir. Bu risk faktorlerini protein C,
S ve antitrombin III eksikligi takip etmektedir (10).



Tablo 1: VTE i¢in risk faktorleri (8)

Major risk faktorleri
(risk orani > 10 kat)

Orta risk faktorleri
(risk orani 2-9 kat)

Zay\f risk faktorleri
(risk orani < 2 kat)

Alt ekstremitede kirik
Kalp yetersizligi veya
atriyal
fibrilasyon/flutter
nedeniyle hastanede
yatmak (son 3 ayda)

Kalga veya diz protezi
Major travma

Son 3 ayda gecirilmis
miyokard infarktiisii
Gegirilmis VTE
Spinal kord hasari

Artroskopik diz
cerrahisi

Otoimmiin hastalik
Kan transfiizyonu
Santral venoz kateter
Intravenoz kateterler
Kemoterapi

Konjestif kalp
yetersizligi veya
solunum yetersizligi

Eritropoez uyarici
ajanlar

Hormon replasman
tedavisi

In vitro fertilizasyon
Oral kontraseptif tedavi
Postpartum tedavi
Enfeksiyon (6zellikle
pnomoni, idrar yolu
enfeksiyonu ve HIV)
Inflamatuvar bagirsak
hastalig1

Kanser (metastaz
varliginda risk yiiksek)
Paralitik inme
Stiperfisiyal ven
trombozu

Trombofili

Ug giinden fazla yatak
istirahati

Diabetes mellitus
Arteriyel hipertansiyon

Uzun siireli hareketsiz
oturmak (ucak veya
araba yolculugu)

Ileri yas
Laparoskopik cerrahi
(kolesistektomi)
Obezite

Gebelik

Varikoz venler
Venoz kateterler

Ulkemizde yapilan ¢alismalara gore ise herediter trombofilide en sik rastlanan
faktoriin faktor V Leiden mutasyonu oldugu goriilmistiir. Tasiyicilik, saglikli
toplumda %2-12 araliginda goriilmekte olup VTE’li grupta ise %5-35 araliginda

oldugu izlenmistir (11). Trombofili olgularinin genel o6zelligi ise ilk venoz
tromboemboli tanilarini geng yasta (40-50 yas arasi) almalaridir (10).

Trombofilinin agirhg, VTE olusma riskini etkilemektedir. Ornegin tek

heterozigot mutasyon hafif olarak degerlendirilirken, homozigot mutasyonlar veya
birden fazla heterozigot mutasyon varligi agir trombofili olarak kabul edilmektedir

(12).




Hangi VTE olgularinda trombofili taramasi yapilacagi tartismali bir konu
olmakla birlikte tarama sonucuna gore tedavi plant degisecekse tarama yapilmalidir.
Major cerrahi operasyon, travma gibi major gegici risk faktorii olan kisilerde test
yapilmasi Onerilmemektedir. Ayn1 zamanda trombofili saptanan olgularin birinci
derece akrabalarinda da rutin trombofili taramas1 6nerilmemektedir (13). Trombofili
taramasi onerilen durumlar Tablo 2’de 6zetlenmistir.

Tablo 2: Pulmoner tromboembolide trombofili taranmasi dnerilen durumlar (1)

Pulmoner tromboembolide trombofili taranmasi 6nerilen durumlar
50 yasindan kiigiik belirgin bir risk faktorii olmaksizin VTE gelisenler
Ailesinde VTE veya trombofili dykiisii bulunup, ilk kez VTE gelisenler tekrarlayan
VTE 6ykiisii olanlar
Atipik yerlerde VTE gelisenler
Varfarine bagl deri nekrozu dykiisii olanlar
Nedeni acgiklanamayan ¢ok sayida diisiik yapanlar
Neonatal tromboz 6ykiisii olanlar
Paradoksal embolinin (sagdan sola sant) neden oldugu arteriyel iskemisi olan geng
hastalar

2.4. Fizyopatoloji

Pulmoner tromboembolizm (PTE), genellikle DVT’ nin bir komplikasyonu
olarak meydana gelmektedir. Cogunlukla alt ekstremite proksimal venlerinden (iliyak,
femoral ve popliteal) kaynaklanmaktadir ve proksimal DVT’si olan hastalarin %50
den fazlasinda tan1 aninda PTE mevcuttur (4).

Pulmoner arterlere ulasan trombiis genellikle ¢ok sayida olsa da olgularin
cogunlugunda alt loblarda yerlesim gosterir (14). Tikali damar sayisi ve capi,
embolinin  biiyiikliigii, hastanin kardiyopulmoner rezervi, pulmoner arter
dilatasyonuna bagh refleks vazokonstriikksiyon, inflamatuvar mediyatorler,
trombositlerden salgilanan serotonin, tromboksan ve fibrinojen yikim {iriinii
fibropeptid B ye bagli olarak ortaya ¢ikan vazokonstriiksiyon, PTE’ de patofizyolojik
olaylar1 ve klinik bulgulari etkilemektedir (15).

Akut PTE’ de hem pulmoner dolagim hem de gaz degisimi bozulur. Ani basing
artisina bagli sag ventrikiil (SV) yetmezligi, ciddi pulmoner tromboembolide baglica
6lim nedeni olarak kabul edilir. Tromboembolinin pulmoner arter yataginin toplam
kesitsel alaninin %30-50'sinden fazlasini tikamasi durumunda pulmoner arter basinci
(PAB) artar. Bu da 6ncelikle sag ventrikiil ve sonrasinda sol ventrikiil izerine etkiyerek
sistemik bulgularin ortaya ¢ikmasina sebep olur (8). Hemodinamik etkiler de solunum
yetmezligine katkida bulunur. Akut sag kalp yetmezligi nedeniyle kardiyak output
azalir, bu da veno6z kandaki oksijenin diismesine (desatiirasyon) yol agar (1).



Trombiislerin olusturdugu bolgesel kan akimi bozukluklar: da ventilasyon/perfiizyon
dengesini bozar. Ayrica bazi hastalarda patent foramen ovale (PFO) yoluyla sagdan
sola sant goriiliir. Bu durum, ciddi hipoksemiye ve paradoksal emboliyle inmeye neden
olabilir (8).

Pulmoner tromboembolizmde, pulmoner vaskiiler diren¢ (PVD) artisi hem
damar yataginin trombiisle mekanik tikanmasindan hem de hipoksemiye bagli gelisen
vazokonstriiksiyondan kaynaklanir. Bu siiregte tromboksan A2 ve serotonin gibi
maddeler de vasokonstriiksiyona katkida bulunur. Tikaniklik arttik¢ca pulmoner arter
basinci yiikselir ve oOzellikle damar yataginin %30-50’si tikandiginda bu artis
belirginlesir. Sag ventrikiil, ani basing artis1 karsisinda sinirli adaptasyon kapasitesine
sahip oldugu i¢in eger tikaniklik %75°ten fazla ise sag ventrikiil, pulmoner arter
akimini korumak i¢in 50 mmHg’y1 asan bir sistolik basing olusturmasi gerekmektedir.
PVD deki bu ani artig sonucu sag ventrikiil dilatasyonu, Frank-Starling mekanizmasi
araciligiyla sag ventrikiil miyokardinin kasilma ozelliklerini etkileyebilir. Bunun
sonucunda sag ventrikiilde genisleme ve miyokard kasilma fonksiyonlarinda bozulma
meydana gelir. Bu basinca karsi sag ventrikiiliin verdigi yanmit, ndrohlimoral
aktivasyonla desteklenir ve sistemik vazokonstriiksiyonla birlikte gecici bir denge
saglanabilir. Ancak sag ventrikiil yeterli basinci liretemezse oncelikle sag ventrikiil
outputu ve sonrasinda sol ventrikiil preloadi azalir. Sol ventrikiile yeterli kan
gelmemesi sonucunda kardiyak output azarak sistemik hipotansiyon ortaya ¢ikar. Altta
yatan kalp ya da akciger hastaligi olmayan bireylerde bu mekanizma biiyiik
trombiislerde etkili olurken, onceden kalp-akciger problemi olanlarda daha kiiciik
emboliler bile ciddi dolasim bozukluklarina neden olabilir. Ayrica, akut sag kalp
yiiklenmesi sirasinda nérohiimoral sistemin agirt uyarilmasi, sag ventrikiil duvarinda
inflamasyona yol acabilir. Otopsi ¢aligmalarinda, PTE' den kisa siire sonra dlen
hastalarin sag kalp duvarlarinda iltihap hiicresi birikimi gozlenmistir. Bu tablo, PTE'
nin tetikledigi bir tiir miyokardit ile acgiklanabilir ve bazi hastalarda 24-48 saat sonra
ortaya ¢ikan ani klinik bozulmanin nedeni olabilir (1).

Son olarak, kandaki kalp hasarini gosteren biyobelirteglerin yiiksekligi, sag
ventrikiil iskemi ve hasarinin PTE' nin akut déneminde 6nemli bir rol oynadigini
gostermektedir. Sag ventrikiil enfarktiisii nadir goriilse de oksijen dengesizligi kalp
kasi hiicrelerine zarar verebilir ve kalp kasilmasini1 daha da zayiflatabilir. Bu siirecte
gelisen sag kalp yetmezligi, agir PTE' de baslica 6liim nedenidir (1,8).



2.5. Tamisal Degerlendirme

Akut pulmoner tromboembolide klinik belirti ve semptomlar hastaliga 6zgiil
olmadigi i¢in tanisal degerlendirmede dncelikli olarak hastaligin akla gelmesi ve klinik
kusku 6nemlidir. Hastaligin klinigi asemptomatik bir tablodan, ani 6liime varabilen
genis bir yelpaze iginde yer alabilmektedir. Bu yiizden baslangigtaki semptom ve
bulgularla beraber risk faktorlerinin varligi dikkate alinmalidir. Fakat tan1 aninda risk
faktorleri her zaman bulunmayabilir ve mevcut semptomlar komorbid olarak bulunan
bir hastaligin semptomlar1 ile karisabilir. Bazi durumlarda ise bagka bir hastalik i¢in
yapilan tanisal inceleme sirasinda tesadiifen de saptanabilir (1,8).

Klinik semptom ve bulgular; embolinin biiyiikliigiine, sayisina (tek/¢ok
sayida), lokalizasyonuna, infarktiis olusup olusmamasina, rezoliisyon hizina,
tekrarlayict olup olmadigina, hastanin yasina ve kardiyopulmoner fonksiyonlarinin
rezervine bagli olarak degisebilmektedir (1).

Santral yerlesimli PTE, ani ve siddetli nefes darligina neden olabilirken, kiigiik
periferik PTE' lerde bu belirti hafif ve gegici olabilir. Kalp yetmezligi veya kronik
akciger hastalig1 olan hastalarda kotiilesen nefes darligit PTE’yi diisiindiiren tek bulgu
olabilir. Baz1 hastalarda ise siyanoz, apati, mental konflizyon, oligiiri, ciddi takipne,
tasikardi ve hipotansiyon saptanabilir. Pulmoner ikinci ses sert, sag ventrikiiler S3,
vendz dolgunluk, sternumun sol kenari boyunca trikiispit yetersizligine bagh
pansistolik tifiiriim birlikteligi gozlenebilir (1).

Gogiis agrist PTE’ de sik gozlenen bir semptomdur ve genellikle distal
embolilerin neden oldugu pulmoner enfarktiisiin plevral irritasyona yol agmasiyla
ortaya ¢ikmaktadir. Hastalarin yaklasik %60-70 inde gdzlenen bu kiigiik trombiisler,
daha periferik pulmoner arterleri tikayarak, pariyetal plevray1 etkileyen inflamatuvar
yanit1 baglatir ve bu sekilde ploritik gogilis agrisina ve plevral siviya neden olabilir.
Dispne ve ploretik gogiis agrisi ani bagslayabilecegi gibi bazen de yavas ve giinler-
haftalar icinde gelisebilir. Santral PTE'de ise gogiis agrisi, sag ventrikiil iskemisini
yansitan tipik anjina benzeri bir karakter tasiyabilir ve bu durumda ayirici tanida akut
koroner sendrom ya da aort diseksiyonu akilda tutulmalidir. Olgularin yaklasik %25-
30’unda goriilebilmekte olup anksiyete ve substernal baski hissi gozlenir (1,8).

Senkop, pulmoner tromboembolinin nadir ancak onemli bir belirtisidir ve
senkop yasayan hastalarda hemodinamik instabilite ile sag ventrikiil disfonksiyonu
prevalanst  yiiksektir  (16). Tim PTE olgularinin yaklasik  %9-35’inde
gelisebilmektedir. Senkop geciren masif ve submasif PTE hastalarda; hastane
mortalitesi daha yiiksek olup emboli daha ¢ok ana dallardadir (17). Yapilan bir
calismada senkop ile bagvuran hastalarda, bagka alternatif agiklamalar bulunmasina
ragmen, akut pulmoner tromboembolinin (%17) yaygin bir neden oldugu
belirlenmistir (18). Pulmoner tromboembolide karsilasilabilecek semptom ve klinik
bulgular Tablo 3’te 6zetlenmistir.



Tablo 3: Pulmoner tromboembolizmde gelisen semptom ve klinik bulgular (1)

Semptomlar Klinik Bulgular

Sik goriilenler (> %50) * Takipne (> 20/dakika)

* Dispne * Tagikardi (> 100/dakika)

* Ploretik gogiis agrisi * Anksiyete

Daha az siklikla goriilenler (%16-49) * Ates

« Oksiiriik * Bacakta sisme/hassasiyet

* Bas donmesi/presenkop * Gogilis duvarinda hassasiyet

* Senkop * Sibilan ronkiisler

* Bacakta sisme, agn * Sag ventrikiil yetmezligi bulgular
Nadir goriilenler (< %15) (6rn. boyun venlerinde distansiyon, sag
* Yavas baglangigh dispne ventrikiiler S3)

* Ortopne

* Hemoptizi

* Anjina benzeri gogiis agrisi

* Palpitasyon

* Wheezing

» Carpinti

2.6. Klinik Olasilik Skorlamalari

Pulmoner tromboembolizm semptom ve klinik bulgularinin spesifik olmamasi
nedeniyle taniya yardimei1 olmak iizere klinik skorlama sistemleri gelistirilmistir. PTE
sliphesi olan hastalar, semptomlarina, bulgularina ve tasidiklari risk faktorlerine gore
skorlanarak klinik olarak "disiikk, orta ve yiiksek olasilikli" seklinde
siiflandirilmaktadir. Bu yontem, ampirik tan1 ve tedavi yaklagimi agisindan faydali
olabilmektedir. Giiniimiizde 6zellikle Wells (Kanada) skorlamasi ve modifiye Geneva
(Cenevre) skorlamasi, yaygin olarak kullanilan, valide edilmis klinik skorlama
yontemleridir. Her iki skorlamanin basitlestirilmis formlarinda ise “PTE olas1” ve
“PTE olas1 degil” olarak iki basamakli siniflandirma yapilmaktadir ve bu siniflandirma
PTE olasilig1 degerlendirmeyi daha da kolaylagtirmaktadir. Her iki skorlamanin da
basitlestirilmis formlarinin birbirlerine iistiinliikleri saptanmamistir (19). Tablo 4 ve
5’te bu skorlama yontemleri belirtilmistir.



Tablo 4: Pulmoner tromboembolizmde Wells ve Basitlestirilmis Wells klinik tahmin skorlamasi (1)

Bulgu Puan
Wells Basitlestirilmig
Derin ven trombozu semptom ve bulgular 3.0 1
varligi )
Alternatif tan1 olasilig1 diisiik 3.0 1
Tagikardi (> 100/dakika) 1.5 1
Son 4 hafta i¢cinde immobilizasyon veya 15 1
cerrahi Oykiisii )
Daha 6nce derin ven trombozu veya
e 1.5 1
pulmoner emboli dyKkiisil
Hemoptizi 1.0 1
Kanser varligi 1.0 1
Wells Basitlestirilmis
< 2.0 puan: Diisiik Wells
klinik olasilik 0-1 puan: PTE olas1
2.0-6.0 puan: Orta degil
klinik olasilik > 2 puan: PTE olasi
> 6.0 puan: Yiiksek
klinik olasilik
<4 puan: PTE olas1
degil
> 4 puan: PTE olas1

PTE ‘den siiphelenilen ve normotansif olgularda diisiik/orta klinik olasilik
yaninda negatif D-dimer, hastalifi biiylikk oranda dislamaktadir. Carrier ve
arkadaglarinin yaptig1 calismada bu hasta grubu tedavisiz izlendiginde ii¢ ay iginde
VTE insidans1 %0,14 bulunmustur (20). PTE kuskusu ile acil poliklinige bagvuran
hastalarda yapilan pulmoner anjiyografi kontrollii dort ¢alismay iceren bir analizde,
Wells ve Geneva skorlamasimnin uygulandigr olgularda diisiik klinik olasilikli
bulunanlarda kanitlanmig PTE prevalanst %10, orta klinik olasiliklilarda %30-40 ve
yiiksek klinik olasilikli olanlarda ise %67-81 olarak saptanmistir (21). Baska bir
yayinda ise basitlestirilmis siniflama kullanildig1 durumda kesinlesen PTE olgularinin
oranlari; “PTE olas1” grubunda %30, “PTE olast degil” grubunda ise %12 olarak
saptanmistir (22). Bu bulgular, diistik/orta klinik skorlamanin, D-dimer gibi bir diger
noninvaziv tani yonteminin negatifligi ile birlikte PTE' nin dislanmasini
ongorebilecegini gostermektedir.
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Tablo 5: Modifiye Geneva (Cenevre) ve basitlestirilmis skorlama (1)

Puan
Bulgu Basitlestirilmi
Modifiye Geneva 3 ?
Geneva
> 65 yas 1 1
Daha 6nce derin ven trombozu veya pulmoner
L 3 1
tromboembolizm Sykiisii
Bir hafta icinde cerrahi veya ekstremite fraktiirii ) 1
Oykiisii
Aktif kanser varlig1 2 1
Tek tarafl alt ekstremitede agri 3 1
Hemoptizi 2 1
Kalp hizt: 75-94/dakika 3 1
Kalp hiz1: > 95/dakika 5 2
Bacagin palpasyonu ile agr1 veya tek tarafli 4 |
bacakta 6dem-sislik
Modifiye Geneva Basitlestirilmis
0-3 puan: Diisiik Geneva
olasilik 0-1: Diisiik
4-10 puan: Orta olasilik
olasilik 2-4: Orta olasilik
>11 puan:Yiiksek > 5: Yiiksek
olasilik olasilik
0-5 puan: PTE olas1 0-2: PTE olas1
degil degil
> 6 puan: PTE olasi >3: PTE olast

2.7. Pulmoner Tromboembolide Tanisal Testler

Akut pulmoner tromboembolide hastalia 6zgii klinik semptom ve fizik
muayene bulgusu olmadigr i¢in tam1 koyarken Oncelikli olarak hastaliktan
kuskulanmak, risk faktorlerini sorgulamak ve alternatif tanilar1 dislamak
gerekmektedir. Tan1 algoritmalarinda yer alan testlerin bazilar1 hastaligi belirlemek
icin, bazilari ise olas1 diger nedenleri dislamak i¢in kullanmlmaktadir. Ornegin akciger
grafisi, elektrokardiyografi (EKG), tam kan sayimi, biyokimyasal incelemeler ve arter
kan gazlar1 (AKG) tanisal degildir fakat klinik degerlendirmeye ve diger nedenlerin
dislanmasina katk1 saglar (1).

2.7.1. Akciger Grafisi

Akciger grafisi, dispne veya gogiis agrist yapabilecek diger nedenlerin
dislanmasi i¢in yararhdir. Kardiyopulmoner hastaligi bulunmayan PTE' li hastalarin
yaklagik %20-25'inde akciger grafisi normal olmaktadir. Ancak, akciger grafisinin
normal olmasi, PTE olasiligin1 ortadan kaldirmamaktadir (1). PTE’ de goriilebilecek
akciger grafi bulgular1 Tablo 6’de listelenmektedir.
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Tablo 6: PTE’li hastalarda saptanabilecek akciger grafisi bulgular (1)

Pulmoner Tromboembolide Akciger Grafisi Bulgulari

* Cizgisel (subsegmental) atelektazi

* Plevra sivisi

* Plevral tabanli opasite (Hampton horgiicii)

* Diyafragma ylikselmesi

* Pulmoner arter genislemesi

* Ani damar kesilmesi

* Sag ventrikiiler belirginlesmesi

» Lokal damarlanma azaligi-saydamlik artig1 (Westermark isareti)

2.7.2. Arter Kan Gazlan

Akut PTE 1i hastalarda arteriyel hipoksemi (%74) ve solunumsal alkaloz
(%41) sik gozlenir (23). Fakat solunumsal alkaloz pndmoni, akciger 6demi, gebelik
ve sepsis gibi durumlarda da olusabilir. Bu yilizden ayirici tan1 6nemlidir. Ayrica kan
gazlarinin normal olmas1 hastalig1 diglamaz. Arteriyel kan gazlar1 (AKG), hastaligin
ciddiyetine dair bilgi verebilir. Arteriyel oksijen satiirasyonu %95 ve tizerinde
oldugunda, hipoksemik hastalara kiyasla mortalite oran1 diigiiktiir. AKG, hastalarin
%10-25’inde normal olabilir (24).

2.7.3. Elektrokardiyografi

Akut PTE’de EKG bulgular1 PTE i¢in 6zgii olmamakla birlikte daha ¢ok
miyokard infarktiisii, perikardit gibi ayirici tanida yer alan hastaliklarin taninmasi igin
gerekli olabilir. Nonmasif PTE’de genellikle EKG normal olmakla birlikte submasif
ve masif PTE’de ise akut sag ventrikiil yiliklenmesi ve iskemisiyle iliskili EKG
bulgularina sik rastlanir. En sik gozlenen bulgular ise tasikardi, nonspesifik ST
segment ve T dalga degisiklikleridir (8).

EKG’de sag ventrikiil yiiklenme gostergesi olarak V1-V4 derivasyonlarinda T
dalgalarinin negatiflesmesi, V1’de QR paterni, SIQ3T3 paterni ve inkomplet veya tam
sag dal blogu ornek verilebilir ve bu bulgular genellikle agir PTE olgularinda
bulunmaktadir (1). PTE’ de goriilebilecek EKG bulgular: Tablo 7°de 6zetlenmistir.
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Tablo 7: PTE’li hastalarda goriilebilen EKG bulgular1 (1)

Pulmoner Tromboembolide EKG Bulgulari

* Siniis tagikardisi
* Atriyal aritmiler
* Akut kor pulmonale paterni (S1Q3T3)
* DIII ve aVF’de Q dalgas1
*V1’de QR
* Sag aks sapmasi
* Sag ventrikiil yiiklenme bulgulart:
- V1-V3 yada V4’e kadar T dalgasinda negatiflesme
- V5’te S dalgasi, sag dal blogu
- V4-6’da ST ¢okmesi
- V1, aVR ve DIII’te ST yiikselmesi

2.7.4. D-Dimer

D-dimer, endojen fibrinolitik sistemin yeni olusmus trombiisii parcalamasi
sonucu ortaya ¢ikan bir fibrin yikim diriiniidiir (25). Akut tromboz durumunda,
koagiilasyon ve fibrinolizisin es zamanli aktivasyonu plazmada D-dimer diizeylerini
artirir. D-dimer testinin yiiksek duyarliligi vardir, ancak 6zgiilliigii diisiiktiir. Bu
ylizden D-dimer diizeyinin yiiksek olmasi PTE’yi dogrulamak i¢in tek basina yeterli
degildir (26).

D-dimer seviyeleri cerrahi girisim, travma, bobrek hastaliklari, maligniteler,
agir enfeksiyonlar, inflamatuvar hastaliklar, hastane yatislari, gebelik vb. durumlarda
diizeyi yikselebilir. Yiiksek D-dimer seviyeleri her zaman PTE tanisim
dogrulamayacag1 i¢in tanisal algoritma kullanilmadan gereksiz radyolojik
incelemeden kaginilmalidir. ELISA gibi kantitatif yontemlerle yapilan D-dimer
testinin negatif prediktif degeri yiiksek oldugu icin 6zellikle diisiik ila orta klinik
olasilig1 olan, komorbiditesi olmayan ayaktan basvuran hastalarda, normal D-dimer
seviyesi %95'in lizerinde duyarlilikla akut PTE veya DVT' yi dislamaktadir (1).

Yasa gore uyarlanmis esik D-dimer degeri

Pulmoner tromboemboli (PTE) siiphesinde D-dimer testinin 6zgiilliigi, yasla
birlikte giderek azalir ve 80 yas lizerindeki hastalarda %10’un altina diigmektedir. Bu
nedenle, yasa gore ayarlanmis esik degerlerin kullanilmasi, 6zellikle yash bireylerde
D-dimer testinin tanisal performansini artirabilir (1). D-dimer’in 6zgiilligi geng (< 50
yas) hastalarda %49-67 iken, yasli (> 80 yas) hastalarda %0-18’e diiser (27). Bu
nedenle > 50 yas bireyler i¢cin “yas x 10” formiilii kullanilarak, yasa uyarlanmis esik
degerin kullanilmas1 onerilmektedir (8).
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2.7.5. Bilgisayarh Tomografi Pulmoner Anjiyografi

Cok dedektorlii bilgisayarli tomografl pulmoner anjiyografi (BTPA), PTE
sliphesi olan hastalarin pulmoner damar yapilarini goriintiilemede tercih edilen
yontemdir. Bu teknik, pulmoner arterlerin subsegmental diizeye kadar ayrintili sekilde
incelenmesine olanak tanir (8). Yiiksek klinik olasiligt olan hastalarin tedavi
kararlarinda, D-dimer testi yapilmadan 6nce dogrudan ¢ok dedektorlii bilgisayarli
tomografi pulmoner anjiyografi (BTPA) ve akciger sintigrafisi kullanilmalidir (1).
Gliniimiizde, BTPA kullanimi, sintigrafi kullaniminin 6niine ge¢mistir. BTPA ile
akciger sintigrafisini karsilastiran prospektif calismalarda, BTPA'nin daha yiiksek
duyarlilik degerlerine sahip oldugu tespit edilmistir (28). Kontrastli BTPA, sintigrafiye
kiyasla pulmoner arter dallarindaki trombiisleri subsegmenter diizeye kadar
goriintiileyebilmenin yani sira, mediastinal yapilari, akciger parankimini, plevra ve
gogiis duvarindaki patolojileri de gosterebilmektedir (29).

Detektor sayis1 4 veya daha fazla oldugunda, spiral BTPA' nin periferal
trombiisleri saptama duyarlilig1 artar. Cok detektorlii spiral BTPA kullanan bir meta-
analizde, trombiis tespit edilmeyen hastalarda ii¢ ay sonunda vendz tromboembolizm
siklig1 %1.2, fatal PTE siklig1 ise %0.6 olarak bulunmustur (30).

Diisiik veya orta klinik olasilikli PTE olgularinda BTPA’nin negatif prediktif
degeri yiliksek ve sirasiyla %96 ve %89’dur. Bu sebeple BTPA’nin negatif olmasi
PTE’yi dislamak i¢in yeterlidir ve bu durumda ileri test yapilmasi énerilmez (8,31).
Ancak klinik olasiligin yiiksek oldugu durumlarda BTPA’nin negatif prediktif degeri
%60’tir ve yiiksek klinik olasilik durumunda BTPA negatif ise, ek testler ile (akciger
sintigrafisi, alt ekstremite doppler incelemesi, gerekirse pulmoner anjiyografi) PTE
arastirilmalidir (8). Klinik olasilik arttikca BTPA’nin pozitif prediktif degeri de
artmaktadir (31).

Toraks BTPA ¢ekiminde yaklasik 10 mSv dozunda radyasyona maruz kalindig:
icin 30 yasindan kiiciik kadinlarda ve gebelerde tekrarlayan ¢ekimlerden
kaginilmalidir. Ayrica kreatin klirensi <30 mL/dakika olan bdbrek yetmezligi
varhiginda BTPA kullanimi 6nerilmemektedir. Kreatinin klirensi 30-50 mL/dakika
olan bireylerde ise BTPA ¢ekilmeden Once ve ¢ekildikten sonraki 6 saat boyunca
serum fizyolojik ile hidrasyon saglanmasi kontrast iligkili nefropati gelisimini
azaltmaktadir (32).

2.7.6. Akciger Sintigrafisi

BTPA kullanimimin yayginlasmasi sonrasinda ventilasyon perfiizyon
sintigrafisi kullanimi1 giderek azalmistir. Akut PTE'de, perflizyon sintigrafisinde
etkilenen akciger segmentinde azalmis perfiizyon ve normal ventilasyon beklenir.
Perfiizyon sintigrafisi normal ise, ek test yapilmadan PTE’ nin dislanmasi
Onerilmektedir (8).
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Akut PTE’ de perflizyon sintigrafisi, pulmoner arterlerdeki perfiizyon
defektlerini saptamada duyarlidir. Fakat 6zgiil olmayan bir testtir (33). Sintigrafide
perfiizyon defektlerine neden olabilecek sebepler arasinda amfizem, bronsektazi,
akciger apsesi, pndmoni, fibrozis, brons obstrilksiyonu (malignite vs.), plorezi,
pnomotoraks, yiiksek diyafragma ve pulmoner damar problemleri 6rnek verilebilir (1).

Ventilasyon sintigrafisi, akut PTE disinda perfiizyon defektlerini gostererek
perfiizyon sintigrafisinin 6zgilliigiinii arttirir. Goglis agrist ve nefes darligr gibi
semptomlar nedeniyle yeterince ventilasyon yapamayan hastalarda ise perfiizyon
sintigrafisi akciger grafisi ile degerlendirilebilmektedir (1).

Giiniimiizde BTPA’ nin bulunmadig1 yerlerde, klinik olasiligin yiiksek fakat
BTPA’nin tanisal olmadigi durumlarda, kontrast madde alerjisi Oykiisii ya da bobrek
yetmezligi olan hastalarda V/P sintigrafisi kullanilabilir (30). Ayn1 zamanda BT ye
kiyasa meme dokuya daha diisiik radyasyon maruziyeti olmas1 sebebiyle 6zellikle
diisiik klinik olasilikli ayaktan gen¢-kadin hastalarda normal bir gdgiis rontgeni
varliginda ve gebelerde tercih edilebilir (34).

Ventilasyon/perfiizyon sintigrafisi sonucu klinik skorlama ile yorumlanmalidir.
Eslik eden kardiyopulmoner hastaligi bulunmayan ve akciger grafisi normal olan PTE
kuskulu hastalarda klinik olasilik diisiik/orta ise perflizyon sintigrafisinin normal
bulunmasi PTE yi %95-98 dislamakta iken yiiksek klinik olasilik ile yiiksek sintigrafik
olasilig1 bulunan hastalara antikoagiilan tedavi baglanmasi 6nerilmektedir (35).

Tablo 8: Ventilasyon/perfiizyon sintigrafisi ile ilgili The European Association of Nuclear Medicine
(EANM) rehberi (1)

PTE’de Ventilasyon/perfiizyon sintigrafisi bulgular

Pulmoner tromboembolizm var
¢ Pulmoner vaskiiler anatomi ile uyumlu olarak en az bir segment veya iki alt
segmentin V/P uyumsuzlugu (akciger periferinde kama seklinde defektler)
Pulmoner tromboembolizm yok
* Akcigerlerin anatomik sinirlari ile uyumlu normal perfiizyon paterni
 Herhangi bir boyut, sekil veya sayidaki eslesen veya tersine ¢evrilmis V/P
defektleri
* Bir lob, segment veya subsegment paternini takip etmeyen uyumsuzluk
Pulmoner tromboembolizm i¢in tanisal olmayan
* Spesifik hastaliklara 6zgii olmayan yaygin V/P anormallikleri

2.7.7. Alt Ekstremite Venoz Ultrasonografi

Pulmoner tromboembolizm teshisi konmus vakalarin %70'inde derin ven
trombozu (DVT) tespit edilmistir (1). Nadiren iist ekstremiteden (¢ogunlukla venoz
kateterizasyon sonrasinda) kaynaklansa da olgularin ¢cogunda PTE alt extremite
kaynaklidir. DVT tanisinda altin standart test kontrast venografidir fakat gerek
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komplikasyonlar gerekse de erisim zorlugu sebebiyle giiniimiizde yerini biiyiik ol¢iide
alt ekstremite kompresyon Doppler ultrasonografisi (KDU) almustir. Proksimal
semptomatik DVT teshisinde KDU > %90 duyarliliga ve yaklasik %95 6zgiilliige
sahiptir (36). KDU’ da DVT i¢in dogrulanmus tek tanisal kriter, piht1 varligini gosteren
venin yetersiz kompresyonudur. Akis 6l¢iimleri giivenilir degildir (37).

Derin ven trombozu ile ilgili klinik bulgularin varliginda, KDU ydntemi ile
proksimal trombiis tanisi konma olasiligi artar. PTE kuskusu olan ancak baslangicta
KDU tanisal olmayan olgularda 7 ve 14. giinlerde KDU tekrarlanarak seri KDU izlem
yapilmasi Onerilmektedir. Tedavisiz kalan distal trombiisiin proksimale dogru biiyiime
thtimalinden dolayr KDU” nun en az bir hafta sonra tekrari, yontemin tani degerini
arttirmaktadir (38).

Kompresyon Doppler ultrasonografi 6zellikle BTPA kontrendikasyonu olan
durumlarda ve gebelerde tanisal amagla kullanilabilecek yararli bir yontemdir. PTE
kuskulu hastada alt ekstremite KDU pozitif bulunmasi halinde, ileri bir inceleme
yapilmadan antikoagiilan tedavi baslanabilir. Ancak alt ekstremite venéz KDU
incelemesinin normal bulunmasi, DVT’yi diglatmamaktadir (39).

2.7.8. Manyetik Rezonans Anjiyografi (MRA)

Manyetik rezonans anjiografide kontrast madde olarak gadolinyum
kullanilarak anjiografik goriintiileme elde edilir ve bu sayede pulmoer arteryel
yataktaki trombiis goriintiilenebilir. Manyetik rezonans anjiografi (MRA) ile ilgili
calismalar iimit verici olsa da duyarliligin diisiik olmasi, hareket artefaktlarinin ¢ok
olmasi, goriintiilerin net olmamasi, goriintii elde etmek i¢in zamanin uzun olmasi ve
pek cok merkezde cihaz ulagiminin kisitl olmast gibi sebeplerle heniiz klinik pratikte
kullanim1 uygun goriilmemektedir (8).

MRA’ nin subsegmental diizeyde pulmoner arterleri gostermede etkinligi
diisik olup mevcut verilerle PTE dislanmasi icin MRA kullanimi tavsiye
edilmemektedir. Fakat renal bozuklugu veya kontrast madde alerji Oykiisii olan
hastalarda BTPA’ ya alternatif olarak kullanilabilir. Iyonize radyasyon riski
olusturmamasi nedeniyle gebelerde de kullanilabilmektedir (8).

2.7.9. Ekokardiyografi

Akut pulmoner tromboemboliye bagli, sag ventrikiilde basing artis1 ve islev
bozuklugu goriilmektedir ve bu durum transtorasik ekokardiyografi (TTE) ile tespit
edilebilir. Fakat sag ventrikiiliin kendine 6zgii anatomisi sebebiyle sag ventrikiil
fonksiyonu hakkinda hizli ve giivenilir bilgi saglayan bir ekokardiyografik parametre
yoktur. PTE tanisinda ekokardiyografik kriterler c¢alismalar arasinda farklilik
gostermekte olup bildirilen %40-50 negatif prediktif degeri sebebiyle, negatif bir
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sonu¢ PTE’ yi diglamamaktadir (40). Ayn1 zamanda, sag ventrikiil asir1 yiik veya
fonksiyon bozuklugu belirtileri akut PTE olmadan eslik eden kardiyak veya
respiratuvar baska bir hastaliga bagl da olabilmektedir (41).

Hemodinamik olarak stabil olan PTE siipheli hastalarda ekokardiyografi rutin
yapilmak zorunda degildir ancak akut dispnenin ayirict tanisinda yararh
olabilmektedir (40). TTE, masif veya submasif PTE'de sag ventrikiil disfonksiyonunu
veya dilatasyonunu belirlemede ve masif PTE ile benzer belirtiler gosteren diger
yiiksek riskli durumlar1 (aort diseksiyonu, akut kapak disfonksiyonu, perikard
tamponadi, miyokard infarktiisii, kardiyojenik sok) ayirt etmede faydalidir (42).

Ekokardiyografide gozlenebilecek degisikliklere sag ventrikiil dilatasyonu,
septal duvarda paradoksal hareket ve sola deviasyon, sag ventrikiil disfonksiyonunu
gosteren orta veya agir hipokinezi, sag atriyumda mobil trombiis varligi, pulmoner
hipertansiyon varligi, patent foramen ovale (PFO) varlig1 6rnek verilebilir (43). Bu
bulgular 6ncelikle masif (PTE) ortaya ¢ikar ve PTE' nin siddetini yansitir (44).

Sok tablosu ile acil servise gelen ve masif emboliden siiphelenilen fakat BTPA
cekilemeyen hastalar i¢in ilk inceleme olarak ekokardiyografi diisiiniilebilir. Yatak basi
ekokardiyografide, sag ventrikiil disfonksiyonunun saptanmasi veya PTE icin daha
spesifik olan bulgular varliginda, bu tabloya neden olabilecek diger durumlarin
dislanmasi acil reperfilizyon tedavi karar1 i¢in faydali olabilmektedir. Hastalarin 6nceki
ekokardiyografi sonuclar1 ile karsilastirma yapmak, gereksiz incelemelerin
Onlenmesine yardimci olabilir. Bu durumlarda, alt ekstremite venéz KDU ile TTE' nin
birlikte kullanilmas1 0zgiilliigii artirabilir. Ekokardiyografide sag ventrikiil islev
bozuklugu olmadiginda ve venéz KDU normalse, PTE genellikle yiiksek oranda
dislanir (%96) (1).

2.7.10. Pulmoner Anjiyografi

Onceki yillarda akut PTE tansinda “altin standart” olarak pulmoner anjiografi
kabul edilmesine ragmen giiniimiizde daha az invaziv olan BTPA’ nin da benzer tanisal
dogrulugu olmas: sebebiyle artik pulmoner anjiografi daha nadir kullanilmaktadir
(45). Ozellikle trombolitik tedavi uygulanacak hastalarda kanama riski yiiksektir ve
yuksek klinik olasilikli hastalarda eger noninvaziv tani yontemleriyle PTE tanisi
dislanamaz ise endikedir. Ayrica trombiis yayginliginin gdsterilmesi amaciyla kateter
ve cerrahi embolektomi oncesi yapilmasi dnerilebilmektedir. Buna ragmen selektif
pulmoner anjiyografi bile subsegmental arterler diizeyindeki trombiisler i¢in tanisal
olmayabilecegi bilinmektedir(46).
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2.7.11. Kardiyak Troponinler

Kardiyak troponin T(cTnT) ve kardiyak troponin I (cTnl) kardiyak kaslara
spesifik enzimler olduklari i¢in masif ve submasif PTE olgularinda akut sag ventrikiil
dilatasyonu ve miyokard nekrozu sonucu artmaktadir (1).

Masif PTE sonrasit akut sag ventrikiil yetmezligi gelismesiyle birlikte sag
ventrikiilde dilayasyon meydana gelir. Bu sebeple sag ventrikiiliin oksijen ihtiyaci
artar. Sag koroner arter dolasimi azalir ve sag ventrikiil kaslarinda mikroinfarktiisler
gelisebilir. Bu alanlardan troponin salinimi artar (47). Bazi hastalarda kardiyak
troponin artis1 6-12 saat gecikebilmekle birlikte akut PTE’ 1i hastalarin %30-60’1nda
c¢TnT veya c¢Tnl konsantrasyonlarinda artis mevcuttur (48).

2.7.12. Natriiiretik Peptidler

Yiiksek ventrikiil dolma basinci varliginda ve miyokardiyal iskemide vetrikiil
kaslarindaki hiicrelerden beyin natriiiretik peptid (BNP) ve NT-proBNP salinim1 olur
ve bu yilizden sag ventrikiil kas liflerinde gerilme ve miyokardiyal hipoksemi
durumunda serumda BNP miktar1 artabilir (49). Natriiiretik peptidlerin artis1 akut
PTE’de sag ventrikiil disfonksiyonu ve hemodinamik bozulmanin siddetini
gostermektedir (50). BNP ve NT-proBNP o6lciimleri masif ve submasif PTE
olgularinin nonmasif olgulardan ayirt edilmesinde tipki kardiyak troponinlerde oldugu
gibi prognostik degerlendirme amaciyla yararli olabilir. Fakat bu belirtegler kronik
obstriiktif akciger hastaligt (KOAH) alevlenmesi, sepsis, akut bobrek yetmezligi,
travma, rabdomiyoliz ve konjestif kalp yetmezligi gibi PTE dis1 sebeplerde de
artabilmektedir (8).

2.8.Tedavi Oncesi Risk Degerlendirmesi

Akut pulmoner tromboembolizmde klinik, asemptomatik olgulardan mortal
seyredebilen olgulara kadar degisen farkli tablolarla karsimiza ¢iktig1 i¢in tedavi
yaklasimlart da degiskenlik gostermektedir. Farkli tedavi yaklasimlarimin dogru
sekilde secilip uygulanmasi i¢in PTE ile iligkili mortalite riskini 6ngérmek amaciyla
“risk degerlendirmesi” yapilmas1 gerekmektedir. Bu yiizden risk degerlendirmesinin
baslangic asamasin1 ise erken mortalite riskine neden olan ‘“hemodinamik
instabilite”nin klinik degerlendirilmesi gerekmektedir (8).
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Tablo 9: Pulmoner tromboembolizmde hemodinamik instabilite tanimi (1)

Kardiyak Arrest Obstriiktif Sok Persistan Hipotansiyon
- Kardiyopulmoner |- Sistolik kan basinci <90 - Sistolik kan basinc1 < 90
resiisitasyon mmHg mmHg
gereksinimi veya veya
- Yeterli sivi destegine ragmen |-  Sistolik kan basincinda
sistolik kan basincini > 90 40 mmHg’dan
mmHg’da tutabilmek i¢in fazla diisiis
vazopressor gereksinim
ve birlikte (15 dakikadan uzun
siiren ve yeni baslamis
- Ug organ hipoperfiizyonu aritmi, hipovolemi ve
(biling degisikligi, soguk- sepsis ile
nemli cilt, oligiiri/aniiri, artmis aciklanamayan)
serum laktat diizeyi)varlig

Giinlimiizde anatomik olarak masif PTE, klinik masif PTE ile aym1 anlamda
kullanilmamaktadir. Oysa ki mortaliteyi belirleyen ana faktor akut PTE’nin klinik
olarak masif olmasi halidir. Bu sebeple tan1 ve tedavi yaklasimlarindan 6nce hastalar,
hemodinamik instabilite yoniinden degerlendirilmelidirler. Akut PTE tanis1 alan
hastalarin erken mortalite agisindan yiiksek riskli (masif), orta riskli (submasif) veya
diisiik riskli (nonmasif) olarak ayirt edilmesi, tedavi seceneklerini (antikoagiilan/
reperfiizyon) ve dogrudan prognozu belirlemektedir (8).

2.8.1. Yiiksek Riskli Hastalar

Masif PTE’ye bagli akut sag ventrikiil yetersizliginin sebep oldugu
kardiyovaskiiler kollapsin en 6nemli klinik bulgusu hipotansiyondur. Hipotansiyon ve
kardiyojenik sok varligi erken 6liim riski ile dogrudan iliskili olup bu hastalar, akut
PTE olgularinin %5’inden azini olugturmaktadir (51) Hipotansiyonla seyreden PTE
olgularinda erken hastane mortalitesi en az %15’tir (52). Bu sebeple, bu hastalara acil
tan1 konulmas1 gerekmekte olup dncelikle farmakolojik (veya alternatif olarak cerrahi
ya da girisimsel) reperfiizyon tedavisi uygulanmasi gerekir. Tablo 9’da pulmoner
tromboembolizmde hemodinamik instabilite tanim1 6zetlenmistir (1).
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2.8.2. Orta Riskli Hastalar

Akut PTE li normotansif hastalarin %27-56’sinda sag ventrikiil disfonksiyon
bulgular1 saptanmaktadir (53). Submasif veya orta riskli PTE olarak tanimlanan daha
ciddi hipoksemi ve daha yaygin tromboz yiikii ile gelen bu hastalarda, sag ventrikiil
disfonksiyonunun varligi; ciddi pulmoner arter obstrilksiyonu ve yaklasan
hemodinamik yetersizligin habercisi olmakta ve 30 giinlilk mortalite artis1 ve PTE
niiksi ile iliskilidir (54).

2.8.3. Diisiik Riskli Hastalar

Akut PTE hastalarinin %80°1 hastane basvurusunda normal sistemik arteriyel
basinca sahiptir ve bu grupta erken mortalite oran1 yaklasik %1’den azdir.
Hemodinamik olarak stabil diisiik riskli PTE’li hastalar ve izole DVT olgular1, erken
taburcu edilebilir veya evde antikoagiilan ilaclarla tedavi edilebilir (55).

2.9. Prognostik Degerlendirme Stratejisi

Prognostik degerlendirmede ¢esitli klinik skorlamalar kullanilmakta olup bu
skorlamalar; 6zellikle bir aylik erken mortalite, niikks ve nonfatal major kanama gibi
komplike klinik seyri tahmin etmede yardime1 olmaktadirlar. Bunlardan en giinceli ise
pulmoner embolizm siddet indeksi (PESI)’dir.

Tablo 10: Orijinal ve basitlestirilmis pulmoner emboli agirlik indeksi (PESI) (1)

Skor
Basitlestirilmis
Degisken Orijinal PESI PESI
Yas> 80 yil Yas/yil 1
Erkek cinsiyet 10
Kanser varligi 30 1
Kalp yetersizligi dykiisii 10 r
Kronik akciger hastaligi oykiisii 10
Kalp hiz1 > 110/dakika 20 1
Sistolik kan basinct <100 mmHg 30 1
Solunum hiz1 > 30/dakika 20
Viicut 1s1s1 <36°C 20
Mental durum degisikligi 60
SpO2 <%90 20 1
* Kronik kardiyovaskiiler hastalik (birinin varliginda 1 puan alir)
PESI sPESI
Diisiik risk Yiksekrisk ) pisiik risk: 0
Smfl <65 | O 86-105 vy cek risk: > 1
SiifIT: 66-85 Siif IV: 106-125
Siif V> 125
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Sok veya hipotansiyon nedeniyle hemodinamik olarak anstabil hastalar

dogrudan yiiksek riskli grupta sayilirlar. PTE kanitlandiginda ise dogrudan

reperfiizyon tedavisi uygulanir. Hipotansiyon veya sok saptanmayan hastalarda ise tani
sonrasl ileri risk degerlendirmesi yapilmalidir. PESI veya sPESI 6lcekleri ile diisiik ve
orta riskli hastalar belirlenebilir. PESI sinif I-II veya sPESI =0 hesaplanan hastalar
diisiik riskli; PESI Sinif III-IV veya sPESI > 1 bulunan hastalar orta riskli olarak
degerlendirilir. Orta riskli (submasif) grupta sag ventrikiil disfonksiyonu ve kardiyak
biyobelirtegleri pozitif olanlar yiiksek riskli grupta yer alir. Erken kotii prognoz igin
orta-yliksek riskli olan bu grubun antikoagiilan altinda yakin izlenmesi gerekir ve
hemodinamik bozukluk bulgular1 saptandiginda ise kurtarici reperfiizyon tedavisi
uygulanmas1 Onerilmektedir (7). Tablo 11°te hastane yatis1 ve ilk 30 giinliik kotii

prognoz i¢in klinik risk diizeyleri tanimlanmaktadir.

Tablo 11: Akut PTE olgularinda erken mortalite riskine gdre smiflama (1)

Risk Belirtecleri
PTE siddetinin
klinik parametreleri/ | TTE veya BT Artmig
komorbidite: anjiyoda sag kardiyak
30 Giinliik Mortalite | Hemodinamik | PESI sinif III-IV veya | ventrikiil islev troponin
Riski instabilite sPESI > 1 bozuklugu seviyeleri
Yiiksek i (+) 3 (+)
Ort Orta-Yiiksek - + + +
? [ Orta-Diisiik - n Birisi (+) veya ikisi de (-)
Degerlendirme
Diisiik i i i _gerekmez
Istenmis ise
negatif olmali

BT: Bilgisayarli tomografi.

PTE: Pulmoner tromboembolizm, PESI: Pulmoner embolizm siddet indeksi
sPESI: Basitlestirilmis pulmoner embolizm siddet indeksi, TTE: Transtorasik ekokardiyografi

2.10. Riske Gore Tan ve Tedavi Yaklasim

2.10.1. Klinik Olasilik Degerlendirmesi

Pulmoner tromboembolizm kuskusu ile basvuran hastalarda; semptomlarin
non-spesifik olmasi nedeniyle klinik pulmoner emboli olasiligin1 degerlendiren Wells
ve Geneva kriterleri siklikla kullanilmaktadir (1).
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2.10.2. Hemodinamisi Stabil PTE Kuskulu Hastalar

Ik asama: Yiiksek duyarlibkli klasik ELISA, hizli ELISA (VIDAS) ve
turbidimetrik (6rn. tinaquant) testleri ile ¢alisilan D-dimer sonucunun negatif
bulundugu diisiik ve orta klinik olasilikli hastalarda, VTE prevalansi oldukca diistiktiir
(56). Bu yaklasim ile (Sekil 1) PTE kuskulu hastalarin yaklasik %30’unda ileri
goriintiileme yapilmaksizin PTE dislanabilmektedir (8). Bu yontemlerle PTE tanisi
dislanan, tedavi baglanmadan izlenen hastalarda, ti¢ aylik tromboemboli riski %1 in
altinda bulunmustur. Bu dislama stratejisi 6zellikle geng ve ek hastaligi bulunmayan
bireylerde giivenirliligi yiiksektir (57).

Ikinci asama: D-dimer pozitif oldugu durumlarda veya klinik skorlamanin
yiiksek olasilikli (veya PTE olas1) olarak degerlendirildigi hastalarda D-dimer testi
istenmeden dogrudan BTPA c¢ekilmesi oOnerilir. Klinik skorlamalara gore yiiksek
olasiliklt bulundugu PTE kuskulu hastalarda kanama yoniinden yiiksek riskli bir
durum olmamas1 halinde, tan1 dislanana kadar antikoagiilan tedaviye baslanmasi
onerilmektedir (8).

Kontrasth BTPA kontrendike oldugu durumlarda veya ozellikle geng
kadinlarda radyasyon yiikiine bagli meme kanseri riski nedeniyle, BTPA yerine olanak
varsa akciger V/P sintigrafisi kullanilabilir. Yiiksek olasilikli V/P sintigrafisi sonucu;
orta/yiiksek klinik olasilikli hastalarda biiylik oranda tan1 koydurucudur (58).
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Sekil 1: Hemodinamisi stabil PTE kuskulu hastalarda BT 6ncelikli tan1 ve tedavi yaklagimi (1)

Nonmasif PTE kuskusu

}

KLINIK OLASILIK DEGERLENDIRMES]?

|
! }

Diigtik-orta veya Yiiksek veya
PTE olas1 degil PTE olas:

}

Hemen antikoagiilan bagla

D-dimer testi®

Negatif Pozitif » MD-BT anjiyografi
(PTE diglanir)
e PTE negatif PTE pozitif* Nondiagnostik¢
Yiiksek klinik 1 1 1
olasibk veya PTE dislani®  Antikoagiilan tedavi  EK TESTLER!
B (.)laSI bagla/devam et A

2Klinik olasilik degerlendirmesiigin Ug seviyeli sema (dlisuk, orta, ylksek olasilikli) veya iki seviyeli sema (PTE olasi degil, PTE olasi)
kullanilabilir.

b Yiiksek duyarlikli testler (ELISA gibi) onerilir. Klinik olasilik diistk veya “PTE olasi degil” ise orta duyarlikli testler (Latex, simpli-RED
gibi) de kullanilabilir.

¢ Multidetektor (MD)-BT anjiyografide segmenter veya daha proksimal diizeyde PTE saptanmasi.

dTeknik agidan yetersizlik ya da radyologun kararsiz kalmasi.

¢ Klinik olasilik ylksek veya PTE olasi bulundugunda baglanmis olan antikoagiilan tedaviyi kesme karari igin ek testlere basvurulabilir
(Gneri, bu hastalarda 3 aylik tromboemboli riskinin diisiik bulunmasi nedeniyle tartigmalidir).

TV/P sintigrafisi, alt ekstremite KDU, seri Doppler ultrasonografi, pulmoner anjiyografi.

2.10.3. Hemodinamisi Bozulmus PTE Kuskulu Hastalar

Hemodinamisi bozulmus PTE kuskulu hastalarda; gerek acil reperfiizyon
tedavi karari (sag ventrikiil disfonksiyonunun saptanmasi) gerekse de bu tabloya neden
olabilecek diger durumlarin (aort diseksiyonu, akut koroner sendrom, valvuler
disfonksiyon ve perikard tamponadi gibi) ayirict tanisi igin acilen yatak basinda
transtorasik ekokardiyografi (TTE) inceleme yapilmasi 6nerilmektedir (Sekil 2) (1).
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Sekil 2: Hemodinamisi bozulmus PTE kuskulu hastalarda tan1 ve tedavi yaklagimi (1)

Masif PTE kuskusu
(hipotansiyon ve/veya sok)

Standart heparin bagla
Hemodinamiyi diiz

Yatakbas1 ekokardiyografi®

Sag ventrikiil disfonksiyonu®
Yok Var

MD-BT anjiyografi
Mevcut ve uygulanabilir

|
! }

Hayr® Evet
MD-BT anjiyografi
I

! !

Pozitif Negatif

Diger Repertiizyon Diger
hipotansiyon/ tedavisi¢ hipotansiyon/
sok nedenlerini sok nedenlerini

arastir arastir

aTranstorasik ekokardiyografi.

b Ekokardiyografide sag ventrikil disfonksiyonu saptanan ve hemodinamisi stabil olmayan hastalarda olanak varsa yatakbagi TOE ve vendz KDU
yapilabilir. TOE, pulmoner arter ve ana dallarinda emboliyi gdsterebilir, bilateral KDU DVTyi dogrulayabilir.

© Ciddi hemodinami bozuklugu gosteren kritik hastalarda yatakbagi sag ventrikul disfonksiyonu gosterildikten sonra acil reperfiizyon tedavisine
baglanmasi &nerilir.

4 Trombolitik tedavi, embolektomi, perkutan kateter teknikleri + diigik doz lokal trombolitik.

Transtorasik ekokardiyografi ile sag ventrikiil disfonksiyonu saptanan
olgularda, yatak basinda alt ekstremite KDU yapilmas: ve pozitif sonuglanmasi
halinde akciger goriintiilemesi olmadan trombolitik tedaviye baglanmasini saglar (8).

Destek tedavisi sonrasi hemodinamisi stabil hale gelmesi halinde hizla BTPA
cekilmelidir. Anstabil donemde akut koroner arter hastaligindan kuskulanilarak kateter
laboratuvarina gonderilen ve bu hastalig1 dislanan hastalara, bu sirada pulmoner
anjiyografi uygulanabilmektedir. Bu inceleme, 6zellikle peruktan kateter teknikleri ile
reperfiizyon tedavisi segenegi agisindan yararl olmaktadir (1).
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Baglangigta hemodinamisi stabil olmasina ragmen ciddi hipoksemi,
elektrokardiyografi (EKG)’de anterior prekordiyal derivasyonlarda T negatifligi, ST
degisiklikleri, S1IQ3T3 veya psodo infarktiis paterni (QR) saptanan, sintigrafide
bilateral yaygin segmenter tutulum ya da BTPA’da bilateral santral damarlarda yaygin
trombiis goézlenen, beyin natriiiretik peptid (BNP), pro-BNP ve troponin T gibi
kardiyak belirtegleri pozitif saptanan hastalar, submasif PTE grubuna
girebileceklerinden dolay1, bu hastalara TTE yapilmasi gerekmektedir (59).

2.11. Tedavi Yaklasimi

Pulmoner tromboembolizm klinik kuskusu orta/yiiksek olasilikli olup, kanama
riski diisiik olan hastalarda test sonuglar1 beklenirken antikoagiilan tedavi baslanmali
ve eger masif PTE’ den kuskulaniliyorsa antikoagiilan olarak anfraksiyone heparin
secilmelidir (60). TE riskine gore onerilen tedavi stratejisi, Sekil 3’de goriilmektedir.

Sekil 3: Risk degerlendirmesine gére PTE’ de onerilen tedavi stratejisi (1)

Akut Pulmoner Tromboembolizm

Antikoagiilan basla

Hemodinami stabil degil®

Evet Hayr
Orta ve diigiik riskli hastanin belirlenmesi
PEST siuf [TI-1V vs.eya sPESI > 1 PESI simf I-I1 veya sPESI = 0
ya da Hestia > | va da Hestia = 0
Diisik risk et d_": vont (4 ve
sag ventrikiil disfonksiyonu® (+) sag ventrikil disfonksiyonu®(-)
Troponin pozitif Troponin negatif Diistik riske
Reperflizyon
tedavisi¢ l 1 \
ve s . . ek ris
hemodinamik Orta - yiiksck risk Orta — dusiik risk . . ik ovd
destek l l Erken taburculuk, evde
antikoagiilan tedavif
Antikoagiilan altinda izlem, Hastanede

gerekirse® antikoagiilan tedavi
repetfiizyon tedavisi

@ Kardiyak arrest, obstriiktif sok, persistan hipotansiyon.
b Transtorasik ekokardiyografi (TTE) veya bilgisayarli tomograli pulmoner anjiyograli (BTPA) ile.

¢ TTE veya BTPA da sag ventrikill disfonksiyon bulgusu bulunmamasina ragmen tek bagina kardiyak belirtecleri yiiksck olan hastalar yakindan izlenmeli ve orta-

diisiik risk grubunda yer almahidirlar.
4 Trombolitik tedavi, alternatif olarak cerrahi/perkutan kateter embelekiomi * lokal trombolitik uygulanir.
¢ [zlemde hemodinamik dekompansasyonun klinik bulgular: saptanirsa.

T Aile ve sosyal destege sahip olmak, hastaneye kolay ulasma olanaf, hastane yatigi gerektiren baska sebep olmamasi.
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Tanmin kesinlesmesi durumunda, onceden diigilk molekiil agirlikli heparin
(DMAH) veya standart heparin (SH) baslanan hastalarda, bu tedavi en az bes giin
stirdiiriilmeli ve tedaviye ilk 24 saat i¢inde oral antikoagiilan eklenmelidir. Ardisik iki
giin INR degeri 2.0-3.0 arasinda bulundugunda, heparin kesilerek tedaviye sadece oral
antikoagiilan ile en az {i¢ ay devam edilmesi onerilmektedir (1).

2.11.1. Yiiksek Riskli Pulmoner Tromboembolizmde (Masif PTE) Acil
Tedavi

Kardiyak arrest, obstriiktif sok veya persistan hipotansiyon nedeniyle
hemodinamisi bozulmus, ekokardiyografide sag ventrikiil disfonksiyonu saptanan
yluksek riskli PTE kuskulu hastaya standart heparin (80 IU/kg intravendz) ile birlikte
destek tedavisi (oksijen, 200-500 mL intravendz laktatl ringer veya serum fizyolojik,
inotropik ve/veya vazopressor ajanlar, gerekirse entiibasyon/mekanik ventilasyon)
baslanir ve EKG ile akut koroner sendrom diglanir (Sekil 4). Destek tedaviye ragmen
hemodinami stabil hale gelmezse veya planlanan trombolitik tedaviye
kontrendikasyon var ise ekstrakorporeal membran oksijenasyonu (ECMO)
uygulanmasi diisiiniilmelidir (1).

Sekil 4: Yiiksek riskli PTE’de acil tedavi (1).

Yiiksek Riskli PTE Kuskusu

|

* Heparin 80 IU/kg IV basla.

« EKG ile akut koroner sendromu disla, sag ventrikiil yiiklenme bulgularini aragtir.
« TTE ile alternatif tamlar disla, sag ventrikiil disfonksiyonunu dogrula.

« Destek tedavisi bagla (oksijen, s1vi, vazopressor/inotropik tedavi).

« Gerekirse; entiibasyon/mekanik ventilasyon

!

D E— Hemodinamik stabilizasyon saglandi m1? _—

l

Hayir

BTPA ile PTE’yi kanitla l

Evet _— +—  ECMO diisiin

|

REPERFUZYON TEDAVISI

Evet ECMO baglatilmis veya trombolitik tedaviye kesin

1 kontrendikasyon var Hayir

l

Trombolitik tedavi

Cerrahi veya kateter embolektomi

PTE: Pulmoner tromboembolizm, EKG: Elcktrokardiyografi, TTE: Transtorasik ckokardiyografi,
ECMO: Ekstrakorporeal membran oksijenasyonu, BTPA: Bilgisayarh tomografi pulmoner anjiyografi.
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2.11.2. Orta Riskli (Submasif PTE) Pulmoner Tromboembolizmde Tedavi

Hemodinamisi stabil PTE hastalarinda risk degerlendirirken; PESI sinmif III-IV
veya sPESI > 1 ya da Hestia dislama kriterleri > 1 bulunan ve ekokardiyografi/BTPA
ile sag ventrikiil disfonksiyonu saptanan orta riskli hastalarda kardiyak enzimlere
(troponin) bakilir. Troponin pozitif veya negatif sonu¢lanmasina gore orta-yiiksek ve
orta-diisiik riskli olarak belirlenen hastalarda tedavi stratejisi farklidir (8).

Orta riskli (submasif) PTE hastalarin biiylik cogunlugunu olusturan orta-diisiik
riskli olgularda parenteral veya oral antikoagiilan tedavi yeterliyken, orta-yiiksek riskli
olgularin bir bolimiinde ilk birkag saat veya gin icinde hemodinamik
dekompansasyon ve kollaps gelisebilmektedir. Bu sebeple orta-yiiksek risk grubundaki
hastalar antikoagiilan tedavi altinda yakindan takip edilmeli ve bdyle bir durum
gelistiginde ise kanama riski yiiksek degilse kurtarici trombolitik tedavi uygulanmasi
onerilmektedir (7). Yash ve kanama riski yiliksek olan hastalarda alternatif olarak
peruktan kateter veya cerrahi embolektomi uygulanabilir (8).

2.11.3. Diisiik Riskli Pulmoner Tromboembolizmde Tedavi

Son 10 yil icinde; diisiik molekiil agirlikli heparinlerin (DMAH) yaygin
kullanimi, kilavuzlarda derin ven trombozu (DVT) nun ayaktan tedavisi Onerileri ve
ozellikle direkt etkili oral antikoagiilanlarin (DOAK) sagladig1 avantajlar sebebiyle,
diisiik riskli PTE hastalarinda erken taburculuk ve evde tedavi secenekleri giindeme
gelmistir (1).

Komplikasyon riski diisiik olan nonmasif PTE hastalar1 i¢in ayaktan tedavi ile
yatarak tedaviyi karsilastiran randomize kontrollii caligmalar ve meta-analizler
degerlendirildiginde tedavi etkinligi ve giivenlik (niiks, kanama ve mortalite)
acisindan fark olmadigi bildirilmistir (8). Bu calismalarda; klinik olarak stabil,
kardiyopulmoner rezervi iyi olan pulmoner emboli siddet indeksi (PESI) veya
basitlestirilmig pulmoner emboli siddet indeksi (sPESI) skorlar1 diisiik olan,
gerektiginde tedavi merkezine ulasimi kolay ve tedaviye uyumlu hastalarin %13-51’1
erken taburculuk ve ayaktan tedavi i¢in uygun durumda bulunmustur (61).

Hestia dislama kriterlerinden bir veya daha fazlasinin varliginda tedavinin
hastanede yapilmas1 onerilmektedir (Tablo 12). Hestia kriterleri negatif olan ve 24
saat icinde taburcu edilen 297 hastalik tek kollu tedavi calismasinda erken mortalite
saptanmamis olup, ii¢ aylik niikks VTE %2 olarak bildirilmistir (62).

27



Tablo 12: Hestia Diglama Kriterleri (1)

Hestia Diglama Kriterleri

- Stabil olmayan hemodinami (sistolik TA <100 mmHg, NDS >100/dakika)
Trombolitik veya embolektomi gereksinimi
Aktif kanama veya yiiksek kanama riski
24 saatten fazla oksijen gereksinimi (SaO2 >%90 i¢in)
Antikoagiilan tedavi sirasinda PTE tanisi1 konulmast
Agr1 i¢in intravendz tedavi gereksinimi (> 24 saat)
Hastane tedavisi i¢in medikal ve sosyal nedenlerin varligi
Kreatinin klirensi <30 mL/dakika
Ciddi karaciger yetersizligi
Gebelik
HIT 6ykiisii

HIT: Heparine bagli trombositopeni

NDS: Dakika nabiz sayisi

TA: Tansiyon arteriyel

2.11.4. Rastlantisal PTE ve izole Subsegmenter PTE’de Tedavi

Subsegmenter PTE (SSPTE), pulmoner arteriyel sistemin dordiincii dallanma
ve daha periferinde gozlenen tikanikliklar1 ifade eder. Klinik olarak semptomatik veya
asemptomatik (insidental) olabilecegi gibi tutulum agisindan da izole ya da multipl
olabilmektedir. Rastlantisal PTE, genellikle kanser tan1 ve evrelemesi olmak {izere
travma ya da postoperatif BTPA kontrolleri sirasinda saptanmaktadir (63).

Santral PTE’de semptom olarak dispne agirlikli semptom iken, SSPTE’de
ploretik gogiis agris1 daha 6n plandadir. Diistik emboli yiikii sebebiyle hipoksemi daha
hafif, D-dimer ve NT-proBNP, troponin diizeyleri normal aralikta saptanmaktadir (64).

Gilinlimiizde, semptomatik izole SSPTE hastalarinda antikoagiilan tedavi karari
halen tartismali olmasina karsin asemptomatik/ rastlantisal hastalarin bile bircoguna
antikoagiilan tedavi uygulanmakta ve bu nedenle gereksiz kanama komplikasyonu
riski ile karsilasilmaktadir (65).

Semptomatik PTE kuskulu hastalarda izole subsegmenter PTE saptanmasi
durumunda, tim bacak veya seri alt ekstremite KDU incelemesi negatif ise tedavi
baglanmamasi karar1 agirlik kazanmaktadir. Fakat malignite, DVT varligi veya
gecirilmis VTE oykiisii gibi yiiksek riskli durumlarin varliginda izole subsegmenter
PTE’nin genellikle semptomatik ve nonsubsegmenter PTE gibi tedavi edilmesi
onerilmektedir (66).
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2.12. Antikoagiilan Tedavi

Antikoagiilan tedavinin amaci yeni trombiislerin olugmasini ve dolayisiyla
mevcut trombiisiin genislemesini 6nlemektedir. Giinlimiizde kullanilan antikoagiilan
ilaglar standart (anfraksiyone) heparin (SH), diisiik molekiil agirlikli heparin (DMAH),
dogrudan etkili oral antikoagiilanlar (DOAK), fondaparinuks, danaparoid ve K
vitamini antagonistleridir (1).

2.12.1. Standart Heparin

Standart heparin (SH), antikoagiilan aktivitesini antitrombine baglanarak
faktor Xa’y1 inaktive ederek gostermektedir. Antikoagiilan etkisinden bagimsiz bir
mekanizma ile de trombositleri ve endotel hiicrelerini etkileyerek kanamaya neden
olabilmektedi. Plazma yarilanma 6mrii doza bagli olarak degisebilmekle birlikte
genellikle 30 dakika ile {i¢ saat arasindadir. Bu yar1 6mriin kisa olmasi aktive parsiyel
tromboplastin zamani (aPTZ) ile etkinliginin izlenebilmesi ve protamin siilfat ile
tamamen notralize edilebilmesi nedeniyle kanama riski yiiksek hastalarda DMAH’lara
gbre avantaj saglamaktadir. Akut masif pulmoner tromboemboli emboli olgularinda
trombolitik tedavi sonrasinda veya embolektomi uygulanacak hastalarda SH ile
intravendz inflizyon tedavisi tercih edilmelidir (1).

Baslangicta yilikleme dozu olarak 80 IU/kg heparin intravendéz bolus
yapildiktan sonra 18 [U/kg/saat veya 1300 [U/saat hizda, %5 lik dekstroz soliisyonu
icinde stirekli infiizyonla devam edilir. Terapotik indeksi ¢ok dar olmasi sebebiyle
antikoagiilasyon etkisi ve kanama riski aPTZ ile yakin takip edilmelidir. Heparinize
hastada hedef aPTZ degeri bazal degerin veya normal aPTZ iist degerinin 1.5-2.5 kat1
arasinda olmalidir. Aktive parsiyel tromboplastin zamani istenen diizeye ¢ikana kadar
ilk 24 saat boyunca “her alt1 saatte bir” aPTZ degeri diizenli dl¢iilmeli. Hedef diizey
araligina ulagildiktan sonra giinliik 6l¢iimlere gegilmelidir. Aksi takdirde aPTZ uygun
diizeye gelinceye kadar “alt1 saatte bir” kontrole devam edilir (8).

Tablo 13: Heparin Tedavisi Kontrendikasyonlar1 (1)

Heparin Tedavisi Kontrendikasyonlari

Kesin kontrendikasyonlar Goreceli kontrendikasyonlar
Heparin sodyuma asir1 duyarlilik - Hemorajik diyatez
Agir trombositopeni - Malign hipertansiyon
Dissemine intravaskiiler koagiilasyon disindaki |- Peptik tilser
kontrol edilemeyen aktif kanama - GO0z cerrahisi
Intrakraniyal kanama kuskusu - Epidural anestezi
Beyin cerrahisi
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Diisiik Molekiil Agirhkh Heparinler

Ortalama molekiil agirliklar1 5000 dalton (Da) olup, standart heparinin
depolimerizasyonu ile elde edilirler. Her bir diisiik molekiil agirlikli heparin (DMAH)
farkli depolimerizasyon yontemi ile hazirlandigindan farmakokinetik 6zellikleri ve
antikoagiilan aktiviteleri de birbirlerinden farklidir. Standart heparinden farkli olarak
faktor Xa’y1 1000 kat daha fazla inhibe edebilmektedir. Biyoyararlanimlar1 standart
heparine gore daha iyi ve yarilanma siireleri ise yaklasik 2-4 kat daha uzundur (8).

Subkutan uygulama ile eliminasyon yar1 dmiirleri 3-6 saat arasindadir. Standart
heparinin aksine dozdan bagimsiz olduklar1 i¢in DMAH’ lar kiloya uygun dozda
laboratuvar izlem gerektirmeden uygulanabilmektedir. Ozel kosullar disinda
protrombin zamanmi ve aPTZ uzamasi yapmadiklari i¢in kullanimlar1 sirasinda
monitdrizasyona gerek yoktur. Genel pozoloji giinde iki kez olmakla birlikte giinde tek
doz uygulanan preparatlar1 da iilkemizde mevcuttur (1).

2.12.2. Fondaparinuks

Fondaparinux, fXa’nin sentetik ve selektif inhibitoriidiir. Subkutan uygulanir
ve yarilanma Omrii yaklasik 15-20 saattir. Takibinde doz ayarlamasi ve laboratuvar
testleri gerektirmez. VTE’de hem profilaksi hem de tedavide kullanilabilmektedir.
Platelet faktor 4 ile etkilesimi olmadigindan trombositopeniye neden olmaz ve bu
yiizden heparin iliskili trombositopenide (HIT) antikoagiilan olarak heparin yerine
kullanilabilmektedir (8,67).

2.12.3. K Vitamini Antagonistleri

K vitamini antagonistleri (KVA) arasinda en yaygm kullanilan1 varfarin
sodyumdur. Karacigerde sentezlenen K vitaminine bagli pihtilasma faktorleri olan
protrombin (faktor IT), faktor VII, faktor IX ve faktdr X sentezlerini inhibe ederek etki
gostermektedir. Standart heparin veya DMAH ile baslanan tedavinin ilk 24 saatinde
tedaviye eklenebilmektedir. Fakat trombiis yiikii fazla ve/veya kanama riski yiiksek
olgularda KVA’lar daha ge¢ donemde de eklenebilir (8,67).

Varfarinin antikoagiilan etkisinin ortaya ¢ikmasi i¢in yaklasik 36 saate ihtiyag
vardir. Dolayistyla tedaviye tek basina, KVA’lar ile baslanmamalidir. Sebebi ise KVA’
larin sadece pihtilagsma faktorlerini degil ayni zamanda antikoagiilan etkisi olan
“protein C” ve “protein S’yi de inhibe etmeleridir. Bu siire i¢inde hastada mevcut
hiperkoagiilabilite 6nlenemeyecek ve dogal antikoagiilanlarin plazma diizeyleri daha
da azalacagi i¢in Ozellikle deride goriilen trombotik olaylara (varfarine bagli deri
nekrozu) sebep olabilmektedir (1,8).
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Terapotik doz araligi international normalization ratio (INR) ile takip
edilmektedir. Bazal INR 6l¢iimiinden sonra ilk 2-3 gilinden sonra giinliik takiplere
basglanir. INR degeri istenilen araliga ulastiginda; ilk ay haftada bir, sonraki ay 15
giinde bir ve ii¢lincii aydan itibaren tedavi sonuna kadar ayda bir kontrol INR 6l¢timii
yapilmalidir (68).

2.12.4. Dogrudan Etkili Oral Antikoagiilanlar (DOAK)

Standart heparin ve DMAH’ lar, faktdr Xa ve trombin {izerine direkt dolayli
olarak da antitrombin iizerinden etki gosterirken DOAK’ lardan rivaroksaban,
apiksaban, edoksaban direkt faktdr Xa {izerine ve dabigatran ise trombin {izerine
direkt/selektif olarak inhibitér etki gosterirler. Ayrica plazma proteinlerine
baglanmalar1 nedeniyle heparin iliskili trombositopeni (HIT) komplikasyonu
gelisebilmektedir (69).

Dogrudan etkili oral antikoagiilanlarin oral kullanilmalari, hizli etki
gostermeleri, yart Omiirlerinin kisa olmasi, sabit dozda kullanilmalari, laboratuvar
takibi gerektirmemeleri, hasta uyumunun iyi olmasi, nadiren intrakraniyal kanama
yapmalari, yiyecek ve ilaglarla etkilesimlerinin az olmasi diger antikoagiilanlara gore
avantajlar arasinda gosterilebilir. Diger yandan bu ilaglarin antidotlarinin heniiz rutin
kullanimda olmamasi, yar1 6miirlerinin kisa olmasi nedeniyle bir-iki doz atlandiginda
etkilerinin kaybolmasi, gecerliligi ispatlanmis izlem yoOntemlerinin bulunmamast;
dozlara siki uyum gerekmesi, ciddi karaciger ve renal yetersizlik gibi 6zel durumlarda
net doz ayarlamasi ve yonetim algoritmalarina sahip olmamalar1 ise dezavantajlar
arasinda gosterilebilir (1).

2.13. Trombolitik Tedavi

Sistemik trombolitik tedavi reperfiizyon amaglh tedaviler arasinda en sik
kullanilan1 olup 6zellikle masif, yiliksek mortalite riskli olgularda hayat kurtarici
olabilmektedir. Trombolitik ilaglar pulmoner tromboembolizmde trombiisii aktif
olarak eriterek pulmoner perflizyonda, hemodinamide, gaz degisiminde ve sag
ventrikiil fonksiyonlarinda hizla diizelme saglarlar (70). Bu diizelme, semptomlarin
baslamasindan itibaren ilk 48 saatte verildiginde belirgin olmakla birlikte 14 giin
icinde verildiginde de faydali oldugu gosterilmistir (71).
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Trombolitik tedavi, antikoagiilan tedaviye gore kanama riski agisindan daha
risklidir, bu nedenle gercek endikasyonu olan hastalarda dikkatle kullanilmalidir.
Trombolitik tedavi i¢in ana endikasyon; kardiyojenik sok ve/veya sepsis, hipovolemi,
yeni ortaya ¢ikan aritmi gibi baska bir nedene bagli olmaksizin persistan
hipotansiyonun gelistigi (sistolik kan basinct <90 mmHg veya gozlem altinda 15
dakika i¢inde arteriyel kan basincinin bazal degere gore > 40 mmHg diismesi) masif,
yani yiiksek riskli PTE’ dir (72). Kardiyojenik soktaki yiiksek riskli PTE’li hastalarda
trombolitik tedavinin kullanildigi ¢alismalari derleyen bir meta-analize gore mortalite
ve PTE niiksiiniin belirgin azaldig1 gdsterilmistir. Bu meta-analizde ciddi kanama orani
%?9.9, intrakraniyal kanama orani1 ise %1.7 bildirilmistir (73).

Masif PTE’nin tedavisinde kullanilan streptokinaz, iirokinaz ve rekombinant
doku plazminojen aktivatorii (rt-PA) en iyi bilinen trombolitik ilagladir. Streptokinaz,
beta-hemolitik streptokok kiiltlirlinden elde edilen bir polipeptid iken rt-PA
rekombinant DNA teknolojisi ile liretilmektedir. Streptokinaz antijenik yapida oldugu
icin digerlerine gore daha ucuz olmasina karsin allerjik reaksiyonlar ve hipotansiyon
gibi yan etkiler daha fazladir ve bir defa uygulandiktan sonra alt1 ay siireyle yeniden
kullanilamamaktadir. rt-PA’nin, infiizyon siiresi iki saat ve etkisi hizlidir (74).
Hipotansiyon/sok tablosu durumunda hemodinaminin hizla diizeltilmesi i¢in rt-PA
tercih edilmelidir. Iki saatlik rt-PA infiizyonu sonrasi pulmoner arter basincinda
ortalama %30 diisme ve kardiyak indekste %15 artma saglanmaktadir (75).

2.14. Embolektomi ve Kateter Teknikleri

Kanama riski nedeniyle trombolitik tedavi uygulanamayan, sistemik
trombolitik tedaviye yanit alinamayan veya sistemik trombolitik tedavinin etkili olma
stiresini bekleyemeyecek durumda olan kritik hastalarda, secilmis masif (yiiksek
riskli) veya hemodinamisi bozulma egiliminde olan orta-yiiksek riskli PTE’li
hastalarda eger yeterli deneyim mevcutsa, perkiitan kateterle girisimsel tedavi
yapilarak reperfiizyon tedavisi denenebilir (1).

Mekanik reperfiizyon, femoral yoldan girilerek pulmoner artere bir kateter
konmasi durumunu ifade etmektedir. Farkli tip kateterler kullanilarak pulmoner
arterdeki trombiise mekanik fragmantasyon ve trombiis aspirasyonu yapilmaktadir.
Genellikle farmakomekanik tedavi de beraber uygulanmakta ve es zamanli olarak
kateterden dogrudan trombiisiin oldugu yere diisiik doz trombolitik ilaglar da
verilebilmektedir (8).
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Cerrahi embolektomi ise masif (yliksek riskli) hemodinamik bozuklugu ileri
diizeyde olan olgularda, kontrendikasyon nedeniyle trombolitik tedavi yapilamiyorsa
veya trombolitik tedaviye yanit alinamamissa ya da hastanin kritik durumu nedeniyle
trombolitik tedaviye yanit siiresinin dahi beklenmesi miimkiin degilse ve perkiitan
kateter ile girisimsel tedavi de uygulanamiyorsa cerrahi embolektomi
yapilabilmektedir (76).

2.15. Vena Kava Inferior Filtreleri

Vena kava inferiyor (VKI) filtreleri derin venlerde olusan pihtilarin pulmoner
arteriyel sisteme ulasmasini engelleyerek pulmoner tromboembolizmi (PTE) 6nleyen
aygitlardir. Filtreler ven6z tromboembolizm (VTE)’in 6nlenmesinde ya da tedavisinde
rutin olarak kullanilan yontem degildir. Bu aygitlar PTE olusmasin1 %50 azaltirken,
filtre ile iligkili yeni derin ven trombozu (DVT) olasiligin1 %70 arttirabilmektedir ve
PTE mortalitesi lizerine etkisi gosterilememistir (77).

Vena kava inferiyor filtreleri akut proksimal alt ekstremite DVT’si veya akut
PTE’si olup; kontrol edilemeyen aktif kanama, yeni intrakraniyal kanama, yeni solid
organ travmasi, aktif gastrointestinal, pelvik veya retroperitoneal kanama,
antikoagiilan tedavi sirasinda olusan kanama komplikasyonu, kanama riski yiiksek
diger ek hastaliklar gibi antikoagiilan tedaviye gecici ya da kalic1 kontrendikasyonu
olanlar hastalarda endikedir (78).

Filtrelerin farkli amaglara yonelik tasarlanmis kalici, ¢ikartilabilir ve gecici
olmak ftizere baslica ii¢ farkli ¢esidi vardir. Hastanin ihtiyact ve komorbid durumu
dikkate alinarak tercih yapilmalidir. Filtre takilan hastalarda filtrenin yer degistirmesi,
filtrenin kirilmasi, tikanmast ve bulundugu damar1 perfore etmesi gibi
komplikasyonlar gelisebilmektedir. Filtre takilmasi ile antikoagiilan verilebilen
hastalarda filtre i¢i trombiis ve VTE’ nin niiks olasilig1 azalmaktadir (79).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu c¢alisma; retrospektif, kesitsel bir gozlemsel c¢alisma niteliginde olup
31.12.2023 - 01.01.2019 tarihleri arasindaki 5 yillik dénemde Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi Farabi Hastanesi Gogiis Hastaliklar1 klinigine bagvuran
(poliklinik/servis/konsiiltasyon) ve pulmoner tromboembolizm teshisi alan hastalar
dahil edilmistir. Calisma KTU Tip Fakiiltesi Yerel Etik Kurul onay:1 sonrasinda
baglamustir.

3.1.Calismaya Dahil Olma Kriterleri

1. 18 yasindan biiyiik olmak
2. Pulmoner tromboemboli tanisi almis olmak ve aktif malign hastalig
olmak

3.2.Calismadan Dislama Kriterleri

1. 18 yas alt1 hastalar

2. Teshis sonrast yatist kabul etmeyen veya baska merkeze sevk yapilan
hastalar

3. Hastane veri tabaninda yeterli verisi olmayan hastalar

4. Operasyon ya da travma sonrasi ilk 4 hafta icerisinde PTE geciren
hastalar

5. Siipheli ya da kronik PTE’si olan olgular

6. Kanser tanis1 olmayan olgular

3.3.Verilerin Toplanmasi

KTU Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 klinigine basvuran, pulmoner
tromboemboli olgular1 ve herhangi bir malignitesi olan tiim olgularin verileri
retrospektif olarak hastane kayit sisteminden toplandi. Bu veriler hastane kayit
sistemindeki epikriz dokiimlerinden, servis hemsirelik gozlem kagitlarindan,
konsiiltasyon notlarindan, poliklinik kayitlarindan, laboratuvar bilgilerinden, radyoloji
ve patoloji rapor sonug kayitlarindan elde edilmistir.

Calismaya dahil edilen hastalarin semptomlari, basvuru tarihi, ek hastaliklari,
laboratuvar tetkiki, pulmoner embolinin lokasyonu, ge¢gmis kemoterapi (KT) dykiileri,
son 1 aydaki kemoterapi 0ykiisii ve trombojen ila¢ dykiisii hastane kayitlarindan elde
edilmistir.
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Laboratuvar degerleri olarak hemoglobin (Hb), trombosit (Plt), troponin, Pro-
BNP, D-Dimer, Albumin (ALB), Alkalen fosfataz (ALP), Ure (BUN), Kreatinin,
Alanin_aminotransferaz (ALT), Aspartat amintransferaz (AST), Laktat dehidrogenaz
(LDH) ve kan gazlan tetkiki (pH, pO2, pCO2, HCOs, Laktat) incelenmistir. Bu
laboratuvar degerlerinden kan gazlari tetkiki, hastanin gégiis hastaliklar1 boliimiimiizle
gerek poliklinik gerekse servis konsiiltasyonu iizerinden iletisime gecildigi ilk anda
alman kan tetkiki esas alinmistir. Diger kan tetkikleri ise gogiis hastaliklari
boliimiimiizle ilk temastan sonraki 1 haftalik siire i¢erisinde ¢alisilan ilk degerler esas
alimmustir.

PTE tanist alan hastalarin klasifikasyonu, sPESI/Hestia skorlar1 mevcut
dokiimante edilen anamnez, fizik muayene, konsiiltasyon notlari, laboratuvar ve
radyoloji sonuglar1 degerlendirilerek tarafimizca hesaplanarak elde edilmistir.

Calismamiza dahil ettigimiz tiim hastalarin malignitesi ve PTE tanis1 mevcut
oldugu i¢in sPESI skoru tiim hastalar i¢in en az “1” puandi. Olgular sPESI:1 ve sPESI
> 1 (malignite disinda ek puani olanlar) olacak sekilde iki grupta incelendi. Bu iki
grupta takiplerinde gelisen komplikasyonlar kaydedildi.

Tedavi siirecinde PTE tanis1 konulduktan sonra gerek acil serviste gerek diger
servislerde gerekse de ayaktan takip edilen hastalar ayrim yapilmaksizin PTE’ ye
yonelik aldig1 tedavi(ler) not edilmistir (Trombolitik SH, DMAH, OAK, YOAK, VCI
filtresi).

Komplikasyonlar; agri, re-emboli, tedaviyi kesmeyi gerektiren/gerektirmeyen
kanama ve 6lim incelenmistir. Agr1 olarak, PTE ile iligkili agrilar esas alinmistir
(gogiis agrisi, sirt agrisi...). Kanama icin PTE tanisi sonrasi gelisen ya da tani aninda
kanamas1 olan ve sonrasinda tedavi sonrasinda da devam eden hastalar analize dahil
edilmistir. GOglis hastaliklar1 servisi disinda diger servislerde takip edilen hastalarda
komplikasyon gelisip gelismedigi takiplerindeki konsiiltasyon notlari, yeni sonu¢lanan
laboratuvar ve radyolojik goriintiilemeleri incelenerek karar verilmistir.

3.4.Istatistiksel Analizler

Arastirma verileri IBM SPSS 26.0 programi kullanilarak analiz edilmistir.
Tanimlayict istatistikler; kategorik degiskenler say1 ve ylizde, interval degiskenler
ortalama, standart sapma, medyan, minimum ve maksimum olarak verilmistir. Interval
degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk
testleri ile degerlendirilmistir. Bagimsiz gruplar arasinda kategorik degiskenlerin
karsilastirilmasinda Kikare testi kullanilmistir. Bagimsiz iki grup arasinda normal
dagilima uymayan interval degiskenlerin karsilastirilmasinda Mann Whitney U testi
kullanilmustir. Istatistiksel anlamlilik seviyesi p<0.05 olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1.Hasta Akis Semasi

Calismaya 01.01.2019 - 31.12.2023 tarihleri arasinda Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi Farabi Hastanesi Gogiis Hastaliklar1 klinigine bagvuran ve
pulmoner tromboembolizm tanisi alan toplam 1598 hasta alindi. Bu hastalarin
1284’{inde malignite tans1 olmadig1 i¢in ¢aligmaya dahil edilmedi. Kalan 314 hastadan
yatist kabul etmeyen 1, 18 yas alt1 2, postoperatif ilk 4 hafta icinde olan 8, PTE tanis1
sonras1 bagka merkeze sevk edilen 10, kronik PTE ve siipheli PTE olan 13’er hasta ve
malignite bilgileri, BT sonuglari, sSPESI/Hestia skorlar1 hesaplanmasi i¢in yeterli veri
olmayan 17 hasta dislandi. Kalan 250 olgu analizlere dahil edildi (Sekil 5).

Sekil 5: Hasta akis semasi

[ 1598 PTE hastasi ]

[ 1284 hastada malignite yok ]

314 hasta
PTE + malignite tan1/6n tan

/1 hasta yatis1 kabul etmedi \
2 hasta 18 yas alt1

8 hasta postoperatif ilk 4 hafta icinde

10 hasta baska merkeze sevk

13 hasta kronik PTE

13 hasta stipheli PTE

Q7 hasta yeterli veri yok /

[250 hasta calismaya dahil edildi]
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4.2.Demografik Ozellikler

Arastirmaya PTE tanis1 alan ve beraberinde kanser tanisi olan 250 hasta dahil
edildi. Hastalarin %51,6’s1 (n=129) erkekti. Yas ortalamas1 65,8+11,4 idi. Hastalarin
%60’ min (n=150) ek hastalig1 vardi. Eslik eden en sik hastaliklar ise kardiyak
hastaliklar (%48) idi. Hastalarin yaklasik 54,411 asemptomatik bagvurmus olup
semptomatik bagvuran hastalarda en sik semptom dispne olarak bulundu (Tablo 14).

Tablo 14: Pulmoner tromboemboli olgularimizin demografik 6zellikleri

Say1 (%)
Cinsiyet Kadin 121 (48,4)
Erkek 129 (51,6)
Yas [ort£ss] 65,8+11,4
VKI [ortss] (n:232) 27,3£5,5
Ek hastalik 150 (60)
Kardiyak hastalik 120 (48)
Endokrinolojik hastalik 37 (14,8)
Respiratuvar hastalik 31(12,4)
Norolojik hastalik 19 (7,6)
Hematolojik hastalik 8(3,2)
Renal hastalik 2(0,8)
Diger 12 (4,8)
Tan1 Aninda Antiagregan/ Antikoagiilan kullanimi 62 (24,8)
ASA (100 mg) 49 (19,6)
Klopidogrel (75 mg) 5(12)
Varfarin (5 mg) 3(1,2)
YOAK 3(1,2)
Enoksaparin Sodyum 1x60mg 6(2,4)
Enoksaparin Sodyum 2x60mg 3(1,2)
Asemptomatik 136 (54,4)
Dispne 65 (26)
GOgiis Agrisi 26 (10,4)
Senkop 16 (6,4)
Bagvuru semptomlari Oksiriik 14(5,6)
Bacak Agrisi 8(3,2)
Hemoptizi 7(2,8)
Carpinti 2(0,8)
Karin Agrisi 1(0,4)
Diger 23 (9,2)
Acil Poliklinik 71 (28,4)
Gogiis Poliklinik 34 (13,6)
Basvuru yeri Onkoloji Poliklinik 72 (28,8)
Diger Poliklinik 18 (7,2)
Onkoloji Servis 27 (10,8)
Diger Servis 28 (11,2)
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4.3.Pulmoner Tromboemboli Ozellikleri

Anatomik olarak en sik segmenter arterlerin etkilendigi goriilmiis olup ¢ogu
olguda trombiis sayis1 birden fazlaydi. Toplamda 120 hastaya alt ekstremite doppler
usg incelemesi yapilmis olup 46 hastada DVT saptandi ve en sik femoal vende DVT
oldugu gozlendi. Trombiislerin anatomik 6zellikleri Tablo 15°de sunulmustur.

Tabloe 15: PTE olgularinda trombiisiin anatomik 6zellikleri

Say1 (%)
Ana pulmoner arter 55(22)
, i Lober 131 (52,4)
Anatomik yerlesim
Segmental 206 (82,4)
Subsegmental 78 (31,2)
Tek 70 (28)
Trombiis sayisi -
Multipl 180 (72)
[liak ven (n:119) 6 (5)
Femoral ven 30 (25)
DVT yeri (n:120) Popliteal ven 21 (17,5)
Yiizeyel femoral ven 4(3,3)
Distal venler 2(1,7)

4.4.Pulmoner Tromboemboli Klasifikasyonu

Hastalarin ¢ogu (%90) nonmasif PTE ile, kalan %10’u ise submasif ve masif
PTE olarak degerlendirilmistir. Tan1 aninda toplamda 20 hastaya EKO yapilmis ve bu
20 hastanin %35’inde (n=7) sag bosluklar dilate saptanmistir. Bu hastalarin EF’si %
ortalamas1 59,8+5,7 ve 17 hastada 6l¢iilen sSPAB ortalamasi1 41,2+19,8 mmHg idi. Sag
bosluklar1 dilate olan hastalarda herhangi bir komplikasyon gelismemisken 6’sinda alt1
giinden uzun yatis durumu gelisti.

Tablo 16: PTE hastalariin klasifiaksyonu

Say1 (%)

Masif 5Q2)

Klasifikasyon Submasif 20 (8)
Nonmasif 225 (90)
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Tablo 17: Pulmoner tromboemboli hastalarin laboratuvar parametreleri

Say1 Ort£SS

Hb (g/dL) 234 11,3£1,9
Hemogram

Plt (x1073/uL) 233 226,8+110,7

Troponin (ng/L) 98 33,6+41,7
Biyokimya  Pro-BNP (ng/L) 23 864,7+£1510,2

D-dimer (pg/L) 185 8127,2+8581,5

pH 126 7,4+0,1
Kan gaz HCO3 (mmol/L) 126 24,1£3,7

Laktat (mg/dL) 116 14,5+22,1

Tiim hastalar kanser hastasi oldugu i¢in sPESI skorlamasindan en az 1 puan
almaktaydi. Diger kriterlerden ise en sik kalp yetersizligi veya kronik akciger hastalik
Oykisii varlig1 gozlendi. Ortalama sPESI skoru 1,6+0,9 bulundu (Tablo 18).

Tablo 18: sPESI kriterleri ve ilgili kriterin hastalarda bulunma siklig1

Say1 (%)
Yas > 80 yi1l 22 (8,8)
Kanser varlig 250 (100)
Kronik akeige hastahs ki 68 (27,2
Kalp hiz1 > 110/dakika 18 (7,2)
Sistolik kan basinct < 100 mmHg 50 (20)
sPESI toplam skor [ort+ss] 1,6+0,9
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Hastalarin Hestia skorlamasina bakildiginda en sik puan alinan kriter, hastane
tedavisi icin medikal ve sosyal nedenlerin varlig1, iken gebelik ve HIT dykiisii higbir
hastada gozlenmemistir. Ortalama Hestia degeri 1,2+1,4 olarak bulundu (Tablo 19).

Tablo 19: Hestia kriterleri ve ilgili kriterin hastalarda bulunma siklig

Say1 (%)
Stabil olmayan hemodinami (sistolik TA < 100 mmHg, NDS > 52 (20.8)
100/dakika) ’
Trombolitik veya embolektomi gereksinimi 4 (1,6)
Aktif kanama veya yliksek kanama riski 40 (16)
24 saatten fazla oksijen gereksinimi (SaO2 > %90 i¢in) 58 (23,2)
Antikoagiilan tedavi sirasinda PTE tanisi konulmasi 16 (6,4)
Agr1 igin intravendz tedavi gereksinimi (> 24 saat) 14 (5,6)
Hastane tedavisi i¢in medikal ve sosyal nedenlerin varligi 113 (45,2)
Kreatinin klirensi < 30 mL/dakika 1(0,4)
Ciddi karaciger yetersizligi 1(0,4)
Gebelik 0(0)
HIT 6ykiisii 0 (0)
Hestia toplam skor [ort£ss] 1,2+1,4

HIT: Heparine baglh trombositopeni, NDS: Dakika nabiz sayisi, TA: Tansiyon arteriyel

4.5 Kanser Ozellikleri

Hastalarin %93,2’sinin (n=233) PTE tanis1 aldiginda kanser tanis1 vardi. Diger
17 hasta takip sirasinda tani aldi. Calismamizdaki olgularda en sik akciger kanseri ve
daha sonra mide/barsak kanserleri saptanmis olup diger kanserler tablo 20’de
verilmigtir. Hastalarin %67,6’sinda (n=169) metastaz, %66’sinda (n=165) daha 6nce
kemoterapi Oykiisii vardi. Hastalarin %381 (n=95) ise son 1 ay icerisinde KT almist.

Tablo 20: Hastalarda mevcut kanser tiirleri ve kullanmakta olduklar1 trombojen ilaglar

Say1 (%)
Akciger 64 (25,6)
Mide/Barsak 60 (24,0)
Beyin 17 (6,8)
. Meme 19 (7,6)
Kanser Tiiril Losemi/Lenfoma 19 (7,6)
Jinekolojik 17 (6,8)
Pankreas 13 (5,2)
Diger 41 (16,4)
Trombojen ilaglar 166 (66,4)
Lenalidomid (n:249) 2(0,8)
Platinli KT (n:249) 85 (34,1)
Gemsitabinli KT (n:249) 19 (7,6)
Diger (n:245) 134 (54,7)
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4.6.Kanser ile ilgili karsilastirmalar

Akciger, beyin, meme kanserleri ve losemi/lenfomali hastalarin yaridan
fazlasinda basvuru sirasinda PTE ile iliskili semptomlar mevcut iken mide/barsak,

pankreas ve jinekolojik kanserli hastalarin daha ¢ok asemptomatik oldugu gézlendi
(Tablo 21).

Tablo 21: Kanser tiiriine gére basvuruda pulmoner tromboemboli semptom durumu

Semptomatik PTE
Asemptomatik Semptomatik
Akciger 26 (40,6) 38 (59.4)
Mide/Barsak 44 (73,3) 16 (26,7)
Pankreas 7 (53,8) 6 (46,2)
Beyin 5(29,4) 12 (70,6)
Meme 7 (36,8) 12 (63,2)
Losemi/Lenfoma 7 (36,8) 12 (63,2)
Jinekolojik 13 (76,5) 4 (23,5)
Diger 27 (65.,9) 14 (34,1)

Kanser tani tarihi ile pulmoner emboli gelisimi arasindaki siirenin
degerlendirildigi 228 hastada bu siire ortalama 527,74£995,8 giin idi. Bu siire ortalama
olarak en fazla meme kanserinde gézenmis olup en az ise 271,8+436 giin ile akciger
kanserinde gozlenmistir. Diger kanser tiirleri ve emboli gelisimi arasindaki ortalama
siire Tablo 22’de 6zetlenmistir.

Tablo 22: Kanser tiiriine gore patoloji tarihi ile PTE nedenli hastane bagvurusu arasindaki siirelerin
dagilimu

Kanser patoloji- Emboli basvuru aras: siire (giin)

Say1 Ort£SS Med (Min-Maks)
Akciger 56 271,8+436 196,5 (1-2931)
Mide/Barsak 56 454,9+849 201,5 (4-5682)
Pankreas 10 370,6+497,8 108,5 (6-1153)
Beyin 15 542,2+909,3 243 (10-2968)
Meme 19 1370,3+2356,5 263 (4-8772)
Losemi/Lenfoma 19 508,5+898 135 (0-3752)
Jinekolojik 16 710+792,1 357 (0-2289)
Diger 37 560+£727 233 (20-3003)
Toplam 228 527,74995.8 203,5 (0-8772)
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sPESI skoru ortalamasi beyin ve meme kanserinde en yliksek; pankreas ve
jinekolojik kanserlerde daha diisiik bulunmustur.. Hestia skorunda ise en yiiksek
ortalama deger beyin tiimorlerinde, en kiigiik ortalama deger ise jinekoloji kanserlerde
saptanmistir. (Tablo 23).

Tablo 23: Kanser tiiriine gére sPESI ve Hestia skorlarmin dagilimi

SPESI skoru Hestia skoru
Ort£SS M;ﬁ;ﬁgn' Ort£SS M;ﬁ;ﬁgn'
Akciger 1,6+0.,9 1(1-4) 1,1£1,3 0 (0-5)
Mide/Barsak 1,6+1 1(1-5) 1+1,5 0 (0-5)
Pankreas 1,5+0,7 1(1-3) 1,5+1,6 1 (0-4)
Beyin 1,8+0,8 2 (1-3) 1,9£1,5 2 (0-4)
Meme 1,8+1 1(1-3) 1,4+1,2 1 (0-3)
Losemi/Lenfoma 1,7+0,9 1(1-4) 1,5+1,3 1 (0-4)
Jinekolojik 1,5+0,7 1(1-3) 1£1,6 0 (0-5)
Diger 1,5+0.,9 1(1-5) 1,1£1.4 0 (0-5)
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4.7. Pulmoner Tromboemboli Tedavi Ozellikleri

Hastalarin ¢ogunlukla yatarak takip edildigi saptandi ve tedavide agirlikli
olarak diisiik molekiil agirlikli heparinler kullanildi (Tablo 25).

Tablo 25: Pulmoner tromboemboli hastalarinda uygulanan tedaviler

Say1 (%)
o Yatarak 195 (78)
Tedavi yeri
Ayaktan 55 (22)
Trombolitik 3(1,2)
. UFH 22 (8,8)
Tedavi
DMAH 240 (96)
VCI Filtresi 14 (5,6)
Trombolitik+tUFH+DMAH 3(L,2)
UFH+DMAH+VCI filtresi 1(0,4)
UFH+DMAH 14 (5,6)
Tedavi kombinasyonlari DMAH+VCI filtresi 7(2,8)
Sadece UFH 4 (1,6)
Sadece DMAH 215 (86,0)
Sadece VCI filtresi 6(2,4)

UFH:Unfraksiyone heparin, DMAH: Diisiik molekiil agurlikli heparin, VCI: Vena cava inferior

Semptomatik ya da asemptomatik bagvurunun yatis siiresi lizerine anlamli bir
etkisi olmamasina ragmen (p:0,051), sPESI ve Hestia skorlar1 i¢in yapilan analizlerde
anlamli farkliliklar mevcuttu (Tablo 26).

Tablo 26: Hastalarin bagvuru semptom durumuna gore PTE klinik 6zelliklerinin karsilastiriimast

Basvuru durumu

%
Asemptomatik  Semptomatik *
L Yatarak 92 (67,6) 103 (90,4)
Tedavi yeri <0,001
Ayaktan 44 (32,4) 11 (9,6)
Yatig stiresi [orttss] (n:195) 8+7,2 9,2+48,7 0,051
. 6 giin ve alt1 53 (57,6) 41 (39,8)
Yatis stiresi 0,013
6 giin Ustii 39 (42,4) 62 (60,2)
sPESI skoru [orttss] 1,3+0,6 2,1+1 <0,001
Hestia skoru [ort+ss] 0,5+1 2,1+1,4 <0,001

*Kikare testi ve Mann Whitney U test
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4.8. Tamdan Tedaviye Kadar Gegen Siire

PTE i¢in BT raporu ile tedavi baglama arasindaki siire tiim hastalarda ortalama
3,7+7,2 iken acil poliklinigine bagvuran hastalarda tedavide herhangi bir gecikme
yasanmadigi, olgularin ayni1 gilin tan1 aldig1 ve tedavilerinin baslandig1 goriilmiistiir

(Tablo 27).

Table 27: Hastalarin bagvurduklar1 klinik ve tedaviye kadar gecen siireleri

BT Raporu ile Tedavi Baslama Arasindaki Siire (giin)

Say1 Ort£SS Med (Min-Maks)
Acil poliklinigi 71 0+0 0 (0-0)
Gogiis poliklinigi 34 2432 0 (0-12)
Onkoloji poliklinigi 68 8,5+10,3 6 (0-54)
Diger poliklinik 18 6,3+6,8 5 (0-26)
Onkoloji servis 25 3,5+5,9 1 (0-24)
Diger servis 27 1,5+4,6 0 (0-23)
Toplam 243 3,7£7,2 0 (0-54)

4.9.Pulmoner Tromboemboli Takibinde Gelisen Komplikasyonlar

Hastalarin yaklagsik %86,4linde (n=216) herhangi

bir komplikasyon

gbzlenmemis olup diger hastalarda takipte gelisen agri, re-emboli, kanama, ya da 6liim
komplikasyonlarindan en az birisi ger¢eklesmistir. (Tablo 28).

Tablo 28: PTE olgularinda takipte gelisen komplikasyonlar

Say1 (%)
Herhangi bir komplikasyon 34 (13,6)
Oliim 17 (6,8)
Agn 11 (4.4)
Re-Emboli 0(0)
Kanama 15 (6)
.. . . Yok 10 (66,7)
Tedaviyi kesmeyi gerektiren kanama
Var 5(33,3)
Beyin 1(6,7)
Gastrointestinal 6 (40)
) sistem
Kanama yeri (n:15) Uriner sistem 3(20)
Solunum sistemi 3(20)
Diger 2(13,3)
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Calismamizda takip sirasinda 17 hastanin ex oldugu saptandi ve bu 17 hastanin
%35,3’linde (n=6) kanama saptanmistir. Bu kanayan hastalardan 3 tanesinin tedaviyi
kesecek kadar kanamasi oldugu saptandi (Tablo 29).

Tablo 29: Ex olan hastalarda kanama durumu ve kullanilan ilaglar

Say1 (%)
Yok 11 (64,7)
Kanama durumu
Var 6 (35,3)
Sadece DMAH 2(33,3)
Kanama olup &len hastalara uygulanan ~ Sadece UFH 1 (16,7)
tedaviler Sadece VCI filtresi 2(33,3)
DMAH+VCI filtresi 1(16,7)

En sik uygulanan tedavi modeli “sadece DMAH” tedavisi olarak saptanmis
olup takiplerinde bu hastalarin cogunlugu hayattaydi (Tablo 30).

Tablo 30: PTE hastalarinda uygulanan tedaviye gére mortalite

Yasam durumu
Hayatta n/(%)  Oldii n/(%)

Trombolitik+ UFH+DMAH 3 (100) 0 (0)
UFH+DMAH+VCI filtresi 1 (100) 0 (0)
UFH+DMAH 14 (100) 0 (0)

Tedaviler DMAH+VCI filtresi 6 (85,7) 1(14,3)
Sadece UFH 1(25) 3(75)
Sadece DMAH 204 (94,9) 11(5,1)
Sadece VCI filtresi 4 (66,7) 2 (33,3)
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Basvuru semptomlar1 ve komplikasyonlarin iligkisi degerlendirildiginde,
ozellikle semptomatik olgularda agr1 ve mortalite oranlar1 anlamli yiiksek bulunmustur
(Tablo 31).

Tablo 31: PTE hastalarinin bagvuru semptomuna gore takiplerinde yeni gelisen komplikasyonlarinin
karsilastirilmasi

Basvuru durumu n/ (%)

*
Asemptomatik  Semptomatik P
Herhangi bir yeni gelisen
ol 8(5,9) 26 (22,8) <0,001
Agrt 2 (1,5) 9(7,9) 0,031
Kanama 4(2,9) 11 (9,6) 0,050
Oliim 3(2,2) 14 (12,3) 0,004

Benzer sekilde yatarak tedavi uygulanan olgularda komplikasyonlar ve
ozellikle mortalite daha fazla idi (Tablo 32).

Tablo 32: PTE hastalarmm tedavi sekline gore takiplerinde yeni gelisen komplikasyonlarinin
karsilastirilmasi

Tedavi sekli n/(%) .
Yatarak Ayaktan :
Herhangi bir yeni gelisen komplikasyon 32(16,4) 2(3,6) 0,027
Agr 11(5,6) 0(0) 0,129
Kanama 13 (6,7) 2(3,6) 0,533
Oliim 17.(8,7) 0(0) 0,028

*Kikare testi
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Komplikasyon gelisen olgularin sPESI ve Hestia skorlamalar1 anlamli yiiksek
bulundu. Diger demografik ve klinik 6zellikler agisindan istatistiksel olarak anlamli
farklilik saptanmadi (Tablo 33).

Tablo 33: Komplikasyon gelisen olgularin klinik ve demografik 6zellikleri

Herhangi bir
komplikasyon p*
Yok Var

Yas [ort+ss] 65,6+11,4  67,1£11,3 0,627

VKI [ort+ss] 27,6+5,6 25,4+4.4 0,053
Kadin 106 (87,6) 15 (12,4)

Cinsiyet n/(%) Frkek 110 (853) 19 (14.7) 0,724
Yok 88 (88) 12 (12)

Ek Hastalik n/(%) - 128 (85.3) 22 (14.7) 0,679

Kanser tiri /(%) Diger kanserler 160 (86) 26 (14) 0.931
Akciger kanseri 56 (87,5) 8(12,5) ’
Yok 75 (92,6) 6 (7,4)

Metastaz n/(%) Var 141 (33.4) 28 (16.6) 0,075
Yok 75 (88,2) 10 (11,8)

Kemoterapi n/(%) - 141 (85.5) 24 (14.5) 0,680
Yok 135 (87,1) 20 (12,9)

Son 1 ayda KT oykiisii n/(%) - 81 (853) 14 (14.7) 0,826
Yok 74 (88,1) 10 (11,9)

Trombojen ilaglar n/(%) Var 142 (85.5) 24 (14.5) 0,718
Tek 62 (88,6) 8 (11,4)

Trombiis sayis1 n/(%) Multip] 154 (85.0) 26 (14.4) 0,675
Yok 65 (83,3) 13 (16,7)

DVT varligi (n:124) n/(%) Var 37 (80.4) 9 (19.6) 0,869

Antiagregan/ Antikoagiilan Ilag Yok 163 (86,7)  25(13,3) 0.977

/(%) Var 53 (85,5) 9 (14,5) ’

Bagvuru semptom durumu Asemptomatik 128 (94.1) 8(5.9) <0.001

/(%) Semptomatik 88 (77,2)  26(22,8) ’
1 138 (90,2) 15 (9,8)

sPESI n/(%) = 78 (80.4) 19 (19.6) 0,044
0 124 (98.,4) 2 (1,6)

Hestia n/(%) o1 92 (74.2) 32 (258) <0,001

*Kikare testi ve Mann Whitney U testi
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Kanama gelisen olgularda metastaz varligt ve Hestia skor yiiksekligi
istatistiksel olarak anlamli sonu¢lanmis olup diger demografik ve klinik 6zellikler
acisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (Tablo 34).

Tablo 34: Hastalarin demografik, kanser ve PTE kilinik 6zelliklerine gore kanama komplikasyonu
gelismesi durumunun karsilagtirilmast

Kanama komplikasyonu

Yok Var p*
Yas [ort£ss] 65,6+11,5 68,7+9,7 0,334
VKI [ort+ss] 27,445,5 25,7144 0,302
Kadin 114 (94,2) 7 (5,8)
Cinsiyet ek 121 (93.8) 3(6.2) 1,000
Ek Hastalik Yok " 1@ 0,415
Var 139 (92,7) 11(7,3) ’
i Diger kanserler 174 (93,5) 12.(6,5) 0.766
Akciger kanseri 61(95.3) 3(4.7) ’
Yok 80 (98.8) 1(1,2)
Metastaz - 155 (91,7) 14 (3.3) 0,042
Yok 80 (94,1) 5(5,9)
Kemoterapi T 155 (93.9) 10 6.1) 1,000
Yok 147 (94,8) 8(5,2)
Son 1 ayda KT o6ykiisii - 88 (92.0) 70.4) 0,661
Trombojen ilaglar Yok POy >©) 1,000
Var 156 (94) 10 (6) ’
) Tek 68 (97,1) 2(2,9)
Trombiis sayist Multip] 167 (92.9) 13(72) 0,246
Yok 73 (93,6) 5(6,4)
DVT varlig1 (n:124) - 43 (93.5) 3(6.5) 1,000
Antiagregan/ Yok 176 (93,6) 12 (6,4) 1000
Antikoagiilan Ilag Var 59 (95,2) 34.,8) ’
Basvuru semptom Asemptomatik 132 (97.1) 4(2,9) 0.050
durumu Semptomatik 103 (90,4) 11 (9,6) ’
1 147 (96,1) 6 (3,9)
sPESI = 83 (90.7) 993) 0,143
. 0 125 (99,2) 1(0,8)
Hestia >1 nossy  14ans

*Kikare testi ve Mann Whitney U testi
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Bagvuruda semptom olmasi, sPESI ve Hestia skor yiiksekligi ile mortalite
arasinda istatistiksel olarak anlamli saptanmis olup diger parametreler ile mortalite
arasinda anlamlilik saptanmamustir (Tablo 35).

Tablo 35: Hastalarin demografik, kanser ve PTE kilinik 6zelliklerine gore 6liim gelismesi durumunun
karsilastirilmasi

Oliim p*
Yok Var

Yas [ort£ss] 65,7+11,3 66,8+13,1 0,766

VKI [orttss] 27,4+5,6 25,9+3,9 0,256
Kadin 111 (91,7) 10 (8,3)

Cinsiyet Erkek 122 (94.6) 764 0,523

Ek Hastalik Yok als” Po) 0,878
Var 139 (92,7) 11(7,3) ’

Kanser tirii Diger kanserler 172 (92,5) 14.(7.,5) 0.572
Akciger kanseri 61(95.3) 3(4.7) ’
Yok 77 (95,1) 4 (4,9)

Metastaz - 156 (92.3) 307 0,588
Yok 79 (92,9) 6(7,1)

Kemoterapi Var 154 (93.3) 11(6.7) 1,000
Yok 143 (92,3) 12 (7,7)

Son 1 ayda KT oykiisii i 90 (94.7) 5(53) 0,619
Yok 78 (92,9) 6(7,1)

Trombojen ilaglar . 155 (93.4) 11(6.6) 1,000

) Tek 65 (92,9) 5(7,1)

Trombiis sayisi Multip] 168 (93.3) 12(6.7) 1,000

DVT varlig1 (n:124) Yok 71O 70) 0,549
Var 40 (87) 6 (13) ’

Antiagregan/ Yok 175 (93,1) 13(6,9) 1,000

Antikoagiilan Ilag Var 58 (93,5) 4 (6,5) ’

Basvuru semptom Asemptomatik 133 (97.8) 3(2,2) 0.004

durumu Semptomatik 100 (87,7) 14 (12,3) ’
1 147 (96,1) 6(3,9)

SPESI ~1 86 (88,7) T3 %044
0 126 (100) 0(0)

Hestia >1 107 (86,3) 737 o0

*Kikare testi ve Mann Whitney U testi
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SPESI skoru 1 olan hastalardan basvuruda semptom varligi, takiplerinde
komplikasyon gelisimi agisindan istatistiksel olarak anlamli sonug¢lanmis olup sPESI
skoru 1’in iistiinde olan hastalar i¢in semptom durumunun komplikasyon gelisiminde
anlamli etkisi olmadig1 saptandi. (Tablo 36).

Tablo 36: Hastalarin sPESI skoru ve bagvuru semptom durumuna goére herhangi bir komplikasyon
gelismesi durumunun karsilagtirilmasi

Herhangi bir komplikasyon

%
Yok Var o

Asemptomatik 105 (96,3) 43,7

sPESI=1 - <0,001
Semptomatik 33 (75) 11 (25)
Asemptomatik 23 (85,2) 4 (14,8)

SPEST>1 0,653
Semptomatik 55 (78,6) 15 (21,4)

*Kikare testi

Benzer karsilagtirma Hestia skoru i¢in de yapildiginda Hestia 0 ya da >1 olan
hastalar i¢cin semptom durumunun, komplikasyon gelisimi i¢in istatistiksel olarak
anlamli olmadig1 saptandi (Tablo 37).

Tablo 37: Hastalarin Hestia skoru ve bagvuru semptom durumuna gére herhangi bir komplikasyon
gelismesi durumunun karsilagtirilmast

Herhangi bir komplikasyon

p*
Yok Var

Asemptomatik 102 (99) 1(1)

Hestia=0 0,333
Semptomatik 22 (95,7) 1(4,3)
Asemptomatik 26 (78,8) 7(21,2)

Hestia>1 0,637
Semptomatik 66 (72,5) 25 (27,5)

*Kikare testi

sPESI=1 olan hastalar semptomatik olusuna gore iki grupta incelendiginde
asemptomatik basvuran hastalarin %3,7’sinde (n=4/109) komplikasyon gelismis olup
bu hastalardan sadece 1’1 ex olmus ve istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmustir.
Ex olan bu hastanin Hestia skoru 3 idi. Sistoskopi i¢in iiroloji serviste yatiyorken
tarama sebebiyle ¢ekilen toraks BT de PTE saptanmis. Takiplerinde sepsis ve ileus
tablosu sonrasi ex olmus. Ex olan hastalarin 6zellikleri Tablo 38’de sunulmustur.
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5. TARTISMA

5.1.Demografik Ozellikler

Arastirmaya PTE tanis1 alan ve beraberinde kanser tanisi olan 250 hasta dahil
edildi. Hastalarin %51,6’s1 (n=129) erkekti. Yas ortalamas1 65,8+11,4 idi. Hastalarin
%60’ min (n=150) ek hastalig1 vardi. Eslik eden en sik hastaliklar ise kardiyak
hastaliklar (%48) idi. Hastalarin yaklasik 54,411 asemptomatik bagvurmus olup
semptomatik bagvuran hastalarda en sik semptom dispne olarak bulundu.

5.2.Yas ve Cinsiyet Dagilim

Yas artisi PTE icin risk faktorii olarak bilinmekle birlikte calismamizda
hastalarimizin yas ortalamalar1 65,8+ 11,4 yil olarak bulunmustur.  Yapilan
calismalara gore VTE’ de ortalama yas 50 ve iizeri olsa da farkli calismalarda farkli
veriler karsimiza ¢ikabilmektedir (1). Willich ve ark. tarafindan 2018 yilinda yapilan
calismada 1399 pulmoner tromboemboli hastasinda ortalama yas 62.3 olarak
bildirilmistir (80).

Kesitsel veriler, 80 yas ve lizerindeki bireylerde VTE insidansinin, 40’I
yaslardaki bireylere kiyasla neredeyse sekiz kat daha yiiksek oldugunu gostermektedir
(81). Hwang HG ve ark. 2019 yilinda yaptig1 ¢alismaya gore her 10 yillik yas artisi,
VTE riskini 1.8-2.8 kat arasinda arttirdig1 saptanmistir (82).

Venoz tromboembolizmin cinsiyet dagilimi i¢in literatiire bakildiginda, 50 yas
altindaki bireyler i¢in VTE insidans1 kadinlarda erkeklerden daha yiiksek saptanmis
olup bu farklilik Oncelikli olarak dogurganlik cagindaki kadinlarda gebelik ve
kontraseptif kullanim1 gibi kadinlara 6zgii hormonal durumlardan kaynaklandigi
diisiiniilmektedir (83). Yaklasik 50 yasindan sonra gozlenen insidans ise erkeklerde
kadinlardan biraz daha yiiksek saptanmakta olup 70 yasindan sonra gbzlenen insidans
ise her iki cinsiyette de hizla artmaktadir. Sonug olarak VTE riski her iki cinsiyette de
yaklagik olarak esit kabul edilir (84). Calismamizdaki cinsiyet dagiliminda erkek orani
%51,6’dir. Hafif derecede erkek baskinligi saptanmistir. Bu farklilik 6n planda mevcut
yas aralifinin 50-70 yas olmasina bagl olabilecegi diisiiniilerek literatiirii destekler
niteliktedir.
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5.3.Komorbiditeler

Calismamizda malign PTE tanisi alan hastalarin %60’inda en az bir sistemik
hastalik bulunmakta olup, bunlar arasinda en sik %48’lik oran ile kardiyovaskiiler
(KV) patolojiler gozlenmistir. Kalp yetersizligi veya atriyal fibrilasyon/flutter
nedeniyle son 3 ayda hastane yatisi, son 3 ayda gecirilmis miyokard infarktiis 6ykiisii
ya da arteriyel hipertansiyon, diabetes mellitus gibi ek hastalik varligi VTE i¢in risk
faktorii olusturmaktadir (1). Eslik eden kardiyovaskiiler risk faktorlerinin kanser
iligkili tromboz riskine katkida bulundugu bilinmektedir (85).

5.4.Asemptomatik ve Semptomatik PTE

Literatiirde tiimor evrelemesi i¢in yapilan rutin bilgisayarli tomografi (BT)
taramalar1 sirasinda asemptomatik pulmoner tromboemboli (insidental PTE)
oranlarinin %2-5 aralifinda degistigi bildirilmektedir. Genel olarak, 12 ¢alismanin
birlestirildigi bir meta analize gore evreleme i¢in BT ¢ekilen toplam 28.626 onkoloji
hastas1 igerisinde 963 insidental PTE (IPE) saptanmis olup IPE’ nin genel siklig
%3,36 olarak bulunmustur (86). 2006 yilinda Gregor W.Gladish ve ark. tarafindan
yapilan 403 kanser hastasinin dahil edildigi retrospektif bir ¢alismada ise IPE sikligim
%4 bulmuglardir (87). Bir baska 6rnek olarak Wang Y ve ark. Haziran 2023 tarihli,
kanserli 180 hastanin dahil edildigi retrospektif calismada IPE oran1 %49 (88 hasta),
semptomatik PTE ise %51 (92 hasta) olarak bulunmustur (88). Baska bir prospektif
calismaya gore 340 kanserli hastada insidental vendz tromboemboli goriilme sikligi
%28 (94 hasta) olarak bulunmustur. Bu 340 hastanin 119 tanesi pulmoner emboli ile
takip edilmis olup PE hastalarinin yarisina yakini insidental teshis edilmis ve klinik
degerlendirme asemptomatik olarak bulunmus (89).

Barca ve ark tarafindan 2023 yilinda yapilan, kanser ve VTE’ si olan 796
hastanin dahil edildigi calismada insidental VTE %42,8 (341 hasta) ve semptomatik
VTE %57,2 (455 hasta) olarak bulunmus (90). Bizim ¢alismamizda ise maligniteye
bagli PTE tanili hastalarin %54,4'0 asemptomatik oldugu bulunmustur. Bu oran
literatlirdeki kimi ¢alismayla ortlismekte iken oranin kimi ¢alismaya gore de fazla
oldugu gorilmiistir. Mevecut farklilik son yillarda bilgisayarli tomografi
teknolojisindeki gelismelere baglh olarak daha distal dallardaki PTE’ lerin tespit
edilmesi ve giinliik rutin kullanimda BT kullaniminin artmasi olarak diisiiniilebilir.

Calismamizda semptomatik(114 hasta) bagvuran olgular i¢cinde en sik goriilen
yakinma 65 hasta ile dispne (%57) ve 26 hasta ile gogiis agrist (%22) olarak
saptanmustir. Ozsu ve ark. 2009 yilinda yapmis oldugu calismaya gore iilkemizdeki
PTE c¢alismalarinda en sik yakinmanin nefes darlig1 ve ploretik gogiis agris1 oldugu
bildirilmis olup ¢alismamizdaki bulgularimiz mevcut literatiir ile uyumludur (91).
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5.5. Basvuru Noktalar:

Hastalarin %28,8’1 onkoloji polikliniginden, %28,4’ii acil servisten tani
almigtir.  Onkoloji polikliniginden tarafimiza yonlendirilen hastalar daha c¢ok
asemptomatik iken acil servisten bagvuran hastalarin cogu semptomatik olgulardir. Bu
oranlara karsin gdgiis hastaliklar1 poliklinigimizden bagvurarak tani alan hastalar
%13,6 ile siurlt kalmistir. Gogiis hastaliklar: poliklinik tizerinden PTE tanisinin daha
az olmasi, Covid-19 pandemisinden sonra yeni gelisen akciger kanserlerinin takip ve
tedavisinin onkoloji tarafindan yapiliyor olmasi diistiniilebilir.

5.6. Pulmoner Tromboemboli Ozellikleri

Anatomik olarak en sik segmenter arterlerin etkilendigi goriilmiis olup ¢ogu
olguda trombiis sayist birden fazlaydi. Toplamda 120 hastaya alt ekstremite doppler
usg incelemesi yapilmis olup 46 hastada DVT saptandi ve en sik femoral vende DVT
oldugu gozlendi. Trombiislerin anatomik 6zellikleri Tablo 2’de sunulmustur.

Browne ve ark. tarafindan Haziran 2010 yilinda yapilan bir calismada 18
insidental PTE hastasinda embolinin etkiledigi en proksimal arterler sirasiyla
segmental pulmoner arter (6 hasta, %33) , lober pulmoner arter (5 hasta, %28), ana
pulmoner arter (4 hasta, %22), veya subsegmental pulmoner arter (3 hasta, %17) idi.
15 (%83) hastada birden fazla pulmoner arterde emboli mevcuttu (92). Bizim
calismamizda da segmenter ve lober arterlerin ilk sirada olmasi vakalarin agirlikli
olarak insidental PTE’ lerden olmasiyla iliskilendirilebilir.

Sonug olarak, malign PE vakalarinda embolinin en sik segmental diizeyde
yerlestigi; lober ve ana arter tutulumunun ise daha ciddi klinik seyrin habercisi oldugu
anlagilmaktadir. Subsegmental emboliler nadiren izole olsa da, rutin taramalarda sikca
karsilagilmaktadir. Bu bilgilerin 1s18inda, hem semptomatik hem de rutin BT takibi
sirasinda saptanan embolilerin dogru sekilde smiflandirilmasi, uygun tedavi
yaklagimini belirlemede kritik rol oynamaktadir.

5.7. Pulmoner Tromboemboli Klasifikasyonu

Hastalarin ¢ogu (%90) nonmasif PTE ile, kalan %10’u ise submasif ve masif
PTE olarak degerlendirilmistir. Tan1 aninda toplamda 20 hastaya EKO yapilmis ve bu
20 hastanin %35’inde (n=7) sag bosluklar dilate saptanmistir.. Bu hastalarin EF’si %
ortalamas1 59,8+5,7 ve 17 hastada 6l¢iilen sSPAB ortalamasi1 41,2+19,8 mmHg idi. Sag
bosluklar1 dilate olan hastalarda herhangi bir komplikasyon gelismemisken 6’sinda alt1
giinden uzun yatis durumu gelisti.
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Calismamizda malign PTE hastalarinin %901 nonmasif (disiik riskli), %8’
submasif (orta riskli), ve %2’si masif (yiiksek riskli) PTE kategorisine girmistir. Bu
dagilim, mevcut literatiirle uyum gostermektedir. Samra ve ark. tarafindan 2022
yilinda yayimlanan prospektif bir calismada 540 kanser hastas1 yaklagik 4 yil boyunca
takip edilmis ve 24 hastada pulmoner emboli gelismis. Bu vakalarin %75’inde(18
hasta) nonmasif PTE gelismis oldugu bildirilmistir (93). Calismamizda, asemptomatik
hastalarin agirlikta olmast non-masif PTE sayisinin bu denli yiiksek olmasini
aciklayabilecegi diisiiniilmektedir.

Tiim hastalar kanser hastasi olduklari i¢in sPESI skorundan en az 1 puan
almaktaydi fakat kanserden sonra skor puaninda en ¢ok artis yapan bir diger parametre
kalp yetersizligi veya kronik akciger hastalig1 gibi ek hastalik varlig1 olarak saptandi.
Bu durum, ¢alisgmamiza dahil edilen hastalarin yaklasik %60’ 1nda ek hastaligin olmasi
ve bu ek hastaligit bulunan olgular arasinda %80 oraninda kardiyovaskiiler
hastaliklarin olusu ile agiklanabilir.

Hestia skorunda en sik puan alan kriter “hastane tedavisi i¢in medikal ve sosyal
nedenlerin varlig1” olarak saptanmis olup bu durum calismaya dahil edilen hastalarin
biiylik ¢ogunlugunun (%78) yatarak takip edilmis olmasindan kaynaklandigi
distiniilmektedir.

5.8. Kanser Ozellikleri

Kanser histolojik tipine gore VTE olusma riski degismekle birlikte pankreas,
mide, akciger kanseri veya primer beyin tiimorii olan hastalar en yiiksek riske sahip
olanlar arasindadir (1,94). Becattini ve ark. tarafindan 2023 yilinda yapilan bir
calismadaki aktif kanserlerin en yaygin birincil bdolgeleri tirogenital (%23,0),
gastrointestinal (%21,0) ve akciger (%19,8) olarak saptanmis (95). Pavlovic ve ark.
tarafindan 2023 yilinda yayimlanan bir ¢aligmada ise beyin, pankreas, mide kanserleri
ve adenokarsinom, VTE i¢in en yiiksek riskle iligkili oldugu gosterilmis (96). Bizim
calismamizda 64 hasta ile en sik akciger kanseri (%25,6) ve daha sonra 60 hasta ile
mide/barsak kanserleri (%24,0) saptanmis olup literatiir ile uyumlu bulunmustur.

Heit ve ark. tarafindan yapilan popiilasyon temelli bir ¢calismada kemoterapi
kullanim1, kansersiz hastalara kiyasla 6,5 kat artmis olan vendz TE riski ile
iligkilendirilmistir (97). Sisplatin ve gemsitabinin tromboemboli riski daha onceki
calismalarda da bildirilmis olup 6zelikle sisplatinin trombositler, monositler ve endotel
hiicreleri tizerinde etkinligi oldugu gosterilmis, ayni zamanda gemstabinin ise 6zellikle
sisplatin ile kullanildiginda tromboemboli riskinde artis oldugu belirtilmistir (98).
Calismamizdaki pulmoner tromboemboli hastalarinin yaridan fazlasinda (%66,4)
trombojen ila¢ kullanma Oykiisii vardi ve bu ilaglarin basinda da platinli (KT)
gelmekteydi. Mevcut bulgular literatiir ile uyumlu bulunmustur.
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5.9. Kanser ile Ilgili Karsilastirmalar

Kanser teshisinden sonraki ilk 6 ayda ¢esitli nedenlere bagh olarak pulmoner
emboli gelisebilmektedir ve bu duruma kanser aktivitesi ve tedavi rejimlerine baglh
prokoagiilan proteinlerin asir1 sekresyonu ile koagiilasyon kaskadinda dengesizlik
olmasi sebep olabilmektedir (99).

Wang ve ark. 2022 yilinda yaptigi, 180 hastanin dahil edildigi bir ¢alismada
kanser tanisindan pulmoner emboli tanisina kadar gegen siire insidental PTE’li
hastalarda 108 (IQR: 45-432) giin ve semptomatik PTE’ li hastalarda ise 90 (IQR: 7-
383) giin olarak bulunmustur (88). Chlapoutakis ve ark. tarafindan 2022 yilinda
yapilan ve malignitesi olan 60 hastanin dahil edildigi calismada hastalarin
%63,3°1i(38/60) ilk 6 ay icinde pulmoner emboli teshisi alirken %36,7’si (22/60) ise
ilk 6 aydan sonraki donemde pulmoner emboli teshisi almistir. Ik bir yil icinde
pulmoner emboli teshisine bakildiginda ise oran %83,3 (50 hasta) olarak bulunmustur
(100).

Cha ve ark. tarafindan 2012 yilinda akciger kanseri tanisi olan 267 olgunun
dahil edildigi retrospektif ¢alismaya gore akciger kanseri tanisi ile pulmoner emboli
teshisi arasindaki medyan siire 135 giin (aralig1 69-320 giin) olarak saptanmis (101).
Jung ve ark tarafindan yapilan bir baska calismada ise akciger kanseri olan 40
pulmoner emboli hastasindan 34’line (%85,0) akciger kanseri tanist konulduktan
sonraki 12 ay i¢inde PE tanis1 konuldugu bildirilmistir (102).

Bizim ¢alismamizda ise patoloji tarihine erisebildigimiz 228 hasta arasinda en
sik akciger kanseri ve mide/barsak kanserleri saptanmis olup akciger kanseri teshis
tarihi ile pulmoner emboli saptanma tarihi arasindaki siire ortalama 271,8+436 (giin)
ve medyan degeri 196,5 giin olarak bulunmus olup literatiir ile uyumlu sonuglanmustir.

Qdaisat ve ark. tarafindan yapilan 904 hastanin dahil edildigi ¢alismaya gore
sitotoksik kemoterapi alan hastalarda insidental PTE gelistirme riski istatistiksel olarak
anlamli bir sekilde yaklasik {i¢ kat daha fazlaydi (103). Calismamizda ise KT Oykiisii
olmasinin bagvuruda insidental ya da semptomatik olmasi arasinda anlamli bir fark
saptanmamustir. Komplikasyon gelisimi ve mortalite acisindan bakildiginda da KT
Oykiisiiniin olmas1 anlamli degisiklige sebep olmamistir. Bu durum o6n planda
calismamizin 6rneklem kiiclikliigii ile iliskilendirilebilir.
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5.10. Basvuru Semptomlari

Calismamizda hastalarin bagvuru durumuna gore sPESI ve Hestia skorlarinin
ortalamalar1 karsilagtirllmis olup semptomatik basvuran hastalarda asemptomatik
basvuran hastalara gore her iki skorun da anlamli Glgiide yiiksek bulundugu
saptanmigtir. Literatiirde bu konuyu istatistiksel olarak inceleyen net bir ¢alisma
bulamadik; bizim ¢aligmamiz semptom durumu ile sPESI-/Hestia skorlar1 arasinda
anlaml iligki gosteren ilk 6rnek olabilir.

Qdaisat ve ark. tarafindan yapilan ve 904 hastanin dahil edildigi ¢aligmada
kanser ver insidental pulmoner embolisi olan hastalarin %63,5’1 (574) ayaktan takip
edilirken %36,5°1 (330) ise yatirilarak takip edilmis ve yatirilarak tedavi edilen hastalar
icin hastanede kalis siiresinin ortanca siiresi 4 giin olarak belirtilmis (IQR, 2-7 giin)
(104). Bizim calismamizda ise asemptomatik basvuran 136 hastanin %32,4°1 (44)
ayaktan takip edilmisken %67,6’si (92) yatirilarak takip edilen asemptomatik
hastalarda ayaktan tedavi alma siklig1 istatistiksel olarak anlami sekilde yiiksek
bulundu.

5.11. Pulmoner Tromboemboli Takibinde Gelisen Komplikasyonlar

Calismamizda 6liim dahil komplikasyon gelisen hasta sayis1 34 (%13,6) olarak
bulunmustur. Alotaibi ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada ven6z tromboembolizmin
30 giinliik 6lim oram1 %2,0 olarak bulunmus ve pulmoner emboli hastalarinda
neredeyse iki katina (%3,9) ciktig1 belirtilmistir. Fakat bu ¢alismada sadece kanser
hastalar1 degil tiim popiilasyon iizerinden veriler alinmistir (105). Kanser varliginin da
mortalite lizerine etkisini diisiinecek olursak bu degerin daha da yiiksek olmasi
beklenmektedir. Caligmamizda ise malignitesi olan pulmoner tromboemboli
hastalarinda 6liim gelisimi %6,8 olarak saptanmuistir.

Barca ve ark. tarafindan 2023 yilina yapilan, kanser ve VTE’ si olan 796
hastanin dahil edildigi ¢alismada asemptomatik (insidental) VTE %42,8 (341 hasta)
ve semptomatik VTE %57,2 (455 hasta) olarak bulunmus. Asemptomatik bagvuran
341 hastanin 224’1 (%65,7) ex olurken, semptomatik bagvuran 455 hastanin 264’
(%58) ex oldugu bildirilmis. Exitus agisindan semptomatik ve asemptomatik basvuru
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmus (90). Bizim ¢alismamizda ise 250
hasta i¢inde asemptomatik (insidental) PTE %354 (136 hasta) ve semptomatik PTE
%45,6 (114 hasta) olarak sonuglanmis ve asemptomatik basvuran hastalarin %2,2’si
(3 hasta), semptomatik basvuran hastalarin %12,3’{i (14 hasta) ex olmustur. Exitus
acisindan semptomatik ve asemptomatik basvuru arasinda fark, istatistiksel olarak
anlamli bulunmus olup literatiir ile benzer niteliktedir.
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Semptomatik bagvuran hastalardaki mortalitenin asemptomatik basvuran
hastalara gore daha fazla olmasi, semptomatik hastalarin daha yakindan gézlenmesi,
gelisebilecek herhangi bir komplikasyona daha erken miidahale edilebilmesi amaciyla
yatirilarak takip edilmesini 6nerebiliriz.

Barca ve ark. yapmis olduklar1 ve kanseri olan 796 VTE’ li hastanin dahil
edildigi ¢calismada metastaz1 olan VTE’li hastalarda anlamli olarak daha yiiksek bir
mortalite saptanmig olup, bizim ¢aligmamizda metastaz varligi ve oliim arasinda
anlamli bir farklilik bulunmamistir (90). Calismamizda metastaz varligi sadece
kanama komplikasyonu agisindan anlamli bulunmus olup metastatik kanserli PTE
hastalarinda daha fazla kanama olay1 saptanmustir.

Calismamizda pulmoner tromboembolisi olan kanser hastalarinda kanser
tiirlerinin mortalite ile anlamli iligkisi gosterilememistir. Bu durumun ¢alismamizdaki
orneklem kiiciikliigii ile ilgili oldugu diistiniilmektedir.

Calismamizda toplamda 62 hasta (%24,8) antiagregan/antikoagiilan ajanlardan
en az birini kullanmakta idi. Bu ajanlardan en sik kullanilan1 49 hasta (%19,6) ile
asetilsalisilikasit (ASA) olmustur. Li ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada lenfoma
haricindeki kanser hastalarinda ASA kullaniminin akut pulmoner emboli ve DVT
engellenmesinde anlamli farklilik saptanmadigi bildirilmis fakat hastane igi
mortalitede ASA kullanan grubun mortalitesi, ASA kullanmayan gruba gore akciger,
kolon, pankreas, prostat, bobrek, meme kanseri ve lenfoma/losemide daha diisiik
saptandigi belirtilmistir (106). Bizim ¢alismamizda ise ASA kullaniminin, herhangi bir
komplikasyon, kanama veya 6liim ile istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmamustir.

Pulmoner emboli ve aktif kanserli hastalarda sPESI skorunun yararliligim
degerlendirmeyi amaglayan bir ¢aligmada pulmoner embolisi olan aktif kanserli 368
hastanin dahil edildigi analizde 30 giinliik klinik sonuglar, sPESI skoru = 1 olan
hastalar ile sPESI skoru > 2 olan hastalar arasinda karsilastirilmistir. SPESI skoru
diisiik olanlarda (sPESI = 1), hem genel 6liim oran1 (%6,3) hem de PE’ ye 6zgii 6liim
orani (%0,7), sPESI > 2 olanlara kiyasla (%13,1 ve %3.9) belirgin sekilde daha diisiik
saptanmig ve bu bulgular istatistiksel olarak anlamli sonuc¢lanmig (107). Bizim
calismamizda da sPESI =1 ve sPESI >1 olan grup arasinda mortalite agisindan anlamli
fark saptanmis olup sPESI skoru yliksek hastalar, skoru diisiik olan gruba gore daha
mortal seyretmektedir. Bu bulgumuz literatiir ile uyumlu sonu¢lanmis olup pulmoner
emboli sliphesiyle gelen kanser hastalarinda sPESI skoru yiiksekligi saptanmasi
durumunda yakin takip edilmeli ve gelisebilecek komplikasyonlar1 erkenden
saptayabilmek adina yatirilarak takip edilmesi Onerilebilir. Aynmi c¢alismada major
kanama agisindan iki grup (sPESI = 1 vs sPESI skoru > 2) arasinda anlamli fark
bulunmadig1 goriilmiis olup bizim ¢alismamizda da kanama ile sPESI skoru arasinda
anlaml bir iligki saptanmamistir. Bu durum, kanama riski yiiksek olan hastalarda
tedavi ve takip planinda sadece sPESI skoru degil; diger parametrelerin de birlikte
degerlendirilmesi gerektigini gostermektedir.
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Li ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmada ise pulmoner embolisi olan 460 aktif
kanser hastas1 arasinda 30 giinliik mortalite ve majér kanama durumu arastirildi. Buna
gore hastalarin %18,0"1 ilk 30 giin i¢inde ex olmus, %2,0’inda ise major kanama
gbzlenmis. Hestia skoru diisiik riskli olarak kabul edilen hastalarda bile genel mortalite
%5’1n iizerindeydi (108). Bu sebeple Hestia kriterlerinin komplikasyon ya da mortalite
on gérme konusunda tek basina kullanilmamas1 gerekmektedir.

Randomize ¢aligmalar, prospektif kohort tedavi ¢alismalari ve meta-analizlerde,
evde (ayaktan) tedavi ile hastanede yatarak tedavi karsilastirildiginda, komplikasyon
riski diisiik olan nonmasif PTE hastalarda tedavi etkinligi ve giivenlik (niiks, kanama
ve mortalite) acisindan fark olmadigi bildirilmistir. Giincel PTE kilavuzlarindaki
degerlendirmelerde ise; pulmoner emboli siddet indeksine (PESI, sPESI) ek olarak
Hestia diglama  kriterlerinin ~ kullanimi, sag ventrikiil disfonksiyonunun
ekokardiyografi veya BTPA ile dislanmasi1 ve kardiyak biyobelirteclerin (troponin
veya NT-proBNP) negatif olmas1 gibi kriterlerin birlikteligi ile etkin ve giivenli tedavi
i¢in uygun hasta tanimlar1 yapilmaktadir. Sonug olarak, Hestia kriterleri ve aslinda 30
giinliik erken mortalite ile iligkili olarak en sik valide edilen PESI ve sPESI kriterleri,
erken taburculuk ve evde tedavi i¢in de kullanilmaktadir. Ancak PESI ve sPESI
kriterlerinin tek basina kullanilmasi yerine, Hestia kriterleri ile birlikte kullanilmasi
onerilmektedir (8).

Kilavuzlara bakildiginda sirf malignitesi olmasi sebebiyle sPESI=1 olsa bile
hastalar PTE acisindan yiiksek risk kategorisine girdikleri icin yatirilarak takip
edilmesi Onerilmektedir. Fakat caligmamiza binaen sPESI=1 olup asemptomatik
bagvuran hastalarda komplikasyon sikligi anlamli olarak az bulunmasi sebebiyle
aslinda bu tiir hastalarin ayaktan da takip edilebileceklerini gostermek acisindan tutarl
bir sonug ortaya ¢cikmistir. Bu degerlendirmeye Hestia skorunun da ilave edilmesiyle
daha dogru bir ayaktan tedavi karar1 verilmesini saglayacagini diisiinmekteyiz.

sPESI >1 olan olgularda ise semptomatik ya da asemptomatik bagvuru arasinda
komplikasyon gelisimi agisindan anlamli bir farklilik saptanmamis olup bu durum her
ne kadar 6rneklem kiigiikliigline atfedilse bile bu hasta grubunda ileri degerlendirme
i¢in ek testlerin gerektigi anlasilmaktadir.

Calismamizda bir diger skorlama sistemi olarak Hestia kriterlerinin de 0 ya da
>1 olmasi ile asemptomatik ya da semptomatik basvuruda komplikasyon geligimi
acisinda degerlendirilmesi yapilmistir. Fakat her iki grupta da komplikasyon gelisimi
acisindan anlamli bir sonug¢ bulunamamustir.
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Calismamizda mortalite ile ilgili verilere baktigimizda Hestia=0 olan
hastalardan hig biri ex olmamig fakat sSPESI=1 olan (sadece maligniteden dolay1 1 puan
alan) hastalarin %3,9’u (6 hasta) ex olmustur. Bu sebeple ¢aligmamizda Hestia skoru
sPESI skoruna gore mortalite 6n gormede daha bagarili olmustur. Fakat daha 6nce de
belirttigimiz Li ve ark. tarafindan yapilan calismada ise Hestia skoru tek basina
mortalite ongdrmede basarili olamamistir (108). Bu yiizden her iki testin de birlikte
degerlendirilmesi 6nerilmektedir.
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6. SONUCLAR

Arastirma kapsaminda degerlendirilen 250 hastanin biiyiik ¢ogunlugu nonmasif
PTE ile seyretmis olup, %90 oraninda diisiik riskli olarak siniflandirilmistir. Diger
hastalar ise submasif ve masif hastalardan olugsmaktaydi.

Hastalarin %13,6’sinda takip siiresince en az bir komplikasyon gelismis olup
%6,8’inde o6lim gerceklesirken kanama gelisen hastalarin oram1 %6 olarak
saptanmigstir. En sik gastrointestinal sistemde kanama saptanmistir. Kanamalarin
ticte biri tedavi degisikligine neden olacak diizeyde ciddi bulunmus olup higbir
hastada re-emboli izlenmemistir.

Calismada asemptomatik basvuru oram1 %54,4 olarak bulunmustur. Ozellikle
mide-barsak, jinekolojik ve pankreas kanseri olgularinin biiylik kisminda
asemptomatik PTE saptanmis buna karsin akciger, beyin ve meme kanserli
hastalarda PTE siklikla semptomatik seyretmistir.

Calismamizda sPESI ve Hestia skorlar1 agisindan yapilan karsilagtirmalarda,
semptomatik bagvuran hastalarda bu skorlarin anlamli sekilde yiiksek oldugu tespit
edilmistir. Ayrica, semptomatik basvurularin yatarak tedavi oranlarini artirdig1 ve
bu grubun daha uzun siire hastanede kaldig1 gézlenmistir.

Kanser tanisi ile PTE gelisimi arasinda gegen siire ¢alismamizda ortalama
527,74995,8 giin olarak hesaplanmistir. Bu siirenin 6zellikle meme kanserli
hastalarda belirgin sekilde uzun oldugu, buna karsin akciger kanserli olgularda ¢ok
daha kisa oldugu saptanmustir.

Sonug olarak bu ¢alisma, maligniteye bagli PTE olgularinda tan1 anindaki klinik
sunumun, eslik eden komorbiditelerin, kanser tipinin ve sPESI/Hestia skorlarinin
komplikasyon gelisimiyle yakin iligkili oldugunu ortaya koymustur.
Calismamizda sadece kanser varligi sebebiyle sPESI =1 olan grup ile kansere
ilaveten diger risk faktorleri de olan sPESI >1 olan grup arasinda semptomatik
veya asemptomatik basvurunun komplikasyon gelisimini etkileyip etkilemedigi
degerlendirildi. sPESI=1 olan grupta semptomatik basvurunun komplikasyon
gelisimini anlamli olarak artirdig: goriiliirken, bu asemtomatik bagvuran hastalarda
da komplikasyon gelisimi anlamli olarak diisiiktii . Fakat sSPESI >1 olan grupta ise
semptom durumu, komplikasyon gelisimi agisindan anlamli bir parametre olarak
saptanmamistir.
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