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OZET

Amagc: Akut pulmoner tromboembolide (PTE) trombus lokalizasyonunun kronik
tromboembolik pulmoner hipertansiyon (KTEPH) gelisimi ile iliskisini saptamak ve
prognoza etkisini arastirmaktir. Ayrica KTEPH ve kronik tromboembolik hastalik

(KTEH) gelisimi tzerine etkili risk faktorlerinin saptanmasi amaglanmaktadir.

Gereg ve Yontem: Aralik 2014 ile Eylul 2018 tarihleri arasinda Bilgisayarl
Toraks Pulmoner Anjiyografi (BTPA) ile PTE tanisi konulan veya sintigrafi ile tani
konulmus olsa bile tani aninda BTPA mevcut olan, en az 3 aylik antikoagulan
tedavisini tamamlamis 91 hasta prospektif olarak degerlendirildi. Ayrica daha 6nce
PTE tanisi almis ve tedavisi tamamlanmis 35 6len hasta da retrospektif olarak
incelendi. Olgularin, tibbi dykuleri, komorbid hastaliklari, risk faktorleri, tan1 anindaki
semptomlari, bulgulari ve BTPA’daki pihti lokalizasyonu, PTE igin aldiklari medikal
tedaviler, alt ekstremite ven6z doppler ve ekokardiyografi sonuclari kaydedildi.
Tedavi sonrasi semptomlari, bulgulari, Troponin-l, NT-proBNP, D-dimer, CRP
degerleri, akciger grafisi, alt ekstremite vendz doppler ultrasonografi, akciger V/Q
sintigrafi, EKO’lari kaydedildi. Bu sonuglara gore gerekli gorulen olgulara sag kalp
kataterizasyonu planlandi. KTEPH tanili hastalarda ise bu tetkikler daha onceki
bagvurularinda yapildigi igin; olgular 6 dakika yuriume testi ve ekokardiyografi
yapilarak degerlendirildi. Bu veriler KTEPH/KTEH gelisimi ve sad kalim agisindan

analiz edildi.

Bulgular: Calismaya katilan hastalarin 56’s1 kadin (%61,5), 35’i erkek (%38,5) idi.
Ortalama yas 56,39 yil (SD +14.39) olarak saptandi. 91 hastanin 5’i KTEPH tanili

hastalardi ve 2 hastaya da ¢alisma sirasinda KTEPH tanisi konuldu.

Pihti lokalizasyonu ile KTEPH gelisimi arasindaki iligki incelendiginde,
BTPA’da pihti gérulmeyip V/Q sintigrafi ile tani alan hastalarda, ana dallarda ve distal
dallarda pihtisi olan hasta gruplarina gore KTEPH gelisim riski anlamli olarak yuksek
bulundu (p <0,0001). Tani aninda EKO'da sag ventrikil/ sol ventrikul (RV/LV)
oraninin 0,9'dan ylUksek olmasi, 3. Derece trikispit yetmezlik (TY) bulunmasi,
pulmoner arter basincinin (PAB) 36 mmHg’nin Ustiinde olmasi KTEPH gelisimi ile
iliskili bulundu (p=0,011, p=0,07, p=0,0001). Tedavi sonrasi degerlendirilen

parametrelerde ise; patolojik akciger grafisi bulgusu olmasi, troponin | yuksekligi,



NT-proBNP ylksekligi, CRP yuksekligi, EKO'da RV/LV oraninin 0,9’dan yuksek
olmasi, 3. derece trikuspit yetmezlik bulunmasi, PAB 36 mmHg'nin Ustinde olmasi,
trikUspit velosite yuksekligi ve sag ventrikil bazal ¢apinin 3 cm’nin Ustinde olmasi ile
KTEPH gelisimi arasinda anlamh iligki saptandi (p=0,026, p<0,0001, p=0,034,
p=0,024, p<0,0001, p<0,0001, p<0,0001, p<0,0001, p=0,025). BTPA’da pihti
lokalizasyonun sag kalim ve KTEH gelisimi Uzerine etkisi saptanmadi. Genetik riske
sahip olgular, tani aninda bakilan EKO’da RV/LV oraninin 0,9’dan yuksek olmasi,
tedavi sonrasi bakilan EKO’da 2.derece TY bulunmasi, NT-proBNP yuksekligi, akut
PTE tedavisi sonrasi akciger grafide anormal bulgular olmasi KTEH agisindan
anlamli bulundu (p=0,012, p=0,021, p=0,009, p<0,0001, p=0,05).

Sonug: Akut PTE gegiren olgular tedavi sonrasi takip suresince KTEPH ve KTEH
gelisimi agilarindan yakin takip altinda tutulmaldir. Bu olgularin takip muayenelerinde
anamnez ve temel fizik muayenenin yani sira ilgili laboratuvar tetkiklerinin, EKO ve
PAAG’nin duzenli araliklarla yapilmasi, yuksek morbiditeye sahip bu hastaliklarin tani

alabilmesi acisindan 6nem arz etmektedir.

Anahtar kelimeler: Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon (KTEPH), Kronik
tromboembolik hastalik (KTEH), Ekokardiyografi, N-terminal pro-brain natritretik
peptit (NT-proBNP)



ABSTRACT

THE RELATIONSHIP OF THROMBUS LOCALIZATION WITH PROGNOSIS AND
CHRONIC TROMBOEMBOLIC PULMONARY HYPERTENSION IN ACUTE PULMONARY
THROMBOEMBOLIA

Aim: To investigate the relationship between thrombus localization and the
development of chronic thromboembolic pulmonary hypertension (CTEPH) in
patients with acute pulmonary thromboembolism (PTE) and to determine the risk
factors on the development of CTEPH and chronic thromboembolic disease (CTED).

Materials and Methods: Ninety-one patients who had been diagnosed with PTE with
computerized thorax pulmonary angiography (CTPA) or who underwent CTPA at the
time of diagnosis even if the diagnosis was made by scintigraphy and who received
anticoagulant therapy for at least 3 months were prospectively evaluated between
December 2014 and September 2018. In addition, 35 patients who were previously
diagnosed with PTE and completed treatment were retrospectively examined.
Medical histories, comorbidities, risk factors, symptoms, findings and thrombus
localization in CTPA at the time of diagnosis, medical treatments for PTE, results of
venous doppler and echocardiographic examinations were recorded. Post-treatment
symptoms and signs, Troponin-l, NT-proBNP, D-dimer, CRP values, results of chest
X-ray, lower extremity venous doppler ultrasonography, lung V / Q scintigraphy and
echocardiograpic examinations were also recorded. Right heart catheterization was
planned according to these results. Since these tests were performed in previous
examinations in patients diagnosed with CTEPH; cases were evaluated by 6 minute
walk test and echocardiography. These data were analyzed for development of
CTEPH/CTED and survival.

Results: Fifty six (61.5%) of the patients were female and 35 (38.5%) were male.
The mean age was 56.39 years (SD * 14.39). Five out of 91 patients were previously
diagnosed with CTEPH and 2 patients were diagnosed with CTEPH during the study.
When the relationship between thrombus localization and CTEPH was examined, the
development of CTEPH was found to be significantly higher in patients who were
diagnosed with V / Q scintigraphy after the absence of thrombus in the CTPA than
patients with thrombus in the main and distal branches (p <0,0001).
Echocardiographic right/left ventricular diameter ratio > 0.9, 3rd degree tricuspid
insufficiency and pulmonary artery pressure (PAP) > 36 mmHg has been statistically
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associated with development of CTEPH within the parameters evaluated at the time
of diagnosis (p=0,011, p=0,007, p=0,0001). In the parameters evaluated after the
treatment; any pathologic sign in chest x-ray, elevation in troponin | NT-PROBNP or
CRP, echocardiographic right/left ventricular diameter ratio> 0.9, 3rd degree
tricuspid insufficiency, PAP > 36 mmHg, elevation of tricuspid velocity and right
ventricular basal diameter > 3 cm were found to be significantly correlated with
CTEPH development. (p=0,026, p<0,0001, p=0,034, p=0,024, p<0,0001, p<0,0001,
p<0,0001, p<0,0001, p=0,025). The thrombus localization in CTPA did not have any
effect on survival and development of CTED. Cases with genetic risk,
echocardiographic right/left ventricular diameter ratio > 0.9 ( at the time of diagnosis),
2nd degree tricuspid insufficiency in ECO after treatment, NT-proBNP elevation,
abnormal findings on chest x-ray after treatment were found statistically significant in
terms of development of CTED((p=0,012, p=0,021, p=0,009, p<0,0001, p=0,05).
Conclusions: Patients with acute PTE should be closely monitored for development
of CTEPH and CTED within the follow-up period after treatment. Necessary
laboratory tests, ECO and chest x-ray at regular intervals as well as anamnesis and
basic physical examination, are important for early diagnosis of these diseases with
high morbidity in the follow-up examinations of these cases.

Keywords: Chronic thromboembolic pulmonary hypertension (CTEPH), Chronic
thromboembolic disease (CTED), Echocardiography, N-terminal pro-brain natriuretic
peptide (NT-proBNP).
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1.GiRiS VE AMAC

Akut pulmoner tromboembolizm (PTE), mortalite ve morbiditesi yuksek,
tekrarlayabilen, bazen tanisi giic olan ve 6nlenebilir bir hastaliktir.® Pulmoner
hipertansiyonun alt siniflarindan biri olan kronik tromboembolik pulmoner
hipertansiyon (KTEPH) masif, tekrarlayan ve /veya organize olan trombduslerin ya da
damar duvarinin yeniden bigimlenmesinin (remodeling) pulmoner damarlari tikamasi
ve kan akimini yavaslatmasi sonucunda olusan prognozu kotu bir hastaliktir.
Hastalikta pulmoner damar direnci artar, pulmoner arter basinci yukselir, hastalik
giderek ilerleyerek, sag kalp yetersizligi ve élimle sonlanir.' Kronik tromboembolik
hastallk (KTEH) ise pulmoner hipertansiyon gelismeksizin, trombulsin sebat
etmesidir. Klinik pratikte KTEPH'e kiyasla oldukga sik gorulmektedir. KTEPH'in
toplum genelindeki insidansi %0,57, idiyopatik pulmoner tromboembolizm (PTE)
geciren hastalarda ise %1,5'tir.> Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyona 6zgii
muayene bulgusu ya da semptom yoktur. Bu nedenle tanisi ¢cogu zaman gecikir.
Vendz tromboembolizm (VTE) gecirmis ve ilerleyici nefes darligi tanimlayan her
olguda ayirici tanida KTEPH de dusunulmelidir. Gegirilmis PTE, myeloproliferatif
hastaliklar, ileri yas ya da c¢ok geng¢ yas, infekte ventrikilo-atrial sant, blyuk
perflizyon defektleri, splenektomi, idiyopatik PTE, kanser, pulmoner arter basinci
(PAB) >50 mmHg (ekokardiyografi [EKO] ile) olmasi KTEPH icin kabul edilen risk
faktorleridir. Ancak KTEPH risk faktorleri ve hangi PTE'nin KTEPH’e donusebilecegi
hala netlesmemis bir konudur. Hangi hastalarda KTEPH arastiriimasi gerektigi ile
ilgili yapilan galismalar devam etmektedir.’

Literatirde PTE tanisi konulan hastalarda bilgisayarli tomografi pulmoner
anjiyografi'deki (BTPA) pihti lokalizasyonun KTEH ve KTEPH gelisimine ve prognoza
etkisi ile ilgili olduk¢a az sayida galisma bulunmaktadir. EKO’da sag ventrikll
disfonksiyonun gosterilmesinin ve ventrikullerden salgilanan kardiyak Troponin |
(cTnl) ve N-terminal pro-brain natritiretik peptit (NT-proBNP) seviyelerinin hastaligin

takip ve prognozunda yarar saglayabilecegi diistinilmektedir.*

Calismamizin amaglari su sekilde siralanabilir:

1- PTE’de trombus lokalizasyonunun KTEPH gelisimi Uzerine etkisi
2- PTE’de trombus lokalizasyonunun prognoz Gizerine etkisi

3- PTE’de trombus lokalizasyonunun KTEH gelisimi Gzerine etkisi



4-

KTEPH ve KTEH gelisen hastalarin demografik, klinikopatolojik ve sagkalim
Ozelliklerinin belirlenmesi ve tedaviye iyi yanit alinan hastalar ile

karsilastiriimasi

5- Akut PTE tedavisi sonrasi KTEPH ve KTEH gelisen hastalarin semptom ve

bulgular, akciger grafi, EKO, alt ekstremite vendz doppler, cTnl, NT-proBNP,
D-dimer, C reaktif proteini (CRP) dlzeylerinin belirlenmesi ve tedaviye iyi yanit
alan hastalar ile karsilastiriimasi

Bu bilgiler isiginda PTE tanili hastalarin takip sikliginin ve suresinin tespit

edilmesi amaclanmaktadir.
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2. GENEL BILGILER
21.Tanim

PTE, pulmoner arter ve dallarinin sistemik derin venlerden kaynaklanan
trombUs ile tikanmasi sonucu gelisen; sik olusan, ancak gug teshis edilebilen,
mortalitesi yiiksek, 6nlenebilir bir hastaliktir.*

Cogdunlukla bacak derin venlerinde meydana gelen trombuslerden kopan
parcalarin pulmoner arter ve/veya dallarini tikamasi ile geligir.5

Ayrica travma sonucu olusan doku parcaciklari, hava, yag damlaciklari,
amniyotik sivi, parazitler, timor hicresi ve vendz sisteme girmis herhangi bir yabanci
cisim de PE’ye yol acabilir.®

Derin ven trombozu (DVT) ve PTE birlikteligi ven6z tromboembolizm (VTE)
olarak ifade edilmektedir.*

2.2.Epidemiyoloji
PTE'nin yilhk insidansinin 23-69/100000 oldugu tahmin edilmektedir.

Otopsilerde 6nemli patolojik degisiklik yapacak PTE sikligi %7-9 arasinda
bildiriimektedir”.

VTE insidansi yasla birlikte artar ve 80 yasindan sonra 45-50 yasindakine
gore yaklasik 10 katina yiikselir.*

PTE myokard infarktisiinden (MI) sonra en sik gorulen kardivaskuler hastalik,

PTE’de MI ve inme’den sonra en sik gériilen 3. kardiyovaskiler 6lim sebebidir.®

ABD’de akut PTE'ye bagh yilik ~300000, Avrupa Birligi'nde ise ~200000
olimin gerceklestigi tahmin edilmektedir. Bu sayilar PTE’nin gercek prevalans ve
insidansini saptamada yetersizdir. Tahmini hesaplara gore tUm hastalarin yarisindan
fazlasinda PTE tanisi konulamamakta veya ancak otopsi yapilinca konulmaktadir.®
PTE tanisi konulamayan hastalarda mortalite %25-30’larda iken, tani konulup tedavi

verilen olgularda bu oran %2-8’lere kadar diismektedir.*
Mortalite siklikla kanser, kronik kardiyopulmoner hastaliklar ve ileri yas ile
iliskilendirilmistir.*

VTE'de tedaviye ragmen niiks orani %5-23'tur.®
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Tedavi sonrasi D-dimer dlUzeyi ylksek olanlarda ve tedavi sonrasi 6-12 aylik

dénemde niiks riski fazladir.*

2.3. Etyopatogenez

VTE hemostatik dengenin bozulmasina bagli olarak ortaya c¢ikmaktadir.
Hemostatik dengeyi bozarak tromboz olusturan durumlar, endotelyal harabiyeti ve
fonksiyonunun bozulmasi, kan akiminin bozulmasi ve kanin pihtilagsma egiliminin
artmasi olmak Uzere (i¢c baslkta toplanabilir’®. Endotelyal hasarlanma oldugunda,
endotelin antikoagulan etkisi bozulmaktadir ve pihtilasmayi1 uyaran molekuller ortaya
cikmaktadir. Doku harabiyeti ile birlikte, interlokin 1 (IL-1), timdr nekrozis faktor
(TNF) ve endotoksinler, endotelden kaynaklanan plazminojen aktivator inhibitor-1
(PAI-1) ve endotelyal doku faktori sentezini ve salinimini arttirir ve sonugta tromboz
olusumuna yatkinlik olusturur.’® Hiperkoagiilabilite, kanin pihtilasmaya yatkinhginin
artmasidir. Hiperkoagulabilite, dogal antikoagulan sistemin isleyisindeki kalitsal
nedenli bozukluklara bagl olabilir. Ayrica pihtilasma reaksiyonlarini tetikleyen
molekullerin sistemik dolagsima yogun bicimde salinmasina neden olan durumlara
bagli da ortaya cikabilir. PTE olgularinin %75’'inden fazlasi bacaklardaki derin

venlerden kaynaklanan trombiislere bagh olarak gelisir.*

2.4. Risk faktorleri

VTE icin tanimlanmis olan risk faktorlerinin bilinmesi 6nem tasimaktadir. Risk
faktorlerinin varligi, VTE tanisindan suphelenmemize yardimci olur ve riskli
hastalarda uygun proflaksinin baslanmasinda son derece 6nemlidir.'* Damar ici
pihtilasmaya yol agan faktorler, damar endotel hasari, hiperkoagulabilite ve ven6z
staz olarak bilinmektedir, 1856 yilinda Rudolf Virchow tarafindan tanimlanmistir.*?
PTE olgularinin %75’inde bu U¢ faktdrden birine yol agan edinsel ve/veya kalitsal
faktorler saptanir. Herhangi bir risk faktoriinin saptanmadidi idiopatik olgularda gizli
malignite ve trombofili olasiigi daha yiksektir."®> Major cerrahi girisim, vendz
tromboembolizme neden olan baslica risk faktorudir. Son 45-90 gun igerisinde
gerceklesen cerrahi girisim VTE riskini 6-22 kat artirir.* PTE risk faktorleri genetik ve

kazanilmis risk faktorleri olarak ele alinmaktadir.
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2.4.1. Kazanilmig Risk Faktorleri

En blyuk risk faktoérina cerrahi girisimler olusturur. Kalga kingi, kalga
replasmani, diz replasmani, abdominal cerrahi, pelvik kanser cerrahisi VTE riski en
yilksek cerrahilerdir'®. Yatak istirahati, felc ve 8 saatten uzun seyahat gibi
immobilizasyon etkenleri VTE riskini arttirmaktadir.’® Gebelik, oral kontraseptif
ajanlarin kullanimi ve hormon replasman tedavisi de VTE riskini arttirmaktadir.'’
Ozellikle 35 yas Uzerinde, 3.trimesterde, post-partum donemde, codul gebelikte,
sezaryen ile dogumda risk yuksektir. VTE orani Ml gegirenlerde %5-35, konjestif kalp
yetmezliginde (KKY) %9-21 oranindadir. Ejeksiyon fraksiyonu diistiikge risk artar.'®
KOAH (Kronik obstriktif akciger hastaligi) akut ataklarda %3,3-8,9 oraninda PTE
saptanmigtir. Kanserin VTE riskini 4-6 kat arttirdigi tahmin edilmektedir. Ayrica
kanserli hastalarda yuksek oranda tromboembolik tekrarlama riski mevcuttur.
Ozellikle akciger, pankreas, beyin, meme, prostat, mide, kolorektal ve genitoiiriner
sistemin malignensileri VTE yodnunden ylksek risk yaratir. Kemoterapi alan
hastalarda risk daha da artar.*® Yasin artmasi ile PTE insidansi artmaktadir. Bu artis
yasla birlikte artig gOsteren diger komorbiditeler (kanser, kalp yetmezligi vb) ile de
iliskilidir.>® Obezite PTE igin risk faktoriidiir. Viicut Kitle Indeksi >30 kg/m? olanlarda
obez olmayanlara gére DVT riski 2,4 kat, PTE riski ise 2,9 kat artmistir.?* Sigara, PTE
icin bagimsiz risk faktoridir. Ginde 15 adet ve daha fazla sigara icen erkeklerde,
icmeyenlere gére PTE riski 2,8 kat artmistir.”? Santral vendz katater ya da
transvendz pacemaker uygulananlarda hastalarda Ust ekstremite DVT veya PTE
gelisme riski artmistir. Bu risk 5-7. Gunlerde en yiiksektir.?® inflamatuar barsak
hastaligi olan hastalarda VTE riski artmistir. Ancak kesin patofizyolojik mekanizma
belli degildir.**

2.4.2. Kalhtsal Risk Faktorleri

Kalhtsal faktorler PTE olgularinin yaklasik %20-50’sinden sorumludur. Bu
grupta yer alan hastalarin gen¢ (50 yasin altinda) ve tekrarlayan VTE geligtirme
potansiyeline sahip olduklari gdsterilmistir. Antifosfolipit sendromu olanlarda 1/3
oraninda DVT ve %10 diizeyinde PTE saptanmaktadir.?> Antitrombin Ill, protein C ve
S eksiklikleri, homozigot faktér V Leiden mutasyonu, protrombin G20210A
mutasyonu ve heterozigot faktor V Leiden mutasyonlari VTE riskini artirir.?®
Hiperhomosisteinemi ise saglikli toplumda da ylksek olmasi nedeniyle tlkemizde

anlamli risk faktorii olarak saptanmamistir® Bazi hastalarda genetik risk faktérleri
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arastirilmahdir, bu durumlar tablo-1’de belirtiimistir. Trombofili arastirmasina Faktér V

Leiden, protrombin 20210A mutasyonu ve antifosfolipid antikoru incelemeleri ile

baglanir. Daha az siklikta rastlanan antitrombin Ill, protein C ve protein S eksikligini

daha sonra arastirmak uygun bir yaklasimdir.?? Tromboz gelisen hastalarda akut

dénemde protein C, protein S, antitrombin duzeyleri tiketime bagli azalir. Bu sebeple

bu eksikliklere yonelik testler yaklasik 3-6 hafta sonra istenir. Heparin kullananlarda

AT Ill, oral antikoagulan kullananlarda ise protein C ve protein S olgumleri yanlis

sonug verir, bu sebeple dnerilmemektedir.

Tablo-1 Genetik risk faktériintin arastiriimasi gereken durumlar®

Kirk yasindan once olusan ve nedeni agiklanamayan tekrarlayan PTE ataklari

Olagan disi bdlgelerde (Ust ekstremite, batin igi venler) tromboz

Tekrarlayici PTE oykusu

Warfarine bagh deri nekrozu éykusu

Neonatal tromboz 6ykusu olanlar

Ailede VTE oykusu

Tablo-2. VTE risk faktorleri*

GENETIK RISKLER

KAZANILMIS RiSKLER

Protein C eksikligi

Protein S eksikligi
Antitrombin 11l eksikligi
Hiperhomosisteinemi
Faktor VIII artigi

Faktor VII eksikligi
Konjenital disfibrinojenemi
Plazminojen eksikligi
Faktor IX artisi

Protrombin G20210A mutasyonu

Alt ekstremite kirigi

Kalga veya diz replasmani
Major cerrahi (Pelvik, abdominal)
Major travma

Miyokard infarktusu
Spinal kord yaralanmasi
immobilizasyon

Konjestif kalp yetmezIigi
Kemoterapi

Antifosfolipid sendromu
Oral kontraseptif kullanimi
Ostrojen tedavisi

Kanser

inme

Sismanlik

ileri yas
Gebelik/Lohusalik

Santral vendz kateter
Polisitemia vera

Uzun sireli seyahat
Nefrotik sendrom
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2.5. Klinik

Pulmoner embolizmde semptomlar olduk¢a degiskendir. Tanida klinik kusku
¢ok onemlidir. PTE olgularinda dispne, takipne, tagikardi ve gogus agrisi gibi sik
gorulen semptom ve fizik muayene bulgularinin yalnizca bu hastaliga 6zgu olmadigi
bilinmelidir. Bu nedenle semptom ve fizik muayene bulgularinin yaninda risk faktorleri
de cok iyi sorgulanmalidir. Klinik bulgular embolinin blyukligine (masif/submasif),
sayisina (tek/multiple), lokalizasyonuna, infaktls geligsip gelismedigine, rezolusyonun
hizina, ilk kez mi yoksa tekrarlayici mi olduguna ve hastanin kardiyopulmoner
fonksiyon rezervine bagl olarak degisebilir.*

Tablo-3 PTE’de Semptom ve Bulgular*

Semptomlar Bulgular

1. Dispne 1. Takipne (>20/dk)
2. Batici gégus agrisi 2. Tasikardi (>100/dk)
3. Hemoptizi 3. Raller

4.Carpinti 4. DVT bulgulari

5. Anksiyete 5. Ates

6. Senkop/Presenkop 6. Gallop ritmi

7. Oksurik

8. Bacakta sisme, agri, kizariklik

2.5.1. Klinik tablolar
Klinik tablo; embolinin buyUkliglne, tek ya da birden fazla olusuna, hastanin
yasina, kardiyopulmoner rezervine, infarktls gelismesine ya da gelismemesine,

rezoliisyon hizina gére degisir.*

Hastalar klinik olarak 3 gruba ayriimaktadir;

1-Masif PTE: Sistemik hipotansiyon, sok ya da kardiyopulmoner arrest eglik eder,
akut sag ventrikul disfonksiyonu mevcuttur.

2- Submasif PTE: Normal sistemik kan basincina karsilik, ekokardiyografide sag
ventrikul disfonksiyonu bulgulari vardir.

3-Nonmasif PTE: Sistemik kan basinci ve sa§ ventrikiik fonksiyonlari normaldir.*
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2.5.2. Klinik Skorlama

Pulmoner emboli suphesi olan hastalarda, hastalar semptom, bulgu ve
tasidiklari risklere gore skorlanir. DUguk, orta ve yuksek riskli olarak siniflandiriimali
erken tani ve tedavi agisindan onemlidir. Wells skorlamasi ve Modifiye Geneva

skorlamasi baglica kullanilan iki skorlama yontemidir.

Tablo-4 Wells skorlamasi®

Bulgu Puan
DVT semptom ve bulgularinin varligi 3
Alternatif tani olasihgi disuk 3
Tasikardi (>100/dakika) 15
Son 4 haftada immobilizasyon veya cerrahi dykusu 15
Daha 6nce DVT veya PTE 6ykusu 15
Hemoptizi 1
Kanser 1

Toplam Puan
<2.0 puan: Dusuk Klinik olasilik <4 puan: PTE Klinik olasiligi zayif
2.0- 6.0 puan: Orta Klinik olasilik >4 puan: PTE klinik olasiligi
>6.0 puan: Yuksek klinik olasilik kuvvetli

Tablo-5 Modifiye Geneva skorlamasi*

Bulgu Puan
Yas >65 1

Daha 6nce DVT veya PTE oykusu 3

Son 1 hafta iginde cerrahi ya da alt ekstremite kirigi dykusu 2

Aktif kanser varligi 2

Tek tarafli alt ekstremitede agr 3
Hemoptizi 2

Kalp atimi 75-94/dakika 3

Kalp atimi >95/dakika 5
Bacagin palpasyonu ile agri veya tek tarafli 6dem 4
DusUk olasilik: 0-3 puan 0-5 puan: PTE olasi degil
Orta olasilik: 4-10 puan >6 puan: PTE olasi
Yuksek olasilik: 211 puan
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2.6. Tani

PTE'ye spesifik klinik ve fizik muayene bulgusu olmadigi igin tani igin ilk
basamak klinik kuskudur. Nefes darligi, takipne, tasikardi, plevra agrisi, oksuruk,
goégus agrisi, hemoptizi sadece bu hastaliga spesifik olmayip bir ¢ok akciger
hastaliginda karsimiza cikabilir. Bu sebeple PTE tanisinda klinik skorlama son

derece dnemlidir.

2.6.1.Akciger Grafisi

Hastalara ilk yapilmasi gereken tetkiktir. Pulmoner emboli saptanan hastalarin
%20-40'iInda  akciger grafileri normaldir. Pulmoner emboli hastalarinda
saptanabilecek akciger grafisi bulgulari sunlardir: Cizgisel atelektazi, Hampton
horgucl, plevra sivisi, diyafragma yukselmesi, pulmoner arter genislemesi, lokal
damarlanma azalmasi, saydamlik artigi (Westermark igareti), sag ventrikul

genislemesi.?’

2.6.2.Elektrokardiyografi

Pulmoner emboli tanisina 6zgu bulgular yoktur, miyokard infarktistu ve
perikardit gibi ayirici tanida yer alan hastaliklari dislamak agisindan énem tasir. En
sik saptanan degisiklikler, sinus tasikardisi non-spesifik ST segment ve T dalga
degisiklikleridir. Ozellikle masif PTE olgularinda goriilen Ekg bulgular su sekilde
Ozetlenebilir: DIl ve aVF'de buyuk Q dalgalari, sag ventriktl yuklenme bulgulari, sag
dal blogu, sag eksen sapmasi, S1Q3T3 paterni ve atriyal aritmiler. Masif olmayan

PTE hastalarinda EKG bulgulari genellikle normaldir.?®

2.6.3.Arter Kan Gazi

Akut pulmoner emboli tanili hastalarin basvurularinda en ¢ok solunumsal
alkaloz, hipoksemi ve hipokapni saptanir. Bu bulgulari yapan bir ¢ok hastalik oldugu
unutulmamahdir. Hastaligi teshis etmekten cok hastaligin ciddiyeti konusunda bilgi

verir. Oksijen satiirasyonu =%95 olan hastalarin mortalite riski daha diisiiktiir.?°

2.6.4.D-dimer
Tanida en dnemli testlerden biridir. Duyarlilig yiiksek, d6zgulligi dusuktir.*
Yeni olugsan trombus fibrinolitik sistem tarafindan parcgalanir ve fibrin yikim Grand olan

D-dimer’i olusturur. Serum D-dimer dizeyini 6lcmek igin birgok test ydntemi vardir.
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Kantitatif 6élgim icgin kullanilan testler ELISA ve turbidimetrik (MDA, IL-test, Liatest,
Tinaquant) yontemlerdir. Kalitatif dlcimler icin “Red cell” aglitinasyon (SimpliRED),
klasik lateks aglutinasyon, mikrolateks yontemler kullanilir. En yUksek duyarliliga
sahip olan testler ELISA ve turbidimetrik testtir. 500 ug/L esik deger kabul edilir. D-
dimer bir ¢ok durumda pozitif olabilir. Major cerrahi, travma, bobrek hastaliklari,
maligniteler, infeksiyonlar, sistemik lupus eritematozus, gebelik vb. bunlardan
bazilandir.>* Bundan dolayr D-dimer pozitifligi tani koymaktan ok PTE igin
arastirmaya devam edilmesi gerektigini gostermektedir. D-dimer 0zellikle ayaktan
basvuran, komorbid hastaligi olmayan, klinik olasilik duslk-orta olan hastalarda PTE

dislanmasi igin kullanilabilir.®?

2.6.5.Kardiyak troponin T (cTnT)

Troponin T ve | (cTnt, 1) kardiyak kaslara spesifik enzimlerdir. Myokardta
iskemik durum olustuktan 4-6 saat sonra plazmada saptanabilir ve 14 giine kadar
yiksek kalabilir. PTE ile ilgili yuksekliklerde genellikle 40 saatte normale doner.
Pulmoner embolide cTnT artmasi sag ventrikul disfonksiyonunu gosterir ve erken
mortalite ile iligkili oldugunu gosteren ¢alismalar mevcuttur. CTnT yuksek hastalarda

hipotansiyon ve ciddi hipoksemi daha fazla goriilmektedir.*®

2.6.6.Natriuretik peptidler

NT-proBNP prohormondur ve hizli bakilan, invaziv olmayan, ucuz bir kardiyak
belirtectir. Insan beyninde de bulunabilir, esas salinim yeri ventrikiil kaslaridir.3*
Pulmoner embolide sagd ventrikil disfonksiyonu gelistigi takdirde salinir. NT-
proBNP’yi arttiran diger durumlar su sekilde 0Ozetlenebilir: Primer pulmoner
hipertansiyon, Kronik Obstriktif Akciger Hastaligi, Kronik Tromboembolik Pulmoner
Hipertansiyon ve soldan saga santlar, KKY. Bu hastaliklarda da patogenez aynidir,
sa§ ventrikil disfonksiyonu buna yol acmaktadir.*> NT-proBNP artisi PTE'de koétii

prognoz ve erken mortalite ile iligkili bulunmustur.

2.6.7. C-Reaktif Protein (CRP)

Vendz tromboz ve inflamasyon arasindaki iliskiyi inceleyen yeterli calisma
yoktur. CRP akut faz reaktani ve inflamasyon belirtecidir. Trombin prokoagulan bir
ajandir ve multipl inflamatuar yolaklarin stimilasyonuna duyarli oldugu

bilinmektedir.*® Laboratuvar calismalarinda yilksek oranda purifiye edilmis insan
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CRP’sine periferik kan monositleri inkibe edilmis ve ekstrinsik yolagin baslaticisi
olan doku faktérinin eskpresyonunu arttirarak prokoagilan aktivitede artis

gosterilmistir.’

2.6.8.Ventilasyon Perflizyon Sintigrafisi ( V/Q Sintigrafisi)

Akciger sintigrafisi perflizyonun bozuldugu fakat ventilasyonun korundugu
parankimin (mismatch defekt) saptanmasi esasina dayanan tani yontemidir. Multi
dedektorll bilgisayarli tomografi (MDBT) anjiyografi sonrasi kullanimi azalmigtir.
Bobrek yetmezligi 6yklsu olan, klinik olarak yuksek olasilikli PTE dusundlen fakat
MDBT'nin tani saglayamadigi, kontrast maddeye allerjisi olan hastalarda
kullanilabilir.®® PTE sonrasi trombolitik aktivite nedeniyle pihtili damarlarda hizli bir
reperfizyon gelisir. Bu nedenle PTE’den kuskulanilan hastalarda sintigrafinin ilk 24

saatte ¢ekilmesi idealdir.

2.6.9.Spiral Bilgisayarli Tomografi Pulmoner Anjiografi (BTPA)

Toraks BT santral embolileri %97, segmental pulmoner arterlerdeki embolileri
%68 duyarlihk ve 6zgullukte gdsterir. Subsegment embolileri %25 oraninda, daha
dusuk duyarliik ve 6zgullukte gosterir. Spiral BT'nin subsegment ve sonrasindaki
trombusleri saptamadaki duyarliligi dedektér sayisi arttikgca (=24) artar. Dedektor
sayisinin artmasi ile multislice ve rekonstriksiyon teknikleri ile subsegmenter ve
Otesinde yer alan damar lezyonlarinda duyarlihik giderek artmakta, kesit kalinhgini
azalmakta ve islem suresi kisalmaktadir. Yapilan c¢alismalar BTPA’nin, V/Q
sintigrafiye kiyasla duyarhlik ve 06zgulliginin daha yuksek oldugunu ortaya
koymustur. Ayrica tomografinin PTE yoklugunda ayirici tani agisindan da V/Q
sintigrafiye avantajlari bulunmaktadir. Hastalar ayni zamanda kitle, pnémoni,
amfizem, plevral efflzyon, mediastinal LAP ve kitleler agisindan da taranmaktadir.
Teknik yetersizlik nedeni ile %2-5 oraninda dederlendirme yapilamamaktadir. Teknik
yetersizlikte en sik gorulen sorunlar solunum artefarklari ve damarlarin yetersiz

kontrastlanmasidir.*®

2.6.10. BT Venografi
BT venografi cekimleri ile alt ekstremite proksimal venlerinin incelemesi
saglanmaktadir. Ancak bu islem ek kontrast madde verilmesine ve hastanin daha

yiksek radyasyona maruz kalmasina neden olur. Bu nedenle semptomatik olgularda
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DVT arastiriimasinda BT venografi yerine alt ekstremite ultrasonografi incelemesi

onerilir.*°

2.6.11. Alt Ekstremite Vend6z Ultrasonografi

DVT'yi saptamada en ¢ok kullanilan, tanida oldukg¢a duyarl invaziv olmayan
bir tan1 yontemidir. Yapilan bir ¢cok calismada DVT saptanmasindaki duyarliligi ve
ozgullugu %90’in Ustundedir. Ultrasonografisi tanisal olmayan ancak PTE kugskusu
olan olgularda seri ultrasonografik izlem (5, 7, 14. gunler) 6nerilir. Tedavi edilmeyen
distal trombis proksimale dogru blyuyeceginden dolayi ultrasonografinin en azindan

bir hafta sonra tekrari ydntemin tani degerini artirmaktadir.**

2.6.12.Manyetik Rezonans Gorintileme (MRG)

MRG teknigi, trombusin pulmoner arterler icinde dogrudan goéruntilenmesini
saglar.

Bobrek yetmezlikli, kontrast maddeye karsi allerji oykust olan ve gebe
hastalarda tercih edilebilir. Fakat hareket artefaktlarinin yarattigi goéruntileme
sorunlari sebebiyle spiral BT'den daha az kullanilir. Subsegmental pulmoner arterleri
gorintilemede etkinligi dusukttr. PIOPED Ill caismasinda MRG’nin %25 oraninda

teknik yetersizlik ile sonuclandigr saptanmistir.*?

2.6.13.Ekokardiyografi (EKO)

EKO, PTE tanisi alan hastalarda prognoz tayini ve riskin belirlenmesi
acisindan oOnemlidir. Ayrica sok tablosu ile acile bagvuran pulmoner emboli
olgularinda ilk yapilacak tetkiktir.** PTE tanili hastalarin yaklasik %30-40'inda sag
ventriktl disfonksiyonu saptanir. EKO sag ventrikil disfonksiyonunu saptamaklia
birlikte perikardiyal tamponad, aort diseksiyonu, miyokard infarktisl gibi ayirici
tanida yer alan diger hastaliklarin da ayirt edilmesini saglar. Pulmoner embolide
gorilebilecek EKO bulgulari su sekilde oOzetlenebilir: Sag ventrikul dilatasyonu,
pulmoner hipertansiyon, patent foramen ovale, sag atriyumda trombus, sag ventrikdl
disfonksiyonunu gésteren orta-agir hipokinezi.** Sag ventrikiil/Sol ventrikiil oraninin
20,9 olmas! mortalite icin bagimsiz bir risk faktériidir.*® EKO sadece tanida degil;
hastaligin takibinde ve KTEPH gibi komplikasyonlarin erken saptanmasinda onemli
yere sahiptir. PTE tedavisi tamamlanan hastalarin tedavi sonrasinda EKO kontrolu

yapilmasi, KTEPH gelisimini saptamak icin onemlidir.*®
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2.6.14.Pulmoner Anjiografi
Pulmoner embolinin kesin tanisini  saglayan altin standart testtir.

Subsegmental arterlerdeki trombusler igin selektif pulmoner anjiyografi bile tanisal
olmayabilir. Pulmoner anjiyografinin PTE tanisinda duyarlilik ve 6zgullugu %95-98
olarak bulunmustur. Pulmoner anjiyografide mortalite orani %0,5’tir. Noninvaziv

yontemlerle tani konulamadi§, katater ve cerrahi embolektomi éncesi endikedir.*’

2.7. Tani algoritmalari

Monmasif PTE kusgkusu

KLINIK OLASILIK
Diiglk-orta veya Yiksak veya
"PTE olau degil” "PTE olas”

l l

D-dimer® Hemen antikoagiilan basla®
MNegatif .
(PTE rjll',slanlr'l Pazitf j| MOET anfiyogralt
' , '
Pm——————— Megatif Pozitif Mondiyagnostik?
1
* l l
Yiksek Kinlk Antikoaglilan
olasilik/ PTE diglamir® . !:;. ) Ek testles’
tedavi basla
PTE olas 4

* ELESA testi Gnesilir. Kinik clasibk digik ve orta duyashkh testler {Latex, simpli RED gibi) de kullaniabifr.
¥ MDO-BT sanucu negatif e antikoagilan kesdir, pogitif ise antikoagllana devam edilic
© Multicetekctari (4 detocttr) blgswyard tomografik anjiyografi

? Teknk aqdan yobersiik ya ds radyolodun kararaz kalmas
* Dueplkyforta klinik olasiik dururmunda ted detektdrkd 8T kullandmeg ise, PTE nin diganmas igin 2t elsteemite doppler USE negatif bulunmabdyr. Elinik olasbk

yiilosed: weya FTE olem ise dnoeden baganmeg olan antikoagiian tedaiy besme karan ign ok testiere baprurma dnerisi; bu dunsmun nadir saptanmas ve bu
hastalsrds 3 aylik tromboemboli rskinin digik bulinmem nedeniyle tartgmahder.
* W/fQ) sinfigrafis, alt ekstremite Doppler USE, seri Doppler USE|

Sekil 1. Nonmasif PTE kuskusunda BT 6ncelikli tanisal yaklasim®
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Monmasif PTE kuskusu

'
Klinik (|}|a5|llk
' '

Didglk-orta veya Yiksek veya
"PTE olasi degil” "PTE olast”
D-dimer? Hemen antikoagiilan basla®
Megatif Pozitif V/Q sintigrafisic
(PTE dislarr)

! r !

Disik-orta olasilikh Viiksek olasliki
(Tami koydurucu olmayan) UKSEk Olasilikd

i l

Megatif® Alt estremite  pozitif  Antikoagiilan
Dopper USG baslanir

Normal

PTE dislanir

T ELISA testi Gnerilir. Klinik olasibik disik ise orta duyarkkl testler (Latex, simpli-RED gibi) de kullarvlabilir.

B Sintigrafi normal senuglanirsa antikoagilan kesilie, yiksek olasilikh ise antikoagilana devam edilir.

© Akcifer grafisi normal ise tek bagina perfilzyon sintigrafisi gekilebilir.

? vitksek olasikli W0 sintigrafisi sonucu, eder hastada Gnceden gegirilmis PTE dykish yoksa tamn koydurucudur.

® Yiiksek klinik olasilikh bir hastada disik/orta olasiikh V/Q sintigrafisi saptandiinda, doppler USG negatif ise MD-BT anjiyografi énerilir.

Sekil 2. Nonmasif PTE kuskusunda V/Q 6ncelikli tanisal yaklagim®
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Masif PTE Kuskusu

(Hipotansiyon veya yok)

Standart heparin basla
| Hemodinamiyi dizelt

¥ ¥
Hemodinami stabilize edilermemis veya Hemodinami stabilize edilmis ve
MD-BT olanadi yok MD-BT olanad var

L i
Ekokardiyografi

(5ag ventrikdl disfonksiyonu)
[

v v y
Yok Var MD-BT
|

: . }

Hemodinami stabil degil Pozitif Negatif
veya yatak basi
Dopper USG, TOE® { l
olanagi yok®
Diger nedenleri o .| Trombolitik tedavi Diger nedenleri
arastir veya embolektomi aragtir

* Transdzofageal ekokardiyografi (TOE), sag ventrikil disfonksivonu bulunan hastalann Gnemli bir bikimdnde ana pulmoner arter dallanndaki trombisi gésterebilir.
" Ekokardiyografide sad ventrikil disfonksivonu saptanan ve hemodinamisi stabil olmayan hastalarda trombolitik tedavi karan igin trombisin gésterilmesi gerekir. Bu
amacla olanak varsa yatak basinda Doppler USG ve TOE yapilabilir. Olanak vaksa; bu durumda kar/zarar hesak yapip, kontrindikasyonlar da géz Snine alinarak

dogrudan trombaolitik tedavi uygulanmak zorunda kalinabilir,

Sekil 3. Masif PTE kuskusunda tani ve tedavi algoritmasi*

2.8. Tedavi
PTE tedavisinde 4 temel yaklagsim bulunmaktadir.

1- Destekleyici tedavi: Satlrasyon 92’nin Ustliinde olacak sekilde oksijen destegi
verilmesi, hemodinamik ve ekokardiyografik olarak volim vyikine dikkat
edilerek verilen sivi replasman tedavileri, sivi tedavisine cevap vermeyen
hastalarda uygulanan vazopressorler ve bunlara ragmen devam eden
hipotansiyon durumunda eklenecek pozitif inotrop ilaglar genel destek
tedavileridir.

2- Antikoagllan tedavi: Mevcut trombisin blylumesini 6nleyen, yeni trombus
olusumunu engelleyen fakat olugsmus trombuse etkisi olmayan tedavi
yontemidir.  Fraksiyone olmamig heparin (unfractionated heparin "UFH"),
dusuk molekul agirlikli heparin (DMAH), K vitamin antagonistleri, direk trombin

inhibitorleri, fondaparinuks, danaparoid)
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3- Reperfiizyon tedavisi: Cerrahi embolektomi, katater trombektomi, trombolitik
tedavi bu gruptadir ve genellikle masif pulmoner emboli klinigindeki hastalara

uygulanir.

4- Vena kava inferior filtreleri: Mekanik etki ile trombusin akcigere ulasmasini

engeller?

2.8.1.Tedavi yaklagimi

Klinik kugkusu yuksek hastalarda PTE tanisinin kesinlesmesi beklenmeden
DMAH, UFH veya yeni oral antikoagulanlar (YOAK) kullaniimalidir. Bunun igin
oncelikli olarak hastalar kanama riski acgisindan degerlendiriimelidir. Kesinlesmis
nonmasif ve submasif olgularda, oral antikoaguilan ilk 24 saatte tedaviye eklenir.
Submasif olgularda mortalite riskinin ylksek oldugu grup yakin takibe alinmali,
kanama riski disiik ise trombolitik tedavi agisindan degerlendirimelidir.*°
Hipotansiyon ve sok tablosunun eglik ettigi hastalarda trombolitik tedavi
uygulanmalidir. Bunun i¢in oncelikle hasta trombolitik kontredikasyonlari agisindan
degerlendiriimelidir. Antikoagulan tedavi planlanan hastalar da kontredikasyon tespit
edilmesi halinde, vena cava inferior filtreleri acgisindan hastalar degerlendirilir.
Trombolitik planlanan hastalar ise kontredikasyon varliginda cerrahi ya da mekanik
yontemlerle embolektomi acgisindan degerlendiriimelidir.  Pulmoner  emboli

hastalarinda tedavi yaklagsimi Sekil 3’te gosterilmigtir.
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Pulmoner Tromboembolizm

IIHi:‘h degerlendirmesi

Antikoagllan Tedaviye
Kontrindikasyon var mi?

i T

Ewet Hayr
rd |
Vena kava inferior filtresi SH*, DMAH" veya YOAK® baglanir.
Masif FTE Submasif PTE? Monmasif FTE®
(' lksek riskll) {Ovia riskli) (Dol ik risk®)
¥ " o
Trombolitik tedaviye Heparine ilk 24 saat iginde varfarin *eklenir. En az bes gln

kantrindikasvor 2 stire ile birlikte L.'g,'l'__]ﬂldrllr ve INR dederleri 24 saat ara ile 2.3
OTTnCTRSEYOn v arabginda bulundugunda heparin keslerek tedaviye sadece

/ \ oral antikoagllan ile devam edilir.

Baslangicta rivaroksaban veya apiksaban verildiyse

Evet Hayir ayri ilacin idame dozuyla® devam ediliv, idame tedavisinde
varfarin yerine oral direkt trombin inhibitdrd (dabigatran)?
veya direkt fakttr Xa inhibitdrd (edoksaban) da kullarilabilir.
k 4
Cerrahi veya kateter lrambolitik tedavi baslanir.
embalektorni igin sonrasinda aPTZ kontrold ile
degerlendirilir. 5H infuzyonuna gegilir.

* Sk Standart heparnin

® DA Dol molekdl afidikh heparin

® "WOUAK: Yeni oral antikoagdlan (Rivarck=aban: 2 hafta 2x15 mg/gin, apksaban 7 gin 2210 mg,giin dozunda bagane. Bu ilagdann submasi FTE de kullaniminin
etlinlifine dair kanrt yoktur. Bu klavuz yazddd srada dkemizde bu ilaglardan rivaroksaban ve apiksaban bu indikasyon igin ruhsat alme; dunsmdacdir.

* Submasif pulmoner embolizmde kanama riski digiik, secimiz olgularda trombolitik fedavi uygulanaibiic

* Kanama riski displk olsnlarda ik 2 gun 10 myg verlmesi IN8 dederinin daha qabuk 22 dedesine wagmaan, dolapsyla hastaneye yats siresinin losalmasire
saflar. Kanama riski olanksr ve yagh hastalarda (=75) varfarin tedavisine 5 mg//giin dozunda baganmas Snerlir

! Rivarckeanan: 1220 mag,fgrn, apiksaban: 2x5 mgfgun

# Dabigatran: 2x150 mg/gin,Yag> 80: 2x110 mg/gin. Edoksaban: 50 mg,gin

Sekil 4. PTE'de tedavi yaklagimi*

2.9. KTEPH

KTEPH pulmoner hipertansiyonun alt sinifidir. Prognozu oldukga kota bir
hastalik olmakla birlikte nadir goérilir. Genel toplumdaki insidansi %0,57 olmakla
birlikte, PTE hastalarinda ise bu oran %1,5'a yilkselmektedir.? KTEPH hastalari
incelendiklerinde ise %75 hastada gegcirilmis PTE bulunmustur.*® Tekrarlayan veya

organize olan trombuslerin pulmoner vaskuler yatadi oblitere etmesi ile KTEPH
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olusur. Pulmoner vaskuler direng artar, hastalik sag kalp yetmezligi ve ileri derece

pulmoner hipertansiyon ile sonuglanir.?

2.9.1 Klinik Bulgular ve Tanisal incelemeler

KTEPH'e 6zgl semptom ve fizik muayene bulgusu yoktur. PTE tanisi alan
hastalar tedaviye ragmen progresif nefes darligi tariflediklerinde KTEPH gbzden
gecirilmelidir. KTEPH hastalarinin %25’i PTE oykisu olmadan direk nefes darlig ve
sag kalp yetmezIigi bulgulari ile tan1 almaktadir. Suphe duyuldugunda akciger grafisi,
EKO, VI/Q sintigrafisi ve BTPA ilk istenecek testlerdir. Bu tetkikler sonucunda kronik
PTE olup ekokardiyografi ile pulmoner arter basinci yuksek saptanan hastalara sag
kalp kataterizasyonu yapilmalidir. Pulmoner anjiyografi ve sag kalp kataterizasyonu
ile birlikte tani ve tedavi seciminde altin standarttir.*® 3 aylik antikoagiilan tedaviyi
tamamlamis hastalarda asagidaki kriterlerin karsilanmasi KTEPH tanisi igin

yeterlidir.?
1- Pulmoner hipertansiyon semptomlari

2- Sag kalp kataterizasyonu sonucu ort. PAB >25 mmhg, pulmoner kapiller
wedge basing (PCWP) <15 mmhg veya dlctilemeyen PWCP

3- Pulmoner arterlerde kronik trombusin gorintilenmesi

2.9.2. Tedavi

2.9.2.1 Cerrahi tedavi

ilk secenek uygun olgularda pulmoner endarteroktomidir (PEA). Ana pulmoner
ve segmenter arter proksimalinde trombdusleri olan hastalar pulmoner endarteroktomi
icin uygun hastalardir. ileri yas cerrahi riski arttirir fakat kontrendike degildir. Agir
KOAH, koroner arter hastaligi gibi komorbiditelere sahip hastalar kar-zarar oranina
gore cerrahi acisindan degerlendirilirler.®® Operasyonda cerrahi deneyim cok
onemlidir ve mortalite %2,2-11,4'tiir.>* Ameliyat sonrasi kalici pulmoner hipertansiyon
%5-33 olguda devam edebilir. Kalici pulmoner hipertansiyon ve reperfizyon akciger

hasari cerrahi sonrasi mortalitenin en 6nemli iki nedenidir.
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2.9.2.2 Medikal tedavi

Medikal tedavi diistinlilmesi gereken hastalar asagida 6zetlenmistir®
1-Kuguk damarlardaki vaskiler problemler ya da trombusleri distalde olan hastalar:
Cerrahi icin uygun degildirler. Bu hastalar patoloji olarak pulmoner arteryal

hipertansiyon (PAH) ile benzer 6zelliktedir ve medikal tedavi uygulanmalidir.

2-PEA i¢in pihtinin uygun lokalizasyonda olup, hemodinamik olarak normal olmayan
hastalar: Fonksiyonel kapasite NHYA |V, sag kalp kataterizasyon ile PAB >50,
kardiyak index <2 L/min/m2 ve pulmoner damar direnci (PVR) >1200 dyn.s/cm2. Bu
hastalara cerrahi 6éncesi medikal tedavi verilir ve tedavi ile fonksiyonel kapasite

duzelmesi halinde PEA geciktiriimeden yapilir.

3-PEA yapildiktan sonra persistan pulmoner hipertansiyon gelisen hastalar
4-Cerrahi sonrasi mortaliteyi arttirabilecek komorbidleri bulunan hastalar
5-Cerrahiyi kabul etmeyen hastalar

PAH patogeneziyle benzer bir hastalik olmasi nedeniyle fosfodiesteraz-5
(PDE-5) inhibitorleri, prostanoidler ile galismalar yapilmis fakat anlaml sonuglar elde

edilememistir.>

Riociguat bir guanilat siklaz stimuilatérudir ve KTEPH indikasyon onayi olan
tek ilagtir. Bu tedavinin 6 dakika yurime testi mesafesi artirdigi, PVR ve NT-
proBNP’yi azalttigi, hemodinamik bulgulari duzelttigi CHEST c¢alismasinda

saptanmisgtir.

Medikal tedaviye ek olarak oral antikoagulan ila¢ kullanimi surdurtlmelidir.
Yeni nesil oral antikoagilanlar (YOAK), KTEPH hastalarinda yeteri kadar etkili

oldugunu gésteren galisma bulunmadigindan kullanilmazlar.>*

Konvansiyonel destek tedavisi ile bes yillik sagkalim pulmoner arter basinci
(PAB) >40mmHg olan olgularda %30 iken PAB >50 mmHg olan olgularda %10’dur.>”
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3. GEREC VE YONTEMLER

Bu tez calismasi prospektif bir galismadir. 05.10.2017 tarih ve 2017-282 sayili
karar ile Mersin Universitesi Tip Fakdltesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu tarafindan
onaylandi. Calismaya dahil edilen bitin hastalardan imzali bilgilendirilmis yazili

onam alindi.

3.1.Hasta Gruplari

Aralik 2014 ile Eylil 2018 tarihleri arasinda Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesine basvuran, BTPA ile PTE tanisi konulan veya V/Q sintigrafi ile tani
konulmus olsa bile tani aninda BTPA mevcut olan, en az 3 aylik antikoagulan
tedavisini tamamlamis 230 hasta tespit edildi. Bunlarin 35’i 6len hastalardi. 21 hasta
akciger V/Q sintigrafisi ile tani konuldugu igin ¢alismaya alinmadi. Geriye kalan
hastalar hastaneye geldiklerinde tetkik edildiler. 83 hastanin hastaneye hig
basvurusu olmadi ve basvurusu olan 91 hasta ¢alismaya dahil edildi. 91 hastanin 5i
KTEPH tanili hastalardi. Calismaya alinan hastalar BTPA sonuglarina gore; ana
pulmoner arterlerde pihti olanlar ve distal dallarda pihti olanlar olarak 2 gruba ayrilip,
karsilastirma vyapildi. Calismaya dahil edilen butun hastalarin  kimlik bilgileri,
0zgecmis Ozellikleri, tibbi dykdleri, komorbid hastaliklari, risk faktorleri, PTE icin
aldiklari medikal tedaviler, tani-tedavi 6ncesi ve sonrasi semptom ve bulgulari, tani
anindaki bilgisayarli tomografi, alt ekstremite ven0z doppler ve EKO sonuglari
kaydedildi. PTE tedavisi tamamlanmigs KTEPH olgulari hari¢ diger olgulara vendz
kandan cTnl, NT-proBNP, D-dimer, CRP, akciger grafisi, alt ekstremite vendz doppler
ultrasonografi, akciger V/Q sintigrafi, EKO istendi. Bu sonuclara gére gerekli gortlen
olgulara toraks bt anjiyografi ve 2 olguya da sag kalp kataterizasyonu yapildi. KTEPH
tanili hastalarda ise bu tetkikler daha 6nceki bagvurularinda yapildigi igin; 6 dakika
yluriime testi (6DYT) ve EKO yapilarak degerlendirildi. Ayrica ¢alismaya retrospektif
olarak taranan 35 dlen hastanin toraks bt anjiyografi bulgulari, yas ve komorbideleri

kaydedilmistir.
Calismaya alinma kriterleri

e PTE tani aninda BTPA tetkiki yapilmis ve en az 3 ay antikoagulan tedavi

tamamlanan hastalar
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Calisma digi birakilma kriterleri

e Gebelik durumu olanlar

e Bilgilendirilmis Gonullu Olur Formu’nu imzalamayarak ¢alismayi kabul
etmeyen hastalar

e Baslangic BTPA olmayip, Akciger V/Q sintigrafisi ile tani alan hastalar

3.2. Demografik veriler
Hastalarin yas, cinsiyet, meslekleri ile yasadiklari yer sehir merkezi ya da

kirsal olarak kayit edildi.

3.3. Semptomlar
Tedavi 6ncesi ve sonrasi semptomlar; nefes darligi, goégus agrisi, hemoptizi,

carpinti, senkop, anksiyete, 6ksuruk, bacakta sislik veya agri olarak kayit edildi

3.4. Bulgular
Tedavi Oncesi ve sonrasi takipne, tasikardi, raller, DVT bulgusu, ates,

hipotansiyon varhgi kayit edildi.

3.5. Sigara oykusu
3.6. Komorbidite degerlendirmesi

Hastalarin mevcut olan komorbiditeleri ve komorbidite sayilari kaydedildi.

3.7.Risk Faktdrlerinin Belirlenmesi

Hastalar tani anindaki genetik risk faktorleri ve kazanilmis risk faktorleri
acisindan degerlendirildi. Genetik risk faktorinin cesidi kayit edildi. Hastalarda
kanser varligi, hormon replasman tedavileri, gegirilmis cerrahi, kalp yetmezIligi varhg,
immobilizasyon, uzun seyahat 6ykusu, sismanlik, nefrotik sendrom risk faktéri olarak
kaydedildi. Vicut kitle indeksi 30’'un dstiinde olan hastalar obez kabul edildi. Uzun
seyahat dykiisi; 8 saatten uzun siiren yolculuk olarak kabul edildi. immobilizasyon
ise son 1 ay icinde 3 giin hareketsiz olmak olarak tanimlandi. Gegirilmis cerrahi son 1

ayda gecirilmis ise risk faktoru olarak kabul edildi.
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3.8.Klinik Skorlamalar

Wells klinik skorlamasina gore zayif ve kuvvetli olasilik olarak siniflandirildi.

3.9.EKO

Calismaya alinan bitlin hastalara transtorasik EKO yapildi. Ekokardiyografik
inceleme sol lateral deklbitus pozisyonunda “Vivid E9 XDclear” cihazi ile parasternal
uzun eksen, parasternal kisa eksen, apikal dort bosluk goruntulerinden yapildi. Sag
ventrikdl dilatasyonu ( diyastol sonu RV/LV orani >0,9), pulmoner arter basincinda
artma (PAB >36 mmHg), septumda sola deviasyon, sad ventrikll disfonksiyonu
olarak kabul edildi. Sag ventrikll sistolik islevlerinin tek boyutlu indeksi olan TAPSE
(Tricuspid Annular Plane Systolic Excursion) ol¢uldi. TAPSE'nin cut-off degeri 17
olarak kabul edildi. Modifiye Simpson’s yontemi ile EF dlgulerek hesaplandi. Trikuspit
velositede artis kaydedildi. (>28 mm) PAB yuksekligi trikUspit yetmezlik Gzerinden
Olguldu.

3.10. Laboratuvar tetkikleri
D-dimer: D-dimer 6lcimu floresan immunolojik yontem ile yapiimistir. Cut off degeri

500 ng/ml olarak alinmistir.

CRP: imminotirbidimetrik ( insan kaynakli monoklonal anti-CRP antikorlar ) test ile
olciimi yapiimistir. Mersin Universitesi Laboratuvari’nda normal CRP diizeyleri 0-5

mg/L arasindadir.

NT-proBNP: Zaman ¢6zimli florometrik immunoassay yontemi ile gahigildi. Tam

kan ornekleri alindi. Mersin Universitesinde normal degerler 0-125 ng/L’dir.

cTnl: Elektrokemiliminesans imminolojik testi ile caligilmistir. Ornegin laboratuvara
ulasmasindan 1 saat icinde sonug verilmektedir. Mersin Universitesinde normal

degerler 0,01-0,04 ng/mL referans araligidir.

3.11. Goruntuleme Yontemleri
Akciger grafi: Posterioanterior (PA) grafi cekilmistir. Grafiler plevral sivi,
diyafragma yulksekligi, kardiyotorasik indekste artig, cizgisel atelektazi, pulmoner

arterlerde genisleme ve infitrasyon varli§i agisindan degerlendirildi.
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Doppler USG: Hastalar supin pozisyonda iken her iki alt ekstremite ana femoral,
derin ve yizeyel femoral, popliteal ven, safen ven ve krural dallarin incelemesi
yapildi. ( LOGIQ S8, GE Healthcare, Wauwatosa, U.S.A.) Ven ¢apinin genislemesi,
cihazin probu ile kompresyona yanit alinamamasi, renkli doppler ile dolum (akim)
g6zlenmemesi DVT yoninden pozitif bulgu kabul edildi.

Toraks Bilgisayarli Tomografi Pulmoner Anjiografi (BTPA): Toraks BT
Anjiografi incelemeleri, 64 dedektorli Aquilion marka spiral bilgisayarli tomografi
cihazi ile, intavendz kontrast madde enjeksiyonu ise BT otomatik enjektori ile yapildi.

Ventilasyon/Perfliizyon (V/Q) Sintigrafisi: Perflizyon sintigrafisi icin Tc-99m ile
isaretli makroagregat albumin (MAA) kullanilarak supine pozisyonda intraventz
enjeksiyonu takiben toraksin anterior, posterior, her iki lateral, her iki anterior ve
posterior oblik olmak Uzere goruntuleri alindi. Perfizyon defekti tespit edilen
hastalarda ertesi gin ventilasyon sintigrafisi cekildi. Tc-99m ile isaretlenmis
“diethylene triamine pentaacetic acid” (DTPA) kiti kullanildi. Taze hazirlanmis steril
sodyum perteknetat (Tc-99m) solusyonu 5 mlI'de 30 mCi olacak sekilde kit flakonu
icine uygulanip isaretlenme vyapildiktan sonra nebulizator yardimiyla hastalara
solutulup anterior, posterior, sag ve sol lateral, sag ve sol posterior oblik

pozisyonlarda sintigrafik cekim yapildi.

istatiksel Yontem

Verilerin istatistiksel analizi STATISTICA Version 13.3 programi ile yapilmistir.
Kategorik degdiskenler sayi (N) ve yuzde oranlar (%) ile 6zetlenmistir. Surekli
yapidaki sayisal degiskenler ise ortalama * standart sapma degerleri ile
Ozetlenmistir. Surekli degisken olan yas i¢in normal dagihm kontrolu Shapiro Wilk
testi ile yapilmistir. iki bagimsiz grup arasinda yas ortalamalarinin ya da
medyanlarinin kargilastirmasi icin Student t testi ya da Mann Whitney U testi
kullaniimistir. iki kategorik degisken arasindaki iligki Ki-Kare testi ile incelenmistir.

Hastalarin, gruplara gore yasam sureleri ve olasiliklar igin survival analizi
yapiimistir ve Kaplan Meier yontemi kullaniimistir. Yasam suresi Uzerine eftkili
olabilecek risk faktorlerini incelemek icin Cox Regresyon analizi yapilmistir. Cox
regresyon analizinden elde edilen Odds Orani verilmigtir. Hastalarin yasam
olasiliklarini gostermek igin Survival grafikleri gizilmistir. Tim karsilastirmalar igin

istatistik Gnem duzeyi (p) <0,05 olarak alinmistir.
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4. BULGULAR

Calisma kriterlerine uygun 91 hasta calismaya dahil edildi. Bu olgulardan 3l
takip suresi igerisinde hayatini kaybetti. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri
Tablo-6’ da verilmistir. Calismaya katilan hastalarin 56’s1 kadin (%61,5), 35’i erkek
(%038,5) idi. Calismaya katillan hastalarin yas aralgr 27-85 yil olup, ortalama yas
56,39 yiIl (SD +14.39) olarak saptanmistir. Olgularin akut PTE tani ani ile son
muayene ve tetkikler arasindaki ortalama sure 25,58+30,06 aydir (min.3 ay, max.192
ay). Hastalarin 59'unda (%64,8) sigara Oykusu mevcut degilken, 32'si (%35,2)
hayatlarinin bir déneminde sigara i¢cmis idi. Hastalarin 27’sinde (%29,7) herhangi bir
komorbid hastalik saptanmazken, 33’Unde (%36,3) tek komorbidite, 31'inde (%34,1)
ise birden fazla komorbidite saptanmistir. Hastalarin 21’inde (%23,1) herhangi bir risk
faktorii tespit edilmezken, 13'Unde (%14,3) genetik risk, 57’'sinde (%62,6) ise
sonradan kazanilmis risk faktori bulunmustur. Risk faktorleri tablo-7'de listelenmistir.
Hastalarin 19’u (%20,9) baslangi¢ tedavisi olarak UFH, 66’ si (%72,5) DMAH ve 6’ si
(%6,6) trombolitik tedavi (Rekombinan doku plazminojen aktivatori [rt-PA] ) almistir.
Hastalarin 30’ unda (%33) idame tedavi olarak DMAH, 30'unda (%33) varfarin,
10'unda (%11) direk olarak YOAK tercih edilmisken, 21’inde ise varfarin ya da DMAH
sonrasi YOAK’a gecilmistir. PTE nedeniyle hayatini kaybeden ve verileri retrospektif
olarak taranan 35 hasta ile prospektif olarak calismaya dahil edilen ve takip suresi
icerisinde hayatini kaybeden 3 hastanin verileri birarada analiz edildi. Bu 38 hastanin
22’si (%57,9) kadin, 16’s1 (%42,1) erkekti. Yas araliklari 45-90 yil olup, ortalama yas
71 yil (SD £12,77) olarak saptanmistir. Hastalarin 13’0 (%34,2) PTE nedeni ile yatis
sirasinda 6lmus iken, 25'i (%65,8) taburculuk sonrasi 6lmustir. Olen hastalarin
8'inde komorbidite saptanmazken, 20’sinde (%52,6) tek komorbid, 10’unda (%26,3)

birden fazla komorbid bulunmaktadir.
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Tablo 6. Calismaya alinan olgularin demografik ve klinik 6zellikleri

Demografik Ozellikler

Yas (yil) 56,3 + 14,3
Cinsiyet E/K (%) 35/56 (39/61)
Sigara icen / icmeyen (%) 32/59 (35/65)
Yasadigi Yer (Kirsal / Sehir Merkezi) (%) 31/60 ( 34/66)
Pihti Lokalizasyonu ( Ana Dal/ Distal Dal) 27/61 (31/69)
(%)*

Komorbidite ( Yok / Tek / Birden fazla) (%) 27/33/31 (30/36/34)
Risk Faktorleri (Yok / Genetik / Kazanilmig)  21/13/57 (23/14/63)
(%)

Semptomlar

Nefes Darligi(%) 38 (43,2)
Carpinti(%) 46 (52,3)

Gogus Agrisi(%) 66 (75)
Hemoptizi(%) 14 (15,9)
Senkop(%) 9 (10,2)
Anksiyete(%) 32 (36,4)
Okslirik(%) 26 (29,5)
Bacakta Agn / Sislik(%) 34 (38,6)
Bulgular

Takipne (%) 32(36,4)
Tasikardi(%) 41 (46,6)
Raller(%) 15 (17)

DVT Bulgusu(%) 33 (37,5)
Ates(%) 13 (14,8)
Hipotansiyon(%o) 12 (13,6)

Tedavi

Baslangi¢ Tedavisi (tPA/UFH/DMAH) (%) 6/19/66 (7/21/72)
idame Tedavi (DMAH/ Varfarin/ 30/30/10/21
YOAK/Kombine) (%) (33/33/11/23)

*BTPA’ da pihti saptanmayan 3 olgu hari¢ rtPA: Rekombinan doku plazminojen aktivatdri
UFH: Unfraksiyone heparin DMAH: Duguk molekul agirlikh heparin Kombine Tedavi:
Varfarin ya da DMAH tedavisi sonrasi YOAK tedavisine gecilen hastalar YOAK: Yeni oral
antikoagulan

Tablo 7. Calismaya alinan olgularin risk faktorleri

Risk Faktori Sayi/Yiizde
Yok 21/19
Genetik 12/10
ileri Yas 14/12
Sismanlik 25/22
Major Cerrahi 18/16
Kanser 716
immobilizasyon 716
Kalp Yetmezligi 2/1
Uzun Sireli Seyahat  2/1
Alt Ekstremite Kirigi 1/1
SLE 1/1

SLE: Sistemik lupus eritematozus



Calismaya alinan 91 hastadan 5’i KTEPH tanili hastalardi. 2 hastaya da
calisma sirasinda KTEPH tanisi konuldu. Bu 7 olgunun klinik 6zellikleri tablo 8'de
gosterilmigtir. PTE sonrasi KTEPH gelisen ve gelismeyen olgular, olasi risk faktorleri
acisindan karsilagtirildi  (Tablo-9). Pihti lokalizasyonuna gore KTEPH gelisim
arasindaki iligki incelendiginde, BTPA’da pihti gérilmeyip V/Q sintigrafi ile tani alan
hastalarda, ana dallarda ve distal dallarda pihtisi olan hasta gruplarina gore anlamli
fark elde edilmigtir (p<0,0001). Tani aninda degerlendirilen klinik parametreler
irdelendiginde; EKO’da RV/LV oraninin 0,9'dan yuksek olmasi, 3. Derece trikUspit
yetmezlik bulunmasi, PAB’In 36 mmHg'nin Ustinde olmasi KTEPH gelisimi agisindan
anlaml bulundu. Tedavi sonrasi degerlendirilen parametrelerde ise; patolojik akciger
grafisi bulgusu olmasi, cTnl yuksekligi, NT-proBNP yuksekligi, CRP yuksekligi,
EKO'da RV/LV oraninin 0,9'dan ylksek olmasi, 3. derece trikuspit yetmezlik
bulunmasi, PAB 36 mmHg’nin Ustinde olmasi, trikispit velosite yuksekligi ve sag
ventrikll bazal ¢capinin 3 cm’nin Ustlinde olmasi ile KTEPH gelisimi arasinda anlamli
iliski saptanmigtir. Diger parametreler acisindan 2 grup arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark izlenmemistir. (Tablo-9)
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Tablo 8. KTEPH Olgularinin Klinik Ozellikleri

Ekokardiyografi ( Akut PTE tan1 an1 / Tedavi sonrast) SKK
Olgu | Yas C PL BT/IT Risk Komorbidite Dimer Troponin | NT- RV/LV RV TV TAPSE | PAB TY PAKB PAB 6 DYT | Tedavi
Faktoru [ proBNP Cap (m)
1 67 K Distal UFH/YOAK Obezite, DM, HT 230 0,02Y 358 0,76 /0,57 42127 | -I- -/18 80/90 1/2 7 44 20 Riociguat *
Ileri yas
2 45 K Ana UFH/ DMAH Obezite RA 760 0,004 N 235 1,1/0,6 5213 -I- -/20 120/80 32 12 51 360 Pulmoner
endarterektomi**
3 72 K yok DMAH/DMAH | Tleri yas DM, HT, 870 0,023 Y 126 1/0,8 4/4 43/35 18/16 85/60 3/2 13 36 150 Riociguat***
KOAH
4 85 E Yok DMAH/DMAH | Ileri yas HT 435 0,022 Y 245 1,3/1,2 5,7/55 | -/56 21/17 150/130 213 10 65 10 Riociguat*
5 72 K Ana DMAH/DMAH | Tleri yas DM, HT, Yok 0,23Y - 11,1 45/46 | -/53 -/15 85/125 3/3 13 45 100 Riociguat****
KOAH, KAH
6 37 K Yok DMAH/YOAK | Yok Yok 424 0,00Y 653 1,2/1,4 5,2/5,7 | 64/56 25/20 160/130 213 12 83 450 Riociguat*
7 59 K Distal DMAH/Varfari | Yok Yok 670 0,24Y 469 0,8/1,7 4,2/6,2 | -/43 -/28 75/90 2/3 10 40 12 Riociguat*, *****

n

C: Cinsiyet PL: Pihti Lokalizasyonu BT: Baslangi¢ tedavi IT: Idame tedavi RV: Sag ventrikiil LV: Sol Ventrikiil PAKB: Pulmoner arter kama basinct 6 DYT: Aln dakika

yiiriime testi SKK: Sag kalp kataterizasyonu N: Normal aralikta Y: Yiiksek kabul edilen deger *Olgu cerrahi tedaviyi kabul etmedi ** Postoperatif 4. Giinde eksitus*** Ileri

evre KOAH nedeniyle cerrahi tedavi énerilmedi**** Komorbiditeler ve performans diisiikliigii nedeniyle cerrahi tedavi onerilmedi***** Tanidan 1 y1l sonra eksitus
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Tablo 9. PTE sonrasi KTEPH gelisen ve gelismeyen olgularin olasi risk faktorleri

Parametre KTEPH Olgulari KTEPH Olmayan Olgular P Degeri
Cinsiyet

Kadin 6(%85,7) 50(%59,5) 0,335
Erkek 1(%14,3) 34(%40,5)

Ortalama Yas (SD#) 62,4(16,7) 55,8(14,1) 0,273
Risk Faktorleri

Genetik 0 13 (%15,5) 0,205
Kazanilmis 4 (%57,1) 53 (%63,1)

Yok 3(%42,9) 18 (%21,4)

Komorbidite Sayisi

Tek 2 (%28,6) 31(%36,9) 0,862
Birden fazla 3(%42,9) 28(%33,3)

Yok 2(%28,6) 25(%29,8)

PTE Lokalizasyonu

Ana dal 2 (%28,6) 25 (%29,8) <0,0001
Distal 2 (%28,6) 59 (%70,2)

Yok 3(%42,9) 0

Tani Anindaki Ekokardiyografi Bulgulari

Sag Ventrikil Dilatasyonu

Var 7(%100) 43(%72,9) 0,264
Yok 0 16(%27,1)

RV/LV

>0,9 5(%71,4) 11(%19,3) 0,011
<0,9 2(%28,6) 46(%80,7)

Trikuspit Velosite (m/s)

<2,8 5(%71,4) 78(%92,9) 0,219
>2,8 2(%28,6) 6(%7,1)

Pulmoner Arter Basinci

(mmHg) 0 67(%79,8) <0,0001
<36 7(%100) 17(%20,2)

>36

TrikUspit Yetmezligi

Yok 0 16(%27,1)

1.Derece 1(%14,3) 29(%49,2) 0,007
2.Derece 3(%42,9) 10(%16,9)

3.Derece 3(%42,9) 4(%6,8)

TAPSE

<17 0 1(%12,5) 1,0
>17 3(%100) 7(%87,5)

Tedavi

Baslangi¢ tedavi

Trombolitik 0 6(%7,1) 0,561
UFH 2(%28,6) 17(%20,2)

DMAH 5(%71,4) 61(%72,6)

idame Tedavi

DMAH 4(%57,1) 26(%31) 0,48
Varfarin 1(%14,3) 29(%34,5)

YOAK 1(%14,3) 9(%10,7)

Kombine 1(%14,3) 20(%23,8)

Semptom

Var 6(%85,7) 58(%69) 0,619
Yok 1(%14,3) 26(%31)
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Akut PTE Tedavisi Sonrasi Laboratuar Degerleri

D-dimer

Duisiik 3(%50) 54(%72) 0,502
Yiiksek 3(%50) 21(%28)

Troponin |

Diisiik 2(%28,6) 63(%88,7) <0,0001
Yiksek 5(%71,4) 8(%11,3)

NTproBNP

Dusuk 0 39(%54,2) 0,034
Yiiksek 6(%100) 33(%45,8)

CRP

Duisiik 1(%14,3) 53(%65,4) 0,024
Yiiksek 6(%85,7) 28(%34,6)

Tedavi Sonrasi Akciger Grafi

Bulgulan

Normal 0 47(%56) 0,026
Normal olmayan 6(%100) 37(%44)

Tedavi Sonrasi Ekokardiyografi Bulgular

Sag Ventrikil Dilatasyonu

Var 6(%85,7) 29(%34,9) 0,025
Yok 1(%14,3) 54(%65,1)

RV/LV

>0,9 4(%57,1) 1(%1,2) <0,0001
<0,9 3(%42,9) 82(%98,8)

TrikUspit Velosite (m/s)

<2,8 2(%28,6) 80(%95,2) <0,0001
>2,8 5(%71,4) 4(%4,8)

Pulmoner Arter Basinci

(mmHg) 0 79(%94) <0,0001
<36 7(%100) 5(%6)

>36

Triklspit Yetmezligi

Yok 1(%14,3) 33(%39,8) <0,0001
1.Derece 0 45(%54,2)

2.Derece 2(%28,6) 4(%4,8)

3.Derece 4(%57,1) 1(%1,2)

TAPSE

<17 3(%42,9) 58(%69,9) 0,235
>17 4(%57,1) 25(%30,1)

Calismaya alinan 91 hastanin tedavi sonrasi V/Q sintigrafi sonuglarina goére
46’s1 (%50,5) KTEH ile uyumlu bulunurken, 45inde (%49,5) normal perfuzyon
bulgular saptanmistir. PTE sonrasi KTEH gelisen ve gelismeyen olgular olasi risk
faktorleri agisindan degerlendirildi (Tablo-10). BTPA'da pihti lokalizasyonun KTEH
gelisimi Uzerine etkisi saptanmamistir (p=0,115). Olgularin risk faktorleri olup,
olmamasinin KTEH geligsimi Uzerine anlamh etkisi bulunmamisken (p=0,092),
hastalar risk faktorlerinin ¢esidi agisindan ele alindiginda genetik riske sahip olan
grupta, sonradan kazanilmis risk faktori olan gruba goére KTEH gelisimi agisindan

anlamli derecede risk artisi saptanmistir (p=0,012). Tan1 aninda bakilan EKO’da
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Tablo 10. PTE sonrasi KTEH gelisen ve gelismeyen olgularin olasi risk faktorleri

Parametre KTEH Olgulari KTEH Olmayan Olgular P Degeri
Cinsiyet

Kadin 31(%67,4) 25(%55,6) 0,246
Erkek 15(%38,5) 20(%44,4)

Ortalama Yas (SD#) 56,2(14,3) 56,5(14,6) 0,917
Risk Faktorleri

Var 32(%69,6) 38(%84,4) 0,092
Yok 14(%30,4) 7(%15,6)

Risk gesitleri

Genetik 10(%31,3) 3(%7,9) 0,012
Kazanilmis 22(%68,8) 35(%92,1)

Komorbidite Sayisi

Tek 17(%37) 16(%35,6) 0,340
Birden fazla 16(%34,8) 15(%33,3)

Yok 13(%28,3) 14(%31,1)

PTE Lokalizasyonu

Ana dal 14(%32,5) 13(%28,8) 0,709
Distal 29(%67,5) 32(%71,2)

Tani Anindaki Ekokardiyografi Bulgulari

Sag Ventrikdl Dilatasyonu

Var 24(%72,7) 26(%78,8) 0,566
Yok 9(%27,3) 7(%21,2)

RV/LV

>0,9 12(%37,5) 4(%12,5) 0,021
<0,9 20(%62,5) 28(%87,5)

TrikUspit Velosite (m/s)

<2,8 41(%89,1) 42(%93,3) 0,477
>2,8 5(%10,9) 3(6,7)

Pulmoner Arter Basinci

(mmHg)

<36 30(%65,2) 37(%82,2) 0,822
236 16(%34,8) 8(%17,8)

TrikUspit Yetmezligi

Yok 4(%12,1) 12(%36,4)

1.Derece 16(%48,5) 14(%42,4) 0,106
2.Derece 8(%24,2) 5(%15,2)

3.Derece 5(%15,2) 2(%6,1)

TAPSE

<17 1(%10) 0 0,654
>17 9(%90) 1(%100)

Tani aninda DVT

Var 16(%34,8) 17(%37,8) 0,766
Yok 30(%65,2) 28(%62,2)

Tedavi

Baslangic tedavi

Trombolitik 2(%4,3) 4(%8,9) 0,676
UFH 10(%21,7) 9(%20)

DMAH 34(73,9) 32(%71,1)

idame Tedavi

DMAH 14(%30,4) 16(%35,6)

Varfarin 16(34,8) 14(%31,1) 0,385
YOAK 3(%6,5) 7(%15,6)

Kombine 13(28,3) 8(%17,8)

38




Tedavi sonrasi semptom

Var 38(%82,6) 26(%57,8) 0,010
Yok 8(%17,4) 19(%42,2)

Akut PTE Tedavisi Sonrasi Laboratuar Degerleri

D-dimer

Dusik 26(%61,9) 31(%79,5) 0,083
Yiksek 16(%38,1) 8(%20,5)

Troponin |

Dustk 33(80,5) 32(%86,5) 0,478
Yiksek 8(%19,5) 5(%13,5)

NT-proBNP

Dusuk 7(%17,1) 32(%86,5) <0,0001
Yiksek 34(%82,9) 5(%13,5)

CRP

Dusik 24(%54,5) 30(%68,2) 0,189
Yiksek 20(45,5) 14(%31,8)

Tedavi Sonrasi Akciger Grafi

Bulgulari

Normal 19(%42,2) 28(%62,2) 0,05
Normal olmayan 26(%57,8) 17(%37,8)

Tedavi Sonrasi Ekokardiyografi Bulgulari

Sag Ventrikdl Dilatasyonu

Var 16(%35,6) 19(%42,2) 0,517
Yok 29(64,4) 26(%57,8)

RV/LV

>0,9 4(%8,9) 1(%2,2) 0,357
<0,9 41(%91,1) 44(897,8)

Trikuspit Velosite (m/s)

<2,8 40(%87) 42(%93,3) 0,504
>2,8 6(%13) 3(%6,7)

Pulmoner Arter Basinci

(mmHg)

<36 37(%80,4) 42(%93,3) 0,063
>36 9(%19,6) 3(%6,7)

TrikUspit Yetmezligi

Yok 14(%31,1) 20(%44,4)

1.Derece 21(%46,7) 24(%53,3) 0,009
2.Derece 6(%13,3) 0

3.Derece 4(%8,9) 1(%2,2)

TAPSE

<17 30(%66,7) 31(%68,9) 0,822
>17 15(%33,3) 14(%31,1)

Tedavi Sonrasi DVT

Var 2(%4,3) 4(%8,9) 0,653
Yok 44(%95,7) 41(%91,1)

RV/LV oraninin 0,9dan yuksek olmasi KTEH gelisimi agisindan anlamli
bulunurken (p=0,021), tani ve tedavi sonrasi bakilan EKO’'da ise 2. Derece TY
bulunmasi anlamli bulunmustur. Tedavi sonrasi NT-proBNP yUksekligi ile KTEH
gelisimi arasinda anlamli farkhlik bulunmustur (p <0,0001). Akut PTE tedavisi sonrasi

PAAG’de anormal bulgular olmasi ile KTEPH gelisimi arasinda anlamli iligki tespit
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edilmistir (p=0,05). Diger parametreler agisindan 2 grup arasinda anlamh farklilik

izlenmemistir (Tablo-10).

Hastalarda BTPA'da saptanan pihti lokalizasyonu ile klinik ve laboratuvar

parametreler arasindaki iliski incelenmistir (Tablo-11). PTE’nin ana dalda olmasi ile

Wells skor ortalamasinin yuksek olmasi, tani aninda; ¢arpinti hissi, senkop, takipne,

tasikardi, hipotansiyon varligi, tedavi sonrasi saptanan cTnl yuksekligi ve tedavi

sonrasl hastaligin semptomatik seyretmesi acgisindan diger gruba gore anlaml

farklihk izlenmistir. PTE’nin distal dalda olmasi ile hemoptizi arasinda anlamli iligki

saptanmigtir. Diger parametreler ile pihti lokalizasyonu arasinda anlamli farklilik

izlenmemistir (Tablo-11).

Tablo 11. Pihti lokalizasyonu ile klinik ve laboratuvar parametreler arasindaki iligki

Parametre Ana Dal Distal Dal P Degeri
Tani Anindaki Semptomlar

Nefes Darlig

Var 23(%85,2) 47(%77) 0,383
Yok 4(%14,8) 14(%23)

CGarpinti

Var 19(%70,4) 27(%44,3) 0,024
Yok 8(%29,6) 34(%55,7)

GOglis Agrisi

Var 19(%70,4) 47(%77) 0,505
Yok 8(%29,6) 14(%23)

Hemonptizi

Var 1(%3,7) 13(%21,3) 0,037
Yok 26(%96,3) 48(%78,7)

Senkop

Var 7(%25,9) 2(%3,3) 0,001
Yok 20(74,3) 59(%96,7)

Anksiyete

Var 10(%37) 22(%36,1) 0,930
Yok 17(%63) 39(%63,9)

Oksiiriik

Var 10(%37) 16(%26,2) 0,305
Yok 17(%63) 45(%73,8)

Bacakta Agri/Sislik

Var 12(%44,4) 22(%36,1) 0,457
Yok 15(%55,6) 39(%63,9)

Tani Anindaki Bulgular

Takipne

Var 15(%55,6) 17(%27,9) 0,013
Yok 12(%44,4) 44(%72,1)
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Tasikardi 19(%70,4) 22(%36,1) 0,003

Var 8(%29,6) 39(%63,9)

Yok

Raller

Var 3(%11,1) 12(%19,7) 0,498
Yok 24(%88,9) 49(%80,3)

DVT Bulgusu

Var 13(%48,1) 20(%32,8) 0,170
Yok 14(%51,9) 41(%67,2)

Ates

Var 3(%11,1) 10(%16,4) 0,750
Yok 24(%88,9) 51(%83,6)

Hipotansiyon

Var 8(%29,6) 4(%6,6) 0,004
Yok 19(%70,4) 57(%93,4)

Tedavi Sonrasi
Parametreler

Semptomlar

Hi¢c semptomu olmayan 3(%11,1) 23(%37,7) 0,03
En az bir semptomu olan 24(%88,9) 38(%62,3)

Bulgular

Bulgusu olmayan 22(%81,5) 55(%90,2) 0,432
En az bir bulgusu olan 5(%18,5) 6(%9,8)

D-dimer

Yiiksek 5(%22,7) 18(%32,1) 0,412
Normal 17(%77,3) 38(%67,9)

Troponin |

Yuksek 5(%27,8) 5(%8,8) 0,039
Normal 13(%72,2) 52(%91,2)

NTproBNP

Yuksek 14(%60,9) 22(%42,3) 0,138
Normal 9(%39,1) 30(%57,7)

Toplam 38 6len hastanin verileri incelendiginde ise; pihti lokalizasyonu ile sag
kalim arasinda anlamli iliski saptanmamistir (p=0,076). Anadal’da pihitisi olan
toplamda 42 kisiden 16’ sinda 6lum gergeklesmistir ve bu gruptaki hastalarin medyan
yasam suresi 36 ay olarak bulunmustur. Ug dallarda pihtisi olan toplam 81 kisiden
22’'sinde 6lum gorulmus ve bu gruptaki hastalarin medyan yasam suresi 72 ay olarak
bulunmustur. Farkli lokalizasyonlarda pihtisi olan hastalarin medyan yagam sureleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamigtir (p>0,05).

(Sekil 5) Hastalar tek ve birden fazla komorbiditeye sahip olan ve
komorbiditiye sahip olmayan gruplara ayrilmiglardir ve bu gruplarin medyan yasam
sureler arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihk saptanmamistir (p=0,06).
Yasayanlar ve olenlerin yas ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamh farklilik
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vardir (p <0,001). Olen hastalarin yas ortalamasi daha fazladir. Yas gruplari arasinda
medyan yasam sureleri de istatistiksel olarak anlamli farklihk gostermistir (p <0,05)
(Sekil 6). YagI 265 olanlarda yasam siresi daha kisadir (24ay). Oliim riski yagi 265
olanlarda yasi <65 olanlara gore 4,232 kat daha fazladir ve bu fark istatistiksel olarak
anlamlidir (p <0,0001).
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5.TARTISMA

Caligmamizda oncelikli olarak PTE’de pihti lokalizasyonunun KTEPH geligimi
ve prognoz Uzerine etkisi arastirildi. Pihti lokalizasyonunun ana ya da distal dalda
olmasi KTEPH gelisimi riski Uzerine etkin bir faktor olarak bulunmadi. Ancak
BTPA’da pihti gérilmeyip, taninin V/Q sintigrafi konulmus olmasi KTEPH gelisimi igin
bir risk faktori olarak saptandi. Korkmaz ve arkadaslari akut PTE sonrasi uzun
donem sonuglari ve ilgili risk faktorlerini irdeledikleri ¢alismalarinda 291 akut PTE
hastasini degerlendirmigler ve ¢calismamizla benzer sekilde trombus lokalizasyonu ile
KTEPH geligsimi arasinda herhangi bir iligki saptamamislardir.®® Tunariu ve
arkadaslan 227 hastayr degerlendirdikleri calismada KTEPH tanisinda V/Q
sintigrafinin BTPA’dan daha duyarli bir yontem oldugunu gostermiglerdir. Bu
calismada KTEPH/KTEH tespiti icin BTPA kullaniminin sinirlamalari vurgulanmis ve
V/Q sintigrafi taramada %96’dan fazla ve BTPA ile %51 dederinde duyarlilik orani
bildirilmistir.>” Calismamizda PTE’nin BTPA’da goriilmeyip, V/Q sintigrafi ile
saptandigi olgulardaki yuksek KTEPH riski, bu olgularin PTE’nin lokalizasyonu
nedeniyle daha ge¢ ve daha zor tani alan olgular olmalari kaynakli olabilir. Bu
olgularda tani ancak Tunariu ve arkadaslarinin bildirdikleri sekilde daha duyarl bir
yontem olan V/Q sintigrafi ile konulabilmigtir.

Calismamizda akut PTE tedavisi sonrasi uzun donem takipte, baslangi¢ pihti
lokalizasyonun sagkalim uzerine etkili olmadigi bulunmustur. Martinez ve arkadaslari
BTPA'nin kanser iligkili PTE hastalarinda prognostik degerini irdeledikleri kohort
calismasinda santral ya da periferik emboli lokalizasyonunun Klinik sonuc Gzerine
etkili olmadigini calismamizla benzer sekilde bildirmislerdir.>®® PTE’nin klinik
ciddiyetinin lokalizasyon kadar embolinin yayginhd ile iliskili oldugu bilinmektedir.>®
Calismamizda embolinin yayginhgi kantitatif olarak degerlendiriimemigstir. Diger
yandan literaturde PTE lokalizasyonunun KTEPH gelisimi Uzerine etkisini
degerlendiren yeteri kadar calisma bulunmamaktadir. Bu anlamda demografik
Ozelliklerin, eslik eden komorbiditelerin, emboli yayginliginin ve lokalizasyonunun,
uygulanan tedavilerin bir arada degerlendirildigi daha genis caligmalara ihtiyag
duyulmaktadir.

Calismamizda akut PTE tedavisi sonrasi KTEPH insidansi %7,6 olarak
bulunmustur. Pengo ve arkadaslari 314 akut PTE olgusunu degerlendirdikleri
calismalarinda 2 yil sonunda KTEPH insidansini %3,8 olarak bildirmiglerdir (59).

Marti ve arkadaslari ise bu orani %9,1 olarak bulmuslardir.®® Korkmaz ve arkadaslari
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ise ilk akut PTE epizodu sonrasi KTEPH sikligini %4,6 olarak bulmuslardir.®®
Calismamizda bulunan KTEPH insidansi literaturde bildirilen farkli deger araliklari
icerisinde kalmaktadir ve bu anlamda literattr ile uyum igerisindedir.

Calismamizda yas ve cinsiyetin KTEPH gelisimi Uzerine etkili olmadigi
gorulmustur. Korkmaz ve arkadaslari da c¢alismamizla benzer sekilde yas ve
cinsiyetin KTEPH gelisiminde rol oynamadigini bildirmislerdir.>® Lang ve arkadaslari
ise kadin cinsiyeti risk faktorii olarak saptamislardir.®

Calismamizda degerlendirilen laboratuvar parametreleri arasinda akut PTE
tedavisi sonrasi cTnl, NT-proBNP ve CRP vyuksekligi, KTEPH gelisimi ile iliskili
bulunurken D-dimer ile KTEPH arasinda bir iligki saptanmamistir. Tosun ve
arkadaslan 318 PTE tanili hastay1 degerlendirdikleri ¢alismada D-dimer ve cTnl
dizeylerinin KTEPH gelisen ve gelismeyen olgular arasinda bir farklilik
gostermedigini rapor etmislerdir.?? Korkmaz ve arkadaslari ise D-dimer ve CRP
dizeylerinin KTEPH gelisim riski Uzerine etkili olmadigini, cTnl'nin ise KTEPH
grubunda kontrol grubuna gére daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir.>® NT-proBNP
sa§ ventrikiiler fonksiyon ile kuvvetli korelasyon gosterdigi bilinen bir belirtegtir.®®
Akpinar ve arkadaslari 31 hastayi degerlendirdikleri ¢alismada, ¢alismamizla benzer
sekilde NT-proBNP diizeyleri ile KTEPH gelisimi arasinda bir iliski saptamislardir.®*
Ayrica NT-proBNP duzeyleri ile yuksek pulmoner vaskuler direng arasindaki
korelasyonu gosteren pek cok calisma bulunmaktadir.?®%°% Akut PTE tedavisi
sonrasinda yuksek seyreden NT-proBNP dizeyleri, hastalarin KTEPH geligimi
acisindan takibine iligkin yol gosterici olabilir.

Calismamizda degerlendirilen tani anindaki EKO parametreleri arasinda
RV/LV oraninin 0,9'dan yuksek olmasi, PAB yuksekligi, 3. derece TY varligi KTEPH
gelisimi ile iligkili bulunmustur. Akut PTE tedavisi sonrasi EKO bulgulari
degerlendirildiginde ise; EKO’da RV/LV oraninin 0,9’dan ylksek olmasi, 3. derece
TY varhgi, PAB yuksekligi, trikUspit velosite artisi ve sag ventrikil dilatasyonu ile
KTEPH gelisimi arasinda anlamh iligki saptanmigtir. Korkmaz ve arkadaslari tani
anindaki PAB degerlerinin KTEPH geligsen olgularda kontrol olgularina oranla daha
yilksek oldugunu bildirmislerdir.®® Klok ve arkadaslari 772 akut PTE hastasini
degerlendirdikleri calismada tani aninda bakilan BTPA ya da EKO’ da saptanan sag
ventriktler disfonksiyonunun takip suresi icerisinde KTEPH gelisimi ile iligkili
bagimsiz bir risk faktori oldugunu bulmuslardir.®” Bu calismada 772 hastanin 22’si
(%2,8) KTEPH tanisi almisg olup, KTEPH olgularinin %81’inde akut PTE tanisi

44



aninda sag ventrikil disfonksiyon bulgularinin  saptandigi  bildirilmistir.
Calismamizdaki KTEPH olgularinin (7 olgu) tumunde tani anindaki EKO’da sag
ventrikul disfonksiyonu bulgulari saptanmigtir. Akut PTE 0On tanisi dusunulen
olgularda basvuru sirasindaki EKO’da sag ventrikll disfonksiyonu bulgularinin
saptanmasi gerek tani aninda gerekse tedavi sonrasi takip suresi i¢cerisinde KTEPH
tanisi ya da takibi yoninden 6nemli olabilmektedir.

Calismamizda akut PTE tedavisi sonrasi c¢ekilen PAAG’de anormallik
gorulmesi KTEPH gelisimi agisindan anlamhi  bulunmustur. KTEPH saptanan
olgularin timinde akut PTE tedavisi sonrasinda PAAG anormalligi saptanmistir.
Pulmoner arterlerde genisleme ( 4 olgu) bu bulgular igerisinde en sik goérulen idi.
Dartevelle ve arkadaglari KTEPH olgularinda PAAG bulgusu olarak kardiyotorasik
oranda artig ve pulmoner arterde genigsleme gibi pulmoner hipertansiyona ikincil
bulgularin saptandigini ifade etmislerdir.®®

Calismamiza alinan 91 hastanin %50,5’unda KTEH tespit edilmigtir. Wartski
ve arkadaglari u¢ ay antikoagulan tedavi sonrasi perfuzyon sintigrafisi ¢ekilen 157
PTE hastasinin %66’sinda rezidiiel perfiizyon defekti oldugu tespit edilmistir.°® Baska
bir calismada, 254 PTE hastasinin %29’unda tanidan 1 yil sonra reziduel perflizyon
defekti oldugu bildiriimistir.”® Meyer ve arkadaslari birgok hastada PTE sonrasi
rezidiel kronik trombus oldugunu vurgulamiglar, fakat bu bulgunun uzun vadede
klinik 6neminin belirlenmesi igin yeni c¢alismalarin yapilmasi gerektigini ifade
etmislerdir.”* Calismamizda pihti lokalizasyonu ile KTEH gelisimi arasinda iligki
bulunamamistir. Literatirde KTEH olgularinda pihti lokalizasyonunun énemine dair
yeterli galisma bulunmamaktadir.

Calismamizda hastalar risk faktorlerinin ¢esidi acisindan ele alindiginda
genetik riske sahip olan grubta, sonradan kazanilmis risk faktéri olan gruba goére
KTEH gelisimi acgisindan anlamli derecede risk artisi saptanmistir. Sanchez ve
arkadaglari PTE sonrasi KTEH gorulen olgularda risk faktorlerini irdeledikleri
calismada istatiksel olarak anlamli olmasa da kalici risk faktérine sahip olgularin
KTEH gelisimi icin daha ylksek risk altinda olduklarini ifade etmislerdir.”
Calismamizda komorbidite sayisinin KTEH gelisimi Gzerine anlamli bir etkisi olmadigi
saptandi. Sanchez ve arkadaglari da c¢alismamiza benzer sekilde komorbid
durumlarin KTEH gelisimi ile iliskili olmadigini rapor etmislerdir.”

Calismamizda tani aninda bakilan EKO’da RV/LV oraninin 0,9’dan yuksek

olmasi, tani ve tedavi sonrasi bakilan EKO’da ise 2. Derece TY bulunmasi ve tedavi
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sonrasi NTpro-BNP vyuksekligi ile KTEH gelisimi arasinda anlamh farklilik
bulunmustur. D-dimer ile KTEH gelisimi arasinda ise anlamli iliski saptanmamistir.
Benzer sekilde Sanchez ve arkadaglari KTEH gelisen ve gelismeyen olgular
arasinda D-dimer seviyeleri acgisindan bir fark bulamamislardir.” Calismamizda
KTEH gelisimi ile iligkili buldugumuz NT-proBNP bir laboratuvar tetkiki olarak bu
olgularda 6ne cikmaktadir. Diger yandan calismamizda KTEH olgularinin 8’inde
(%17,3) herhangi bir semptom mevcut degildi ve bu olgularin 6’sinda NT-proBNP,
4’inde de D-dimer yuksekligi mevcut idi. Akut PTE sonrasi KTEH geligimi agisindan
izleme alinacak asemptomatik olgularda laboratuvar tetkikleri yol gosterici
olabilmektedir.

Calismamizda akut PTE baglangi¢c ve idame tedavi ¢esidi ile KTEH gelisimi
arasinda bir iliski saptanmamigstir. Sanchez ve arkadaslari baglangigta trombolitik
verilen PTE olgularinda KTEH gelisiminin daha sik oldugunu bildirmislerdir.”® iki
calisma arasindaki bu fark bizim c¢alismamizda trombolitik verilen olgu sayisinin az
olmasindan kaynaklaniyor olabilir.

Literatirdeki benzer galismalara oranla ¢alismaya dahil edilen ve/veya KTEPH
tanisi alan olgu sayisinin az olmasi ve olen hastalarin 6lum nedenlerine
bakilmaksizin degerlendiriimesi ¢alismamizin kisitlihgr olarak sayilabilir. Bununla
beraber KTEPH olgularin tuminde taninin sag kalp kataterizasyonu ile konulmus
olmasli ve akut PTE sonrasi takibe alinan olgularin semptomu olsun ya da olmasin
tumundn calismaya alinmisg olmasi verilerin guvenilirligi ve genellenebilir olmasi

acilarindan 6nemli avantajlar olarak kabul edilebilir.
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6. SONUG VE ONERILER

Akut pulmoner tromboembolizm (PTE), mortalite ve morbiditesi ylksek,
tekrarlayabilen, bazen tanisi gug olan ve dnlenebilir bir hastaliktir.

KTEPH masif, tekrarlayan ve /veya organize olan trombuslerin ya da damar
duvarinin yeniden bigimlenmesinin (remodeling) pulmoner damarlari tikamasi
ve kan akimini yavaslatmasi sonucunda olusan prognozu koétu bir hastaliktir.
Akut PTE sonrasi takibe alinan hastalarda KTEPH gelisme insidansi %7,6,
KTEH gelisme insidansi %50,5 olarak bulunmustur.

BTPA’da pihti gorulmeyip V/Q sintigrafi ile tani alan hastalarda, ana dallarda
ve distal dallarda pihtisi olan hasta gruplarina gore KTEPH gelisimi agisindan
anlamli fark saptanmistir.

Tani anindaki EKO’da RV/LV oraninin 0,9dan yuksek olmasi, 3. Derece
trikispit yetmezlik bulunmasi, PAB’'In 36 mmHg'nin Ustinde olmasi KTEPH
gelisimi arasinda anlamli iligki saptanmistir.

Tedavi sonrasi EKO’da RV/LV oraninin 0,9’dan yuksek olmasi, 3. derece
trikspit yetmezlik bulunmasi, PAB 36 mmHg'nin Ustinde olmasi, trikiispit
velosite artisi ve sag ventrikil bazal ¢apinin 3 cm’nin Ustunde olmasi ile
KTEPH geligimi arasinda anlamli iligki saptanmistir.

Tedavi sonrasi patolojik akciger grafisi bulgusu olmasi ile KTEPH arasinda
anlamli iligki saptanmisgtir.

Akut PTE tedavisi sonrasi cTnl, NT-proBNP ve CRP yuUksekligi saptanmasi ile
KTEPH geligimi arasinda anlamli iliski saptanmistir.

Pihti lokalizasyonun sag kalim Uzerine etkisi bulunmamisgtir.

BTPA'da pihti lokalizasyonun KTEH gelisimi Uzerine etkisi saptanmamisgtir.
Olgularin risk faktoérleri olup, olmamasinin KTEH gelisimi tGzerine anlamli etkisi
bulunmamisken, hastalar risk faktorlerinin ¢esidi acisindan ele alindiginda
genetik riske sahip olan grupta, sonradan kazanilmig risk faktort olan gruba
gore KTEH gelisimi agisindan anlamli derecede risk artigi saptanmistir.

Tani aninda bakilan EKO’da RV/LV oraninin 0,9'dan yuksek olmasi KTEH
gelisimi agisindan anlamh bulunurken, tani ve tedavi sonrasi bakilan EKO’da
ise 2. Derece TY bulunmasi KTEH acisindan anlamli bulunmustur.

Tedavi sonrasi NT-proBNP ylksekligi ile KTEH geligsimi arasinda anlamli

farklihk bulunmustur.
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Akut PTE tedavisi sonrasi PAAG’de anormal bulgular olmasi ile KTEPH
gelisimi arasinda anlamli iligki tespit edilmistir.

Genetik risk faktorleri KTEH gelisimi agisindan onemli bulunmustur ve uygun
hastalarda bu faktorlerin ortaya konmasi KTEH gelisim riskinin daha dogru 6n
go6rulmesine yardimci olabilecektir.

Akut PTE geciren olgular tedavi sonrasi takip suresince de KTEPH ve KTEH
gelisimi acilarindan yakin takip altinda tutulmalidir. Bu olgularin takip
muayenelerinde anamnez ve temel fizik muayenenin yani sira ilgili laboratuvar
tetkiklerinin, EKO ve PAAG’nin duzenli araliklarla yapilmasi, yuksek
morbiditeye sahip bu hastaliklarin tani alabilmesi agisindan 6nem arz
etmektedir.
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PTE
KTEPH
KTEH
DVT
VTE
IL
TNF
PAI
EKO
BT
MDBT
BTPA
USG
VIQ
PAAG
MRG
cTnl
RV
RVD
LV
TAPSE
BNP

KISALTMALAR DIZziNi

: Pulmoner tromboemboli

: Kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon
: Kronik tromboembolik hastalik

: Derin ven trombozu

: Ven6z tromboemboli

: interlokin

: TUMOr nekrozis faktor

: Plazminojen aktivator inhibitor-1

: Ekokardiyografi

: Bilgisayarli tomografi

: Multi dedektorli bilgisayarl tomografi

: Bilgisayarli tomografi pulmoner anjiografi
: Ultrasonografi

: Ventilasyon/Perflizyon

: Posterior-anterior akciger grafisi

: Manyetik Rezonans Gdoruntileme

: Kardiyak troponin |

: Sag ventrikdl

: Sag ventrikll disfonksiyonu

: Sol ventrikul

: Tricuspid Annular Plane Systolic Excursion

: Brain natritretik peptit

NT-proBNP : N-terminal pro-brain natritretik peptit

UFH
DMAH
YOAK
rt-PA
KKY
Ml
KOAH
CRP

: Unfraksiyone heparin

: Dusuk molekul agirlikh heparin

:Yeni oral antikoagilan

: Rekombinan doku plazminojen aktivatéradir
: Konjestif kalp yetmezligi

: Miyokard infarktisu

: Kronik obstruktif akciger hastahigi

: C reaktif proteini
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PAB
PAH
PEA
PDE
DTPA
6DKY

: Pulmoner arter basinci

: Pulmoner arteriyel hipertansiyon

: Pulmoner endarterektomi

: Fosfodiesteraz

: Diethylene triamine pentaacetic acid

. 6 dakika yuriime testi
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