T.C.

INONU UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI

PULMONER TROMBOEMBOLININ iKLIM VE
MEVSIMLE ILISKiSi

UZMANLIK TEZI

Dr. Saltuk Bugra KAYA
GOGUS HASTALIKLARI ANABILIM DALI

DANISMAN

Prof. Dr. Zeynep Ayfer AYTEMUR

MALATYA-2017



T.C.
INONU UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI

PULMONER TROMBOEMBOLININ iKLIM VE
MEVSIMLE ILISKiSI

UZMANLIK TEZI

Dr. Saltuk Bugra KAYA

GOGUS HASTALIKLARI ANABILIiM DALI

DANISMAN

Prof. Dr. Zeynep Ayfer AYTEMUR

MALATYA-2017



ONSOZ ve TESEKKUR

Uzmanlik egitimim boyunca ilminden faydalandigim ve ahlaki degerleri ile de 6rnek
edindigim, yaninda ¢aligmaktan onur duydugum ve ayrica tecriibelerinden yararlanirken
gostermis oldugu hosgorii ve sabirdan dolayr degerli hocam, sayin Prof. Dr. Zeynep
Ayfer Aytemur'a,

Engin bilgi birikimi ve miitevaziligi ile kendisine hayran biraktiran, akademik anlamda
sonsuz destek gordiiglim ¢ok kiymetli hocam Prof. Dr. Siileyman savas Hacievliyagil'e
tecriibelerini ve desteklerini benimle paylasan ¢ok degerli hocalarim Dog. Dr. Hilal
Ermis, Do¢. Dr. Gazi Giilbas, Dog. Dr.Talat Kili¢, Dog. Dr. Ozkan Yetkin, Yrd.Dog.Dr.
Murat Yalginsoy'a

Asistanlik siirecim boyunca abi kardes iliskisi kurdugum , iyi kotii tiim anilarimin ortagi

Unal Akel'e ve diger asistan arkadaslarima,

Bronkoskopi, solunum fonksiyon testi Unitesinde gdérev yapan ve kisisel desteklerini
her daim hissettigim Yeter Bedir, Tiirkan Pektag, Mehmet Avci ve Murat Tankiz'a
ayrica klinigimiz servis ve yogun bakiminda gorevli tiim hemsire, saglik memuru,

sekreter ve hasta bakici arkadaslarima

Diger brans rotasyon egitiminde bana yardimci olan hocalarima tesekkiirii bir borg
bilirim.

Ik 6gretmenim olan anneme ve golgesini her daim {izerimde hissettigim babama,

kardesime,

Kelimerle ifade edemedigim ve hayatimin her aninda bana destek olan sevgili esim

Fulya Kaya ve mutluluk kaynagimiz Zeynep Kaya'ya sonsuz sevgilerimle.

Dr. Saltuk Bugra KAYA



ICINDEKILER

ICINDEKILER .........coooiieiieeeceeeeeeseee ettt enen st i
TABLOLAR DIZANI ..o v
SEKILLER DIZINI ..o Vi
KISALTMALAR VE SEMBOLLER .....cocoviiiiiiiieee e vii
1. GIRIS VE AMAC ...ttt 1
2. GENEL BILGILER..........ocooiiiii st 2
P2 O -1 11 11 SO TP P R PPPP 2
A =t o1 o [=1 0 0117/ (o) | OSSR 2
2.3, ELYOIOJT .t 3
2R 1. StTZ................... 0. ... A 3
2.3.2. ENdOte] HASATIT ..eccvvieiiiie ettt e nae e eeenee e 3
2.3.3. HIperkoaguUIOPaLi ..........coeiviiiieiieiiese e 3

A = (0] 4 {0 (o] [P SRS 5
2.5. Pulmoner Embolinin Akciger EtKileri..............ccccooiiiiiiiii 7
2.5. 1. HIPOKSEIMI ..o 7
2.5.2. ENFAIKIUS ..o et 7

2.6. Pulmoner Embolinin Kardiyak EtKIleri ...........ccccoevviiiiciiiece e 8
2.7. Klinik Semptom Ve BUlQUIAK ..ot 8
PR T 1 ) 11O ) 1Y = 1 11 RSP 9
2.8.1. Laboratuvar TetKiKIEr..........ccoeiiiiiiiieeceeee e 10
2.8.1.1. Posteroanterior Akcier Grafisi.........cccviviiiiiiiiiniiiiiicc e 11

2.8.1.2. Elektrokardiyogram (EKG) .........ccccoiiiiiiniiiiiiieic e 12

2.8.1.3. Arter Kan Gazi.......cccccuviieiiiiiii e 13

2.8.1.4. Ventilasyon/Perflizyon Sintigrafisi...........ccccoeeviviviiieviiie e 14

2.8.1.5. Spiral BT Anjiyografi........ccccccoieiiiiiiiccece e 16

2.8.1.6. Alt Ekstremite Venoz Ultrasonografi ..., 17

2.8.1.7. Manyetik Rezonans Gorintileme (Mrg)......ccoeverenenenienineeeeen 17

2.8.1.8. EKOKardiyografi.........cccceoviiiiiiiiciic e 17

2.8.1.9. Pulmoner Anjiyografi........ccccceiiieiiiiiieiie e 18
2.8.1.10. Konvensiyonel Venografi..........cccoviiiiiinieiiie e 18

2.8.2. TaNT SELALEJIST «.vvevreereiririesieesie e e e ene e 18



2.8.2.1. Cok Dedektorlt BT Anjiyografi........ccccovveieiiiniiiiiieiesie e 19

2.8.2.2. Ventilasyon/Perflizyon SintigrafiSi..........cccccovverienvniiinnenie e 20

2.8.2.3. Alt Ekstremite Doppler Ultrasonografi ..........ccccceeveiveveiieiieneeiesnnn 21

2.9. Tedavi Oncesi Risk Degerlendirilmesi ..................cccocoovoviveeeiicnenieseneee, 23
2.9.1. YUksek Riskli HaStalar ............cccooveriiiiiieiieie e 24
2.9.2. Stabil Olgularda Progn0z ...........ccceoeiiiiiiiinisieeese e 24
2.9.3. Diisiik Riskli Hastalarin Belirlenmesi ..........c.ccoccvvveeiiiiiie e, 25
2.9.4. Orta RiSKIT HAStaIAr ...........coviiiiiiiee e 26
2.9.5. Sag Ventrikiil DisfonkSiyonu ........cccoceviiiiiiiiiiiciiciec e 27
2.9.6. Kardiyak BiyODelIeGIer .........cviiiiiieeee e, 27
2.9.7. Prognostik Degerlendirme..........cccoccveiiiiiiiiiiiiie e 28

2.10. Tedavi YaKIaSIMI.............ccccooiiiiiiiiiiic e 29
2.10.1. Genel DEStEK TEAAVISI.......civeruiirierieeiesiesieesieeeesiee e see e see e e seeeneeseeas 30
2.10.1.1. SOIUNUM DEStEGi....veeuviieeiieiiiiiie i 30
2.10.1.2. S1VI DESEZ1..c.uviiviiiiiii it 30
2.10.1.3. VazopreSOr TEAAVI........civeveieeieeiie i s s e et 31
2.10.1.4. Pulmoner Arter Vazodilator Tedavi .........cccccevveieiiieneniieseenesie e 31

2.10.2. Pulmoner Tromboemboli TedaViSi........cccccuervrieniiereiin e 31
2.10.2.1. Antikoagllan TedaVi .........ccccvveieiiie i 31
2.10.2.2. Standart Heparin TedaViSi .........ccccceiieiiiiiiieie e 32
2.10.2.3. K Vitamini Antagonisti (KVa) .........ccoceviiniiiiiiies s 36
2.10.2.4. Yeni Oral Antikoagulanlar (Y0ak) ........cccooeviiiiininiiiniiiseee, 38

2.11. Hava Durumu Ve TKIM .............cocoooiviiiiiiicceceeeeeee e, 39
2.11.1. AtMOSTEIIK BASING......cuiiieivieiecticcie et 40

2 O - o P RSPTSSR 40
0 G T 5 (o7 14 <SSR 40
2.11.4. RUZQAT HIZ1....ooiiiiiiiiieee e 40

3. GEREC VE YONTEM.....coiitiiiiceeeeeeeee ettt 42
3.1 TKIM OZEIKIETT ...t 42
I o F- ] 7 |- 1 SO SRPRPR 44

R 70K T 1 1 1 RSP 44

4, BULGULAR ...ttt sttt sttt se st st neneens 47
5. TARTISMA ..ottt ettt ettt n st en s 56
B. SONUGC ...ttt ettt et b e reese et et et e s tesbesaeaseeraeneeneenes 61



8. ABSTRACT

9. KAYNAKLAR L. r e ne e



TABLOLAR DiZiNi

Tablo I. Virchow triadina gore etyoloji ......cuevverveiieieeriesieseese e e 4

Tablo Il. Trombofili siiphesi olan hastalarda dncelik sirasina gore istenmesi gereken

TESHIET oo 5
Tablo 11, WELLS ve GENOVA SKalaSI........ccciiiriiiiiinieiieeee e 9
Tablo IV. Yalanci pozitif ve yalanci negatif d-dimer nedenleri..........c.cocooeviveieiiennn, 11
Tablo V. PTE'de PA akciger grafi Bulgulart ..........ccocoooiiiiiiiiieicce e 12
Tablo V1. PTE'de EKG bul@ulari...........cccooviiiiiiiiiieseieeseeee s 13
Tablo VI PIOPED Krterleri .........ccoiiiiiiiiiiicc e, 15
Tablo VIII. PTE ekarte edilen hastalarda 3 aylik PTE risKi........ccooceveriiinivninniininnnenn 23
Tablo IX. Prognostik faktorler. ... 24
Tablo X. Pulmoner tromboemboli siddet indeksi (PESI) .......ccccoveiiiininiiiiiiiee 26
Tablo XI. Viicut agirligina gore standart heparin uygulamasi............cocoevvivrencnennne. 33
Tablo X11. Heparin KontrendiKaSyonlari...........cooeeerereninisiinieniiesienie e seseseenee s 34
Tablo X111. Standart heparin ile tedavi yaklagimi ...........cocvveiiieiininencnceeee 34
Tablo X1V. DMAH preparatlart ve uygulama dozlart...........ccoceveriiinininennnsienns 35
Tablo XV. Varfarin ile birlikte kullanilmamasi gereken ilaglar ............cc.ccoevrvivnnnnnnn 37
Tablo XVI. Hastalarin demografik 6zellikleri, risk faktorleri ve bu 6zelliklerin

mevsimlerle 116 TSKIST ......iiviiiiiiiiie i 48
Tablo XVII. Mevsimlere gore sicaklik, 1s1, basing ve nem degerleri.........cc.cevvreenenn. 50
Tablo XVI11. Mevsimlere gore hastalardaki Hb, Htc ve trombosit diizeyleri............... 51
Tablo XIX. Risk faktorii olmayan PTE hastalarinin mevsimlere gore dagilimi............ 54
Tablo XX. Risk faktorii olmayan PTE hastalarinin aylara gore dagilimi............c......... 54



SEKILLER DiZiNi

Sekil 1. Non masif PTE tant algoritmast ...........ccorveriniiinieniiiinic e
Sekil 2. Masif PTE tan1 algoritmasi........cccoiveiiiiiriiiieiiiie s
Sekil 3. PTE’de prognostik degerlendirme...........ccoccvvvviiiiiiiiniiiiiiiee e
Sekil 4. Malatya ili aylara gore sicaklik dagilimi..........ccooooeiiiiiiiiiiinis
Sekil 5. Malatya ilinin aylara gore riizgar hizt dagilimi...........ccooeiiiiiiiiiiiiens
Sekil 6. Hastalarin mevsimlere gore dagilimi .........cccevvvviiiiiiiiieniiiec e
Sekil 7. Hastalarin aylara gore dagilimi .......cccoovveiiiiiiiiiiniiiie e
Sekil 8. PTE ile mevsimlere gore, basing, nem ve sicaklik iligkisi........cccocoeeriennnee
Sekil 9. Virchow triadina gore hastalarin risk faktoril........ccoeevvveeiiiiiiniiniiieiienee

Sekil 10. Postoperatif PTE hastalarinin mevsimlere gére dagilimi...............c..c.......

Sekil 11. Immobilizasyon nedeniyle PTE geciren hastalarin mevsimlere gore

AGIIMT . et

Sekil 12. Malign hastalik zemininde PTE tanis1 alan hastalarin mevsimlere gore

AGIIMT .

Vi



KISALTMALAR VE SEMBOLLER

BNP : Beyin Natritretik Peptid

BT : Bilgisayarlt Tomografi

DMAH : Diislik Molekiil Agirlikli Heparin
EKG . Elektrokardiyografi

EKO : Ekokardiyografi

HGB : Hemoglobin

HCT : Hematokrit

INR : Protrombin Zamani Orani

KOAH : Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig1
MRG : Manyetik Rezonans Goriinttleme

NT-proBNP : N-terminal pro-beyin Natritretik Faktor

PaO2 : Parsiyel Oksijen Basinci

PIOPED Il : Prospective Investigation of Pulmonary Embolism Diagnosis Il
PTE : Pulmoner Tromboemboli

PVR : Pulmoner Vaskuler Rezistans

USG : Ultrasonografi

V/IQ : Ventilasyon — Perflizyon

vii



1. GIRIS VE AMAC

Pulmoner tromboemboli; pulmoner arterlerin degisik icerikli materyallerle
tikanmas1 olarak tanimlanmaktadir. Tikanmaya neden olan materyal olarak en sik
Ozellikle alt ekstremitelerde 1846'da Virchow’un tanimladigi nedenlerle olusan
trombusler dikkat cekmektedir. Cok nadir olsa da 6zellikle bazi malignitelerde goriilen
neoplastik hiicreler, uzun kemik kiriklarindan sonra yag damlaciklari, dogum sirasinda
amniyon sivisi, iyatrojenik veya madde bagimlili§i sirasinda goriilen inorganik
materyaller emboli sebebi olabilmektedirler. Emboliye en sik neden trombiis, alt
ekstremite derin venlerinden kaynaklanirsa vendz tromboemboli olarak isimlendirilir.
Pulmoner emboli mortalite orani yiiksek ve goriilme insidansi gittikce artan bir
hastaliktir. Ozellikle spiral tomografinin klinikte kullanimina girmesinden sonra
Amerika Birlesik Devletleri’nde yapilan ¢alismada tan1 koyma oranmin yiikseldigi ve
hastaligin goriilme insidansinin 23-269/100.000 oldugu, mortalitesinin yaklasik her yil
200.000 tstiinde oldugu belirtilmistir (1). Pulmoner emboli; arteriyel yatagin tikanmasi
sonucu akut sag ventrikiil yetmezligine sebep olabilen ve tedavi ile geri donebilen bir
hastaliktir. Pulmoner embolinin ortalama goriilme yasi altmis iki olup <50 ve >80 yas
goriilme siklig1 karsilastirildiginda >80 yas pulmoner embolinin bes kat daha fazla
gorildigi tespit edilmistir.  Bunun nedeni Virchow triadinin yasla birlikte goériilme
sikligindaki artigtir (2). Elli yas altinda kadinlarda pulmoner emboli daha sik goriiliirken

elli yas iistiinde kadin erkek orani esitlenmektedir.

Son yillarda klasik etyopategenez hakkindaki bilgilere ek olarak 6zellikle emboli
ile mevsimler arasinda iliskisi bulunduguna dair veriler dikkati ¢ekmektedir (3,4). Bu
konuda yapilmis calismalardan yola ¢ikarak 6zellikle kendi bolgemizde mevsim ve
atmosfer degisikligi ile emboli goriilme insidansi arasinda herhangi bir iliski olup
olmadigimi aragtirmak istedik Bu amacla ocak 2013 ile aralik 2015 tarihleri arasinda
emboli tanisiyla yatan 207 hastanin tami aldigi giindeki meteorolojik verileri
kaydedilerek emboli ortaya ¢ikmasi ile atmosferik degisiklikler arasinda bir iliski olup

olmadig arastirildu.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tamm

Pulmoner emboli; ana pulmoner arter yataginin veya distalinin organik veya
inorganik materyallerle tikanmast olarak aciklanmaktadir. Virchow 19. yiizyilda
pulmoner emboliyi eskimeyecek sekilde ‘“Yumusayan trombiis ucundan kopan irili
ufakli parcaciklarin kan akimi yolu ile uzak damarlara taginmasi’” sonucu pulmoner
arter ve/veya dallarinin  emboli ile tikanmasi olarak tanimlamistir. Vendz
tromboembolizm; pulmoner emboli ve derin ven trombozunun birlikte goriildiigi

sistemik bir siire¢ olarak tanimlanmaktadir.

2.2. Epidemiyoloji

Pulmoner embolinin gercek insidansinin belirlenmesi ve hastalia bagh
mortalite ve morbiditenin anlasilmas1 kolay degildir. Hastaligin standartize bir tani
algoritmasinin olmamasi, semptom ve bulgularinin spesifik olmamasi nedeniyle
hastaligin gercek insidansi, mortalite ve morbiditesi daha diisiik oranda tespit
edilmektedir. Pulmoner emboli goriilme insidansit 23-269/100.000 olup tedavi
edilmeyen hastalarda mortalite oran1 %25-30 iken tedavi edilen hastalarda mortalite
%2-8 oranina inmektedir (5). Ventz tromboembolide tedavi alan hastalarda niiks %5-23
oraninda goriilmekte olup oOzellikle antikoagiilan tedavinin sonlandirildig: tarihten
sonraki ilk 12 ay iginde goriildiigii bildirilmektedir (6). Niks idiyopatik olgular,
malignite ve genetik trombofili olanlarda daha sik goriilmektedir (7). Olgularin
¢ogunda pulmoner emboli, derin ven tromozunun sonucu olarak gelismektedir.
Proksimal derin ven trombozu olan ve solunumsal sikayeti olmayan hastalarin %50’
sinde sintigrafi ile emboli tespit edilmistir (8). Pulmoner emboli hastalarinin %70 inde

derin ven trombozu tespit edilmistir (9).



2.3. Etyoloji

Pulmoner emboli hastalarinin ¢ogunun sebebi tromboembolidir ve %70-80'ninde
alt ekstremite kaynakli derin ven trombozu tespit edilmistir. Vendéz tromboemboli
hastalarinin %75 inde Virchow'un 1856’da tanimladig1 triaddan damar endotel hasari,
staz, hiperkoagulabilite birine edinsel ve/veya kalitsal olarak rastlanilmaktadir. Her
hangi bir risk faktoru tasimayan olgularda gizli bir malignite yada trombofili olasilig
yuksektir (10,11). Bu hastalarda malignite arastirilmasinin mortaliteye etki etmedigi

kanitlandig1 i¢in tarama tavsiye edilmez (5).

2.3.1. Staz

Vendz sistem yapilart kapakgiklara sahip olup bifurkasyon yaparak ilerler.
Ozellikle akimin azaldig1 bu bolgelerde koagiilasyon faktorleri aktiflesir (12).

2.3.2. Endotel Hasan

Damarlarin endotel yapisi kandaki agregasyon ve koagiilasyon faktorleri ile
subepitelyal yapi1 arasinda bariyer olusturur. Endotel hasari agregasyon ve koagiilasyonu

olmasi gerekenden daha fazla arttirabilir (12).

2.3.3. Hiperkoagulopati

En Onemli risk faktorii olup olgularin ¢ogunda edinsel veya genetik

hiperkoagulopatiye neden olan sebepler bulunmaktadir (Tablo I) (13).



Tablo I. Virchow triadina gore etyoloji

yetmezligi

Spinalkord
yaralanmasi

. Inme

. Kateterizasyon

STAZ ENDOTEL HASARI | HIPERKOAGULOPATI
Immobilizasyon . Travma . Antitrombin III Eksikligi
.Cerrahi . Cerrahi . Protein C eksikligi
.Konjestif kalp . Yanik . Protein S eksikligi

. Aktive Protein C rezistansi

. Faktor V Leiden mutasyonu

. Protrombin gen mutasyonu

. Hiperhomosisteinemi

. Antifosfolipid antikor sendromu?

. Malignite

. Oral kontraseptif kullanimi

. Ostrojen tedavisi

. Gebelik ve postpartum dénem

. Nefrotik sendrom

. Heparin ile indiiklenen trombositopeni
. Inflamatuar barsak hastaliklari

. Paroksismal noktiirnal hemoglobindiri

. Behget hastaligi




Geng ve/veya tekrarlayan vendz tromboemboli hastalarinda genetik risk faktorlerinin

arastirtlmasi onerilir. Kalitsal risk faktorlerinin arastirilmasi gereken durumlar (14) :

* Kirk yasindan 6nce olusan ve nedeni agiklanamayan, tekrarlayan VTE ataklari

olanlar
* Ailesinde VTE Gykiisii saptananlar,

* Olagan dis1 bolgelerde (iist ekstremite, batin i¢i venler) tromboz gelisenler,

* Tekrarlayic1 VTE Oykiisii bulunanlar,

» Warfarine bagl deri nekrozu 6ykiisii olanlar,

* Neonatal tromboz 6ykiisii olanlar.

Trombofili aragtirmasi uygun goriilen bireylerde once faktéor V Leiden,
protrombin G20210A mutasyonu ve antifosfolipid antikoru varligi incelemeleri ile
baslayip, sonradan daha az siklikta rastlanan antitrombin III, protein C, protein S
eksikligi ve digerlerini arastirmak daha dogrudur (15). Herediter trombofili icin istenen
testler oldukca pahali ve zahmetli olmasi nedeniyle kullanilacak testler titizlikle
secilmelidir. Trombofili siiphesi olan hastalarda Oncelik sirasina gore istenmesi gereken

testler Tablo 1I’de gosterilmistir (16).

Tablo I1. Trombofili siiphesi olan hastalarda dncelik sirasina gore istenmesi gereken

testler

YUKSEK ONCELIKLI ORTA ONCELIKLI DUSUK ONCELIKLI

TESTLER TESTLER TESTLER

Aktive protein C direnci Protein C Fibrinojen testleri

(Faktor V Leiden)

Protrombin G20210A Protein S Faktor IX

Homosistein Antitrombin 111 Faktor XI

Faktor VIII Antikardiyolipin antikorlar1 | MTHFR geninde
C677T mutasyonu

Lupus antikoagiilan

2.4. Patofizyoloji

Pulmoner arter yataginin tikanmasina bagli olarak trombiisiin yarattigi mekanik
direncin kardiyak ve pulmoner etkilerinin haricinde hiicre degraniilasyonuna bagh

salman medyatorler vazokonstriiksyon ve bronkokonstriksiyona neden olabilirler.




Vazokonstruksyon,  bronkospazma gbre daha potent olup bu  durum
ventilasyon/perfiizyon bozuklugunu derinlestirir. Embolinin patofizyolojisi sirasiyla

neden-sonug iligskisine gore birka¢ madde ile agiklanabilir (17) :

1) Pulmoner vaskiler yatagin akut obstriiksyonuna bagli pulmoner vaskuler direncin

artmasi

2) Ventilasyon /perflizyon dengesizligi, 6lii boslugun artmasi ve sonucunda gaz

degisiminin bozularak hipokseminin ortaya ¢ikmasi

3) Ozellikle hipoksemiye duyarli olan periferik reseptdrlerin ve akcigerdeki J

reseptorlerinin sitiimiilasyonu ile hiperventilasyonun baslamasi
4) Mediyator salinimina bagli gelisen bronkospazm nedeniyle hava yolu direng artisi
5) Perfiizyon bozukluguna bagl diflizyonun bozulmas1

6) Doku perflizyonun azalmasina bagl siirfaktan metabolizmasinin bozulmasi ve buna

bagli olarak akciger kompliyasinin azalmasi

Biiyiik trombiisler c¢aplari nedeniyle ana pulmoner arterde tikanikliga yol
acarken kilcuk capli trombiisler distal vaskiiler yataga ulasirlar. Trombisu pulmoner
trunkus veya ana pulmoner arter yataginda olan hastalarda mortalite orani yiiksektir.
Pulmoner embolide ani vaskiiler direncin artmasi1 nedeniyle ortalama pulmoner arter
basinct 40 mmHg'ye kadar artabilir. Grup dort pulmoner hipertansiyonlu hastalarda
gelisen akut pulmoner emboli ataklarinda ortalama pulmoner arter basinct nadiren de
olsa sistemik basincin iistiine ¢ikabilir (18). Bilinen kardiyopulmoner patolojisi olmayan
hastalarda pulmoner arter yataginin %?20'si tikandiginda kompansatuar mekanizmalar ile
pulmoner arter basinci normal smirlarinda kalir. Bu akim 9%30-40 civarinda
tikandiginda kompansatuar mekanizmalar yeterli olmaz ve sag ventrikiil basing artisi
baglar. Eger vaskiiler yatak %50'den daha fazla tikanirsa sag ventrikiilde ani basing
artig1 ile ventrikiil fonksiyonlarinda ciddi azalma, kardiyak atim hacminde diisme ve
buna bagl sistemik hipotansiyon geligir. Hastada kardiyojenik sok gelisir (19).
Yapilan caligmalarda trombiis en sik sag pulmoner arter yataginda ve alt bolgelerde

tespit edilmistir (20).



2.5. Pulmoner Embolinin Akciger Etkileri

Pulmoner vaskiiler yatagin tikanmasma bagli olarak perfiizyonun olmadigi
bolgelerde ventilasyonun devam etmesi alveoler 6lii boslugun artmasina ve ventilasyon
/perfiizyon oranmin bozulmasia neden olur. Perflzyonun bozulmasi ile birlikte

stirfaktan yapiminin azalmasi atelektazilere yol agar.

2.5.1. Hipoksemi

Pulmoner embolide hipokseminin bircok mekanizmasi bulunmaktadir. En
onemli mekanizma ventilasyon /perflizyon bozuklugudur. Kompansatuar mekanizmalar
nedeniyle perflizyon, ventilasyonun oldugu bolgelerde artis gosterir (21). Surfaktan
kayb1 ve alveoler hemorajiye bagli ateletaziler hem ventilasyon/ perfiizyon dengesini
derinlestirir hemde hipoksemiyi artirir. Vendz kan ventilasyona katki yapmayan
atelektzik bolgelere ugrayip sistemik vaskiiler yataga dokiiliir. Bu da santa neden olur.
Ayrica masif pulmoner embolilerde sag ventrikiil basincinin ani yiikselmesine bagl
olarak patent foramen ovale yoluyla intrakardiyak santa neden olur. Masif pulmoner
embolide kardiyak outputun diismesi de ventilasyon/perfiizyon dengesizligini artirarak

kisir dongliye neden olur.

2.5.2. Enfarktis

Bilindigi tizere akciger parankimi, brongiyal arter ve pulmoner arterden beslenen
ve bu yapilara ek olarak oksijenizasyonunu hava yollari ile birlikte saglayan zengin ag
yapisina sahiptir. Bu nedenle pulmoner enfarktiis gelisimi nadir gorilir. Ancak bu
anatomik yapilaridan herhangi birinde patoloji varsa enfarktiis olusumunu kolaylastirir.
Enfarktiis olusumu i¢in yukarda bahsedilen bu anatomik yapilardan en az ikisinin
defekti gerekir. Enfarktisler pulmoner emboliler gibi en sik alt loblarda goruldr.
Radyolojik olarak tabani plevraya oturmus tepesi hiluslara bakan {iggen seklinde
gorintl verir (22). 11k kirksekiz saat igin viicudun endojen trombolitik sistemi aktive
olarak trombiiste lizise neden olur. Akcigerin tomobolitik aktivitesi diger organlara gore
daha hizli aktive oldugu tespit edilmistir. Blyuk Olglde tikanan vaskiiler yatagin
rekanalizasyonu 10-14 giin igerisinde geligir. Tamamen rekanalize olmasi 4- 8 hafta
icinde olur (23). Nadir de olsa rekanalize olamayip organize olan trombiisler klinik

olarak grup dort pulmoner hipertansiyon hastalari olarak karsimiza ¢ikmaktadir (24).



2.6. Pulmoner Embolinin Kardiyak Etkileri

Pulmoner vaskiiler yatagin obstriiksiyonu sag ventrikiil preloadinda artisa neden
olur. Bu ani basing artis1 sag ventrikiilde dilatasyonuna ve interventrikiiler septumun
sola dogru yerdegistirmesine neden olur. Ozellikle pulmoner embolinin EKO
bulgularindan olan interventrikiiler septumun sistol sirasinda sola dogru bombelesmesi,
sol ventrikil hacminde azamaya neden olur. Aorttan koken alan koroner arterlerde
perfiizyon azalmasina bagli miyokard iskemisi gelisir. Kisir bir dongii halinde devam

eden bu durum pulmoner embolinin gercek mortalite nedenidir (18).

2.7. Klinik Semptom Ve Bulgular

Hastaliga spesifik semptom ve bulgu olmayip, hastanin klinigini bircok faktor
belirlemektedir.  Ornegin; trombiisiin  biiyiikliigii, sayis;, hastanin  dnceden
kardiyovaskiiler hastaliginin olup olmamasi gibi. Pulmoner embolisi kanitlanmig
hastalarda en sik bulgu ve sikayet; nefes darligi, gogiis agrisi, alt ekstremitede sisliktir
(25). Senkop ile acil servise getirilen hastalarda ¢zellikle hipotansiyon ve desaturasyon
tespit edilmisse pulmoner emboli ayirict tani listesinde iist basamakta olmasi gerekir.
Masif pulmoner emboli kardiyojenik soka neden oldugu i¢in hastada hipotansiyon
gelisir (26). Dispne hem venitlasyon /perfiizyon bozuklugu, hem de salinan
mediyatorlerin  etkisi ile olusan bronkospazm nedeniyle olusur. Ozellikle j
reseptorlerinin uyarilmasi hem takipneye neden olurken hem de nefes darligina neden
olur. Ploretik tarzda gogiis agrist oOzellikle distal pulmoner arter yatagi tikanan
hastalarda goriiliir. Bilindigi gibi akciger parankiminin agris1 duyusu olmayip ploretik
agr plevral iritasyona bagli gelisir. Ozellikle enfarktiis gelisen olgularda agri1 daha fazla
hissedilir. Bacaklarda tespit edilen ¢ap farki 6zellikle derin ven trombozu agisindan

anlamlidir. Enfarktiise bagli hemoptizi olabilir (27).



2.8. Tam Yontemi

Pulmoner emboli 6n tanisiyla hastaya yaklasmak ve klinik agidan hastaligin
agirh@ini belirlemek hayati 6nem tasimaktadir. Hastaligin patognomonik bulgusunun
bulunmamasi ve spesifik semptomlarinin olmamasi nedeniyle klinisyeni zorlamaktadir.
Hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda goriilen nefes darligi, kan tukurme, bayginlik, gogus
agris1 sikayeti ve alinan arter kan gazi, gekilen akciger grafisi, EKG gibi tetkikler
pulmoner emboli agisindan spesifik olmayip ileri inceleme ig¢in klinikte sik
kullandigimiz Wells gibi Geneva gibi risk skalalar1 giincel hayatimiza daha 6n plana
cikmaktadir (28,29) (Tablo Il1). Tani1 igin hematolojik, kardiyolojik, radyolojik tetkikler

ve niikleer tip klinisyene yardime1 olabilmektedir.

Tablo I1l. WELLS ve GENOVA skalasi

WELLS SKALASI GENOVA SKALASI

Wells klinik skorlama kriterleri Puan | GENOVA Kklinik skorlama kriterleri | Puan
DVT’ye ait klinik bulgu 3 Yas>65 3
En olasi tan1 PTE 3 Hemoptizi 2
Kalp hizi> 100/dk 1,5 Kalp tepe atimi >95 5
Son bir ay i¢inde gegirilmis Kalp tepe atimi 75-94 3
operasyon ya da immobilizasyon | 1,5 Tek tarafli bacak 6demi 4
Gegirilmis DVT veya PTE 6ykiisii | 1,5 Malignite 2
Hemoptizi 1 Venoz tromboepmboli Oykisi 3
Malignite 1 Son bir ay icerisinde cerrahi veya

alt ekstremite fraktiirli dykdisu 2

Puanlama Puanlama

<2: Diisiik klinik olasilik <3: Diisiik klinik olasilik

2-6: Orta klinik olasilik 4-10: Orta klinik olasilik

6>: Yiiksek klinik olasilik >10: Yiiksek klinik olasilik




2.8.1. Laboratuvar Tetkikleri

Pulmoner emboli i¢in spesifik laboratuar parametresi olmayip, yapilan tetkikler
pulmoner emboli ile ayirici taniya giren diger hastaliklar1 dislamak igin
kullanilmaktadir. Pulmoner embolide akut faz reaktanlarinda yiikseklik olabilir. Laktat
dehidrogenaz enzimi, transaminaz yiiksekligi, bilirubinlerde yukseklik laboratuar
parametrelerine yanstyabilir. Klinik olarak en sik kullandigimiz laboratuvar parametresi
d-dimer olup, fibrinin ¢cézllmesi ile birlikte periferik kanda tespit edilen fibrin spesifik

yikim tirlintidiir.

Trombiisiin olusumundan ortalama bir saat sonra kanda tespit edilen fibrinin
yarilanma Omrii ortala 4-6 saattir. Pulmoner embolide siliregelen trombiis yapim ve
yikim nedeniyle 1 hafta kadar d-dimer yiiksekligi devam edebilir (30). D-dimer 6lglimi
birgok teknikle yapilmaktadir. Klasik olarak ELISA ve Lateks Agglutinasyon testleri ile
deger tespit edilirken, giincel olarak Eritrosit Aglitinasyon Testi (Simplired),
turbidimetrik 6lcim (Liatest, MDA), hizli elisa testi (Vidas) ve imminfiltrasyon
yontemleridir. Yapilan klinik ¢alismalar sonucunda eritrosit aggltinasyon testinin diger
testlere gore sensitivite ve spesifite agisidan daha anlamli oldugu gosterilmistir (31). D-
dimerin yalanci pozitif ve yalanci negatif oldugu birgok durum mevcuttur (Tablo 1V)
(32). Bu nedenle klinisyenin yiiksek olasilikli pulmoner emboli diisiindiigii hastalarda
D-dimer degerine dikkat etmemesi gerekir. Ingiliz Toraks Dernegi’nin 2003’te
yayinladigi klavuzda buna dikkat ¢cekmektedir. Ayni zamanda ikinci jenerasyon D-
dimer 6l¢im teknikleri ile birlikte D-dimer sonucu normal olan hastalarda pulmoner

emboli risk skalalarina gore orta olasilikli hastada ileri inceleme 6nerilmemektedir (33).
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Tablo IV. Yalanci pozitif ve yalanci negatif d-dimer nedenleri

YANLIS POZITIF YAPABILECEK YANLIS NEGATIF YAPABILECEK
NEDENLER NEDENLER

Yas> 70 Warfarin tedavisi

Gebelik 5 glinden uzun suren semptomlar
Aktif malignite ya da metastaz Kiigiik piht1 varlhigi

Gecmis hafta i¢inde gecirilmis cerrahi Izole kiigiik pulmoner enfarkt
Karaciger hastalig Izole baldir veni trombozu

Romatoid artrit

Enfeksiyonlar

Travma

Akut pulmoner embolide mekanik etki nedeniyle sag ventrikiilde ki ani basing
artis1, after ve preload diisiisiiniin getirdigi koroner iskemi nedeniyle troponin T ve |
yiiksek olabilir. Hasta agisindan kardiyojenik soka gidisat1 gosterir. Bu hastalarda sag
ventrikiil dilatasyonu ve hipokinezisi daha fazladir. Pulmoner embolide mortalite ile
korele oldugu tespit edildi. Pozitif olmasi pulmoner emboli igin ip ucu verir (34, 35). B-
tipi natridiretik peptid (BNP) 320 aminoasitten olusan ve oOzellikle sol ventrikil
duvarindan salgilanan bir norohormondur.

Akut gelisen pulmoner hipertansiyon nedeniyle gerilen ventrikiil duvarindan daha
fazla miktarda B-tipi natriiiretik peptid salinimina neden olur. Son yayinlar “heart-type
fatty acid binding protein” (H-FABP) yiksekliginin miyokard hasarinin erken bir
gostergesi oldugu ve troponinlere gore daha degerli bir belirte¢ olabilecegini

gostermistir (36).
2.8.1.1. Posteroanterior Akciger Grafisi

Posteronaterior (PA) Akciger grafisi, kardiyopulmoner hastaligi olmayan
pulmoner emboli hastalarinda %?20-40 oraninda normaldir. PA Akciger grafisinin
normal olmast pulmoner emboliyi ekarte ettirmez. Pulmoner embolide goriilebilecek
radyolojik lezyonlar tablo V’te yer almaktadir (37). Pulmoner emboli tanis1 almis olan
hastalarla, emboli ekarte edilen hastalarin PA akciger grafileri arasinda anlamli bir fark
olmadig bildirilmektedir (38). Ulkemizde yapilan ¢aligmada bilateral hiler dolgunlugun
ekokardiyografide saptanan kardiyak disfonksiyon ile korele oldugu gosterilmistir (39).
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Tablo V. PTE'de PA akciger grafi bulgular

Cizgisel (subsegmental) atelektazi

Plevra tabanli opasite (Hampton horgiicii)

Plevra sivisi

Diyafragma yukselmesi

Pulmoner arter geniglemesi

Ani damar kesilmesi

Sag ventrikiil belirginlesmesi

Lokal damarlanma azaligi-saydamlik artis1 (Westermark isareti)

2.8.1.2. Elektrokardiyogram (EKG)

Elektrokardiyogram pulmoner emboli tanisindaki yeri, diger 6n tanilar1 dislamak
icindir. Ozellikle masif pulmoner embolide sag kardiyak yilklenme bulgular:
saptanmazsa bulgular nonspesifiktir. Pulmoner embolide saptanabilecek EKG bulgular
tablo VI’da verilmistir (40).
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Tablo VI. PTE'de EKG bulgular1

Siniis tagikardisi

Akut kor pulmonale paterni (S1Q3T3)

DIl ve aVF de Q dalgalar1

VI'de QR

Sag aks kaymasi

Sag yiiklenme bulgulari;

V1-V4'e kadar T negatifligi

V5'de S dalgasi

Sag dal blogu

V4-6'da ST ¢okmesi

V1,aVR ve DIll'de ST yukselmesi

2.8.1.3. Arter Kan Gaz1

Akut pulmoner embolide hastalarin biiyiik ¢cogunlugunda hipoksemi, hipokapni
ve solunumsal alkaloz tespit edilir (37). Solunumsal alkaloz pnémoni, akciger 6demi,
sepsis gibi patolojik durumlar disinda gebelik gibi fizyolojik siireclerde de goriilebilir.
Akciger kaynakli solunumsal patolojilerde alveolo-arteriyel
beklenenin istiine ¢ikabilir. Pulmoner embolide p(A-a)O2 gradiyenti hastalarin
%80’inde artmustir. Arter KGA, hastaligin ciddiyeti hakkinda fikir verir. Ornegin;

desature olan hastalarin mortalite orani, saturasyonu normal olan hastalara gore daha

fazladir.
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2.8.1.4. Ventilasyon/Perfuizyon Sintigrafisi

Pulmoner emboli tanisi i¢in 6nceki yillarda sik kullanilan ventilasyon/perfuizyon
(V/P) sintigrafisi kullanilma siklig1, 6zellikle multidedektor bilgisayarli tomogrofilerin
kullanima girmesinden sonra azalmistir. GUnimizde V/P sintigrafisi, kontrast madde
alerjisi olan, klinik olarak yiiksek olasilikli olan fakat BT anjiyografi ile tam
konulamayan, kreatinin yiiksekligi nedeniyle kontrast madde alamayan hastalarda ve
BT anjiografi ¢ektirme olanagi olmayan kliniklerde kullanilmaktadir. Rutinde en sik
kullanilan perfiizyon sintigrafisi, pulmoner emboli agisindan duyarliligir yliksek bir
yontem olmakla birlikte diisiik 6zgiilliige sahiptir (41). Clnkd; V/P dengesizligi yaratan
koah, pnomoni, bronsektazi, akciger ddemi, fibrosiz, brons obstriksiyonuna neden olan
durumlar ve diafragma patolojilerinde de perflizyon defekti ortaya ¢ikmaktadir. Bu
karisiklig1 ortadan kaldirmak icin ventilasyon sintigrafisi ile birlikte kullanilmasi;
perflizyonun, ventilasyon nedeniyle mi kisitlandigin1 yoksa gercekten pulmoner
vaskiiler yataktaki patoloji nedeniyle mi sintigrafide kisitlilik oldugunu gdsterir.
Ventilasyon sintigrafisi ¢ekilemeyen durumlarda, perflizyon sintigrafisi akciger grafisi
ile birlikte degerlendirilebilir.

Yenilenmis PIOPED (Prospective Investigation ofPulmonary Embolism

Diagnosis) kriterlerine gore sintigrafik degerlendirme tablo VII’de gdsterilmistir.

14



Tablo VII. PIOPED kriterleri

Yiiksek olasihk

»  Eslik eden ventilasyon kayb veya akdder grafi bulgusu olmadan; >2 biiyiik segmental perfilzyon kaybi veya,

+  Bir buyuk segmental (segmentin %75'i) ve =2 orta baylklikte segmental (segmentin %25-75"i) perflizyon kaybi veya,

+  Dortten fazla orta blyiklikte segmental perfizyon kaybi .

Orta olasilik

+  Eglik eden ventilasyon kaybi veya akager grafi bulgusu olmadan; 1 orta ve <2 segmental perfuzycn kaybi veya,

+  Alt akdder zonunda akciger grafisinde cpasite ile birlikte V/Q kayb, veya kigik plevral efiizyon ile birlikte eslik eden V/Q kaybi veya,
»  Mormal, yiiksek, diisik olasihkh clarak simflanamayan bulgular.

Diisiik olasihk

»  Mormal akciger grafisi ile birlikte cok sayida uyumlu V/Q kaybi olmasi, veya st ve orta akager zonunda akciger grafisinde opasite
olmasi ile bidikte V/Q kaybi olmasi veya,

»  Bilyiik plevral efiizyon ile birlikte eslik eden V/Q kaybi olmasi, veya herhangibir perflizyon kaybinin daha biiyik akciger grafi bulgusu
ile birlikte olmasi veya,

»  Perfilzyon kaybi olan alanlann normal doku ile ¢evrilmis olmasi, veya normal akciger grafisi ile birlikte ok sayda kiiglk (segmentin
%25'inden kiglk ) perfizyon defektinin olmasi veya,

+  Monsegmental perfizyon kayiplan.
MNormal

»  Perfiizyon kaybi saptanmamasi.

Yiiksek olasilik

+  Eslik eden ventilasyon kaybi veya akager grafi bulgusu olmadan; =2 biyik segmental perfiizyon kayb veya,

+  Bir bilylik segmental (segmentin %75'i) ve >2 orta biyuklikte segmental (segmentin %25-75'1) perfiizyon kaybi veya,

+  Dortten fazla orta biyiklikte segmental perfiizyon kaybi .

Orta olasilik

+  Eslik eden ventilasyon kayti veya akager grafi bulgusu olmadan; 1 orta ve <2 segmental perfizyon kayi veya,

+  Alt akdger zonunda akcger grafisinde opasite ile birlikte V/Q kaybi, veya kiigik plevral efizyon ile birlikte eslik eden V/Q kayb veya,
+  MNormal, yuksek, dusik olasiikh olarak siniflanamayan bulgular.

Diigiik olasilik

+  Mormal akdger grafisi ile birlikte cok sayida uyumlu V/Q kaybi clmasi, veya st ve orta akcijer zonunda akciger grafisinde opasite
olmasi ile birlikte V/Q kaytn olmasi veya,

+  Blylk plevral eftzyon ile birlikte eslik eden V/Q kaybi olmasi, veya herhangibir perflzyon kaybimin daha biyik akciger grafi bulgusu
ile birlikte olmas veya,

+  Perfiizyon kaybi olan alanlann normal doku ile gevrilmis clmasi, veya normal akciger grafisi ile birlikte ¢ok sayida kigik (segmentin
%25'inden kiglk ) perfizyon defektinin olmasi veya,

+  MNonsegmental perfuzyon kayiplan.
Normal

+  Perfizyon kaybi saptanmamasi.

Kardiyopulmoner patolojisi olmayan ve normal akciger grafisi bulunan
hastalarda sintigrafinin normal olmast pulmoner emboliyi ekarte ettirir (42). Bu
hastalarda pulmoner emboli olasiligt  %1’in altindadir. Fakat pulmoner emboli 6n

tanistyla ¢ekilen perflizyon sintigrafilerinin %25°i normal sinirlardadir (43).
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Emboli agisindan yiikek olasilikli ventilasyon/perfiizyon sintigrafisinin pozitif
prediktif degeri BT anjiyografi ile karsilagtirildiginda %85 civarinda bulunmustur.
Yiiksek klinik olasilik ve yiiksek olasilikli sintigrafi bulgulari olan hastalarin %96’sinda
BT anjiyografide de emboliye rastlanilmistir (44). Eskiden pulmoner emboli tanis1 almis
veya sintigrafi bulgulari eskiden beri sebat eden hastalarda sintigrafi bulgular1 yiksek
olasilikli olarak degerlendirilse bile tan1 koydurucu degildir. V/P sintigrafisinin yeni bir
modalitesi olan tek-foton emisyon BT-(SPECT) yontemi; V/Q sintigrafisinden farkli
olarak planar diizlem yerine, 3 boyutlu gorinti saglar. Cihaz hastanin etrafinda 360°
donerek goruntt elde edilir. Pulmoner emboli tanisi i¢in duyarliligi %80-100, 6zgilligi
%64-100 arasinda bulunmustur (45).

2.8.1.5. Spiral BT Anjiyografi

Kontrasth spiral BT anjiyografinin yaygin klinik kullanimindan sonra pulmoner
tromboemboli tani1 duyarliliginda artis tespit edilmistir (46). Fakat bu yontemin de
kendine gore dezavantajlari mevcuttur. Hastalarin kreatinin klirensi 50ml/dk altinda
olanlarda bu yontem tercih edilmemelidir. Eger hastanin kreatinin diizeyi 1,1mg/dl
iistiinde ise islem Oncesi ve islem sonrasinda hastanin hidrasyonunu Iml/kg/saat
seklinde saglamak gerekir (47). Kontrast madde nefrotoksisitesini engelleyebilmek icin
hastalara 2 giin boyunca 2x600 mg n-asetilsistein verilmesi Onerilir. Harekete bagh
artefakt goriinimii de tam1 koymayi zorlastirabilir. En Onemli avantaji ise V/P
sintigrafisi ile yapilan randomize kontrollii ¢alismalarda duyarliliginin daha ylksek
oldugu gozlenmistir (46). Pulmoner arter yatagindaki trombiisleri gosterme orani
santral/lober trombuslerde %97, segmental trombislerde %68 ve subsegmenter
trombusleri gosterme oran1 %25°tir . Tomografinin dedektor sayisi arttikga tant koyma
orani yiikselir. Son zamanlarda BT anjiyografi ile ayni protokole sahip olan BT
venografi ile dzellikle derin venlerde olan trombusler tespit edilebilmektedir (48). Bu
teknik ile PIOPED 2 ¢alismasina gore tani koyma orani %83’ten %93’¢ ¢ikmuistir.
Negatif prediktif degeri yiikselmistir (49). Bu teknigin dezavantaji ise daha fazla
kontrast madde ve radyasyon maruziyetidir. Bu nedenle semptomatik derin ven
trombozlu hastalarda BT venografi yerine kompresyonlu alt ekstremite doppleri

onerilir.
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2.8.1.6. Alt Ekstremite Venoz Ultrasonografi

Pulmoner trombotromboembolinin biiyliik bir kismi alt ekstremite vendz
sisteminden kaynaklanir. Alt ekstremite trombiislerinin yarisi semptomatik olup bu
trombiislerin %60°1 proksimalde, %20 ‘si distalde yer alir (5). Pulmoner tromboemboli
on tanisi ile tetkik edilen hastalarda derin ven trombozunun tespit edilmesi hemen
antikoagillan tedaviye baglanmasini gerektirir. Derin ven trombozu siiphesi ile
hastaneye basvuran hastalarda yapilmasi gereken ilk tetkik, ven6z kompresyon
ultrasonografidir. Ozellikle proksimal DVT’da duyarlilhig %95, 6zgiilliigii ise %98 dir.
Pulmoner trombotromboemboli klinigi olan fakat tanisal alt ekstermite ventz doppleri
olmayan hastalarda belli araliklarla ven6z doppler yaptirmak gerekir. Hastalarda tani
alamamis distal trombiisler proksimale dogru uzayacagi igin ilerleyen tarihlerde tani

alabilir. Bu nedenle bir hafta ara ile doppler tekrarlanir (50).
2.8.1.7. Manyetik Rezonans Goruntileme (Mrg)

MRG  yontemi  pulmoner arter yatagindaki trombiisin  dogrudan
goriintiilenmesine yardimci olabilir. Bu yontemin de kendi iginde avantajlari ve
dezavantajlart mevcuttur. En biiyiikk avantaji hastalarin iyonize radyasyona maruz
kalmamalaridir. Ozellikle gebe hastalarda tromboemboli tanis1 koymada klinisyene
yardimci olur Diger avantaji ise; ¢ekim sirasinda kullanilan godolinumun nefropati ya
da kontrast madde allerjisi olan hastalarda sorun yaratmamasidir. Subsegmental
pulmoner arterleri gostermede etkinligi diigiiktiir. PIOPED III ¢alismast MRG’nin %25
oraninda teknik olarak yetersiz oldugu gostermektedir (51).

2.8.1.8. Ekokardiyografi

Ekokardiyografi, sok tablosu ile acil servise gelen, masif tromboembolizmden
kuskulanilan ancak BT ¢ekilemeyen olgularda, yapilacak ilk inceleme olmalidir.
Ozellikle orta ve yiiksek riskli hastalarda olusabilecek sag ventrikiil disfonksiyonu ve
dilatasyonunun belirlenmesine yardimci olmakla birlikte pulmoner tromboemboli ile
ayirict taniya giren aort diseksiyonu, perikard tamponadi, miyokard infarktiisi,
kardiyojenik sok gibi diger yiiksek riskli durumlarin ayirt edilmesinde yararlidir.

Ozellikle 30 giinlik mortalite ile sag ventrikiil dilatasyonu, septal duvarda
paradoksal hareket ve sola deviasyon, sag ventrikiil disfonksiyonunu gosteren orta veya
agir hipokinezi, sag atriyumda mobil trombis varligi, pulmoner hipertansiyon varligi,

patent foramen ovale varligi gibi EKO bulgular1 koreledir (52).
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Bahsedilen bu EKO bulgular1 hastaligin  agirhgmin  ve mortalitesinin
gostergesidir. Bu nedenle sag kardiyak disfonksiyonu olan hastalarda mortaliteyi
azaltmak amaciyla trombolitik tedavi onerilir (53). Trans6zefageal ekokardiyografi, sag
kalp ve oOzellikle sol ana pulmoner arter proksimalindeki buyuk trombasler ve

tikanmalar1 degerlendirmede transtorasik EKO’dan daha tstiindiir (54).
2.8.1.9. Pulmoner Anjiyografi

Konvansiyonel pulmoner anjiyografi, pulmoner tromboembolide kesin tani
saglayan, altin standart test olarak kabul edilir. Fakat konvansiyonel anjiyografide
mortalite oran1 %0,5, major morbidite oran1 %1 civarindadir. Ustelik selektif pulmoner
anjiyografi bile subsegmental arterlerdeki trombiisler i¢in tanisal olamayabilir. Bu
nedenle noninvazif tani yontemleri Oncelikli kullanilmalidir (53). Yuksek Kklinik
olasilikli hastalarda noninvazif tan1 yontemleriyle pulmoner tromboemboli tanisinin
dislanamadig1 olgularda endikedir. Ayrica kateter ve cerrahi embolektomi Oncesi,
trombis yayginliginin gosterilmesi amaciyla yapilmast onerilir. Dijital suBTraksiyon
anjiyografi daha yeni bir teknik olup, tan1 koyma orani1 daha yiiksektir. Bu teknik i¢in
deneyimli personel gerekir ve pahali bir yontemdir. Klasik yonteme goére daha hizli ve
daha rahat bir teknik olup o6zellikle distal yataktaki trombdisleri gostermede daha
duyarlidir (55).

2.8.1.10. Konvensiyonel Venografi

Konvensiyonel venografi de pulmoner anjiyografi gibi bir cok morbidite ve non
invaziv yontemlere gore yiiksek mortalite riski tasimaktadir. Ozellikle alt ekstremite ve
daha istiindeki vendz yatagin iginde bulunan ve non invazif yontemlerle tani
konulamayan trombiisler i¢in kullanilmaktadir. Gilinimizde BT venografinin

kullanilmasi ile konvensiyonel venografi ¢ok sik kullanilmamaktadir.
2.8.2. Tan Stratejisi

Tan stratejilerini belirlerken hastalarin komorbidite varligi, klinik agirligi, yas
gibi 6zellikleri goz dniinde bulundurmak gerekir. Invaziv tan1 ydntemlerinin hastalara
yukledigi morbidite ve yiiksek mortalite oranlar1 nedeniyle hastalarda tani yontemi

olarak oncelikle non invaziv yontemlerin kullanilmas1 gerekir.
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PTE'yi diisiindiiren semptom ve bulgularla acil servise basvuran hastalardaki
PTE prevalansi yaklasik %30'dur (56). Diisiik maliyet nedeniyle dncelikli olarak klinik
olasilik degerlendirmesi (Wells veya modifiye Geneva kriterleri) ve D-dimer testi
kombinasyonu kullanilir. Yiiksek duyarliliga sahip klasik ELISA, hizli ELISA (VIDAS)
ve turbidimetrik (6rnegin; tinaquant) testlerin negatif bulundugu diisiik ve orta klinik
olasilikli olgularda VTE prevalanst oldukg¢a diisiiktiir ve hastaligin digslanmasi igin
spesifik goruntilleme yontemlerine gerek yoktur (SEKIL 1) (57,58). Bu dislama
stratejisi ile PTE kuskulu hastalarin yaklasik %30’unda ileri goriintiileme yontemlerine
gereksinim kalmadan PTE dislanir. Acil servislere ayaktan bagvuran hastalarda, klinik
skorlama ve D-dimer diizeyinin beraber degerlendirilmesi yapilmadan, BT veya
sintigrafi istenmesi halinde, %5-10 yanlis pozitif PTE tanis1 konulabilmektedir (57,59).
PTE icin Kklinik olasiligi ylksek olan hastalarda, D-dimer incelemesi yapilmadan,

goriintiileme yontemlerinin kullanilmasi 6nerilir.
2.8.2.1. Cok Dedektorlt BT Anjiyografi

Gunimuzde ¢ok detektorli BT (detektor sayisi >4), cok Kesitli cekimler ve
rekonstriksiyon teknikleri sayesinde o6ncelikli olarak bagvurulan goriintiileme
yontemidir. Tani i¢in en az bir segmental trombiis varlig1 gosterilmelidir.

Detektor sayist >64 olan spiral BT incelemesi ile subsegmenter diizeyinde
giivenli sonug alinmaktadir (60). Klinik olarak diisiik/orta olasilikli hastalarinda gok
dedektorlu BT anjiyografide herhangi bir trombiis goriiniimiine rastlanilmadiysa hastada
PTE ekarte edilir.

Klinik olarak diisiik/orta olasilikli ve D-dimer degeri normal aralikta olan
hastalarda ¢cok dedektorlti BT anjiyografide non diagnostik tani gelirse bu tip hastalarda
ileri inceleme yapilmasina gerek yoktur. Yiiksek klinik olasilikli hastalarda, MD-BT ile
yanlig negatif sonuglar bildirilmistir (61).
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Nonmasif PTE kuskusu

|

KLINIK OLASILIK
|
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Dislk-orta veya Yiksek veya
“PTE olasi degil” "PTE olasi”

l |

D-dimer? Hemen antikoagiilan basla®

|
v v ,

Negatif . | - - |
(PTE dislanir) Pozitif | MD-BT anjiyografi

v v v

Pmm - Negatif Pozitif Nondiyagnostik®

I
g ! !
Yiksek klinik Antikoaggilan

e f
olasilik/ PTE diglanir’ tedavi basla Ek testler’
PTE olasi A

b e e e ——— 3

@ ELISA testi dnerilir. Klinik olasilik diisiik ve orta duyarlikh testler (Latex, simpli-RED gibi) de kullanilabilir.

5 MD-BT sonucu negatif ise antikoagiilan kesilir, pozitif ise antikoagtilana devam edilir.

© Multidetektorla (24 detektor) bilgisayarh tomografik anjiyografi.

9 Teknik agidan yetersizlik ya da radyologun kararsiz kalmasi.

® Duslk/orta klinik olasiik durumunda tek detektorid BT kullanilmig ise, PTE'nin diglanmasi igin alt ekstremite doppler USG negatif bulunmalidir. Klinik olasilik
yuksek veya PTE olasi ise dnceden baglanmig olan antikoagilan tedaviyi kesme karan icin ek testlere bagvurma onerisi; bu durumun nadir saptanmasi ve bu
hastalarda 3 aylik tromboemboli riskinin distk bulunmasi nedeniyle tartigmalidir.

fviQ sintigrafisi, alt ekstremite Doppler USG, seri Doppler USG.

Sekil 1. Non masif PTE tani algoritmasi
2.8.2.2. Ventilasyon/Perflizyon Sintigrafisi

MD-BT anjiyografi yerine Nukleer Tip Anabilim Dali olan merkezlerde
ventilasyon-perfiizyon (V/Q) sintigrafisi kullamilabilir bir segenektir. Ozellikle BT ye
glre daha az radyasyon riski tagimasi nedeniyle, geng kadinlarda, meme kanseri riskini
azaltmak amaciyla tercih edilebilir (62).

Yiiksek olasilikli V/Q sintigrafisi sonucu; yiiksek ve orta klinik olasilikli
hastalarda biiylik oranda tani koydurucudur. Tani koydurucu olmayan (diisiik-orta
olasilikli) sintigrafide, klinik skorlama diisiik olasilikli ve alt ekstremite Doppler USG
negatif ise tani dislanir (63). Yuksek klinik olasilikli bir hastada sintigrafi tani
koydurucu degilse (orta/diisiikolasilikli) ve alt ekstremite Doppler USG negatif
bulunmussa MD-BT anjiyografi 6nerilir.

Yiiksek klinik olasilikli hastalarda ilk iki asamada, tiim testlere ragmen
tromboemboli tanis1 dogrulanmamis veya dislanamamis ise, bu durumda pulmoner

anjiyografi endikasyonu vardir.
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Yas arttikga ve kronik kardiyopulmoner hastalik (6zellikle KOAH) varliginda
nondiyagnostik sintigrafi orani yiikselir.

2.8.2.3. Alt Ekstremite Doppler Ultrasonografi

PTE olgularmin yaklasik  9%30-50’sinde, alt ekstremite kompresyon
ultrasonografisi ile trombiis varligi saptanmustir (64). Ozellikle renal yetersizlik,
kontrast alerjisi ve gebelik gibi rolatif kontrendikasyon varliginda, MD-BT 0Oncesi alt
ekstremite ultrasonografi incelemesi, antikoagiilan tedavi baslanmasi igin tamni
koydurucu olabilir (14,65).
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Masif PTE Kuskusu
(Hipotansiyon veya yok)

Standart heparin basla
| Hemodinamiyi diizelt

Y Y
Hemodinami stabilize edilememis veya Hemodinami stabilize edilmig ve
MD-BT olanag yok MD-BT clanag var
Y
Ekokardiyografi

(Sag ventrikil disfonksiyonu)
|

l l \r

Yok Var MD-BT
| |
¢ i i
Hemodinami stabil degil Pozitif Negatif
veya yatak basl
Dopper USG, TOE?
Y olanagi yok’
Digier nedenleri : ____________ ) Trombolitik tedavi | Diger nedenleri
arastr veya embolektomi aragtir

# Transtzofageal ekokardiyografi (TOE), sadj ventrikil disfonksiyonu bulunan hastalanin nemli bir bélimiinde ana pulmoner arter dallanndaki trambiisii gosterebili
" Ekokardiyografide sadj ventricil disfonksiyanu saptanan ve hemodinamisi stabil olmayan hastalarda trombolitik tedavi karan icin trombilstin gosterimesi gerekir. Bu
amacla olanak varsa yatak baginda Dappler USG ve TOE yapiabilir. Olanak yoksa; bu durumda kar/zarar hesabi yapilip, kontrindikasyonlar da gdz nine alnarak

dodrudan trombolitik tedavi uygulanmak zorunda kalinabilir.

Sekil 2. Masif PTE tan1 algoritmasi

Uygun tan1 yontemleriyle PTE ekarte edilen hastalarda ii¢ ay zarfinda PTE riski
tablo VIII’de da belirtilmistir. Ozelikle bu tani ydntemlerinin birbiri ile kombine
edilmesiyle bu risk diismektedir (66).
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Tablo VIII. PTE ekarte edilen hastalarda 3 aylik PTE riski

Hasta 3 aylik % VTE
Tam kriterleri
(n) riski
Normal pulmoner anjiyogram 547 0.9-2.1(1.6)
Normal sintigrafi 1031 0.3-1.4 (0.7)
ELISA D-dimer < 500 ug/L ve diisiik/orta klinik
159 0-2.4 (0)

olasilik
Diistik duyarlikli D-dimer ve diistik klinik olasilik 437 0-1.3(0.2)
Nondivagnostik sintigafi

. o 864 1.5-3.5(2.3)
+ Negatif Doppler USG ve diisiik klinik olasilik
Nondivagnostik sintigafi
+ Negatif sert Doppler USG ve  diisiik klinik 702 0.2-1.3 (0.5)
olasilik
Normal spiral BT
(Tek dedektor) + Negatif USG ve digiik/orta 525 0.9-3.2(1.7)
klinik olasilik
Normal spiral BT
(Cok dedektér) — Negatif D-dimer ve diisiik/orta 1028 0.7-2 (1.3)
klinik

2.9. Tedavi Oncesi Risk Degerlendirilmesi

PTE tanis1 konulan hastada tedavi protokoliinii belirleyecek faktorlerden biri
erken mortalite riskinin var olup olmadigidir. Erken mortalite riski acisindan hastalar,
yuksek riskli (masif), orta riskli (submasif), disiik riskli (non masif) olarak (¢

katagoriye ayrilir ve tedavi segimini buna gore belirlenir (67).
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2.9.1. Yuksek Riskli Hastalar

Masif PTE; ani sekilde pulmoner arter basing artisina bagli olarak gelisen sag
ventrikiil yetersizligi olup, kardiyojenik soka neden olan klinik durumdur. Hasta sok
tablosu ile karsimiza ¢ikar. Hipotansiyon gelisen hastalarda amac¢ reperflizyonu
saglayabilmektir. Bu hastalar PTE hastalarinin %5’ini olusturur (68). Bu hastalarda
mortalite % 15’in tstiindedir (69).

2.9.2. Stabil Olgularda Prognoz

PTE hastalarinda prognozu; ek hastalik varligi, kardiyak rezervi ve akut sag kalp
yetmezligi bulgularinin olup olmamasi gibi bircok faktore baglidir. Akut sag ventrikiil
disfonksiyonu olmayan hastalarda prognostik faktorler, tablo IX’da yer almaktadir.

Tablo IX. Prognostik faktorler

Klinik parametreler

«  PESI skoru

+  Basitlestirilmig PESI skoru

Sag ventrikiil disfonksiyon belirtecleri
»  Transtorasik ekokardiyografi

«  BT-anjiyografi

«  BNP, Pro-BNP

Trombotik yiik belirtecleri
«  Rezidiel DVT

+  Ddimer

Miyokard hasar belirtecleri
« cInl veya cTnT

«  hsTnT

+  HFABP

PESI: Pulmoner embolizm siddet indeksi; BNP, Pro-BNP: Natritretik pep-
tidler; cTnl: Troponin I; cTnT: Troponin T; hsTnT: Yuksek duyarlikli tropo-
nin; HFABP: Kalp tipi yad asidi baglayan protein
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2.9.3. Diisiik Riskli Hastalarin Belirlenmesi

PTE ile hastaneye bagvuran hastalarin %80’ni normotansiftir. Hemodinamik
olarak stabil olan diisiik riskli/submasif hastalarda erken mortalite orani %]1'den
kicuktir (70). Bu hastalarda erken taburcu veya hastaneye yatis olmadan evde
antikoagiilan tedavi yapilabilir. Prognostik degerlendirmelerde en giincel ve klinik
olarak en sik kullanilan pulmoner tromboemboli siddeti indeksidir (PESI) (Tablo X). Bu
indeks dzellikle erken mortalite, niiks, kanama gibi morbidite risklerini belirler (71, 72).
Diisiik riskli grup olan sinif 1 ve 2'nin erken mortalite oranlar1 %0,7 ve % 1,2 iken,
yiiksek riskli sinif olan 3, 4, 5’te mortalite oranlart %4,8 ,%13,6 , %25’tir (71).
PESI'nin diisiik riskli grupta erken mortalite ve evde tedavi alternatifi acisindan negatif
prediktif degeri %97°dir (73). Basitlestirilmis PESI, Avrupa Kardiyoloji Derneginin
(European Society of Cardiology; ESC) prognostik skorlamasiyla karsilastirildiginda 30
giinlik mortaliteyi belirlemede benzer etkinlik gostermistir (74).

Daha az komplike olan ve daha az sayida parametreyi iceren basitlestirilmis PTE

siddet indeksi (sPESI) de PESI indeksi ile ayni etkinlikte bulunmustur (71, 75, 76).
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Tablo X. Pulmoner tromboemboli siddet indeksi (PESI)

Skor
Oﬁiillla| Basitlestilrilmis

Degisken PESI PESI
Yas Yas/yil 1 (Yas>80)
Erkek cinsiyet +10
Kanser dykusu +30 1
Kalp yetersizligi dykisu +10 —

1*
Kr. akciger hastaligi dykisu +10 —
Nabiz 2110/dakika +20 1
Sistolik kan basinci <100 mmHg +30 1
Solunum hizi 230/dakika +20
Vicut 1sis1 <36°C +20
Mental durum degisikligi +60
Arteriyel 0, satiirasyonu <%90 +20 1
*Kronik kardiyopulmoner hastalik (birinin varliginda 1 puan alir)

PESI sPESI
Disiik risk Yiiksek risk
Sinif I: <65 Sinif 111: 86-105 Disik risk: 0
Sinif 1I: 66-85 Sinif IV: 106-125 Yiksek risk: 21
Sinif V: >125

2.9.4. Orta Riskli Hastalar

PTE ile takipli normotansif hastalarin %27-56’s1 sag ventrikiil disfonsiyonu
tespit edilmistir (70, 77). Sag ventrikiil disfonksiyonu; ciddi trombus yuki ve
gelisebilecek kardiyojenik sokun habercisi olabilir. Bu hasta grubunda 30 giinliik
mortalite ve niiks oranmi yiiksektir (78). Submasif PTE hastalarinda mortalite %5-15
arasinda tespit edilmistir (70). Bu hasta grubunda fibrinolitik tedavi tartigmalidir.

Secilmis hastalara uygulanabilir.
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2.9.5. Sag Ventrikiil Disfonksiyonu

PTE nedeniyle sag ventrikiil disfonksiyonu arastirilan hastalarda ilk yapilmasi
gercken ve altin standart tam1 yOntemi olarak gosterilen yodntem, transtorasik
ekokardiyografidir. Sag ventrikiil dilatasyonu, sag ventrikiil duvarinda hipokinezi,
interventrikiler septumda paradoks hareket, trikispit kapakta yetmezlik, pulmoner
arterde genisleme ve end diyastolik sag ventrikiil capinin sol ventrikiil ¢apindan daha
genis olmasi gibi bazi bulgular sag ventrikil disfonksiyonu agisindan anlamlhidir (67,
78).

EKO’da sag ventrikiil yetmezlik bulgular1 ile mortalite arasinda korelasyon
mevcuttur (77, 78). BT anjiyografide sag ventrikiil yetmezligi bulgular ile EKO
bulgular1 koreledir (79). Giincel prognostik c¢aligmalarda ¢ok detektorlii spiral BT de,
diyastol sonu sag ventrikiil/sol ventrikiil oraninin >0,9-1 bulunmasi, ti¢ aylik yuksek

mortalite orani ile iligkilidir (80).
2.9.6. Kardiyak Biyobelirtecler

Kardiyak troponinler miyokard hasarim1 gosteren parametre olup, PTE
mortalitesi ile korele oldugu anlasilmistir. Kardiyojenik sok, miyokard perfiizyonunun
bozulmasi sonucu ortaya ¢ikmaktadir (81-84). Yiiksek duyarlilikli Troponin T'nin koti
prognoz agisindan negatif prediktif degeri ¢ok yiiksektir. Calismada bu oran %98 olarak
tespit edilmistir (84). BNP ve Pro-BNP, akut PTE’de hemodinamik bozukluk ve sag
ventrikil disfonksiyonu ile iligkilidirler (85). Natritiretik peptidler (BNP, NT-proBNP),
akut ve kronik kalp yetersizligini ve klinik gidisi belirlemek igin kullanilan,
norohormonal aktivasyonu yiiksek duyarlikli belirteglerdir (86, 87). Natriliretik
peptitlerin diizeyinin diisiik tespit edilmesi erken kotii prognoz agisindan negatif
prediktif deger gostergesidir (86, 88). Kalp tipi yag asidi baglayan protein (H-FABP)
miyokard hasarin1 gostermede troponine gore daha hassas oldugu gosterilmistir.

Klinikte rutin olarak kullanilmamaktadir (89).
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2.9.7. Prognostik Degerlendirme

Hemodinamik olarak stabil olmayan hastalar, dogrudan yiksek riskli gruba
girer. PTE kanitlandiginda dogrudan reperfiizyon tedavisi uygulanir. Hipotansiyon veya
sok saptanmayan hastalarda tan1 konulduktan sonra ileri risk degerlendirmesi
yapilmalidir. PESI veya sPESI testleri ile diisiik ve orta riskli hastalar belirlenir. PESI
smif I-11 veya SPESI=0 hesaplanan hastalar disiik riskli olarak, PESI simf III-1V veya
sPESI >1 bulunan hastalar orta riskli olarak belirlenir (90). Orta riskli (submasif PTE’li)
hastalar iginde sag ventrikiil disfonksiyonu ve kardiyak biyobelirtecleri pozitif olanlar
(Sekil 3), yiiksek riskli grupta yer alir. Erken kotii prognoz igin orta-yuksek riskli olan
bu grubun, antikoagiilan altinda yakindan izlenmesi ve hemodinamik bozukluk

bulgular saptandiginda kurtarici reperfiizyon tedavisi uygulanmasi 6nerilmektedir (91).

30 Giinliik Mortalte Riski Sok veya PESIsnd IV~ RV disfonksiyon Kardiyak
Hipotansiyon veya sPES| >1° bulgular® belirtegler’
Yiksek + Gerekmez + Gerekmez
YUkSQk _ + + +
Orta
Disik ) t Birsi (+) veya ikisi de (-)
Digik . ) Degerlendirme gerekmez
Yapims s s de (-

* PES (Pulmoner embolizm iddet indeksi) smf 1V veya sPESI (basitestrimis PESI) 21 ie; 30 quniuk mortalite riskinin yuksek oldugunu gdsterr.

" Ekokardiyografide sa ventrikul disfonksiyon kriterleriin (sad ventrikdl diatasyonu ve)veya diyastol sonu sad ventrikulsol ventrkul orani >0,9 veya 1; sa
ventrkil duvannda hipokinez,trikispit jet regUritasyon velositesinin artg; veya bunlann kombinasyonu) varli) ya da MO-8T anjiyografide diyastol sonu RV/
LV cap oraninin > 0.9 veya 1 bulunmas.

¢ Miyokardiyal hasar belireci (plazma troponin | veya T konsantrasyonunda artis) kalp yetersizlii belireci (Plazma natritretk peptid konsantrasyonunda art)

* PESI: St Hl veya sPESI: 0 bulundugunda kardiyak biyomarker poztifigi veya sag ventrikil disfonksiyon bulgusu saptandiginda bu hasta ortadgik risk gru-
buna dahil ecimelidir.

Sekil 3. PTE’de prognostik degerlendirme
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2.10. Tedavi Yaklasim

PTE Klinik kuskusu yiiksek olan hastalarda, kanama riski géz oniine alinmali ve
kanama riski diisiik olanlara tam1 dislanana kadar acilen antikoagiilan tedavi
seceneklerinden diisiik molekiil agirlikli heparin (DMAH), standart heparin (SH) veya
yeni oral antikoagulan (YOAK) ilaclardan direkt faktor Xa inhibitori olan rivaroksaban,
apiksaban veya edoksaban'dan biri baslanilmalidir (92). PTE klinik kuskusu orta ve
yuksek olan hastalarda, 6ncelikle erken kotii prognoz igin hastalik riski ve kanama riski
birlikte degerlendirilmelidir. Orta diizeyde klinik kusku varliginda tanisal testler 4
saatten geg, diisiik klinik kuskulu hastalarda 24 saatten ge¢ sonuglanacak ise, aksi
kanitlanana kadar yine antikoagiilan tedavi baglanmasi 6nerilmektedir.

Sok veya hipotansiyon tablosunun eslik ettigi masif PTE tanis1 dogrulandiginda,
major kontrendikasyon yok ise trombolitik tedavi uygulanir.

Trombolitik tedavi uygulanan hastalarda daha sonra aPTZ kontroll ile bolus
dozu yapilmadan standart heparin infiizyonuna gegilir. Trombolitik tedaviye
kontrendikasyon bulunan veya yanit alinamayan masif PTE’li olgular, kateter veya
cerrahi embolektomi agisindan degerlendirilir. EKO’da sag ventrikiil disfonksiyonu
saptanan submasif PTE olgularinda, primer trombolitik tedavi uygulanmasi
tartigmalidir. Risk degerlendirmesi yapilarak; se¢ilmis submasif PTE olgularinda, eger
kanama riski yiiksek degilse ve klinik koétiilesiyor ise kurtarici trombolitik tedavi
baslanmas1 6nerilmektedir (92-94). PESI skorlamasinda sinif I ve II veya sPESI’nin=0
hesaplanmasi erken kotii prognoz i¢in diisiik riski gostermektedir.

Bu gruptaki (nonmasif PTE) hastalar; hastaneden erken taburcu edilebilir ya da
antikoagiilan tedavi baslangictan itibaren evde de uygulanabilir. PESI skorlamasinin
smif III ve IV veya sPESI >1 hesaplanmasi mortalite riskinin yiiksek oldugunu
gostermektedir. Bu grupta EKO veya MD-BT anjiyografi ile sag ventrikiil
disfonksiyonu saptanan submasif PTE olgular, kardiyak biyobelirte¢ pozitifligi
durumunda yiiksek riskli olarak degerlendirilir. Bu grupta yer alan hastalarin
antikoagiilan tedavi altinda yakin izlenmesi ve hemodinamik bozukluk bulgulari
saptandiginda, kurtarict trombolitik tedavi uygulanmasi oOnerilmektedir (95). Bu
hastalara trombolitik tedavi baslanirken, 6zellikle yas1 75 ve iistii olan hastalarda major
kanama (6zellikle serebral) riskinin yiiksek oldugu unutulmamalidir (95). Yash
hastalarda, yar1 doz trombolitik tedavi veya kanama riski yliksek ise sistemik

trombolizis yerine alternatif olarak cerrahi embolektomi veya perkiitan girisimsel

29



kateter teknikleri ile tedavi secenekleri gozden gecirilmelidir (96).
2.10.1. Genel Destek Tedavisi

Masif PTE nedeniyel kardiyojenik sokta olan hastalar, hipotansif ve desature
halde klinige gelebilir. Oncelikli yapilmas1 gereken islem; hastanin hemodinamik olarak
stabil hale getirilmesidir. DVT olan hastalarda bacakta siddetli agr1 ve sislik yoksa yatak
istirahati  Onerilmez. Pulmoner trombotromboemboli hastalarinda yatak istirahati
acisindan net bir veri olmamakla birlikte ilk 24-48 saat mobilizasyon tavsiye

edilmemektedir.
2.10.1.1. Solunum Destegi

PTE hastalarinda V/P dengesi bozukluguna sekonder solunum yetmezligi gelisir.
Oksijen destegi ile pulmoner arter direnci ve sag ventrikiil iskemisi azalir. Buradaki
hedef saturasyon degeri %92 ve iistii olup nazal veya maske ile oksijen tedavisine
baglanir. Oksijen inhalasyonuna ragmen hastanin hipoksemik durumu devam ediyorsa,
hasta mekanik ventilatore baglanarak solunum destegi saglanir. Mekanik ventilatoriin
yarattig1 hiperinflasyonun pulmoner arter yatak direncini arttirdigi ve bu durumun
intratorasik basing artisina neden olup kalpe dénen vendz akimi azalttigi bilinmektedir.
Ayn1 zamanda sedasyon igin uygulanan sedatiflerin ketakolamin salinimini azalttigi,
bunun yol actigi vazodilatasyonun vendz doniisii azaltip kardiyojenik soku
derinlestirdigi bilinmektedir (97). Bu nedenle ventilatore bagimli hastalarda PEEP
degerini diisiik tutup, plato basimncint 30 cmHO2’nin altina indirmek ve tidal voliimii
yaklasik 6ml/kg gibi diisiik olarak ayarlayip intratorasik basinci ¢ok arttirmamak gerekir
(84).

2.10.1.2. Siv1 Destegi

Sag ventrikiil disfonksiyonu olan hastalarda sivi destegi ¢ok dikkatli
verilmelidir. Sag ventrikiil diyastol sonu voliimii az olan yani preload: azalmis hastalar
siv1 desteginden fayda gorebilir (97). Sag ventrikiil diyastol sonu voliimii yiiksek olan
hastalarda asir1 miktarda sivi destegi, ventrikil disfonksiyonunu daha ¢ok artirir,
ventrikuler septumunun daha ¢ok sola dogru kaymasina neden olarak sol ventrikiiliin
hacmini azaltir. Bu durum kardiyojenik soku derinlestirebilir. Bu nedenle baslangig
stvist 500 mP’yi gegmemeli ve sivi agig1 hemodinamik ve EKO ile degerlendirdikten
sonra kapatilmast Onerilir. Santral vendz basing 12-15 ¢cmH2O civarinda ise sivi

verilmemesi dnerilir.
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2.10.1.3. Vazopresor Tedavi

Hemodinamik olarak stabil olmayan ve sivi ag¢igr bulunmayan hastalarda,
vazopresor ilaglara acilen baslamak gerekir. Bu amacla epinefrin, ndrepinefrin ve
dopamin kullanilir. Bu ilaglar, sistemik vaskiiler direncin artmasina, ortalama arteriyel
basincin ve sag ventrikiil koroner perfiizyon basincinin korunmasina yardimci olur.
Dobutamin gibi pozitif inotrop ajanlar kardiyak outputu artirarak, doku oksijenasyonuna

yardimci olabilir.
2.10.1.4. Pulmoner Arter Vazodilatér Tedavi

Vazopresor ilaglara ragmen hemodinamik agidan stabil olmayan, trombolitik
tedavi veya embolektomi yapilmasi gecikebilecek veya kontrendike olan hastalarda
uygulanabilir.

Pulmoner arter basincini diisiirmek icin inhale nitrik oksit, sildenafil infiizyonu, inhale

prostosiklin ve levosimendan’in kullanildig1 ¢alismalar mevcuttur (84).
2.10.2. Pulmoner Tromboemboli Tedavisi
2.10.2.1. Antikoagulan Tedavi

PTE hastalarinda verilen antikoagiilan tedavi, yeni pihti1 olusumunu engelleyerek
mevcut trombiis yiikiiniin artmasini1 Onler. Hastalarda eger bir kontrendikasyon yok ise
hizli etkili antikoagiilan tedavi baslanmalidir. Bunun igin unfraksiyone heparin, diisiik
molekiil agirlikli heparin, fondaparinuks gibi parenteral tedavi se¢eneklerinin yaninda
yeni kusak oral antikoagiilanlar tercih edilebilir. Daha sonrasinda K vitamini
antagonistleri veya yeni kusak antikoagiilanlar gibi enteral yontemlerle tedaviye devam
edilebilir. PTE'de antikoagulan tedavi, niiksii ve mortaliteyi azaltir (84).

En az ¢ ay uygulanan antikoagulan tedavi (sekonder profilaksi) niks ve erken

mortaliteyi belirgin olarak azaltir.
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2.10.2.2. Standart Heparin Tedavisi

Heparin molekdlinun antikoagulan etkisi i¢in bir plazma faktori olan
antitrombin (AT)’e gereksinim duyar. Heparinde bulunan pentasakkarit zinciri yoluyla
molekiil AT ile baglanir. Boylece hem standart heparin hem de DMAH antitrombin
yoluyla faktor Xa’ y1 inaktive eder. Faktor Xa inhibisyonuna karsin, AT aracili trombin
inaktivasyonu icin heparin-antitrombin ve trombin kompleksine gereksinim vardir ve
burada heparin molekiilii 18 sakkarit iinitesinden biiylik olmalidir. Diger bir mekanizma
olan heparin kofaktor IT (HCII) araciligiyla trombinin inaktivasyonu olup bunun icin en
az yirmi dort sakkarit iinitesine gereksinim vardir. Standart heparin, DMAH’lere gore
dolasimdan daha hizli temizlenir.

Heparin AT aracilif1 ile etki yaptifindan bir indirekt trombin inhibit6rii olarak
kabul edilmektedir. Heparin-AT kompleksi trombin yaninda, FXIa, FXa ve FIXa’y1 da
inhibe etmektedir. Plazma yarilanma Oomrii doza bagli olarak 30 dakika ile 3 saat
arasinda degisir. Intravendz infiizyon veya subkutan enjeksiyon yoluyla uygulanabilir.
Heparinin intravendz olarak bir defada yukleme dozu verildikten sonra sirekli 1V
infiizyon seklinde uygulanmasi tercih edilir.

Heparinin yar1 Omriiniin kisa olmasi 0Ozellikle trombolitik kullanim veya
embolektomi gereksinimi dogabilecek hastalarda tercih nedeni olmaktadir. Siirekli 1V
infiizyonun etkinligi baslangic dozuna baglidir. Baslangigta yiikleme dozu olarak 80
IU/kg heparini bolus uygulanir. Ardindan, 18 IU/kg/saat veya 13001U/saat hizda,
%5’lik dekstroz soliisyonu iginde siirekli infiizyona gegilir. Infiizyon pompasi veya doz
ayarlayicit seten uygun kullanim yontemidir. Heparinin terapotik indeksi ¢ok dar
oldugundan antikoagiilan etkisi ve kanama riski, aPTZ ile yakindan izlenmelidir.
Toplam ginlik doz 35000 uluslararasi tiniteyi (IU) astiginda kanama riski belirgin
olarak artmaktadir. Giinliik heparin dozu bu diizeyin tizerine ¢ikilmasina ragmen, aPTZ
hedef araliga ulasmiyorsa “heparin direnci” diisiniilmelidir. aPTZ’nin normal degeri
25-35 saniyedir. Heparin icin onerilen “hedef aPTZ degeri”, hastanin bazal kontrol
degerinin, yada normal aPTZ’nin iist degerinin 1,5 kati olmalidir (Tablo XI). Aktive
parsiyel tromboplastin zamani istenen diizeye ¢ikana kadar ilk 24 saat boyunca “her alt1
saatte bir” aPTZdegeri olguliir. Aktive parsiyel tromboplastin zamani istenen diizeye
ulagildiktan sonra giinliik takibe baslanir. Aksi takdirde aPTZ uygun diizeye gelinceye
kadar ginde 4 kez bakilmaya devam edilir. aPTZ degerleri ilk 24 saat i¢inde hedef

diizeye ulasmaz ise niiks riski 15 katina kadar artabilir.
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Tablo XI. Viicut agirligina gore standart heparin uygulamasi

Degisken Heparin Dozu

Baslangig heparin dozu 80 IU/kg bolus, sonra 18 IU/kg/saat infuzyon

aPTZ* <35sn (1,2 x kontrol) 80 IU/kg bolus, sonra inflizyon hizini 4 IU/kg/saat arttir

aPTZ 3545sn (1,2-1,5 x kontrol) 40 IU/kg bolus, sonra inflizyon hizimi 2 IU/kg/saat arttir

aPTZ  46-70 sn (1,52,3 x kontrol) Heparin dozlannda degigiklik yapma

aPTZ 7190 sn (2,3-3,0 x kontrol) infuzyon hizini 2 1U/kg/saat azalt

aPTZ >90sn  (>3,0 x kontrol) infuzyonu 1 saat durdur, sonra infuzyon hizini 3 1U/kg/saat azalt

*aPTZ: Aktive parsiyel tromboplastin zamam

Heparinin en sik goriilen yan etkisi kanamadir. Major kanama komplikasyonu
%0-2 arasinda degismektedir (98). Aktive parsiyel tromboplastin zamaninin asiri
uzamasi, son bir ay icinde ameliyat 6ykisl, kronik bobrek yetmezligi, karaciger
hastaligi, ciddi trombositopeni (<50.000/mm3) ile birlikte antiagregan tedavisi (aspirin,
klopidogrel vb.) gibi durumlarda kanama riski yuksektir. Heparinin mutlak olarak
kontrendike oldugu durumlar (Tablo XII); heparine asir1 duyarlilik, agir trombositopeni,
dissemine intravaskiiler koagiilasyon disindaki kontrol edilemeyen kanama ve
intrakraniyal kanama kuskusu olarak siralanir. Heparin; plazma proteinlerine,
trombositlerden salinan proteinlere (Platelet Faktor 4) ve endotel hiicrelerine baglanir.
Bu durum terapotik araliga ulagmak igin verilen heparin dozunun kisiden kisiye farkli
diizeylerde olmasina ve tromboz ile giden heparine bagli trombositopeni (HIT)
komplikasyonuna yol agabilir.

Heparin tedavisinin ilk 2-5 glniinde asemptomatik, kisa siireli, hafif ve gegici bir
trombositopeni gelisebilir. Benign trombositopeni olarak tanimlanan bu durumda
heparinin kesilmesi gerekmez. Hastalarin = %1-5’inde ise uygulamaya basladiktan
sonraki 5-15 glin iginde ge¢ trombositopeni gelisebilir. Bu durum “heparine bagl
immuin trombositopeni” (HIT) olarak bilinir. Heparin, hamilelik ve laktasyon
doneminde giivenle kullanilabilir. Heparin, aldosteron salgisini azaltarak hiperkalemi
riski yapabilir. Tedavi uzadikga bu risk artar; bu nedenle tedavi bir haftadan uzun
stirerse potasyum diizeyleri 6l¢tilmelidir. Bir ay veya daha uzun siire heparin kullanimi

osteoporoza neden olabilir.
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Tablo X11. Heparin kontrendikasyonlari

Goreceli Kontrindikasyonlar Kesin Kontrindikasyonlar

Hemorajik diyatez Heparin sodyuma agin duyarlihd: olan hastalarda

Malign hipertansiyon Dissemine intravaskuler koagulasyon digindaki kontrol edilemeyen aktif kanamalarda
Peptik ulser intrakraniyal kanama kugkusunda

Goz cerrahisi Agir trombositopeni (<50.000/mm?) varkginda

Epidural anestezi Heparine bagh trombositopeni oykusu varkg

Beyin cerrahisi operasyonu gegirilmig olmasi

HEPARIN DIRENCI

Hastanin terapftik dozda aPTT degerine ulasabilmek icin 24 saatte 35,000
[Uden fazla heparine gereksinim géstermesine heparin direnci denir. Baslica nedenleri
artmis heparin klirensi, heparin baglayan proteinlerde artig, fibrinojen ve faktor VIII
diizeyinde artis ve antitrombin eksikligi gelmektedir. Heparin direnci olan hastalarda
VTE tedavisinde anti-faktor Xa konsantrasyonunu 0.35-0.7 U/ml olacak sekilde DMAH
kullanmak akilci bir yaklasim olacaktir (99).

STANDART HEPARIN iLE TEDAVI YAKLASIMI
Tablo XIII’de standart heparin ile tedavi yaklagimi verilmistir.

Tablo XIII. Standart heparin ile tedavi yaklagimi

indikasyon Yapilmasi Gerekenler

VTE kuskusu « Bazal aPTZ, INR (veya PZ) ve hemogram alinir.
+ Heparin igin kontrindikasyon varligi aragtinlir.
«» Tany dogrulayia testler istenir.

VTE tanisi « Yukleme dozunda (80 IU/kg) heparin verilir.
+ Heparin inflizyonuna (18 IU/kg/saat) baglanir.
« Alti saat sonra aPTZ degerine bakilir ve hedef aPTZ degerine ulagmak icin uygun heparin dozu verilir.

« Tedavi baglangicaindan itibaren SH kesilene kadar gin agin trombosit sayimi yapilir (Son 100 gin iginde
heparin almig olanlarda tedaviden once bazal tedavi bagladiktan sonra 4. saatte tekrar trombosit sayimi istenir).

+ Hedef aPTZ degerine ulagildiginda K vitamini antagonisti baglanir (genellikle ilk 24 saat icinde*).
« En az beg glin heparin ve K vitamini antagonisti birlikte verilir.

« INR degeri 24 saat arayla iki defa 2-3 arahdinda bulundugunda SH kesilir.

« INR degeri 2-3 arasinda tutulacak sekilde K vitamini antagonisti ile tedaviye devam edilir.

*Heparin tedavisinin uzatimas: dnerilen trombis yiki fazla olgularda ve/veya kanama riski yiksek olgularda 24 saatten daha geg baglanabilir.
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2.10.2.2. Diisiik Molekiil Agirhkh Heparin (Dmah)

DMAH ortalama molekil agirliklar1 5000 dalton olup, unfraksiyone heparinin
depolimerizasyonu ile elde edilirler. Fraksiyone olmamis heparin ile karsilastirildiginda
DMAH’lerin biyoyararlanimlar1 daha iyi, yarilanma siireleri ise daha uzundur (2-4 kat).
DMAH’nin SH’den farki, faktorXa’yr 1000 kat daha fazla inhibe edebilmeleridir.
Eliminasyon yar1 Oomrii subkutan uygulama sonrasi 3-6saat arasinda olup, standart
heparinin aksine dozdan bagimsizdir. Bu yiizden DMAH’ler kiloya uygun dozda
laboratuvar izlem gerektirmeden uygulanabilir. Ozel kosullar disinda protrombin
zamani (PZ) ve aPTZ’de herhangi bir uzamaya yol agmamalar1 nedeniyle, kullanimlari
sirasinda monitorizasyona gerek yoktur. Platelet Faktor 4’e daha az baglandiklari i¢in
HIT daha seyrek goralir. Uzun sureli kullanimlarda standart heparine gére osteoporoz
riski daha disiiktir (90). Karsilastirmali ¢ok sayidaki c¢alismada, niiks yoniinden
DMAH’lerin en az SH kadar etkili olduklar1 bildirilmistir. Fraksiyone olmamis heparin
ile DMAH’ler arasinda hemorajik komplikasyonlar ve mortalite ag¢isindan fark
olmadigimi bildiren ¢alismalar mevcuttur (101). Tablo XIV’de giiniimiizde kullanilan

DMAH preparatlar1 ve uygulama dozlart verilmistir.

Tablo X1V. DMAH preparatlar1 ve uygulama dozlari

DMAH Doz Hedef Anti-Xa U/mL
Enoksoparin 1 mg/kg/12 saat veya 1,5 mg/kg/24 saat (180 mg/gin‘u gegmeyecek) 0,61

Dalteparin 100 IU/kg/12 saat veya 200 IU/kg/24 saat (18000 IU/gin’u gegmeyecek) 1,05 (Tek doz uygulama)
Nadroparin 85,5 IU/kg/12saat veya 171 1U/kg/24 saat (17100 IU/gun'u gegmeyecek) 0,6-1

Tinzaparin 175 IU/kg/24 saat 0,85

Parnaparin® 6400 1U/24 saat

*DVT tedavisinde

DMAH, kreatinin klirensi 30ml/dk altinda olan hastalarda tavsiye
edilmemektedir. Bu hastalarda klasik unfraksiyone heparin daha gilivenli bir segenektir.
Eger kullanim zorunlulugu varsa giinliik kullanim dozu yar1 yariya azaltilmalidir. 50 kg
altinda veya 100 kg iizerinde hastalarda DMAH kullanimi tavsiye edilmemektedir. Bu
hasta grubunda Faktor 10 'a dizeyi takip edilmesi gerekmektedir. Bu da rutin klinik

kullanimda sik yapilan bir uygulama degildir (102).
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FONDAPARINUKS

Fondaparinuks sentetik direkt Faktor 10a inhibitoriidiir. Yart 6mrii yaklasik 15-
20 saat arasinda olmasi nedeniyle giinde tek doz kullanilmaktadir. Fondaparinuks
hemodinamik olarak stabil olan akut PTE’li hastalarda intravendz heparin kadar
gavenilir ve etkili bulunmustur (103). Kanama riski DMAH'a gore daha yiiksek olup
kanama sirasinda antidotu bulunmamaktadir. Platelet Faktor 4’le etkilesime girmedigi
icin heparinin indiikledigi trombositopeniye neden olmaz. Bu 6zelligi nedeniyle klinik
pratikte kullanilmaktadir.

Tedavi dozu viicut agirligina gore degismektedir.Tedavi dozu 50 kg’in altinda
olan hastalarda 5 mg/gin, 50-100 kg arasi hastalarda 7,5 mg/giin ve 100 kg’in istii
hastalarda 10 mg/giin’diir. Tipki diger parenteral antikoagiilanlar gibi fondaparinuks

tedavisi de en az bes giin strdirilmelidir.
2.10.2.3. K Vitamini Antagonisti (KVA)

KVA'dan en sik klinik kullanim1 olan varfarin sodyumdur. Varfarin Faktor 2, 7,
9, 10, protein C, protein S’yi inhibe eder. DMAH veya unfraksiyone heparin ile
baslanilan tedaviye hastanin kanama riski g6z Oniine alinarak ilk 24 saatte varfarin
eklenilmelidir. Kanama riski diisiik olan hastalarda hedef INR diizeyine daha ¢abuk
ulasilmasi i¢in ilk iki giin 10mg verilebilir. Kanama riski yiiksek olan ve 75 yas iisti
hastalarda gunlik 5 mg verilmesi 6nerilir. Tek basinda varfarin baslanilmasi, 6ncelikle
protein C ve protein S’yi inhibe etmesi nedeniyle koagiilan etki gosterir. Ayn1 zamanda
Ozellikle deride tromboza yol acabilir. Varfarin’in etkisi kullanima baglanildiktan 36
saat sonra gorulir (104). Bazal INR 6l¢ciminden sonra ilk 2-3 glin takip gerekmez.
Ardindan giinliik takiplere bagslanir.

INR degeri terapOtik araliga ulastiktan sonra; ilk ay haftada bir, sonraki ay 15
gunde bir ve Gguncl aydan itibaren tedavi bitene kadar ayda bir kontrol INR 6l¢imi
yapilmalidir. Varfarin’in kanama disinda goriilen yan etkileri; alopesi, dermatit, Grtiker,
karaciger fonksiyonlarinda bozulma olarak siralanabilir.

Plasentadan gectikleri igin Ozellikle ilk trimesterda mutlak teratojenik etki
gosterir. Anne siitii ile bebege geger fakat kanama etkisi yapmaz. 10mg/giin dozda ciltte
nekroz gelisiyorsa protein C eksikligi akla gelmelidir. Mekanik kalp kapagi, akut
koroner sendrom, gegirilmis Kkoroner bypass veya koroner stenti olanlar harig

antitrombosit ajanlarla birlikte verilmemelidir (104).
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Varfarin dozunun giinde 15 mg ya da haftada toplam 105 mg’in iizerine
cikilmasina ragmen INR istenilen etkin diizeye ulasamamis ise varfarin direnci
s6zkonusudur. Bu durumda bakilabiliyorsa VCORCI1 (vitamin K epoksi rediiktaz
kompleksi subunit 1) veya CYP2C9 (sitokrom p4502C9) polimorfizimlerine bakilmasi
gerekir. Tedavide yakin takip yapilabilecekse daha yiliksek doza c¢ikilmast (145
mg/hafta), takip edilemeyecekse DMAH veya YOAK’lar ile devam edilmesi uygun
olacaktir (105). Varfarin yetersizligi ise, INR’nin etkin diizeyde olmasina karsin
trombiis olusumunun engellenemedigi, niikslerin devam ettigi durumu tanimlar.

Varfarin pek ¢ok ilagla etkilesime girer. Bu nedenle varfarin kullanacak
hastalarin ilag Oykiileri sorgulanmalidir. Tablo XV’te varfarin kullanan hastalarin

almamas1 gereken ilaglar ile varfarinin etkinligini artiran ve azaltan ilaglar listelenmistir.

Tablo XV. Varfarin ile birlikte kullanilmamasi gereken ilaglar

Antibiyotikler Antitrombosit ajanlar Non steroidal

antiinflamatuar ajanlar

(NSAID)
Sefaleksin Aspirin COX-2 selektif NSAID
Sefradin Klopidogrel
Sefalosporinler Aspirin + Klopidogrel Antidepresan ajanlar
Metronidazol Selektif seratonin reuptake
inhibitorleri (SSRI)
Kotrimaksazol Opioid
Levofloksasin Tramadol

Norfloksasin

Amoksisilin
Amoksisilin/klavulanik asit
Doksisiklin

Flukanazol
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2.10.2.4. Yeni Oral Antikoagiilanlar (Yoak)

Oral yoldan kullamlan varfarin’in yakin INR takibinin yapilma zorunlulugu,
parenteral yolla etki eden diger antikoagiilanlarin uygulama zorlugu nedeniyle yeni oral
antikoagiilanlarin klinik kullanima girmesi hasta ve hekimler i¢in yeni bir alternatif
tedavi segenegi saglamistir. Yeni gelistirilen oral antikoagilanlardan rivaroksaban,
apiksaban ve edoksaban direkt faktor Xa Uzerine, dabigatran ise trombin (zerine
direkt/selektif olarak inhibitor etki gosterirler. Oral rivaroksaban ve apiksabanin
VTE’nin akut doneminde niiks ve erken mortalite agisindan standart tedavi kadar etkili
olduklari, uzun siireli idame tedavisinde varfarine gére daha az major kanamaya neden
olduklar1 gosterilmistir (106-108). Uzun sureli tedavide dabigatran/varfarin/plasebo
kontrollii ¢aligsmalarda; oral dabigatranin en az varfarin kadar etkili oldugu bildirilmistir
(109). Gebelerde, kanser hastalarinda ve masif PTE olgularinda, heniiz yeterli kanit
olmadigindan kullanilmalar1 hentiz 6nerilmemektedir.

YOAK, ileri yas ve birden fazla komorbiditesi bulunan hastalarda ylksek
kanama riski nedeniyle dikkatle kullanilmalidir.

Bu ilaglarin kullanim kolayliklarinin yaninda antidotlarinin bulunmamasi, kisa
yart Omurleri nedeniyle bir-iki doz atlandiginda etkilerinin kaybolmasi, gegerliligi
ispatlanmis izlem metodlarinin bulunmamasi; obezite, yaslilik, renal yetersizlik, kanser
gibi 6zel durumlarda doz ayarlamasi ve yoOnetim algoritmalarina sahip olmamalari
giiniimiizde heniiz giderilememis dezavantajlaridir (110).

RIVAROKSABAN

Rivaroksaban direkt faktor Xa inhibitori olup, alindiktan 2-4 saat sonra kanda
maksimum ila¢ diizeyine ulasir. Karaciger ve bobrek yoluyla ilag atilimi olup PTE akut
tedavisinde 2x15mg/giin ii¢ hafta boyunca kullanilir. idame tedavisi 20mg/giin olarak
devam eder. ilacin dozu hastanin kreatinin klirensine gére ayarlanir. Kreatinin klirensi
15ml/dk altinda ilag kontrendike olup, kreatinin klirensi 50ml/dk altindaysa idame dozu
15mg/giin olarak devam edilir. Kreatinin klirensi 50ml/dk Ustlindeyse 20mg/gun olarak
devam eder. Ilacin kanser hastalar1 ve gebelerde kullammi ile ilgili yeterli veri
bulunmamaktadir. Kanama riski ve PTE'nin niiksii agisindan enoksaparin ile ayn etkiye

sahiptir. Kanama sirasinda ilacin antidotu bulunmamaktadir.
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K vitamini antagonisti kullanan hastalarda rivaroksabana gegislerde INR degeri
onemlidir. INR degeri 2,5 ve altinda ise KVA hemen kesilerek dogrudan 20 mg
rivaroksaban baslanabilir. Akut donem tedavisi tamamlandiktan sonra rivaroksabandan
KVA’ya gecis gerektiginde, rivaroksaban kesilmeden KVA baglanir. INR degeri 2’nin
Uzerine ¢iktiginda rivaroksaban kesilir. DMAH kullanan hastalarda ilacin son dozundan
12 saat sonra rivaroksaban baslanabilirken; rivaroksaban kullanan olgularda ise ilacin
verildigi son dozdan 24 saat sonra DMAH baslanabilir. Rivaroksaban kullanan
olgularda disiik kanama riskli islem yapilmasindan 24 saat Once ilacin kesilmesi
yeterliyken, kanama riski yiliksek islem yapilacaksa, ilag 48saat Once kesilmelidir
(106, 111).

DABIGATRAN

Oral direkt trombin inhibitdriidir. Alindiktan 1-2 saat sonra maksimum
konsantrasyona ulagir. Yarilanma omrii 12-17 saattir. Renal yolla atilir. Akut VTE
tedavisinde etkinligi ve giivenliligi konusunda yeterli veri yoktur. Sekonder proflakside
varfarin kadar etkili ve benzer kanama yan etkisine sahip bulunmustur (107, 109).
Nonmasif PTE’nin uzun siireli idame tedavisinde2x150 mg/giin dozunda kullanilabilir.

Seksen yasin lizerinde, gastrit, 6zofajit ve gastrodzofageal reflii varliginda 2x110
mg/giin 6nerilmektedir. Kullanim1 sirasinda monitorizasyona gerek yoktur. Etkisini tam
olarak notralize edecek spesifik bir antidot bulunmamaktadir. Kreatinin klirensi <30
mL/dk olanlarda kullanimi 6nerilmez. Dabigatran kullanan hastalarda KVA’ya gecis
zamani kreatinin klirensine (CrCL) gore su sekilde ayarlanmalidir; CrCL >50 mL/dk
ise, dabigatran eteksilatin kesilmesinden 3 giin 6nce; CrCL >30-<50 mL/dkise,
dabigatran eteksilatin kesilmesinden 2 giin 6nce KVA baglanir. KVA kullanan
hastalarda dabigatrana gegislerde INR degeri 6nemlidir. KVA kesilir, INR degeri 2’nin
altina indiginde dabigatran baslanabilir. DMAH kullanan hastalarda ilacin son
dozundan 12 saat sonra dabigatran baslanabilirken; dabigatran kullanan olgularda ise

ilacin verildigi son dozdan 12 saat sonra DMAH baglanabilir.
2.11. Hava Durumu Ve iklim

Hava durumu belirli bir yerde ve kisa bir siire i¢inde etkin olan atmosfer
kosullaridir. Bir yerdeki hava durumu tanimlanirken en iistiin ve etkin olan iklim
faktorii dne ¢ikar. Ornegin, soguk hava denildiginde bu terim bulutlu, riizgar vb. de
kapsayabilir. Ancak o andaki tstiin olan faktor diisiik sicakliktir. Iklim, genis bdlgelerde

ve ¢ok uzun zaman i¢in ayni kalan ortalama hava sartlaridir ve bir bolgenin hava
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olaylar1 bakimindan karakterini tayin eder. Ancak bu genel karakterleri belirtirken

onemli giinliik hava tiplerini de gz ard1 etmemek gereKkir.
2.11.1. Atmosferik Basing

Birim alana atmosfer tarafindan yapilan etki olarak tanimlanmistir. Atmosfer bir
madde oldugundan, kiitleye sahiptir ve yer ¢ekiminden etkilenir. Birka¢ sekilde 6l¢limii
yapilabilir. Bunlardan birisi milibar digeri inch veya milimetre civadir. Barometrik

basing olarak bilinir.
2.11.2. Nem

Belli bir hacim hava i¢indeki buhar, kati veya sivi haldeki toplam su miktarini

veya atmosferdeki su buhar1 miktarini tanimlayan bir terimdir.
2.11.3. Sicakhk

Bir maddenin 1s1 veya molekiler hareketinin derecesinin 6lgustne sicaklik denir.
Teorik olarak, molekiiler hareketin durdugu varsayilan mutlak sifir degerli bir skala
tizerinden Olgtliir. Sicaklik ayn1 zamanda sicakligin veya soguklugun bir derecesidir.
Yer gozlemlerinde sicaklik degeri serbest hava icerisinde, golgede ve yere yakin bir

cevrede olgalur
2.11.4. Ruzgar Hiza

Birim zaman i¢inde havanin hareket orani. Riizgar hizi degisik yollarla
Olculebilir. Uzun yillardan beri yiiksek rakimin akciger tizerine etkileri bilinmektedir.
Rakim arttik¢a azalan atmosfer basinct hipobarik hipoksemiye neden olur. Saglikli bir
insanda dahi 8000 feet’te arteriyal parsiyel oksijen basinci (PaO2) 53-64mmHg olarak
Ol¢iilmiistiir (112). Atmosfer basincinin azalmasina bagli bu durum viicutta fibrinolitik
aktiviteyl azaltir ve damar duvari relaksasyon faktorlerinin salimimi ile olusan
vazodilatasyon vendz stazi arttirarak tromboz i¢in zemin hazirlar (113).

Stout R. ve arkadaslariin yaklasik 20 yil 6nce yaptig1 calismada o6zellikle yash
insanlarda plazma fibrinojen diizeyinin ve plazma viskositesinin mevsimsel olarak
degisebilecegini gostermislerdir (114).

Venoz tromboz i¢in bilinen risk faktdrleri arasinda olmayan meteorolojik
degisiklikler ile PTE arasindaki iligki 6zellikle son 10 yilda yurti¢i ve yurtdisi bir¢cok
aragtirmaya konu olmustur.

Bugiine kadar bu alanda yapilan calismalar incelendiginde; meteorolojik
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degisiklikler ile PTE arasinda bir iligki olduguna dair henliz  bir konsensus
saglanamadig dikkati ¢cekmektedir. Bazi ¢alismalarda PTE kis mevsiminde goriilme
sikliginda artis tespit edilirken, bazi calismalarda ise sonbahar mevsiminde goriilme
sikligmmin arttigi  belirtilmistir (115). Arastirmalarin bir kisminda ise mevsimsel
degisiklik ile PTE gorilme sikligi arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit
edilememistir (4).

Diinyada dort mevsimi yasayan ender llkelerden biri olan tlkemizden de bu
konuda yapilmis 2 galisma vardir. Bu ¢alismalardan biri Erzurum digeri de Trabzon
ilinde yapilmistir. Sonuglara bakildiginda Erzurum’da yapilan calismaya 91 PTE
hastas1 dahil edilmis ve ilkbahar mevsiminde PTE goriilme insidansinda artig tespit
edilirken, Trabzon ilindeki ¢alismada 206 PTE hastas: dahil edilmis ve bu hastalarin
mevsimsel dagilimi incelendiginde ilkbahar mevsiminde vaka sayisinda arttigi dikkati
cekmektedir (116).

Biz de rakim ve iklim agisindan diger iki ilden farkli 6zellikler gosteren Malatya
ilinde meteorolojik degisiklikler ile PTE arasinda bir iligki olup olmadigini arastirmak

ve yoreye gore degisen bir farklilik olup olmadigini degerlendirmek istedik.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. iklim Ozellikleri

Malatya Meteoroloji Bblge Midiirligi’nden alinan izinle 1 Ocak 2013 ile 31
Aralik 2015 tarihleri arasinda kayitli tim meteorolojik veriler, elektronik ortamda ortam
alindi yoluyla elde edildi. Buna gore atmosferik basing, nem, 1s1 degisiklikleri ve riizgar
hiz1 kaydedildi.

Atmosferik basing; milibar (mb), nem; %, 1s1 ise °C olarak ifade edildi. Rizgar
hiz1 ise km/saat olarak degerlendirildi. Semptom baslangici ve tan1 konma arasindaki
periyoddaki atmosfer basinci, nem, 1s1 ve riizgar hizi verileri hesaplandi. Bu periyoddaki
stire hakkinda bilgi edinilemeyen durumlarda hastaneye basvurudan onceki 3 giinliik
veriler dikkate alindi.

Malatya Havzasi’nin iklim 6zellikleri Dogu Anadolu genelinde goriilen karasal
iklim 6zelliklerinden farklidir. Malatya’da yillik sicaklik ortalamasi 13.7°C’dir. Yilin en
soguk ay1 olan ocak ay1 ortalamasi -0,1°C, en sicak ay1 olan temmuz ay1 ortalamasi
27,4°C ve minimum sicaklik - 22.2°C’dir. Giinliik ve yillik sicaklik farklar1 da oldukga
fazladir. Sonbahar sonu ve 6zellikle kis mevsiminde Dogu Anadolu iizerine yerlesen
Sibirya yiiksek basmcmin etkileri Malatya’ya kadar ulagmaktadir. Bu nedenle kis
mevsiminde sicaklik diisiiktiir. ilkbaharla birlikte etkisini kaybeden yiiksek basing
yerini Basra alcak basincina birakarak sicaklik yiikselir (Sekil 3). Malatya ilinde
mevsimlere gore sicaklik ortalamasi; ilkbahar mevsiminde 12,3°C, yaz mevsiminde

25,5°C, sonbahar mevsiminde 14,4°C, kis mevsimindel,3°C olarak Olgiilmiistiir.
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Malatya Havzasi’ndaki hakim riizgar yonii giineybatidir. Fakat mevsimsel olarak bu
durum degisebilmektedir. Malatya ilinde mevsimlere gore rlizgar hizi ortalamasi;
ilkbahar mevsiminde 10,6 km/s, yaz mevsiminde 12,5 km/s, sonbahar mevsiminde 8,6
km/s, kis mevsiminde7,5 km/s olarak Slgiilmiistiir. Malatya ilinin aylara gore rizgar
hiz1 dagilim1 ~ Sekil 4'te gosterilmistir. Malatya ilinde mevsimlere gore bagil nem orani;
ilkbahar mevsiminde %60, yaz mevsiminde %40, sonbahar mevsiminde %58, kis

mevsiminde %74 olarak 6l¢tilmiistiir.

. . - .

25 gilin
20 gtin
15 giin
10 giin

5 gln

0 giin — | [

Oca Sub Mar Nis May Haz Tem Agu Eyl Eki Kas Ara

® >35°Cc @ > 30°C > 25°C > 20°C >15°Cc @ > 10°C > 5°C
® >0°Cc @® <0°C @ <-5°C

Sekil 4. Malatya ili aylara gore sicaklik dagilimi
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Sekil 5. Malatya ilinin aylara gore riizgar hiz1 dagilimi

3.2. Hastalar

1 Ocak 2013 ile 31 Aralik 2015 tarihleri arasinda Inénii Universitesi Turgut Ozal
Tip Merkezinde PTE tanis1 almis 207 hasta, ¢alismaya dahil edildi. Calisma igin Inonii

Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul onay1 alind1.
3.3. Tam

207 hastanin tan1 aninda kan hemoglobin, hemotokrit, trombosit ve D-dimer
degerleri kaydedildi. Klinik olarak sartlar1 uygun olan 159 hastada DVT agisindan
degerlendirmek amaciyla alt ekstremite kompresyon doppler USG yapildi. Pulmoner
arter yataginin goriintiilenmesi i¢in hemodinamik agidan stabil ve bobrek fonksiyonlari
uygun olan 188 hastada spiral BT anjiyografi ¢ekildi. Bobrek fonksiyonlart yetersiz
veya hemodinamisi stabil olmayan 19 hastaya ise perflizyon sintigrafisi c¢ekildi veya
yatak bagi EKO ile PTE tanis1 ald1.

PTE tamisi igin kullandigimiz ¢ok Kkesitli Toraks BT 16 dedektorli olup
(Siemens. The SOMATOM Spirit is a Multislice CT scanne), BT anjiyografi modunda
2 mL / s'lik bir hizda 100 mL'lik Iropromidin intravendz olarak enjekte edip, 14mm/s
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hizinda 1mm kesit araliklar1 ile goriintii elde eder. PTE i¢in radyolojik olarak tani
kriterleri; kismi dolum defekti, tam dolum defekti, periferik vaskiiler traseler etrafinda
atlnasyonda artis olarak kabul edilir.

Ventilasyon/Perfiizyon Sintigrafisi icin kullandigimiz gama kemara cihazi
Siemens Symbia S olup PTE tanisi i¢cin PIOPED tan1 kriterleri kullanildi. PTE tanisi
alan hastalarda klinik skorlama, Wells skorlama yontemine gore yapildi. Tani alan
hastalar oncelikli olarak demografik 6zelliklerine gore ayrildi. Tani aldigi tarih ve
predispozan risk faktorii tasiyip tasimamasina gore Kkatagorize edildi. Risk faktorleri
Virchow tarafindan tanimlanan staz, immobilizasyon ve endotel hasarina gore
gruplandirildi.

Veriler, SPSS istatistiksel yazilim programi (version 23, Inc, Chicago)
kullanilarak analiz edildi. PTE tanis1 alan hastalar cinsiyetlerine gore ayrildi.

1) Erkek ve kadin hastalarin tan1 aldiklar tarihte ki hemoglobin, hemotokrit, trombosit,
gunlik ortalama basing, sicaklik, nem, riizgar hizlart Mann-Whitney testi ve Wilcoxon
W testi ile kendi iginde karsilagtirildi. P degeri 0,05 alt1 anlamli olarak kabul edildi.

2) PTE tanisi alan hastalar tan1 aldiklar1 aylara gore ayrildi, KI KARE testi uygulandi.
Mevsimlere gore hastalarin sayr ve cinsiyet dagilimi yapildi ve Kl KARE testi
uygulandi. P degeri 0,05 alt1 anlaml1 olarak kabul edildi.

3) Hastalarin yasi,, hemoglobin, hemotokrit, trombosit degerleri, tan1 aninda glnlik
ortalama basing, sicaklik, nem, riizgar hiz1 gibi meteorolojik verilerin analizi i¢in
ANOVA testi uygulandi. P degeri 0,05 alt1 anlamli olarak kabul edildi

4) Mevsimler POST HOC TEST'i kullanilarak her bir degisken igin tek tek
karsilastirildi. P degeri 0,05 alt1 anlamli olarak kabul edildi

Tani alan hastalarin predispozan faktorleri; KOAH nedeniyle takipli olanlar ,
operasyon sonrast tromboemboli tanisi alanlar ,gesitli nedenlerle immobil olan hastalar,
malignite nedeniyle takipli hastalar, primer hiperkoagutlopatisi olanlar, gebeler, vasklit
hastalari, kardiyak patolojisi olanlar, hematolojik neoplazisi olanlar,enflamtuar barsak
hastaligi olarak tespit edildi. PTE tanist alan hastalardaki risk faktorleri Virchow
triadina gore smiflandirildi. Postoperatif PTE’de immobilizasyon ve endotel hasari,
malignite zemininde gelisen PTE’de endotel hasari, hiperkoagiilopati ve
immobilizasyon, kardiyak patoloji zemininde gelisen PTE’de ise staz ve endotel

hasarinin rol oynadig1 dikkate alindu.
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Virchow triadina gore siniflandirma yapilirken;
- Operasyon giinii ile PTE tanis1 aldigi tarih arasindaki zaman araligt
- Onkolojik hastalarda tiimoriin histopatolojik 6zelligi
- Immobilizasyonun varlig
- Geng¢ yasta PTE tanis1 alan hastalarda pirmer hiperkoagiilopatinin olup
olmamasi
- Kardiyak patolojinin 6zelligi dikkate alindi.
Bu risk faktorlerinin mevsimlere gore dagilimi yapildi ve bu risk faktorleri Kl KARE

testi uygulanarak kendi i¢inde karsilagtirildi.
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4. BULGULAR

Calismaya PTE tanist konulan toplam 207 hasta alindi. 1130 kadin (%54,5),
94"l erkek (%45,5) olan hastalarin ortalama yaslar1 62,7+15.5 olup, en kii¢iigi 20, en
biiyiigii 90 yasinda idi. Erkek hastalarin yas ortalamasi 65,6 olup, kadin hastalarin yas
ortalamasi ise 60,38 olarak tespit edildi.
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Tablo XVI. Hastalarin demografik 6zellikleri, risk faktorleri ve bu 6zelliklerin

mevsimlerle ile iliskisi

Ilkbahar (n=55) Yaz (n=54) Sonbahar (n=58) Kis (n=40)
Kadin/erkek 31/24 27127 31/27 24/16
Yas 61,18+15,38 63,67+15,45 62,55+16,22 62,75+15,36
Yas >65 25 21 27 14
Hemoglobin(gr/dl) 13,15+2,11 12,03+3,86 11,57+4,53 12,00+3,55
Hematokrit (%) 39,83+46,63 37,5848,98 35,64+13,84 37,2548,66
Trombosit 236,500£93,900 322,350%45,946 217,530+£118,470 231,830+2539
0
Immobilizasyon 10 7 7 4
Cerrahi 6 8 10 6
Gebelik 1 0 0 0
Malignite 10 7 7 4
Kardiyovaskiler 1 1 6 0
hastalik
KOAH 1 2 0 0
Primer koagulopati 3 2 1 2
Risk faktérii olmayan 24 18 25 22
Tan1 sekli
BT anjiyografi 50 50 50 38
EKO/Sintigrafi 5 4 8 2

Hastalarin demografik 6zellikleri, risk faktorleri ve bu 6zelliklerin mevsimlerle

ile iliskisi tablo XVI’da belirtilmistir.

Mevsimlere gore dagilim incelendiginde hastalarin %28 (n=58) ile en sik

sonbahar mevsiminde, %19,3 (n=40) ile en az kis mevsiminde izlendigi saptandi

(Sekil 6). PTE goriilme sikligi agisindan mevsimler arasi istatistiksel olarak anlamli

fark yoktur (p>0.5). Ilkbahar mevsiminde 24 erkek, 31 kadmn, yaz mevsiminde 27

erkek, 27 kadin, sonbahar mevsiminde 27 erkek 31 kadin ve kis mevsiminde 16
erkek 24 kadin PTE tanisi aldu.
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Sekil 6. Hastalarin mevsimlere gore dagilimi

PTE tanmist alan hastalar, aylara gore gorilme sikligi acisindan
degerlendirildiginde; hastalarin %11,6’sinin (n=24) temmuz ayinda, %4.3’iiniin (n=9)
subat ayinda takip edildigi saptandi (Sekil 7). PTE goriilme sikligi agisindan aylar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05).

AYLARA GORE HASTA DAGILIMI

30
25 (n=16)(n=9)(n=13)(n=23)(n=19) (n=18) (n=24) (n=12) (n=21) (n=23) (n=14) (n=15)
20
15

o0 |

OCAKSUBAT MART NISAN MAYIS HAZIRAN TEMMUZ AGUSTOS EYLUL EKIM KASIM ARALIK
16 9 13 23 19 1B 24 12 21 23 14 15

HASTA SAYISI
[, ]

Sekil 7. Hastalarin aylara gore dagilimi

Mevsimlere gore ortalama sicaklik, basing, nem degerleri karsilastirildiginda;
basing ve nemin en diisiik, sicakligin en yiiksek oldugu mevsimin, yaz, basing ve
nemin en yuksek, sicakligin en diisiik oldugu mevsimin kis mevsimi oldugu tespit
edildi (tablo XV11).
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Basing, sicaklik ve nem degerlerinin mevsimlere gore farkliligi istatistiksel

olarak anlamli bulundu (p=0.00). Sicaklik ile basin¢ ve nem arasinda negatif

korelasyon saptandi. Hastalarin PTE tanis1 aldiklar1 tarihteki mevsimlerde, basing,

nem ve sicaklikla PTE arasinda bir iliski olup olmadigina bakildiginda; basing ve

nemin en yiiksek, sicakligin en diisiikk oldugu kis mevsiminde hasta sayisinin en az

oldugu saptandi. Fakat, fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05) (Sekil 8).

Tablo XVII. Mevsimlere gore sicaklik, 1s1, basing ve nem degerleri

Mevsimler Hasta Ortalama Ortalama Ortalama Ortalama Nem
(n) Ruzgar(km) Basing¢ (Mb) Srcaklik (OC) (%)
[Ikbahar 55 10,9 1015,5 12.6 442
Yaz 54 12,9 1010* 25,6* 20,1*
Sonbahar 58 9,2 1017 14,6 42,1
Kis 40 7.6 1018,4** 2,2%* 69,1**
*p=0.00, **p=0.00
MEVSIMLER | T]kbahar Yaz Sonbahar Kis
70 °C/%
g 1020mmbar 60 °C/(V0 %
9] 1018mmbar o -
prd 1016mmbar 50 °C/% 'Z
O 1014mmbar 40 °C/% =
1012mmbar P 30°Cl% | <
1010mmbar 20°C/% | T
1008mmbar 10 °C/o% P
1006mmbar R 0 Z
0 °C/%
VAKA 55 54 58 40
SAYISI Basing Sicaklik Nem

Sekil 8. PTE ile mevsimlere gore, basing, nem ve sicaklik iligkisi

Hastalarda yas, Hb, Htc, trombosit degeri gibi faktorlerin PTE tanist aldiklar
mevsimle arasinda bir iliski olup olmadigina bakildi.. Ilkbaharda PTE tanisi alan
hastalarin daha geng (61,18 yil ,n=55 %28), kis mevsiminde PTE tanisi alan
hastalarin ise daha ileri yasta oldugu dikkati c¢ekti (62,75 yil, n=40 %19). Ancak,
mevsim ile yas arasindaki iligki anlamli bulunmadi (p>0,05). Hb degeri, sonbaharda
en diisiik diizeyde iken ilkbaharda en yiiksek seviyede idi. Ancak bu farklilik,
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05).

50




Trombosit degerleri de benzer sekilde sonbaharda diisiik, ilkbaharda yiiksek
seviyede bulundu (p>0.05).

Tablo XVII1. Mevsimlere gore hastalardaki Hb, Htc ve trombosit diizeyleri

MEVSIM Hasta (n) | Ortalama | Ortalama | Ortalama | Ortalama
yas HB HTC PLT
ILKBAHAR |55 61,2 (24-89) 13,1(7,5-175) | 39,8(22,6-51,2) | 236,5(38-540)
YAZ 54 63,7 (22-86) 120 (5,3-16,7) | 37,6 (16,9-47,1) | 322,4(56-3432)
SONBAHAR | 58 62,6 (30-87) 116(7,4-19.8) | 356 (21,9-589) | 217,5(38-600)
KIS 40 64,0 (20-90) 12,0(7,4-175) | 37,3 (24,5-50,1) | 231,8(116-617)
TOPLAM 207 62,7 12,20 376 252,7

PTE i¢in predispozan risk faktorii olabilecek ek hastaliklara bakildi .Virchow
triad1 dikkate alinarak yapilan bu degerlendirmede KOAH, immobilizasyona neden
olabilecek ek hastalik, post operatif PTE, malignite, kalitsal trombofili, gebelik,
vaskiilit, inflamatuar barsak hastaliklari, kardiyak ve hematolojik hastalig1 olan hastalar
kaydedildi. Ek hastaliga sahip hasta sayis1 118 (%57) iken, ek hastalik saptanmayan
hasta sayis1 89°du (%43) (Sekil 9).

120 118

110
100 89
90
80
70
60
50
40
30
20
10
0 RiSK FAKTORU OLAN RiSK FAKTORU OLMAYAN

HASTA SAYISI

Sekil 9. Virchow triadina gore hastalarin risk faktorii

Post operatif PTE tanist alan 30 hastanin, mevsimlere gore dagilimi incelendi.
[lkbaharda 6, yaz mevsiminde 8, sonbaharda 10, kis mevsiminde 6 hastanin postoperatif
donemde PTE tanis1 aldig1r tespit edildi. PTE tanisi1 alan 40 yas alt1 4 hasta primer
hiperkoagiilopati agisindan tarandi ve ikisinde trombofili saptand1 (Sekil 10).
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Sekil 10. Postoperatif PTE hastalarinin mevsimlere gére dagilimi

Immbolizasyona sekonder gelistigi diisiiniilen 32 PTE hastas1 mevcut olup,
mevsimlere gore dagilimlar1 degerlendirildiginde; ilkbaharda 7, yaz mevsiminde 14,
sonbaharda 7, kis mevsiminde 4 hastanin PTE tanis1 aldigr tespit edilmistir.
Immobilizasyon nedenleri arasinda en sik serebrovaskiiler olay ve eklem-kas-iskelet

sistemi hastaliklar1 dikkati ¢ekmektedir (Sekil 11).
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Sekil 11. immobilizasyon nedeniyle PTE gegiren hastalarin mevsimlere gore dagilimi

28 hastada solid organ tiimorii mevcuttu. Bu hastalarin 10’u ilkbaharda, 7’si yaz
mevsiminde, 7’si sonbaharda, 4’ii kis mevsiminde PTE tanis1 alan hastalardi

(Sekil 12).
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11 hastada tespit edilen gastrointestinal sistem timorQ birinci, 4 hastada tespit
edilen akciger kanseri ikinci sirada yer aldi. PTE tanisi aldiktan sonra takipleri
sirasinda 2 hastada daha sonra adenokarsinom tespit edildi. Bir erkek hasta ise

pulmoner emboli tanistyla birlikte es zamanli akciger adenokarsinom tanisi aldi.
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Sekil 12. Malign hastalik zemininde PTE tanis1 alan hastalarin mevsimlere gore

dagilimi

PTE tanis1 alan hastalarin %7’si (n=15) 40 yas altinda idi. Primer
hiperkoagiilopati, 8 hastada tespit edildi. Bu hastalarin 5'inde trombofili saptandi. Bir
hastada akciger adenokarsinomu , bir hastada vaskiilit (Behget Hastalig1), bir hastada
inflamatuar barsak hastaligi (iilseratif kolit), bir hastada AIDS mevcuttu. Diger 5
hastada ise predispozan risk faktorii saptanmadi. 40 yas alt1 rekkiiren PTE tanis1 alan bir
hastada trombofili mevcuttu. Yine bir hasta izlem sirasinda kronik tromboembolik
pulmonerhipertansiyon tanisi aldi.

Trombofili tanis1 alan 8 hastanin 5’1 40 yas altinda idi. Bu 8 hastanin 3’i
ilkbaharda, 2’si yaz mevsiminde, 1’1 sonbaharda, 2’si kis mevsiminde PTE tanisi1 aldi.
PTE tanis1 alan 8 hastada kardiyak predispozan faktor saptandi. Bu hastalarin 4’{inde
dekompanze kalp yetmezligi, 2’sinde atriyal fibrilasyon, 1’inde valvulopati nedeniyle
kapak replasmani, 1’inde ise atriyal mikzoma tespit edildi. Kapak replasmani yapilan ve
atriyal fibrilasyonu olan iki hasta, antikoagiilan tedaviyi kestikten sonra PTE tanis1 ald1.
Kardiyak risk faktori bulunan hastalar ileri yas olup, sadece atriyal mikzoma hastasinin

41 yasinda oldugu gozlendi, PTE agisindan kardiyak risk faktorii tagiyan hastalardan
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6’s1 sonbaharda PTE tanis1 alirken ilkbahar ve yaz aylarinda ise birer hastaya tani
kondu.

PTE igin risk faktorii olmayan hastalarin tani aldiklart mevsimlere gore
dagilimlar1 incelendiginde ise, 25 (% 28) ile en fazla hastanin sonbahar mevsiminde,
18(% 20) ile en az hastanin yaz mevsiminde PTE tanis1 aldig1 goriildii. PTE goriilme
sikliginin mevsimlere gore iliskisi ki kare testi ile analiz edildi ve istatistiksel olarak
anlamli bir iliski bulunmadi (p> 0,05) (Tablo XIX).

Tablo XIX. Risk faktorii olmayan PTE hastalarinin mevsimlere gore dagilimi

Mevsimler Hasta (n, %)
Ilkbahar 24 (% 27)
Yaz 18 (% 20)
Sonbahar 25 (% 28)
Kis 22 (% 25)

Risk faktorii olmayan PTE hastalarinin, goriillme siklig1 aylara gore incelendi.
Mayis ayinda 10 hasta (% 11) PTE tanis1 alirken, Temmuz ay1, PTE goriilme siklig1 en
diisiik ay idi (2, % 3). Risk faktorii olmayan 89 hastada, PTE tanis1 kondugu aylar
arasinda goriilme siklig1 agisindan anlamli fark yoktu (p> 0,05) (Tablo XX).

Tablo XX. Risk faktorii olmayan PTE hastalarinin aylara gére dagilimi

Aylar Hasta (n, %)
Ocak 9 (% 10)
Subat 5 (% 6)
Mart 7 (% 8)
Nisan 7 (% 8)
Mayis 10 (% 11)
Haziran 9 (% 10)
Temmuz 2 (% 2)
Agustos 7 (% 8)
Eylil 8 (% 9)
Ekim 8 (% 9)
Kasim 9 (% 10)
Aralik 8(% 9)
Toplam 89
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PTE tanis1 alan 5 hastamizda izledigimiz siirede rekkiirren PTE tespit ettik. Bu
hastalardan 3’iinde DVT saptadik. Diger 3’linde ise KTEPH gelistigini gordiik (%1,5).
Bu hastalardan 2’si 70 yas istii olup Newyork Kalp Toplulugu Performans
Siniflamasia gére evre 1 ve 4 idi. Uciincii hasta ise 24 yasinda, performansi siifi evre
1 olan erkek hasta idi. Gen¢ hastanin etyolojik acidan ileri incelemesinde primer
hiperkoagiilasyon defekti oldugunu gordiik.

DVT on tanisi ile alt ekstremite doppler USG yapilan 159 hastanin 80’inde
(%51) DVT saptandi. Bunlarin ikisinin Doppler USG’si baska bir saglik merkezinde
yapilmisti. Bir hastada izole arter trombiisii, bir hastada iist ekstremite vendz trombiis
tespit edildi. Bir hasta ise hem arteriyel hem vendz trombiis tanist aldi. DVT tanist alan
80 hastanin 42’sinde (% 52) sag alt ekstremitede, 12’sinde (% 15) bilateral alt
ekstremitede, 23 linde (% 33) sol alt ekstremitede DVT saptandi.
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5. TARTISMA

PTE goriilme siklig1 ile atmosferik basing, iklim, 1s1, nem ve riizgar hizi
arasinda bir iligki olup olmadigini géstermek amaciyla planladigimiz bu calismada PTE
goriilme sikligmin sonbaharda arttigimi (n=58, % 28), ancak bu artisin istatistiksel
olarak anlamli olmadigini saptadik (p>0.05). Benzer sekilde; 1s1, nem, atmosferik basing
ve riizgar hizi ile PTE goriilme siklig1 arasinda anlamli bir iligki gosteremedik (p>0.05).
Hastada PTE igin risk faktorii bulunmasi ya da bulunmamasinin da PTE’nin, iklim ve
atmosferik degiskenler ile iliskisi lizerine bir etkisinin olmadigini saptadik.

Ilk kez 1940 yilinda De Takats, diisiik atmosferik basingla PTE arasinda bir
iligki oldugunu bildirmis ve PTE riskinin ilkbahar mevsiminde arttigini belirtmistir
(117). Daha sonra iklim degiskenligi ve PTE arasinda bir iliski olup olmadigin1 arastiran
calismalarin arttig1 dikkati ¢cekmektedir. Boulay ve ark., Fransa’daki tiim hastanelerde
ICD kodlarina gore 2010-2011 yillar1 arasinda PTE tanis1 alan 62.237 ve DVT tanisi
alan 65.081 hastay1 retrospektif olarak degerlendirdiklerinde hem PTE hem de DVT
tanis1 alan hastalarin 6zellikle kis aylarinda arttigini, yaz aylarinda ise azaldigini ve bu
farkin istatistiksel olarak anlamli oldugunu bildirmistir (115). Gallerani ve ark.nin
Italya’da yaptign 22.436 hastay: calisma sonuglar1 da, Boulay ve ark.’nin ¢alismasi ile
uyumludur (118).

Christensen ve ark. ise benzer bir arastirmayr Danimarka'da yapmuislar, 1980-
2010 yillar1 arasinda tani alan 152,548 PTE hastasinin = %25 (n=38.110)’nin yaz
aylarinda, %26 (n=39.769)’smnin kis aylarinda tani aldigim1 kaydetmis ve PTE’nin
mevsimle iligkisini istatistiksel olarak anlamli bulmuslardir (3). Sharma ve ark. da
sonbahar ve kig aylarinda PTE goriilme sikliginin ilkbahar ve yaz aylarina gore 2.9 kat
arttigin1 belirtmektedir (119).
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Yukarida sozii edilen caligmalarin tiimiinde 6zellikle soguk mevsimlerde PTE
goriilme sikliginda artig bildirilmektedir. Biliora ve ark., PTE goriilme sikliginin kis
aylarinda artma sebebini soguk havanin protein C ve S (stline olan olumsuz etkisi ile
aciklamaya ¢alisirken,

Staut ve ark., fibrinojen diizeylerinin 6zellikle soguk havalarda yaklasik %23
oraninda arttigini, fiziksel aktivitede azalmanin ve solunum yolu enfeksiyonlarinin
mevsimsel degisiklik gostermesi nedeniyle VTE riskini artirdigini ileri siirmiiglerdir
(120, 121). Bu durumda soguk iklime sahip cografik bolgelerde yasayan insanlarda
VTE goriilme insidansinda artis beklenebilir. Ozellikle sosyoekonomik diizeyi yiiksek
olan Kuzey Avrupa ulkelerinden biri olan Danimarka'da yapilan ¢alismada 30 yilda
toplam 152,548 hasta tespit edilmis olup, Danimarka'da yilda ortalama 5.000 hasta
emboli tanis1 almaktadir. 1980 yilindan beri Danimarka niifusu sadece 300.000 artis
gostermis olup 2010 yilinda niifusu 5.123.000 olan Danimarka’da yillik PTE goriilme
insidans1 1/1000 civarindadir. Bu deger, PTE insidansi i¢in beklenilen degerdir (1).

Riberio ve ark, ilkbaharda PTE goriilme sikliginin istatistiksel olarak anlamli
olmasa da daha az oldugunu bildirirken (122), Tromso, Milan ve Leiden sehirlerinde
yaptiklar1 ¢ok merkezli aragtirmaya gore ilkbaharda PTE goriilme sikligindaki
azalmanin anlamli oldugunu saptamistir (123) Bu sonug¢ ile, soguk mevsimlerde
(sonbahar ve ki) emboli goriilme siklig1 sicak mevsimlere (ilkbahar ve yaz) gore daha
az olmas1 nedeniyle solunum yolu enfeksyonu ile embolinin mevsimsel degiskenligi
aciklanamamustir.

Ulkemizden de iki fakli bolgeden konu ile ilgili yapilan 2 calisma dikkati
¢ekmektedir. Bu ¢alismalarin biri Trabzon, digeri ise Erzurum’da yapilmistir. Trabzon
Karadeniz'e 6zgii iliman iklime sahip kentte hava sicakligi yil boyunca 7,4-23,5 °C
arasinda degisirken yaz ortalamasi 22,3 °C, kisin ortalama en diisiik sicaklik ise 4,4 °C
civarindadir. Rakim 10 metredir.Erzurum Turkiye 'nin en yiiksek ve en soguk illerinden
biri olup; genel olarak kislar ¢ok soguk ve karli; yazlar ise ¢cok sicak ve kurak geger.
Yazin sicaklik +35 dereceyi goriirken kisin sicaklik -30 dereceye kadar iner. Rakimi
1.853 metredir. Trabzon'da Oztuna ve ark., Erzurum’da ise Meral ve ark., ilkbaharda
PTE goriilme sikliginda anlamli artis oldugunu bildirmektedir (116, 124). Meral ve ark.,
hasta sayis1 ile hava basinci arasinda negatif korelasyon oldugunu gésterirken, Oztuna
ve ark., ayni1 iligkiyi bulamamigtir (116, 124). Her iki ¢alisma da PTE goriilme sikliginin
mevsim ile iligkisi ac¢iklanamamistir. Rakim ile hava basinci negatif korelasyon

gostermektedir. Hava basinc diistiikge PTE goriilme sikliginda bir artis olsaydi, yiiksek
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rakimli bolgelerde yasayan insanlarda PTE goriilme sikliginin artmasi beklenirdi
Malatya ise iklim, basing ve nem 6zellikleri agisindan Trabzon ve Erzurum illerinden
farkli 6zelliklere sahiptir. Malatya ilinde karasal iklim kosullar1 hiikiim stirer. Evvel ¢ok
cetin kis aylar1 yagsaniyor olsa da, Malatya'daki su potansiyeli sebebiyle son yillarda insa
edilen barajlar il genelinde iklimi fazlaca yumusatmistir.

Malatya, bolge iklim kosullarma gore oldukca 1liman bir iklim 6zelligine sahip
bir il olup 207 hastanin sonuglarin1 degerlendirdigimizde Trabzon ve Erzurum’dan
farkl1 olarak biz PTE goriilme sikligi ile mevsimler arasinda anlamli bir iliski
gosteremedik. Erzurum ili ile Malatya ilinin niifuslar1 birbirine yakin olmasina ragmen
Erzurum'da 4 yilda 91 hasta tan1 almigken ¢alismamizda 3 yilda 207 hasta PTE tanisi
almistir. Ilimizde PTE sikligi daha yiiksek goriinmekle birlikte mevsim ve basingla
iligkisinin gosterilememesi, bolgesel farkliliklardan kaynaklanabilecegi gibi iklim ve
basingtan bagimsiz farkl etkenlerin rolii olabilecegini de akla getirmektedir.

Masotti ve ark., hastalar1 ek risk faktorlerine gore dahili ve cerrahi hastalar
olarak gruplandirarak mevsimlere gore PTE sikligini arastirdiklart ¢alismada kis
aylarinda hasta sayisinda artis oldugunu ve bu artigin 6zellikle cerrahi hasta gurubunda
daha belirgin oldugu saptamistir (125). Ayrica Masotti ve ark., Meral ve ark. gibi PTE
ile diisiik atmosferik basing arasinda negatif korelasyon oldugunu gdstermislerdir.

PTE goriilme sikliginin mevsimlerle iligkisi oldugunu gosteren calismalarin
yanisira  fark olmadigini  bildiren arastirmalar da dikkati ¢ekmektedir. Bu
arastirmalardan en dikkat cekeni ise Stein ve ark’nin ABD’de 1979-1999 yillan
arasinda 2.475.000 PTE ve 5.767.000 DVT hastas1 ile ger¢eklestirdikleri ¢calismadir.
Cok genis bir seri ile yapilan bu ¢aligmaya gére PTE ve DVT’nin goriilme sikligiin
mevsimler ve aylar ile bir iliskisi yoktur (4). Bilora ve ark. da, masif olmayan PTE ve
DVT goriilme sikliginin mevsim ile iligkisini arastirdiklar1 ¢calismalarinda anlamlr iligki
gosterememiglerdir (126). Benzer sekilde Scott ve ark. da PTE geligimi ile mevsim ve
barometrik basing arasinda bir iliski olmadigini1 bildirmektedir (127). Bu sonuclar,
klinigimizde yiiriittiiglimiiz ¢alisma ile uyumludur.

Genis kapsamli caligmalar incelendiginde; risk faktorii olan ve olmayan tiim
PTE hastalarimin c¢alismaya dahil edildigi goriilmektedir. Primer hiperkoagiilopati,
malignite, cerrahi operasyon, immobilite gibi PTE igin ciddi risk faktorl olan hastalarda
embolinin gelistigi tarih, risk faktoriinlin gelistigi tarih ile koreledir. Hasta herhangi bir
mevsimde opere olabilir veya fraktur, serebrovaskiler olay gibi immobilizasyona neden

olabilecek hastalik gegirebilir. Bu nedenle PTE’nin mevsimlere gore dagilimim

58



incelerken risk faktOrii olmayan hastalarda ortaya ¢ikan PTE’i dikkate almak daha
dogru bir yaklasim olabilir.

Klinigimizde yiirittiiglimiiz ¢calismada risk faktorlerinin PTE gelisimi ile korele
olabilecegini diistinmekle birlikte yine de bu faktorleri degerlendirmeye aldik.
Immobilizasyona neden olabilecek kas-iskelet-eklem patolojileri veya serebrovaskiiler
olay, cerrahi operasyon, neoplazm, trombofili, kardiyak patoloji, hematolojik hastalik,
KOAH, vaskiilit, inflamatuar barsak hastalig1 saptadik.

Risk faktorii tasiyan hastalar1 hari¢ tuttugumuzda tespit edilebilir risk faktorii
olmayan PTE tanili hasta sayis1 89 (%43) idi. Tespit edilebilir risk faktorii tasimayan
bu hastalarin mevsimlere gore dagilimina baktigimizda sonbaharda PTE goriilme
sikliginin arttigini, yaz aylarinda ise sikligin azaldigini saptadik. Ancak aradaki fark
anlamli degildi.

Manfredini ve ark., 1998-2001 yillar1 arasinda Italya'da, ek hastaligr olan 784
PTE hastasin1 incelemis ve ek hastaliklar1 siklik sirasina gore  neoplazm,
kardiyomyopati, hipertansiyon, serebrovaskiiler olay, kalp yetmezligi, hematolojik
hastalik olarak listelemislerdir (128). PTE nin kis aylarinda istatistiksel olarak anlamli
diizeyde arttigim1 gosterdikleri bu calismada DVT, kardiyomyopati, operasyon,
hipertansiyon gibi risk faktorii tasiyan hastalarda da PTE goriilme sikligmin kis
mevsiminde anlamli arttigini bildirmiglerdir. Biz de arastirmamizda, benzer sekilde
hastada bir risk faktorii bulunmasi ya da bulunmamasinin PTE - mevsim iliskisi {izerine
bir etkisinin olmadigin1 saptadik

Mevsimlere gore yaptigimiz degerlendirmeden sonra PTE sikliginin aylarla
iliskisine baktik. Temmuz ayinda PTE goriilme siklig1 en yiiksek iken, Subat ayinda bu
say1 en azdi. Tespit edilebilir risk faktorii tasimayan hastalardaki PTE ise en stk Mayis
ayinda, en az ise Temmuz ayinda tespit edildi. Ancak gerek tiim hastalarda, gerekse risk
faktorii olmayan hastalardaki bu aylara gore dagilim kendi iglerinde anlamli farklilik
gostermedi. Bizim gibi PTE hastalarinin aylara gore dagilimmi degerlendiren Masotti
ve ark (125) Ocak ve Mart aylarinda goriilme sikliginin arttigini bildirirken, Gallerani
ve ark. da Ocak aymda PTE sikliginda artma tespit etmislerdir (118). Bu bulgular bizim
sonuclarimizla uyumlu degildir.

Calismamizda tespit edilebilir risk faktorii olmayan 91 hastanin izlemi sirasinda
2’sinde malignite tespit edildi ve risk faktdrii olmayan PTE’li hasta sayis1 89'a diistii.
Baslangigta herhangi bir risk faktorii saptanmayan hastalarda malignite yada trombofili

olasiligr yiiksektir (10, 11). Fakat risk faktorli saptanmayan hastalarda malignite
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arastirilmasi, mortaliteyi etkilemedigi icin tarama tavsiye edilmemektedir (5).
Calismamizda risk faktorii olmayan hastalarda malignite gelisme orani yaklagik %3
olarak tespit edildi.

Calismamiz, belirli bir zaman araliginda klinigimizde PTE tanis1 alarak tedavi
edilen hastalar ile gerceklestirildi. Kesitsel yapilan bu ¢alismada PTE goriilme sikliginin
atmosfer basinci, mevsim, 1s1 ve nem ile iligkisini gosteremedik. Hastalar1 risk faktorii
tagimalar1 ve tagimamalarina gore ayirarak mevsim iligkisine baktigimizda da anlamli
bir iliski tespit edemedik. Malatya ilinin iklim o6zellikleri ile birlikte
degerlendirdigimizde, elde ettigimiz sonuglara gére PTE gelisme riski iizerinde iklim ve

mevsim degisikliklerinin anlamli katkist olmadig1 kanaatine vardik.

Rakim ve iklim ozellikleri agisindan farkli 6zelliklere sahip cografik bolgelerin,
PTE gelisimi iizerinde bir etkisinin olup olmadigini gézlemlemek icin ¢ok merkezli
kohort calismalarin planlanmasi gerektigini diisiindiik. Ozellikle tespit edilebilir risk
faktorii olmayan PTE olgular ile sinirlanacak hastalarla yapilacak calismalarin iklim ve

PTE iliskisini a¢iklamak i¢in daha degerli olacagi kanaatindeyiz.
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6. SONUC

Son yillarda klasik etyopategenez hakkindaki bilgilere ek olarak 6zellikle PTE
ile mevsimler arasinda iliskisi bulunduguna dair veriler dikkati ¢cekmektedir. Bu konuda
yapilmis ¢alismalardan yola ¢ikarak Malatya ilinde mevsim ve atmosfer degisikligi ile
emboli goriilme insidans1 arasinda herhangi bir iligki olup olmadigini aragtirmak istedik.
Bu amagla Ocak 2013 ile Aralik 2015 tarihleri arasinda PTE tanisi alan 207 hastanin
risk faktorli tasimalarina ve tasimamalarina gére degerlendirilerek tani aldigi gundeki
meteorolojik veriler kaydedildi. PTE ortaya ¢ikmasi ile atmosferik degisiklikler
arasinda bir iligki olup olmadig1 arastirildi. PTE tanis1 alan hastalar, aylara gére goriilme
siklig1 agisindan degerlendirildiginde; hastalarin %11,6’sinin (n=24) temmuz ayinda,
%4.3’linlin (n=9) subat ayinda takip edildigi saptandi. PTE goriilme siklig1 acgisindan
aylar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Mevsimlere gore dagilim
incelendiginde ise hastalarin %28 (n=58) ile en sik sonbahar mevsiminde, %19,3 (n=40)
ile en az kis mevsiminde izlendigi saptandi. PTE goriilme sikligi agisindan mevsimler
arasi istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Hasta herhangi bir mevsimde opere
olabilir veya fraktir, serebrovaskiler olay gibi immobilizasyona neden olabilecek
hastalik gegcirebilir. Bu nedenle PTE’nin mevsimlere gore dagilimim incelerken risk
faktorii olmayan hastalarda ortaya ¢ikan PTE’yi dikkate almak daha dogru bir yaklasim
olabilir. Klinigimizde yiiriittiigiimiiz ¢aligmada risk faktorlerinin PTE gelisimi ile korele
olabilecegini diisinmekle birlikte yine de bu faktorleri degerlendirmeye aldik. Risk
faktorleri arasinda; Immobilizasyona neden olabilecek kas-iskelet-eklem patolojileri
veya serebrovaskiler olay, cerrahi operasyon, neoplazm, trombofili, kardiyak patoloji,
hematolojik hastalik, KOAH, vaskiilit, inflamatuar barsak hastaligi saptadik. Risk
faktorii tagiyan hastalar1 hari¢ tuttugumuzda tespit edilebilir risk faktorii olmayan PTE

tanil1 hasta sayis1 89 (%43) idi. Tespit edilebilir risk faktorii tasimayan bu hastalarin
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mevsimlere gore dagilimina baktigimizda sonbaharda PTE goriilme sikliginin arttigini,
yaz aylarinda ise sikligin azaldigini saptadik. Ancak aradaki fark anlamli degildi. Rakim
ve iklim 6zellikleri agisindan farkli 6zelliklere sahip cografik bolgelerin, PTE gelisimi
tizerinde bir etkisinin olup olmadigim1i gozlemlemek icin ¢ok merkezli kohort
calismalarin planlanmas:1 gerektigini diisiindiik. Ozellikle tespit edilebilir risk faktorii
olmayan PTE olgular ile sinirlanacak hastalarla yapilacak ¢alismalarin iklim ve PTE

iliskisini agiklamak i¢in daha degerli olacag kanaatindeyiz.
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7. OZET

Amac: Malatya ilinde mevsim ve iklim degisikligi ile PTE goriilme insidansi
arasinda herhangi bir iliski olup olmadigini aragtirmak istedik

Gereg ve yontem: 01/01/2013 ile 31/12/2015 tarihlerini kapsayan ii¢ yillik
donemde, inénii Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 Klinigi tarafindan PTE
tanis1 konmus 207 hasta kesitsel olarak incelendi. Hastalarin demografik ozellikleri,
laboratuvar verileri ve hastaneye basvuru tarihleri kaydedildi. Bu veriler dogrultusunda;
hastalarin basvuru tarihine ait basing, sicaklik, riizgar hizi ve nem degerleri tespit
edilerek ortalamasi alindi.

Bulgular: Calismaya PTE tanisi konulan toplam 207 hasta alindi. 113"l kadin
(%54,5), 9471 erkek (%45,5) olan hastalarin ortalama yaslar1 62,7+15.5 olup, en kiigiigii
20, en biyiigi 90 yasinda idi. Erkek hastalarin yas ortalamasi 65,6 olup, kadin
hastalarin yas ortalamasi1 ise 60,38 olarak tespit edildi. Mevsimlere gore dagilim
incelendiginde hastalarin %28 (n=58) ile en sik sonbahar mevsiminde, %19,3 (n=40) ile
en az kis mevsiminde izlenildi. PTE goriilme sikligi agisindan mevsimler arasi
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05). PTE tanisi alan hastalar, aylara
gore goriilme sikligi agisindan degerlendirildiginde; hastalarin %11,6’sinin (n=24)
temmuz ayinda, %4.3’liniin (n=9) subat ayinda takip edildigi saptandi. PTE gorilme
siklig1 agisindan aylar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05).
PTE i¢in predispozan risk faktorii olabilecek ek hastaliklara bakildi . Virchow triadi
dikkate alinarak yapilan bu degerlendirmede KOAH, immobilizasyona neden olabilecek
ek hastalik, post operatif PTE, malignite, kalitsal trombofili, gebelik, vaskiilit, kardiyak
ve hematolojik hastaligi olan hastalar kaydedildi. Ek hastaliga sahip hasta sayis1 118
(%57) iken, ek hastalik saptanmayan hasta sayist 89°du (%43). PTE icin risk faktori
olmayan hastalarin tan1 aldiklar1 mevsimlere gore dagilimlari incelendiginde ise, 25
(%28) ile en fazla hastanin sonbahar mevsiminde, 18 (%20) ile en az hastanin yaz
mevsiminde PTE tanis1 aldig1 goriildi. Risk faktorii olmayan PTE'de goriilme sikliginin

mevsimlere gore iligkisi istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p> 0,05).
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Risk faktorii olmayan PTE hastalarinin, goriilme sikligi aylara gore incelendi.
Mayis ayinda 10 hasta (% 11) PTE tanis1 alirken, Temmuz ay1, PTE goriilme sikligt
acisindan en diisiikk ay idi (n=2, % 3). PTE goriilme siklig1 acgisindan aylar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05).

Sonug: Hastalar: risk faktorii tagimalart ve tasimamalarina gore ayirarak mevsim
iliskisine baktigimizda anlamli bir iliski tespit edemedik. Malatya ilinin mevsim ve
iklim degisikligini degerlendirdigimizde, elde ettigimiz sonuglara gore PTE gelisme
riski lizerinde iklim ve mevsim degisikliklerinin anlamli katkis1 olmadig1 kanaatine

vardik.
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8. ABSTRACT

Objective: We aimed to study whether there is a relationship between season
and climate changes and incidence of PTE in city of Malatya.

Material and method: 207 patients who have been diagnosed with PTE by
Inonu University Department of Chest Diseases in the three years period of 1/1/2013
and 12/31/2015 are studied cross sectional. Demographic characteristics of the patients,
laboratory data and dates of application to the hospital were recorded. In the direction of
this data; Pressure, temperature, wind speed and humidity values of patients' application
date were determined and averages were oBTained

Findings: This study contains 207 patients diagnosed by PTE, 113 (54.5%) of
which were female and 94 (45.5%) were male. Average age was 62.7+15.5; with
minimum 20 and maximum 90. Average age of male patients were 65.6, while of
female patients were 60.38. Seasonal study showed us that patients were most
frequently diagnosed in autumn, with 28% share (n=58), while least in winter with
19.3% (n=40). There was no statistically significant difference between the seasons of
PTE incidence (p> 0.05).

Patients who were diagnosed with PTE were evaluated in terms of the incidence
according to month; 11.6% (n = 24) of the patients were followed up in July, and 4.3%
(n = 9) of the patients were followed in February. There was no statistically significant
difference between the months of PTE incidence (p> 0.05).

Additional diseases that may be a predisposing risk factor for PTE were looked
at. Patients with COPD, additional disease that may cause immobilization, post
operative PTE, malignancy, hereditary thrombophilia, pregnancy, vasculitis, cardiac and
hematologic disease were recorded in this evaluation based on the Virchow triad.

The number of patients with additional disease was 118 (57%) while the number of
patients without additional disease was 89 (43%).

When the distribution of the patients with no risk factors for PTE according to

the season they were diagnosed were examined, it was seen that the least patients

received PTE diagnosis was in summer with 18 (20%), while the most was in fall
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season with number of 25 (28%). There was no statistically significant correlation
between the frequency of occurrence of non-risk factors PTE and seasons (p> 0.05).

The incidence of PTE patients without risk factors was examined according to
the month. In May, 10 patients (11%) were diagnosed with PTE while in July, the
incidence of PTE was lowest (n = 2, 3%). There was no statistically significant
difference between the months of PTE incidence (p> 0.05).

Results: We could not detect a significant relationship between the seasons and
PTE diagnosis, by separating patients according to whether they carry risk factors.
When we evaluate the seasonal and climate change of Malatya Province, we conclude
that climate change and seasonal changes do not have a significant effect on the risk of

PTE according to the results we have achieved.
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