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OZET

iliofemoral Akut-Subakut Derin Ven Trombiislii Hastalarimizda Uyguladigimiz
Farmakomekanik Tromboliz Tedavisinin Erken ve Orta Donem Sonuclarinin

Degerlendirilmesi

DVT(Derin ven trombiisi)’ nin onemi iizerinde detayli degerlendirmeler
yapilamamistir, DVT sadece pulmoner emboli gibi oOliimciil sonuglara neden
olmamakta, oOliimciil sonuglarla beraber potansiyel kronik posttrombotik sekel
olusturmaktadir. DVT sonrasinda PTS(Posttrombotik sendrom) olusum insidans1 % 20-
50 arasindadir, ve PTS en sik iliofemoral DVT ile iliskilidir. Derin ven trombozu,
koroner arter hastaligi ve inmeden sonra en sik goriilen kardiyovaskiiler hastaliktir.
Birlesik Devletlerde her yi1l 1000 kisiden 1’ inde DVT olusur.

DVT genel popiilasyonda anlamli mortalite ve morbitideye neden olur. Oral
antikoagiilasyon tedavisi trombiisiin biiylimesini engeller fakat trombolitik etki
gostermez ve bundan dolay1 posttrombotik sendrom olusumunu énlemez.

Farmakomekanik tromboliz tedavisi DVT’ nin medikal tedavisine ek olarak
uygulanabilir, fakat mutlak endikasyonlarin tarifinde ortak bir karar olusturulamamastir.
Glincel bulgular farmakomekanik tromboliz tedavisinin, yalnizca antikoagiilan tedaviye
nisbeten, trombiis yiikiinti azalttigini, DVT rekiirrensini azalttigin1 ve sonug olarak PTS
olusumunu azalttigin1 desteklemektedir.

Akut proksimal DVT’ si olan geng hastalar, yasam beklentisi uzun olan hastalar,
morbitidesi diisiik olan hastalar ve bacagiin canliliginin tehdit altinda oldugu hastalar
farmakomekanik ~ tromboliz  tedavisi  i¢gin  uygun  endikasyonlar  olarak
degerlendirilmektedir.

Giincel bilgiler valf fonksiyonlarinin, vendz biitiinliiglin, farmakomekanik
tromboliz yapilan hastalarda, sadece antikoagiilan tedavi alan hastalara nisbeten, daha
1yi oldugunu gdstermektedir.

Akut/subakut iliofemoral DVT dolayisiyla Erzincan Binali Yildirim Universitesi
Tip Fakultesinde hospitalize edilen ve 2013-2017 tarihleri arasinda farmakomekanik
tromboliz tedavisi yapilan olgularimiz degerlendirme i¢in davet edildiler. Calismamiz
40 hastay1 igermektedir. Olgularimizin hepsine > Vendz yetmezligin epidemiyolojik ve
uygulandi. PTS olusumu
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ekonomik c¢aligmasi: Yasam kalitesi/ Belirtiler olgegi
Villalte skalasi ile degerlendirildi.

Farmakomekanik tedavi sonrasinda sadece birka¢ olguda PTS gelismesine
ragmen, PTS olusan olgularda kotii yasam kalitesi mevcuttu. Biz farmakomekanik
tromboliz islemi ile erken trombiis uzaklastirmanin PTS olusumunu onlemesinde
faydali oldugunu diistinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Farmakomekanik tromboliz, iliofemoral Akut-Subakut
Derin Ven Trombiisii, Posttrombotik Sendrom, Yasam Kalitesi



ABSTRACT

Tliofemoral Akut-Subakut Derin Ven Trombiislii Hastalarimzda
Uyguladigimiz Farmakomekanik Tromboliz Tedavisinin Erken ve Orta Donem

Sonuc¢larimin Degerlendirilmesi

The importance of deep vein thrombozis (DVT) cannot be overemphasized, not
only because DVT can have lethal consequences such as pulmonary embolism, but also
because of the potential for chronic postthrombotic sequelae. The incidence of
postthrombotic syndrome (PTS) ranged from % 20 to % 50, and is most frequently
associated with iliofemoral venous thrombosis. DVT is the most common
cardiovascular pathology, after coronary artery disease and stroke. In the United
Kingdom, 1 in 1000 people develop DVT each year.

DVT cause significant morbidity and mortality in the general population. Oral
anticoagulation therapy may reduce thrombus propagation but does not cause clot lysis
and therefore does not prevent postthrombotic syndrome (PTS).

Pharmacomechanic thrombolizis can be used to treat DVT’ s as an adjunct to
medical therapy, but there is no consensus defining exact indications. Current evidences
suggests that pharmacomechanic thrombolizis can reduce clot burden and DVT
recurrence and consequently prevents the formation of PTS compared with systemic
anticoagulation.

Appropriate indications include younger individuals with acute proximal
thromboses, a long life exexpectancy, and relatively few comorbidities. Limb-
threatening thromboses may also be treated wih pharmacomechanic thrombolizis.

Recently reports suggest that venous patency and valvular function are better
maintained after pharmacomechanic thrombolizis, compared with anticoagulation alone.

Patients admitted with an acute/subacute iliofemoral venous thrombosis and
treated with pharmacomechanic thrombolizis at Erzincan Binali Yildirim University
Medicine Faculty Hospital from 2013-2017 were invited to participite. The study
included 40 patients. Each patient completed the disease- spesific Venous Insufficiency
Epidemiological and Economic Study (VEINESS) — Quality of Life (QOL) / Symptoms
(Sym), questionnaires to assess QOL. PTS was assessed using the Villalte scale.

PTS was associated with worse QOL, although only a few patients developed
PTS after pharmachomechanic thrombolisis. We propose that early and thorough
removal of thrombus, using PMT, is beneficial to prevent PTS.

Key Words: Farmachomechanic thrombolizis, Iliofemoral acut-subacut deep
venous thrombozis, Postthrombotic syndrome, Quality of life.
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1. GIRIS

Venoz tromboembolizm, vendz sistemde gerceklesen tiim patolojik trombiislerin
genel adidir. Cogunlukla alt ekstremite derin venlerinde, nadirende st ekstremite
venlerinde goriiliir. VTE’ in en 6nemli komplikasyonu pulmoner embolidir. Koroner
arter hastaligr ve serebrovaskiiler hastaliktan sonra en sik goriilen kardiyovaskiiler
hastaliktir.

VTE olusumun neden olan temel mekanizmalar Virchow tarafindan
tanimlanmistir. Staz, endotel hasar1 ve hiperkoagiilabilite ii¢ temel faktordiir. Bu
faktorlerin sadece bir tanesinin bulunmasi bile yeterli bir risk faktoriidiir.

VTE’ in mortalitesi ve morbitidesi yiiksek oldugu icin tani alir almaz tedavi
edilmelidir. Yetersiz tedavi durumlarinda mortal seyreden pulmoner emboli gibi akut
komplikasyonlara neden oldugu gibi posttromboflebitik sendrom ve pulmoner
hipertansiyon uzun dénem komplikasyonlara neden olabilir. Tedavide hedef bu

komplikasyonlarin gelisimini ve niiks olusumunu engellemektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Derin Ven Trombiisiiniin Tanmmmlanmasi ve Epidemiyoloji

Derin ven trombiisii(DVT), ¢ogunlukla alt ekstremite derin venlerinde gelisen
trombiislerle onun dallarinda olusturdugu tikaniklik ve kan akimindaki kesintileri ifade
etmektedir (1). Toplumda yaygin olmasi, morbitide ve mortalitesinin yiiksek olmasi, stk
tekrarlamas1 dolayisiyla 6nemli bir saglik problemidir. Vendz tromboembolinin
ortalama yillik goriilme sikligi 100.000 kisi/ yiI’ da 104-183 civarindadir (2). DVT
tedavisinde hedef pulmoner emboliyi ve pulmoner emboliye bagh 6liimleri engellemek,
DVT rekiirrensini azaltmak ve posttrombotik sendrom olusumunu asgari seviyeye
diistirmektir. Amerika Birlesik Devletlerinde yilda 1 milyondan fazla DVT vakasi
goriilmektedir ve bu hastalarin yaklasik olarak 50.000-200.000” i pulmoner emboliden
kaybedilmektedirler (3).

DVT baskin olarak yashilarin hastaligidir. DVT, kalp krizi ve inmeden sonra en
stk goriilen Uglincii kardiyovaskuler hastaliktir (4). Proksimal DVT’ lerde rekiirrens
riski, pulmoner emboli riski ve posttrombotik sendrom riski, distal DVT’ lere nisbeten
daha fazladir. Klinik seyirde trombiisiin yeri, uzanimi ve trombiis olusumundaki etkili
faktor onemli rol almaktadir.

Hastane Oliimlerinin en sik nedenlerinden biri pulmoner embolidir. Pulmoner
emboli olgularmin % 90' inda kaynak alt ekstremite venleridir. Hastanede yatan 100
hastadan biri PE nedeniyle oliir. Rutin otopsi ¢aligmalarinda hastanede 6liimlerin % 10-
25' inde PE saptanmaktadir. Bunlarin ¢ogunda emboli, 6liim sebebi olabilecek kadar
biiyiik (masif emboli) bulunmaktadir (5).

2.1.1. DVT ve Mortalite

DVT mortalitesi yasla beraber artmaktadir. Hospitalize DVT hastalarinda

hastaligin fatalitesi % 5’ tir. Erken yasta olan DVT’ ye bagl 6liimler daha ¢ok malignite



alt yapisinda olusan DVT’ lerde goriiliir. Malignite esliginde goriilen DVT’ 11 hastalarin
bir aylik mortaliteleri % 25 kadar yiiksektir, bir yillik mortaliteleri yaklasik olarak %
63’ i bulmaktadir (6). Malignitenin eslik etmedigi hastalarda bir yillik mortalite % 12’
dir. idiopatik DVT’ si olan hastalarda kontrol gruplarina nisbeten daha fazla risk faktorii
bulunmustur (7). DVT hastalarinin mortalitesinin énemli bir kismi koroner arter
hastaligindan ve serebrovaskuler hastaliktan kaynaklanmaktadir. Yapilan ¢alismalarda
idiopatik DVT’ si olan hastalarin % 25’ 1 dnemli kardiovaskiiler hadise yasamaktadirlar
(8). Semptomatik PE’ si olan hastalarda erken 6liim riski sadece DVT olanlara nisbeten
18 kat daha fazladir (9).

2.1.2. DVT ve Venoz Kapaklarin Fonksiyonu

Vendz kapaklar kan akiminin retrograd (proksimalden distale) hareketini
onlerler. Vendz kapaklar viicutta ki tiim venlerde bulunurlar, fakat alt ekstremite
venlerinde nisbi olarak daha yiiksek yogunluktadirlar. Hem derin venlerde hem de
yiizeyel venlerde vendz kapaklar vardir. Caligsmalar gostermistir ki her ebattan venlerde
hatta veniillerde bile vendz kapaklar mevcuttur (10). Kapaklarin say1r ve yogunlugu
distalden proksimale dogru azalir. Kapaklarin biiylik cogunlugu bikiispit yapidadir.

[liofemoral vendz sistemde kapak sayisi azdir. Miles ve arkadaslar1 (11) 70
otopsi spesmeni tizerinde caligmiglardir. Bu ¢aligmada inferior vena cavada kapak
olmadigini, sag iliofemoral vendz sistemde ortalama 1.2 kapak oldugunu ve sol
iliofemoral venoz sistemde ortalama 0.97 kapak oldugunu gormiislerdir. Common iliac
venlerde neredeyse hi¢ kapak olmamasi, etkili bir tromboliz sonrasinda posttrombotik
sendrom riskinin azalmasinin, olasi nedenidir.

Derin venlerde trombus genellikle venoz kapak bolgesinden kdken almaktadir.
Fakat venoz kapaklarin kapakciklarindan ziyade kapak cidarindaki damar duvarinda

trombiis biritkmektedir. Vendz kapakciklarin yapist damar duvarindan farkli olarak



antitrombotik 6zellik gosterir. Kapakgiklarda endotelyal protein C reseptor aktivitesi ve
trombomodulin, damar duvarina nispeten, anlamli olarak daha yogundur. Ayrica von
Willebrand faktoér damar duvarinda daha yogun olarak bulunmaktadir. Kapakgiklarin bu
Ozelligi sayesinde; derin ven trombusiinde erken rezolasyon saglanabilirse vendz
kapaklarin kompetansini muhafaza edebilicegi diisiintilmektedir.

2.1.3. Derin Venoz Sistem Anatomisi
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Sekil 2.1. Alt ekstremite Venlerinin Anatomisi, A: Superfisiyal Ven Anterior, Perforan
Venler, B: Superfisial Ven Posterior, C: Derin Venler Anterior (12)

Vendz sistem anatomisinin bilinmesi tedavi planlanmasinda elzemdir. Bu sistem
arteriel anatomiden daha fazla varyasyon gostermektedir. Alt ekstremite vendz sistem
anatomisindeki karigikliklardan dolayr 2001 yilinda Uluslararas1 Fleboloji Dernegi ve
Uluslararas1 Anatomi Topluluklar1 Federesyonu tarafindan alt ekstremite vendz sistem
yapilarina yonelik yeni bir isimlendirme yapilmistir. Bu isimlendirme Tablo 1’ de
gosterilmistir.

Alt ekstremite vendz sistem ii¢ komponentten olusmaktadir; superfisial venler,

perforator venler ve derin venler.



Superfisial venler: Superfisial venler muskular fasya igerisinde seyreder. Safen

venine bu kompartmanda safendz sinir ve kiigiik arterioller eslik eder.

Derin venler: Derin venler fasial kas kompartmanlarinda lokalizedir. Ve derin

venleri ayni isimlendirme ile anilan arterler takip eder.

Perforatér venler: Perforan venler yiizeyel venler ve derin venler arasinda

muskular fasyay1 gecerek baglanti kurar. Bu venlerde akim yonii yiizeyel venden derin

vene dogrudur.

Tablo 2.1. Venoz anatomide yeni isimlendirme (13).

Eski Isimlendirme

Yeni Isimlendirme

YUZEYEL VENLER
Biiyiik safen veni

Kiiciik safen veni
Safenofemoral birleske
Giacomini veni

Posterior ark/ Leonardo veni
DERIN VENLER
Stiperfisial femoral ven
PERFORATOR VENLER
Cokkett perforatorleri

Body perforatorleri
Sherman perforator

24 cm perforatdr

Hunter ve Dodd perforator

May veya Kuster perforator

Biiyiik safen veni
Kiigtik safen veni
Stiperfisial ingiunal ven
Intersafen6z ven

Posterior aksesuar biiyiik safen veni

Femoral ven

Posterior tibial perforator
Paratibial perforator
Paratibial perforator
Paratibial perforator
Femoral kanal perforator

Bilek perforator




2.1.4. Calf Venlerinin Trombiisii

Calf venlerinde sinirli olan trombiisiin tedavisi tartismalidir. Izole calf venleri
trombiisii, eger proksimale uzanim gostermiyorsa, genellikle major sekel ve ciddi
pulmoner emboliye neden olmamaktadirlar. Fakat calf venlerindeki trombus embolize
olabilmekte ve proksimal venlere uzanim gdosterebilmektedir. Dolayisiyla pulmoner
emboli ve posttrombotik sendrom riski artmaktadir.

Yiiksek kanama riski olan hastalarda calf ven trombiisleri haftalik doppler
kontrolii yapilarak tedavisiz takip edilebilir. Kanama riski azalan hastalarda rutin
tedaviye gecilir.

Giincel kilavuzlar izole calf trombiisii olan hastalarda {i¢ aylik antikoagiilasyon
onermektedirler (14).

2.1.5. Popliteal Ven Trombiisii

Popliteal ven trombiisiinde eger trifikasyo venleri tamamiyle oklude ise
hastalarda c¢ok siddetli akut semptomlar olusur ve oOnemli diizeyde posttrombotik
morbitide s6z konusudur. Bu hastalarda siddetli venéz hipertansiyon olusur. Bahsi
gecen bu hastalarda vendz islevi saglayabilmek ve posttrombotik morbitideyi
azaltabilmek i¢in tromboliz planlanabilir.

2.1.6. Femoral Ven Trombiisii

Izole femoral venlerde trombiis genellikle orta ve {ist bolgede toplanmustir.
Profunda femoralis veni popliteal ven ile common femoral arasinda iy1 bir kollateral ag
saglar. izole femoral ven trombiisii popliteal ven trombiisii ve common femoral ven
trombiisii kadar siddetli klinik tablolar olusturmaz. Tek basina antikoagiilan tedavi
yeterlidir. izole femoral vendeki rezidiiel trombiiste ciddi posttrombotik morbitite
olusturmaz. Tekrarlayan ve Onlenemeyen, femoral ven kaynakli, pulmoner emboli

vakalarinda femoral venin ligasyonu basari ile uygulanabilmektedir.



2.1.7. Iliofemoral Derin Ven Trombiisii

[liofemoral DVT vendz trombiisiin en siddetli formudur. Common femoral ven
ve iliac ven vendz akimin tek ¢ikis yoludur. Bu vendz drenajin tikanmasi siddetli venoz
hipertansiyona ve siddetli posttrombotik sendroma neden olmaktadir. Calismalar
gostermislerdir ki; tek basina antikoagiilan tedavi yapilan iliofemoral DVT hastalarinda
ileri derecede posttrombotik sendrom olusmaktadir (15). Bes yil i¢inde hastalarin % 15’
inde venoz iilser olusmaktadir. Ve hastalarin % 50’ sinden fazlasinda venoz kladikasyo
gortliir. Giincel prospektif ¢alismalar iliofemoral DVT’ in posttrombotik sendrom i¢in
tek bagina bagimsiz risk faktorii oldugunu géstermislerdir (16).

DVT rekiirrensi iliofemoral vendz trombuslerde distal DVT lere nispeten anlamli
olarak daha fazladir. Randomize calismalarda goriilmiistiir ki trombiis giderme
stratejileri ile tedavi edilen hastalarin sonuglar1 tek basina antikoagiilan tedavi verilen
hastalardan daha iyidir (17). Bu ¢alismalar sonrasinda ACCP (American Collage of
Chest Physicans) tarafindan iliofemoral DVT’ lerde kateter bazli tedaviler ve vendz

trombektomiler oneri olarak literatiire eklenmislerdir (18

Tablo 2.2. Sadece antikoagiilan tedavi verilen ilofemoral DVT” ler (19)

%95’ inde vendz yetmezlik olusur

%15’ inde venoz iilser olusur

%40’ 1nda venoz kladikasyo olusur

Cogu hastada belirgin hemodinamik bozulma gergeklesir
Cogu hastada belirgin olarak yasam kalitesi diiser




Sekil 2.2. iliofemoral DVT tedavi algoritmasi (20)

2.1.8. Pulmoner Emboli

Pulmoner emboli DVT’ nin en yikict seyreden mortaliteye neden olabilen
komplikasyonudur. DVT ile beraber PE genellikle asemptomatiktir. Semptomatik DVT
ile bagvuran hastalarin yaklasik % 50-80" inde asemptomatik pulmoner emboli oldugu
kanitlanmistir. Semptomatik PE ile bagvuran hastalarin % 80’ inde asemptomatik DVT
tesbit edilmistir (21). PE’ lerin yaklastk % 90° 1 alt ekstremite venlerinden
kaynaklanmaktadir. Ve DVT’ nin yetersiz tedavisi % 20-50 oraninda rekiirrense neden
olmaktadir (22).

PE’ nin semptomatik olmasi pulmoner dolagimin okliizyon derecesinden ziyade
hastanin kardiyopulmoner rezervi ile iliskilidir.

Semptomatik PE’ i olan hastalarin 6liim riski tek basina DVT’ si olanlardan on
sekiz kat daha fazladir. PE hastalarinin % 25’ inin klinik basvurusu ani 6liim seklindedir
(23).

PE Kklinik tablolari; non-masif, submasif ve masif olarak tige ayrilir. Non-masif
pulmoner embolide sistemik kan basinci ve sag ventrikiil fonksiyonlari normaldir.

Submasif PE de sistemik kan basinci normaldir, fakat sag ventrikul fonksiyonlari




bozulmustur. Masif pulmoner embolizmde ise hipotansiyon, sok (SKB< 90 mmHg) ve
kardiyopulmoner arrestin eslik ettigi akut sag ventrikiil yetersizligi bulunur (24).

Ani baglayan dispne, ¢arpinti, senkop ve yan agrisi sikayeti ile bagvuran hastada
PE distintilmelidir. Postmortem ¢alismalarda PE nedeniyle kaybedilen hastalarin
cogunda exitus oOncesi PE agisindan irdeleme yapilmadigi gorilmistir. Klinik
basvurulart net olmadig1 i¢in PE teshisinde kullanilmak {izere bazi klinik olasilik

skorlamalara gidilmistir.

Tablo 2.3. PE klinik olasilik skorlama (25)

Bulgu Puan
DVT Semptom ve bulgular1 varligi 3
Alternatif tan1 olasilig1 diisiik 3
Tasikardi 15
Son 4 hafta icerisinde hareket kisitlig1 ve cerrahi oykiisii 1.5
Daha 6nce DVT veya PE 6ykiisii 1.5
Hemoptizi 1
Kanser varligi 1
Risk degerlendirmesi

Total skor < 2 puan Diisiik klinik olasilik

Total skor 2-6 puan Orta klinik olasilik

Total skor > 6 puan Yiiksek klinik olasilik

Total skor < 4 puan PE klinik olasilig1 zayif

Total skor > 4 puan PE klinik olasilig1 kuvvetli

Tablo 2.4. PE belirti ve bulgular (26)

BELIRTILER BULGULAR
Dispne Takipne

Batic1 gogiis agrisi Tasikardi
Hemoptizi Raller

Carpint1 DVT bulgulari
Retrosternal gdgiis agrisi Ates ytiksekligi
Senkop / presenkop Gallop ritmi




2.1.9. Posttrombotik Sendrom

PE kadar dramatik olmamasina ragmen PTS akut DVT nin en 6nemli uzun
donem komplikasyonudur. ileri derecede sosyoekonomik morbitideye neden olur. PTS
tanisina DVT gegiren hastalarin ifade ettigi semptomlar ve objektif Klinik bulgular
(bacakta sislik, giigsiizliik, cilt degisiklikleri) degerlendirilerek ve klinik skorlamalar
yapilarak ulasilir.

DVT geciren hastalarin yaklasik % 29- 69’ inda PTS gelisir. Tek basina
antikoagiilan tedavi PTS olusum riskini azaltmada yetersizdir.

PTS patogenezi net olarak aydimlatilamamustir. Iki 6nemli patolojik faktdr; vendz
drenajda obstriiksiyon ve valvuler yetmezlik (venoz reflii), patogenezde su¢clanmaktadir.
Her iki durumda vendz hipertansiyona neden olmaktadir.

PTS varligin1 ve siddetini klinik skorlama sistemleri ile degerlendirebiliriz.
Bunun i¢in tammmlanan skalalar sunlardir; CEAP SINIFLAMASI, WIDMER, Venoz
Klinik Siddet Skorlamasi (VCSS), Villalte Skalasi, Ginsberg tanimlamasi ve Brandjes
skorlama sistemi. Bu klinik skorlamalar arasinda karsilikli yapilan galismalarda PTS
teshis ve derecelendirilmesinde en uygun skalanin Villalte skalasi oldugu
diisiiniilmektedir. Ve ayrica yasam kalite Olgekleri ile Villate skalasinin beraber

degerlendirilmesi PTS teshisinde daha dogru sonuglar saglamaktadir (27).

Tablo 2.5. PTS risk faktorleri

PTS DEGISTIRILMEYEN PTS DEGISTIRILEBILEN
FAKTORLER FAKTORLER
Proksimal DVT Antikoagiilan tedavi
Ipsilateral DVT rekiirrensi Obezite

DVT oncesi kronik venoz Inflamasyon
yetmezlik

Ileri yas

Rezidiiel vendz obstruksiyon

Cinsiyet

Semptomatik-asemptomatik

Trombofili
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Proksimal DVT’ lerde PTS goriilme olasiligi distal DVT’ lere nisbeten daha
yiiksektir. ” OPEN VEIN” teorisine gére trombiis giderici endovaskiiler tedaviler PTS
olasiligin1 ve/veya siddetini azaltmaktadirlar. Bu konu ile ilgili genis ¢apli arastirmalar
yapilmaktadir. CaVenT ( Catheter directed venous thyrombolysis in acut iliofemoral
vein trombosis), TARPEDO ( Trombus obliterition by rapid percutenous endovenous
intervention in deep venous occlusion), ATTRACT (Acute venous thrombosis removal
with adjunctive catheter directed trombolysis) bu ¢alismalardan bazilaridir.

CaVenT c¢alismasinda standart antikoagiilan tedavi alanlarla, standart
antikoagiilan tadavi ile beraber kateter esliginde tromboliz yapilan hastalar mukayese
edilmistir. Ve CDT + antikoagiilan tedavi yapilan gurupta iki yillik degerlendirmede
PTS olusumunun % 26 daha az oldugu goriilmiis. TARPEDO c¢alismasindada benzer
sonuglar elde edilmistir (29).

2.1.10. Derin Ven Trombusiiniin Rekiirrensi

Vendz tromboembolizm kronik bir hastaliktir ve tekrarlayabildigi
unutulmamalidir. Akut ataktan sonra tekrarlama riski 6-12. aylar arasinda en yiiksektir.
Kiimiilatif tekrarlama orani 5. yilda yaklasik % 25, 10. yilda yaklasik % 30'dur.
Tekrarlayan DVT, posttrombotik sendrom ile yliksek derecede iligkilidir. Tekrarlayan

PE’ nin yaklasik % 4-9 oraninda 6liimciil oldugu da bildirilmistir (30

Tablo 2.6: Venoz tromboembolizm sonuglari (31)




2.2. Etyoloji, Patofizyoloji ve Risk Faktorleri

PE ve DVT aym patofizyolojik siirecin elemanlar1 olarak VTE (venoz
tromboembolizm) seklinde isimlendirilmektedir. Gelisen teshis yoOntemleri, yash
nifusun artmast ve sedantif yasam VTE prevelansinin artmasinin en Onemli
nedenleridir.

Amerika Birlesik Devletlerinde yilda ortalama 1 milyon DVT teshisi konuldugu
tahmin edilmektedir. Bu hastalarin yaklagik 300.000 kadar1 tromboembolik
komplikasyonlardan  dolayr  kaybedilmektedirler. VTE mortalitesi miyokard
enfarktiisiinden ve akut serebrovaskuler olaydan daha fazladir (32).

Artan yaslh niifus, cerrahi tekniklerin gelismesi ile daha riskli hasta guruplarinin
ameliyat edilmesi ve gelisen diagnostik yontemlerle VTE’ ye kars1 uyanikligin artmis
olmas1 DVT insidansin1 artirmaktadir.

2.2.1. DVT Patofizyolojisi, Virchow Triadi

GELENEKSEL YAKLASIM GUNCEL YAKLASIM

Damar duvari hasar

Damar duvari hasari

Hiperkoagiilabilite Hiperkoagiilabilite

Sekil 2.3. Virchow triadi (33)

1856’ da Rudolf Ludving Virchow vendz trombiis etyolojisini tanimlayan
tiradin1 yayilamistir. VTE’ de varolan degisiklikleri hiicre elemanlarindaki degisiklik

(hiperkoagulabite), azalan kan akiskanligi (stazis) ve ven duvar hasar1 seklinde
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tanimlamistir. Bu konsept bugiinde gecerliligini korumaktadir. Ve ek goriintiileme
yontemleri ile desteklenmistir.

1970’ lerde, Gwendylen Stewart trombiis ve inflamasyon arasinda siki bir ilski
oldugunu savunmustur. Bu iligkinin trombojenik olusumda 6nemli katkisi oldugu
goriilmiistiir (34). Virchow triadindaki ti¢ durumda tek baslarina trombiis olusumu igin
anlamli risk faktortdiirler.

2.2.1.1. Staz

Arastirmacilar staz durumunun VTE agisindan tetkleyici degilde izin verici
faktor olduguna inanmaktadirlar. Gibbs otopsi ¢alismalarinda VTE* in temel orjininin
soleal siniisler oldugunu gozlemlemistir (35). Soleal siniislerin en fazla staz olusan
bolge oldugu diisiiniilmektedir. Mevcut staz durumu trombiise neden olmaktadir.

2.2.1.2. Hiperkoagiilabilite

Hiperkoagiilabiliteden ziyade prokoagiilan faktdr terimi daha wuygun
goriinmektedir. Plasmada prokoagiilan aktivite artisina neden olan bir trombojenik risk
faktorii mevcudiyetinde, platelet sayisinda ve kiimelesmesinde artis olur. Koagiilasyon
kaskatinda degisiklikler ve endojen fibrinolitik aktivitede degisiklikler olur (36). Ek
olarak antitrombin-3 eksikligi, protein C ve protein S eksikligi, lupus antijeni olmasi ve
bunlar gibi prokuagiilan faktorler cerrahi prosediirle tetiklenirler.

Hiperkoagiilabilite ve staz durumu postop DVT olusumu i¢in en 6nemli risk
faktorleri olarak tamimlanmaktadir. Hiicresel ve molekiiler biyolojideki gelismeler
prokoagiilan durum, staz ve trombiis iligkisini daha iyi anlamamiza olanak
saglamaktadir. Ozellikle vaskiiler inflamasyon ve trombiis iliskisi irdelenmistir. Stewart
inflamasyon ve trombiis iliskisini irdelemistir. Bu calismasinda ven duvar hasri olan

bolge elektron mikroskopi ile taranmistir ve burada 16kosit ve plateletlerin aktif oldugu
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gorilmistiir. Arastirmada gosterilmistir ki inflamatuar mediatorler prokoagiilan
aktiviteyi artirmakta ve antikoagiilan aktiviteyi baskilamaktadirlar (37).

Molekiiler ve hiicresel olusumu anlayabilmek igin plateletlerin, dolasimdaki
mikropartikiillerin ve beyaz kan hiicrelerinin selectin biyolojisi ile iliskisini tanimlamak
gerekmektedir. Beyaz kan hiicrelerinin endotele yapismasi lokositlerdeki selectin
reseptorleri ile miimkiin olmaktadir (38).

Selektin beyaz kan hiicrelerinin yiizeyinde, plateletlerde ve endotel hiicrelerinde
bulunmaktadir. Selektinler platelet ve I0kosit hareketinde ve hasarli bolgeye
kiimelesmede ve sistemik inflamatuar yamt gelisiminde 6nemlidirler. Ozellikle bu
fonksiyonlardan P-Selektin sorumludur (39).

Prokuagiilan =~ durumda  plateletlerden @ ve  lokositlerden  salgilanan
mikropartikiillerde koagiilasyonu artirirlar. Hayvan modellerinde ven duvar
hasarlanmasinda mikropartikiillerin kritik rol oynadiklar1 goriilmiistiir (40). EK olarak
mikropartikiiller sadece prokoagiilan aktivite degil aym1 zamanda platelet aktivator
inhibitorii-1 (PAI- 1) salgilayarak endojen fibrinolizis sistemini inhibe ederler (41).

2.2.1.3. Damar Duvar1 Hasarlanmasi

Vendz endotelyal hasarin operatif sahadan uzakta gerceklestigi abdominal
cerrahi ve total kalga cerrahisi yapilan hayvan modellerinde gosterilmistir (42). Bu tablo
varolan hasarin direkt mekanik bir etkiden ziyade mekanik etkinin tetikledigi
inflamatuar bir hadise oldugunu gostermektedir. Ozellikle kii¢iik venlerin dallanma
bolgesinde venoz kapakgiklarda gok sayida kiigiik delikcikler olusur. Lezyonlar endotel
tabakasini ge¢ip bazal membrana ve dahi subendotelyal kollajen dokuya kadar uzanir.
Ki bu durum ciddi bir protrombojenik bir faktordiir. Vendz kapak cidarinda DVT

olusumu baslar.
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Kapakeiklarda ki lezyonlar1 tetikleyen en kritik faktdr intraoperatif
venodilatasyondur. Ilgingtir ki anestezi verilip operasyon yapilmayan hayvan
modellerinde venodilatasyon goriilmez. Cerrahi travmaya bagli olusan inflamatuar
mediatorler tim dolagima salinir ve uzak bélgede trombiise neden olabilir. Salinan
mediatorler plateletleri, 16kositleri ve endotel fonksiyonunu degistirirler.

Cerrahi travmanin etkileri insanlar tizerindede arastirillmistir. Randomize
calismada total kalga ameliyati yapilacak iki grubun birine preop venotonik ajan ve
DMAH verilmis diger gruba plasebo verilmis. Intraoperatif sefalik ven ultrasound ile
takip edilmis ve postop venografi yapilmigs. Aym ¢alisma diz protezlerinde de
uygulanmis. Bunlarin sonucunda sefalik vendeki dilatasyonun postop venografi ile
tesbit edilen DVT ile baglantili oldugu kanitlanmigtir (43).

Venodilatasyon i¢in baz1 profilaksi ¢alismalarinda venotonik ilaglarda
onerilmistir ve uygulanan hastalarda postoperatif DVT goriilme durumu anlamh

derecede az bulunmustur.

Tablo 2.7. Operatif travmanin neden oldugu endotelyal hasarin olusum mekanizmasi

(44)




2.2.2. Etyoloji ve Risk Faktorleri

Olgularin biiyiik ¢ogunlugu diz alt1 cerrahi, intratorasik ve intraabdominal

cerrahi sonrasinda goriilmektedir. Ortopedik cerrahi yapilanlarda ve daha once VTE

hikayesi olanlarda risk yiiksektir. VTE riski yasla beraber artmaktadir. VTE erkeklerde

kadinlardan biraz daha fazladir. (1.2/ 1.0 ratio) (45). Ust ekstremite DVT daha nadir

gortliir. (yaklagik olarak % 5). Timor, travma, yabanci cisim, vena cava superior

sendromu, yabanci cisim, konjestif kalp yetmezligi, kor pulmonale, torasik outlet

sendromu, santral vendz Kkateterler en oOnemli iist ekstremite DVT (UEDVT)

nedenidirler (46). UEDVT’ unun eforla ortaya ¢ikan sekline Paget-schrotter Sendromu

denir.

Tablo 2.8. DVT risk faktorleri (47)

ileri yas
Sismanhik

Vendz tromboemboli dykiisii
Cerrahi

Travma

Kanser

Akut medikal hastalik (6r:
akut miyokardiyal infarktus)
Kalp yetmezligi, solunum
yetmezligi, enfeksiyon

Inflamatuar bagirsak hastali
Antifosfolipid sendromu
Dislipoproteinemia

Nefrotik sendrom
Paroksismal nokturnal
hemoglobiniiria
Miyeloproliferatif hastaliklar
Behget sendromu

Varisler

Siiperfisyel ven trombozu
Konjenital vendz
malformasyonlar
Uzun mesafe yolculuk
Uzun siireli yatak istirahati
immobilizasyon
Ekstremite parezisi
Gebelik/lohusalik
Oral kontraseptif kullanimu
Hormon replasman tedavisi
Heparine bagimh
trombositopeni
Diger ilaglar

Kemoterapi

Tamoksifen

Talidomid

Antipsikotik

Santral vendz kateterler
Vena kava filtresi
Intravenoz ilag kullanim

2.2.2.1. Gebelik

Gebelikte DVT riski normal popiilasyondan 6- 10 kat daha fazladir. Ve anne

olimlerinin yaklasik % 10° una VTE neden olmaktadir. VTE riski hem gebelik
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siiresince hem postpartum donemde devam etmektedir. Sezeryan ile gerceklesen
dogumlarda VTE riski 2-3 kat daha fazladir (48).

Gebelikte DVT temel olarak uterusun venoz doniise yaptigi basi sorumlu tutulur.
Ve vakalarin % 97’ sinde izole sol bacak tutulur (49). Gebelikte fibrinojen seviyesinin
artmasi, Vvwf artmasi ve faktor 2, 7, 8, 10 artmasi gecici hiperkoagiilabilite durumu
olusturur. Protein C ve Protein S seviye ve aktivitelerinde de trombiise meylettirici
anlamli degisiklikler olur.

Gebelik iliskili VTE’ 1i hastalarda yapilan prospektif ve retrospektif arastirmalar
gostermistir ki; bu hastalarin % 30-50° sinde trombofili mevcuttur (50).

2.2.2.2. Malignite

Tim ilk VTE ataklarinin % 20’ si malignite ile iliskilidir. Hastanede &len 7
malignite hastalarindan 1 tanesi VTE nedeniyledir (51). Birgok iliskili ¢alisma
gostermistir ki idiopatik VTE hastalar1 malignite acisindan yiiksek risklidir. Rekiirren
idiopatik VTE” li hastalarda % 17 oraninda malignte tesbit edilmistir (52).

Malignite olan hastalarin yaklasik % 90’ inda hemostaz ve koagulasyon dengesi
protrombojenik faktorler lehine bozulur. Malignite hastalarinin tedavi protokolleri de
trombiise neden olan durumlardir.

2.2.2.3. Obezite

Obezite ve kardiak hastalik VTE agisindan equvalan risk faktortidiirler.
Postmenopozal kadinlar arasinda VKI 25 ile 30 arasinda olanlarda anlamli derecede
artmis VTE riski mevcuttur (53). Postoperatif DVT olusum riski obezite halinde 2 kat
artar.

2.2.2.4. Hospitalizasyon

Hospitalize hastalar VTE agisindan yiiksek risk faktoriine sahip hastalardir.

Genellikle VTE agisindan riskler cerrahi hasta gurubuna tanimlanmiglardir fakat
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profilaksi almayan medikal hastaliklar1 olan hastalarda VTE olusum ihtimali % 25 tir.
Bu risk SVH yasayan ve KAH olan hastalarda daha fazladir.

Postoperatif hastalarda proflaksi verilmezse VTE olusum ihtimali % 25’ tir. Bu
risk ortopedik hastalarda daha fazladir.

2.2.2.5. Oral Kontraseptif Ilaclar ve Hormonoterapi

Geng kadinlarda oral kontraseptif ilaglara sekonder olusan VTE mortalitesi % 2
olarak tesbit edilmistir (54). Artan VTE risk faktorii artik bu ilaglar1 kullanilamaz hale
getirebilicektir. OKI kullanim1 ve diger bir VTE risk faktdrii olmasi toplam riski
geometrik olarak artrmaktadir. OKI kullanimi ve beraberinde faktér 5 leiden
mutasyonu olmas1 VTE riskini 30-50 kata artirir.

Bir¢ok g¢alisma gostermistir ki; hormon tedavisi alanlarda VTE riski 2-4 kat
artmigtir (55). Risk en fazla tedavinin birinci yilindadir.

2.2.2.6. Trombofili

Bu grup altinda birgok risk faktorii tanimlanmustir. Bunlar; Protrombin gen
mutasyonu, Faktor 5 leiden mutasyonu, Protein C eksikligi, Protein S eksikligi,
Hiperhomosisteinemi, Disfibrinojenemi seklinde temel basliklara ayrilir.

Ailesel VTE egilimi olanlari % 50’ sinde trombofili tesbit edilmektedir. Faktor
5 leiden mutasyonu popiilasyonun % 5’ inde bulunmaktadir. Heterozigot faktor 5 leiden
mutasyonunda saglikli popiilasyonla mukayese edilince 3 kat artan VTE riski vardir,
homozigot faktor 5 leiden mutasyonunda 50-80 kat artan risk faktorii mevcuttur.

2.2.2.7. Venoz Tromboemboli Hikayesi

Akut DVT olusan hastalarin yaklasik % 25’ inde VTE hikayesi mevcuttur (56).
Histolojik c¢aligsmalar gostermislerdir ki; mevcut akut trombiis genellikle gegirilmis
trombiislerin kalintilar1 iizerinde olusmaktadir. idiopatik DVT’ lerde VTE rekiirrens

riski daha fazladir.
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2.2.2.8. immobilizasyon

Bir¢ok klinik calismada immobilizasyon VTE i¢in 6nemli bir risk faktorii olarak
gosterilmistir. Soleal venlerdeki staz, artan yasla beraber kalf kaslar1 pompasinin inaktif
hale gelmesi VTE igin artmis risk faktoriidiir. Otopsi ¢alismalarinda goérilmiistiir Ki;
yatak istiraatinin siiresi ile VTE prevelansi benzerdir.

Preoperatif immobilizasyon postop VTE acisindan 2 kat artmis risk ile iligkilidir.
SVH gegiren hastalarde VTE genellikle paralizi olan ekstremitede goriilmektedir (57).

2.2.2.9. Varikoz venler

Varikdéz venler ozellikle VTE Oncesinde bir vendz yetmezlik oldugunun
gostergesidir. Varikoz venlerle VTE arasindaki irtibat muallaktir. Kimi ¢aligmalar
varik6z venlerin bagimsiz risk faktorii olmadigini savumaktadirlar. Heit ve arkadaslari
tarafindan yapilan ¢aligmada varikéz ven ve VTE irtibatina yas faktorii eklenerek yeni
bir tanimlama yapilmigtir (58). Mesela 45 yasinda varikdz venleri olan hastada 4 kat
VTE riski vardir, 60 yasinda varikdz venleri olan hastada 2 kat artmis VTE riski
vardir,75 yas lizerinde varikdz venlerle VTE arasinda baglanti yoktur.

2.2.2.10. Travma

Otopsi yapilan travma vakalarinda DVT prevelanst % 65 tesbit edilmistir (59).
Yakin zamanda gegirilen travma VTE acisindan 13 kat artmus riskle iliskilidir. Travma
hastalarinda, ileri yas, kan ve kan triinleri transfiizyonu, cerrahi, femur ve tibia kiriklari,
spinal kord yaralanmas1 VTE riskini artirirlar.

Travma sonrasinda cerrahi yapilan hastalarda bir¢ok faktéor DVT agisindan risk
olusturur; ekstremite fiksasyonlarmma bagli immobilizasyon, paralizi, vendz staz
olusumunu tetikliyen kritik hastalik durumu, venlerdeki direkt mekanik yaralanma,

santral venoz kateterler bu faktorlerden bir kismidir.
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2.2.2.11. ileri Yas

VTE tiim yaslarda goriilebilmesine karsilik yas ile birlikte insidans1 artmaktadir.
15 yas altinda nadir goriiliir. Toplum bazl1 yapilan bir ¢calismada ¢ocukluk déneminde
DVT insidans1 0/1000 iken 80 yasinda insidans 8/1000 tesbit edilmistir (60).

lleri yasin VTE iizerine etkisi multifaktoryeldir. ileri yasla beraber vendz
anatomi ve venoz fizyoloji degismektedir. Daha ¢ok staza yatkinlik olusmaktadir.

2.2.2.12. inflamatuar Bagirsak Hastahg

Inflamatuar bagirsak hastalig: ile birlikte arteryel ve vendz trombiislerde artis
oldugu tamimlanmstir. Arteryel, vendz trombiis ve IBH birlikteligi ilk defa 1936’ da
Bargen ve Barker tarafindan tanimlanmistir (61). Sistemik inflamasyon major risk
faktoriidiir. Cogunlukla alt ekstremite derin ven trombiisii goriilsede, beklenmedik
bolgelerde de vendz trombiis olusabilir; intrakranial vendz trombiis, intrakardiak
trombiis gibi.

2.2.2.13. Santral Venéz Girisimler

Santral vendz kaniilasyon, infliizyon kateterleri, hemodinamik parametre takibi,
pacemaker gibi amaglarla kullamlir. Ve SVK artan oranda DVT ile iliskilidir. UEDVT
% 65 oraninda SVK’ e sekonderdir (62).

Kateterin kendisi ven duvarinda hasarlanmaya neden olmaktadir ve greft
etrafinda  trombiis formasyonu olusmaktadir. Kateterin  yapildigi  metaryal
protrombojenik hadisede etkin rol oynamaktadir. Kateterin boyutu, takilirken ne kadar
ponksiyon yapildigi, kateter igerisinden verilen soliisyonun igerigi ve kateterin ne kadar
stiredir ven i¢inde kaldig1 diger 6nemli protrombojenik faktorlerdir.

2.2.2.14. Vena Cava Filtreleri

DVT’ in major komplikasyonu olan masif PE den korunabilmek igin gegici ve

kalic1 birgok vena cava filtresi iiretilmistir. Fakat vena cava filtreleri de hastalig kisir
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bir dongiiye sokabilicek sekilde protrombojenik etki olusturabilmektedirler.

2.3. DVT Profilaksisi

Hastane kaynakli VTE vakalar1 hala ciddi bir sorun olarak devam etmektedir.
Amerika Birlesik Devletlerinde yillik ortalama 1 milyon VTE vakasi olustugu tahmin
edilmektedir (63). Bu hastalarin yaklasik beste biri pulmoner emboli dolayisiyla
kaybedilmektedirler.

Pulmoner emboli dolayisiyla kaybedilen hastalarin % 20’ den daha azinda exitus
oncesi DVT tanis1 konulabilmistir. Bu da gostermektedir ki; 6liimciil PE vakalarinin %
80’ den fazlas1 asemptomatik DVT’ ye sekonder gerg¢eklesmektedir.

VTE klinik spektrumu ¢ok genistir ve DVT komplikasyonlar1 tahrip edicidir.
VTE’ in sikhigi ve ciddiyeti disiiniilince VTE profilaksisi 6n plana c¢ikmaktadir.
Profilaksinin VTE’ e sekonder morbitideyi ve mortaliteyi azalttigi goriilmiistiir. Hangi
hastaya ne zaman, ne kadar siire ile ve nasil profilaksi yapilacagina karar vermek i¢in
risk siniflandimalar yapilmistir.

VTE profilaksisinin 6nemi bilinmesine ragmen, PE hala en yaygin onlenebilir
hastane Oliimlerinin basinda gelmektedir. Tromboprofilaksi verilmeyen bazi cerrahi

hasta gruplarinda VTE goriilme olasilig1 ve siklig1 Tablo 11’ de gosterilmistir.

Tablo 2.9. Cerrahi sonrasi profilaksi verilmeyen hastalarda VTE riski (64)

Yapilan Cerrahi VTE INSIDANS
Diz Cerrahisi %75
Kalca Kirig1 Cerrahisi %60
Elektif Kalca Cerrahisi %55
Retropubik Prostatektomi %40
Abdominal Cerrahi %35
Jinekolojik Cerrahi %25
Norosirurji %25
Transiiretral Prostat Cerrahisi %10
Ingiunal Herni Onarimi %10
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Yatan hastalarda ki VTE’ e sekonder PE mortaliteleri sadece cerrahi hastalarinda
degildir. Bu hastalarin biiyiik gogunlugu medikal hastaliklar1 olan hastalardir. Prospektif
yapilan bir ¢alismada yogun bakim hastalarinin % 33’ iinde vendz ultrasound ile DVT
tesbit edilmistir.

2.3.1. Risk Smiflandirilmasi

Yillar i¢inde VTE ile ilgili birgok risk faktorii tanimlanmistir. Fakat bazi risk
faktorlerinin daha baskin oldugu goriilmiistiir. Tiirkiye verileri incelendiginde hastanede
yatan hastalarin ( cerrahi + dahili olgular ) % 36' sinin VTE riski altinda oldugu,
bunlarin sadece % 39' una ACCP tarafindan onerilen tromboprofilaksi yontemlerinin
uygulandigi goriilmiistiir (65).

VTE profilaksisinde en 6nemli faktor bireysel risk kimliklendirmesini yapmaktir.
ACCP tarafindan DVT profilaksisinin hasta bazli, literatiir bilgisine dayali ve klinik
karar odakli olmasi oOnerilmistir. Yine ACCP tarafindan genel gecer profilaksi
ilkelerinden ziyade, hasta bazli profilaksi ilkelerin daha uygun oldugu ifade edilmistir
(66).

Bezemer ve arkadaglarinin yaptii calismada genetik, g¢evresel risk faktorleri
olan ve VTE yoniinden aile hikayesi olan hastalarda VTE riski, risk faktorii olmayanlara

gore 64 kat daha fazladir (67).
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Tablo 2.10. VTE Risk Degerlendirilmesi Form 1 (68)

Her Risk Faktorii 1 puan

Her Risk Faktorii 3 puan

41-60 yas

Planlt minér cerrahi
Gegirilmis major cerrahi(son
1 ay)

Varikoz ven ve inflamatuar
bagirsak hastalig1 hikayesi
Mevcut sis bacak

Obezite (BMI > 25)

Akut miyokard
enfarktiisii(son 1 ay)
Konjestif kalp yetmezligi(son
1 ay)

Sepsis(son 1 ay)
Pnémoninin eslik ettigi ciddi
akciger hastaligi(son 1 ay)
Yataga bagimlilik

Yas > 75

DVT / PE hikayesi

DVT / PE aile hikayesi

Faktor 5 leiden +

Protrombin 20210A +

Serum homosistein yiiksekligi
Lupus antikoagiilan +
Antikardiolipin antibody
yiiksekligi

Heparin induced trombositopeni
Diger konjenital veya kazanilmig
trombofili

Her Risk Faktorii 2 puan

Her Risk Faktorii 5 puan

61-74 yas

Major cerrahi

Artroskopik cerrahi
Laparoskopik cerrahi

Onceki veya meveut
malignensi

Santral venoz girigim

Bacak al¢isina bagli immobil
72 saatten uzun yatak
istirahati

Elektif major alt ekstremite
artroplasti

Kalga ve bacak fraktiirii(son bir ay)

Coklu travma
Akut spinal kord yaralanmasi(son

bir ay)

Bayanlar i¢in Her Risk
Faktorii 1 puan

Oral kontraseptif veya HRT
Gebelik veya postpartum
Agiklanamayan tekrarlayan
abartiis
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Tablo 2.11. VTE risk degerlendirme formu 2 ( 69 )

Kanama riskini artwan durumlar *

= Aktif kanama

= Kazanilmig kanama bozuklugu {Orn. akut karaciger yetmezIigi)

= Lomber ponksiyon/spinal anestezifepidural anestezi (12 saatten daha kisa siirede)
yapilacaksa

= Lomber ponksiyon/spinal anestezifepidural anestezi (4 saat Gnce) yapilmissa

= Yeni baglarmg inme

Trombositopeni (=50000fmm®}

Kontrol altinda olmayan hipertansiyon (=230/120 mmHg)

Kalitsal kanama bozukluklan {Om. Hemofili, Von Willebrand hastaligi)

= Kanamayi artiran ilag kullamimi (ASA, klopidogrel gibi)

= GIS kanama oykiisii

YUKSEK RISKLI HASTA GRUBU YUKSEK RISKLI GRUP
= Elektif kalga protezi
* Elektif diz protezi

= Kalca kingi cerrahisi YUKSEK KANAMA RISKI

= Major travma ‘v *

= Spinal kord yaralanmasi YOK VAR

* Pelvik osteotomiler

= Pelvik timar cerrahisi Farmakolojik Oneelik mekanik

profilaksi profilaksi sonra

. . (Kilavuz Gnerileri) farmakolo

VTE RiSK FAKTORLERI profilaksi

= Aktif kanser ve tedavisi AL ntml il

= 60 yas ve lsti

= Yogun bakimda yatma ORTA VEYA Dl:lsl:l( H|$Ku GRUP

= Dehidratasyon

= Bilinen trombofili . .. .
- Beden kiitle indeksi =30 EK RISK FAKTORLU VAR MI?

= Bir veya daha fazla medikal & *
komorbidite yaratacak hastalik (kalp EVET HAYIR
hastaligi, metabolik, endokrin yada
solunum hastalidi, akut infeksiyon, ) i i
inflamatuar durumlar) Profilaksi Rutin profilaksi yok

- VTE hikayesi (Kilavuz nerilerl} (Kilavuz Snerilerd)
. I:lurmun replasman tedavisi alanlar

+ Ostrojen iceren kontraseptif ilag

kullanirm

Flebit ile birlikte seyreden varikoz

venler

* Gebelik ve postpartum 6 hafta

- /

2.3.2. Hasta Ozelliklerine Gore Profilaksi Onerileri

VTE agisindan profilaksi verilmesi diisliniilen hastanin tromboemboli risk
degerlendirilmesi yapilmali ve klinik durumuna gore bireysel bir protokol
olusturulmalidir. Kanama riskini artiran durumlar (Tablo 13) profilaksi algoritmasinin
olusturulmasinda 6nemlidir. Her apendisit ameliyati yapilicak olan hastaya verilen
proflaksi ayni olmamalidir.

2.3.1.1. Gebelik ve Postpartum Donem

Hamile kadinlarda VTE olusma riski yiiksektir ve VTE metarnal 6liimlerin en

onemli nedenlerinden biridir. Gebelik siirecinde her 1000 kisiden 0.7° sinde VTE
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gelisir. Postpartum donemde ilk bir ay risk gebelik doneminden 3-4 kat daha fazladir.
Gebelik doneminde alt ekstremite DVT’ lerinin % 80’ i sol bacakta olusur. Gebelik
DVT’ lerinin % 70’ i iliofemoral bolgede olusur (70). Pulmoner emboli insidansi her
1000 dogumda 2’ dir.

Anne yasinin yiiksek olmasi, obezite, trombofili ve ge¢irilmis trombiis olmasi
hamilelikte VTE riskini artirir. Gebelikte risk degerlendirilmesi ve profilaksi Onerileri

Tablo 12” de gosterilmistir.

Tablo 2.12. Gebelikte DVT Risk Degerlendirilmesi ve Profilaksi (71)

| otatkrisk | Vokaok rin
Gegici risk Gebelikte Gebelik oncesi Antifosfolipid antikor
faktbrlerinin varhg Istonm m VTE dykisi m?a GykisO
® &-ﬁu pm:ltnpd. (tmml:n&llr M:uo °
Allede VTE dykisi el v i bed °'"""" Akut arteryel ve/veya
. 20. hafta ya da Tw' vendz tromboemboli
istenmeyen olaylar . (sm v um Bilinen antitrombin
(agyr preeklampsi, Gebelik dahil olmak mutasyonu, oksikligi
5. wfml' altunda On‘o vmu il Pﬂmombln G20210A .
faktbrierinin '
dig'.h:::u"ﬁ‘:- birlikts VIE oykisd  Protein C/S eksikigi Diriovis Tatantiont
kaybi) ° Antitrombin eksikiigi) Faktor V Leiden veya
Allede VTE dyklsiyle ® protrombin
birlikte trombofil Antifosfolipid antikor mutasyonu
sendromu Gykiisd
(yalnizca tekrarlayan
gebelik kayts)
ligimini / igimini /
VTE imini VTE geligimini
dnlemek icin Mlegmcmln b‘b" kte 9"'““ m?if n"‘“‘"‘
onlemei icin onlemek icin
Dogum sirasinda Postpartum*
mekanik yontemier enoksaparin1x40 myg sc,
kullanlabilir. daltoparin 1x5000 U sc,
tinzapann 75 U/kg sc
Gebelikte geligen
istenmeyen olaylon
onlemek icin
Antepartum
enoksaparin 1x40 mg s,
dalteparin 1x5000 U sc,

kullardrmabor
** « Profilaknk DMAH

lmnplﬁn 75 U/kg se

* Hekimin kullanimasin zoruniu gordiga durumibarda

~ Paltepann 5000 U den alts yoly e gunde b kes
Enoksapann 40 mg der altr yolu do gande bir kez
Tmzaparin 75 Ukg deri altr yolu de guande tek doz
* Ayarlanmig doz DMAH
~ Dattapann 200 Ug den alts yolu de
Tinzaparin 175 Uskg deri alt yolu de
Enoksapann 1.5 mg/kg den alt: yolu e
* Ln aandan ik tedavr gunde ki kes
* Lohusatkta INR 2-3 arass varfann veya DMAH

\0 Postpartum profilaks: en az 6 hatta olmadcy

INR: Ulusiararas: normallestiriimis oran
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Gebelikte tromboemboli profilaksi yontemleri genel yoOntemler, mekanik

yontemler ve farmakolojik tedavidir. Genel yontemler icinde erken mobilizasyon ve

egzersizler tanimlanmaktadir.

Gebelik ve postpartum donemde VTE profilaksisinde Giliven Platformundaki

Giicli ve Cok giiclii oneriler;

Ek risk faktorleri bulunan sezaryan hastalarinda spesifik tromboprofilaksi
uygulanmasi, erken mobilizasyona tercih edilir.

Dogum oncesi antikoagiilasyon ihtiyaci olan hastalarda genellikle bu ihtiyag
lohusalik donemindede devam eder. Dogum oncesi donemde varfarin
kullanan hastalarda dogumdan sonra da bu tedaviye devam edilebilir, ¢linkii
varfarin emzirme i¢in giivenli bir ilagtir.

DMAH uygulamasi dogumdan 12, sezaryenden 24 saat 6nce kesilmelidir.
Epidural kateter takilan hastalarda DMAH uygulamasina, kanama ve fizik
muayene dikkate alinarak, kateter ¢ikartildiktan 10-12 saat sonra baslanabilir.
Mekanik kalp kapak¢igi bulunan gebelerde antikoagiilasyon uygulama
kararinin kapak tipi, yeri ve VTE Oykiisiiniin dahil oldugu ek risk
faktorlerinin degerlendirilmesinden sonra hastanin katilimiyla alinmasi
gereklidir.

Mekanik kalp kapakc¢igi bulunan gebe kadinlarda gebelik boyunca ayarlanmis
dozda 2x1 DMAH, gebelik boyunca ayarlanmis dozda SH veya 13. haftaya
kadar bu iki uygulamadan biri, ardindan varfarin, doguma yakin donemde

tekrar DMAH veya SH uygulamas onerilir.

2.3.2.2. Ortopedik Cerrahi

Total kalga protezi (TKP), total diz protezi (TDP) ve kalga kirig1 cerrahisi (KKC)

gibi major ortopedik ameliyat uygulanan hastalar VTE i¢in yiiksek risk grubunu
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olusturmaktadir. Bu hastalarda rutin tromboprofilaksi 20 yili askin siiredir standart
uygulama haline gelmistir. Randomize Kklinik ¢alismalar, tromboprofilaksi
uygulanmayan major ortopedik cerrahi hastalarinda, ameliyattan sonra 7-14 giin i¢inde
venografik DVT ve proksimal DVT gelisme sikliginin sirastyla % 40-60 ve % 10-30
oldugunu gostermektedir. Rutin tromboprofilaksi uygulamasiyla bu hastalarda fatal PE
cok nadir goriilmektedir, ameliyat sonras1 3 ay i¢cinde semptomatik VTE gelisme orani
ise % 1.3-10" a kadar diismustiir (72),

Ortopedik cerrahi hastalarinda VTE profilaksisinde Giiven Platformundaki
Giiclii ve Cok giiclii oneriler;

Elektif total kalca protezi yapilan hastalarda, DMAH, fondaparinuks veya dozu
ayarlanmig (INR 2-3; 2.5) varfarin gibi antikoagiilan segeneklerden biri rutin olarak
kullanilmalidar.

Elektif TKP hastalarinda tromboprofilaksi i¢in yalniz basina ASA, dekstran veya
diisiik doz heparin ve tek basina mekanik profilaksi kullanilmamalidir.

e Kanama riski olan elektif TKP hastalarinda, mekanik tromboprofilaksi

yontemleri kullanilmalidir.

* Kanama riski azaldiginda mekanik yontemin yerine farmakolojik
tromboprofilaksi uygulanmali ya da ona eklenmelidir.

» Elektif total diz protezi yapilan hastalarda rutin olarak DMAH,
fondaparinuks veya dozu ayarlanmig varfarin ile tromboprofilaksi
yapilmalidir ( INR 2-3; 2.5).

»  Elektif total diz protezi yapilan hastalarda APK alternatif segenek olarak
degerlendirilmelidir.

« Elektif TDP yapilan hastalarda asetil salisilik asit (ASA) ve diisiik doz SH

tek profilaksi yontemi olarak kullanilmamalidir.
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Yiiksek kanama riski bulunan hastalarda mekanik profilaksi kullanilmalidir,
kanama riski azaldiginda mekanik yontemin yerine farmakolojik
tromboprofilaksi uygulanmali ya da ona eklenmelidir.

Artroskopik diz cerrahisi yapilan hastalarda, bagka DVT risk faktorlerinin
de varlig1 s6z konusu oldugunda veya komplikasyonlu bir girisimi takiben
DMAH ile tromboprofilaksi yapilmalidir.

Diz distalinde izole yaralanmalar1 olan hastalarda rutin tromboprofilaksi
uygulanmamalidir.

Kalga kirigi cerrahisi yapilan hastalarda, fondaparinuks, DMAH, dozu
ayarlanmisg varfarin veya diisiik doz SH ile tromboprofilaksi yapilmalidir.
Kalga kirig1 cerrahisi yapilan hastalarda sadece ASA kullanilmamalidir.
Farmakolojik profilaksi kontrendike ise mekanik profilaksi kullanilmalidir,
kontrendikasyon ortadan kalktiginda farmakolojik tromboprofilaksiye
gecilmeli ya da eklenmelidir.

Ameliyat gecikecekse, yatan hastada SH ya da DMAH ile farmakolojik

profilaksi yapilmaldir.
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Tablo 2.13. Ortopedi ve travmatoloji hastalarinin tromboprofilaksisinde oneriler (73)

Ortopedi ve travmatoloji hastalanmin tromboprofilaksisinde
wlusal kilavuz oneriler

Operasyon/
travma azelligi
Total kalga protes | DMAH, QU vt
fondapannuks, ?:::p.lnl-
doru
ayarianmig
wvisrfarin: Cok
gl Hnvari
Tk ASA, | Tek s mskanik
ddnb‘:::u:mu' ik | mnhb::ll:'ruli.lhd
dozx hoparin eullanalrmarmali: Cok
kudlsnalmamab: | g ameer
Cok gischi e
= Kanama riki var Cok guchi anerd
- :‘:;;‘fl:h' Gaichi devari Giusghu comeri
Total diz protexd | npgag, APY: Cok gisghis Gner Layrt onei
fondaparninulks, (3% gilnl
daru
ayarianmsg
warfarin: Cok
giighl dnveri
Tk i ASA,
i chowr hepawrin
kusllasrulmarmah:
ok guechi dneri
= Kanama riaki var Cok gughi aneri
- :‘:.’;j:‘ Gibghil Bmari Giighi dmeri

Diz artroskopisi Hutin tromboprofilaksi uvygulasnmamalc Zeyd Grerl

= Ek risk

lakpoabininin IJ!IJ\_.I"I. Cok
varhfinda ya da | glghl Gneri
komplkasyone
girsunliee
Dz distalinds izole | Fotin trorsteo profilekesd il sl urveri
' i iy P uyg i Layud
Kalga langs DVUAH, gughu oner
corrahisi Tondaparinuks, .F;ﬁ*wni
doru
ayarlanmg
warfarin, dusgik
dor SH: Cok
el &
Tek A,
ol b ra brrunrruaals
Cok gischi dreri
= Kanama riski var Cok glghi dner
= Kanama riaki Gaghi dmveri Gsghia e
F

Elektit omurilik | Ruiin tromboprofilaksi uygulanmamale Zeyd Gner
coer

= Ek risk DMAH, SH: Gok | APK: b rveri | Zayd dneri
\‘_"mn.q. oo guchi oneri BEC: aneri




2.3.2.3. Yogun Bakim Hastalar
Yogun bakim hastalarinda vendz tromboemboli profilaksisi rutin verilmesine
ragmen % 4-15 aras1 hastada VTE goriiliir ve hayat1 tehdit edici durumlara neden olur.
Yogun bakim hastalarinda VTE olusumunda birgok faktér rol oynar; altta yatan
hastalik, mekanik ventilasyon siiresi ve yogun bakimda kalis siiresi bazilaridir. Bu
kisimda yogun bakim hastalarinda ki VTE profilaksisi bahsedilicektir. Oneriler ve
degerlendirmeler ACCP’ den alinmustir (74).
Yogun bakim hastalarinda ki VTE profilaksisinde ACCP gii¢lii 6nerilert,
*  Yogun bakim hastalarina rutin doppler incelemesi 6nerilmemektedir. (Grade
1B)
* Her klinikte kurumsal bir VTE profilaksisi protokolii olmali ve bu
protokolde mekanik proflaksi yontemleri de olmalidir. (Grade 1B)
*  Tromboprofilakside LMWH veya LDUH kullanilmalidir. (Grade 1B) Ve
LMWH LDUH? a tercih edilmelidir. (Grade 1 B)
»  Profilakside heparin iligkili trombositopeni gelisirse heparinin tiim formlar

stoplanmalidir. (Grade 1B)
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Tablo 2.14. Medikal hastalarda ven6z tromboembolizm riski degerlendirilmesi (75 )

Tim medikal hastalar
tromboprofilaksi igin rutin
olarak degerlendirilmelidir.

4

Hasta =40 yaginda ve
hareketliligi kisith mi?

| -

Hastada agadidaki
durumlardan biri var mi?

Kanita dayah

* Akut MI

* Akut kalp yetersizligi-NYHA IV
* Tedavi gerektiren aktif kanser
* Akut enfeksiyon hastahg:

* Romatizmal hastalik

® |skemik inme

* Parapleji

R Horr g

Uzlagiya dayah

* Hareketsizlik ile inflamatuvar
hastalik

¢ Inflamatuvar barsak hastahg

Tromboprofilaksinin yararina dair
kanit yoktur. Yine de hekim, olgu
bazl degerlendirme sonucunda
tromboprofilaksi karan verebilir,

Hastada agagidaki risk
faktorlerinden biri var mi?

Kanita dayah

* VTE oykiist

* Malignite oykisa
® Yag =75

Uzlagiya dayah

* Uzamig hareketsizlik
* Yas>60

® Varikdz venler

* Obezite

* Hormon tedavisi
* Gebelik/lohusalik
* Nefrotik sendrom
* Dehidratasyon

* Trombofili

* Trombositoz

3

+

Farmakolojik tromboprofilaksinin
kontrendikasyonu var mi?

=8

Basinch elastik corap ya da arahkh
pnomotik kompresyon ile mekanik
tromboprofilaksi onerilir.

(5000 IU 8 saatte bir)

[DMAH' (enoksaparin 40 mg veya dalteparin 5000 IU/gin) veya SH

J

Tablo 2.15. Medikal hastalarin tromboprofilaksisinde ulusal kilavuz onerileri

Tablo 24: Medikal hastalarin tromboprofilaksisinde ulusal kulavuz énerileri

Hasta Farmakolojik

ozelligi tromboprofilaksi

Hastanede yatan, DMAH (encksaparin,
yataga bagemh, konjestif | dalteparin), disik doz SH,
kalp yetersizligi, agir
solunum hastahg, akut
iskemik inme, akut
infeksiyon hastalid,
inflamatuvar badursak
hastalifj) ve en az 1 ek
risk faktdrii olan

fondaparinuks: GCok gi¢li Gneri

Mekanik
tromboprofilaksi

dalteparin), disilk doz SH:
Cok giigl 6neri

« Kanama riski var Cok giighii aneri
* Kanama riski Giiglii dneri
azaldifinda
iskemik inme DMAH (enoksaparin, BEC: Zayf dneri

* Kanama riski ve ya
hemorajik inme

BEC + APK: Zayif oneri

Uzun sireli ugak
yolculugu + ek risk
faktérlen

Tek doz DMAH: Zayrf éneri

BEC: Zayf oneri
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2.3.2.4. Travma

Major travmalarda VTE insidans1 siktir ve fatalitesi yiiksektir. Tromboprofilaksi
uygulanmadiginda VTE riski % 50’ den fazladir. PE ilk 24 saatten sonra hayatta kalan
hastalarda 3. en sik 6liim nedenidir (76). Ieri yas, cerrahi, kan ve kan fiiriinleri
transflizyonu, immobilizite, femur ve vertebra kiriklar1 PE riskini artiran faktorlerdir
(77).

Travma hastalar1 genel olarak iki alt gruba ayrilirlar; stabil hastalar ve unstabil
hastalar. Travma hastalarinin hemodinamik stabilitesi travma skorlama yontemi ile
yapilir. Tromboprofilaksi yaklasimi hastanin stabilitesi baz alinarak yapilir. Tablo 17’

de bu yaklagim 6zetlenmistir.

Tablo 2.16. Travma hastasinda tromboprofilaksi yaklagimi (78)

Stabil Stabil olmayan hasta®
- Alt ekstremite kind:

- Pel
St

- Tak ilen solid
yar alan

DMAH Mekanik Yontemler Filtre Uygulamasa

ede stabilize olabilecek hastalar, en kisa surede farmakolojik profilaksiye gecilmek uzere
rasonografh ile izlenebilir /

Travma hastalarinda VTE profilaksisinde giliven platformundaki giiclii ve ¢ok
giiclii oneriler;

«  Tiim major travma hastalarina rutin olarak tromboprofilaksi uygulanmalidir.

* Major travma hastalarimin  tromboprofilaksisinde  kontrendikasyon
bulunmuyorsa DMAH uygulamasina giivenli oldugu anda baslanmalidir.

«  Tromboprofilakside DMAH ile birlikte mekanik yontemler kullanilabilir.

» Aktif kanama veya klinik agidan 6nemli kanama riski nedeniyle DMAH
kontrendikasyonu bulunan hastalara mekanik profilaksi ile mekanik

tromboprofilaksi yapilmalidir. Kanama riski azaldiginda mekanik
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profilaksiye ek olarak veya onun yerine farmakolojik tromboprofilaksi
uygulamasina baslanabilir.

Travma hastalarinda asemptomatik DVT taramasi i¢in rutin Doppler
ultrasonografi yapilmasi Onerilmez. Doppler ultrasonografi yiiksek VTE
riski olan hastalarda ve yetersiz tromboprofilaksi alan ya da hi¢ almayan
hastalarda ( omurilik hasari, alt ekstremite veya kalga kirigi, major kafa
travmasi gibi ) onerilir.

Tiim akut omurilik travmasi hastalarina tromboprofilaksi uygulanmalidir.
Akut omurilik travmasi gegiren hastalara birincil hemostaz saglandigi anda
DMAH uygulamasina baslanmalidir. Alternatif olarak APK ile birlikte SH
ya da DMAH (Gtiglii 6neri) uygulanabilir.

Kismi omurilik hasar1 ve eslik eden spinal hematom varliginda travmadan
sonra en az birka¢ giin siireyle farmakolojik tromboprofilaksi yerine
mekanik tromboprofilaksi onerilir.

Akut omurilik travmast gegiren hastalara rehabilitasyon sirasinda

farmakolojik tromboprofilaksi yapilmalidir.

2.3.2.5. Kardiyovaskuler Cerrahi ve Toraks Cerrahi

ACCP’ nin 2012 tromboprofilaksi kilavuzunda Caprini vendz tromboembolizm

degerlendirme modeli baz almmustir. Ve bu kilavuzda kardiyovaskuler cerrahi

degerlendirilmemistir. ESA (Europan society of anaesthesiology) VTE kilavuzunda

kardiak cerrahiye giden hastalarda ileri yas, kan {irtinleri transfiizyonu, uzamis mekanik

ventilasyon, reentubasyon VTE agisindan giiglii tetkleyiciler ve risk faktorleri olarak

kabul edilmektedir (79).

Kardiak cerrahi hastalarinda VTE profilaksisinde Giiven Platformundaki Giiglii

ve Cok gliclli 6neriler;
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» Koroner arter cerrahisi uygulanan hastalarda, DMAH, diisiik doz SH veya
mekanik tromboprofilaksi yontemleri uygulanmalidir

« Kanama riski yiiksek olan koroner arter baypas cerrahisi hastalarinda
mekanik tromboprofilaksi yontemleri uygulanmalidir .

Vaskiiler rekonstriiksiyon sonrasi okliizyonu onlemek i¢in hastalarin ¢oguna
heparin veya dekstran gibi antitrombotik ajanlar ve ASA ya da klopidogrel
gibi  trombosit inhibitorleri verilmektedir. Spesifik tromboprofilaksi
uygulanmadiginda vaskiiler cerrahi yapilan hastalarin % 15-25' inde VTE
gelismektedir (80).

Torasik cerrahi uygulanacak hastalarda VTE riskinin diisiik oldugu
diisiniilmektedir. Fakat ileri yas, obezite, malignite ve gegirilmis VTE gibi risk
faktorleri eklenince toraks cerrahisinde VTE riski anlamli olarak artmaktadir. Akciger
kanseri dolayisiyla toraks cerrahisi yapilicak olan hastalarda DVT riski 2 kat, PE riski 3
kat artmaktadir (81).

Toraks cerrahi hastalarinda VTE profilaksisinde Giiven Platformundaki Giiglii ve
Cok giiclii 6neriler;

* Major gogiis cerrahisi uygulanan hastalarda, DMAH, diisik doz SH veya

fondaparinuks ile tromboprofilaksi yapilmalidir.

* Yiksek kanama riski olan gogiis cerrahisi hastalarinda mekanik
tromboprofilaksi yontemleri uygulanmalidir.

2.3.2.6. Obezite ve Cerrahi

Obezite; koroner arter hastaligi, diabetes mellitus, hipertansiyon, inme ve VTE
olusumunu tetikler. 55 yasindan biiyiik, vki 55 ten biiyiikk, VTE hikayesi olan, ven6z

yetmezligi olan, uyku apne sendromu olan, hiperkoagiilabilitesi olan ve pulmoner
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hipertansiyonu olan hastalar VTE agisindan yiiksek riskli kabul edilirler. Ayni hastaliga
sahip iki bireyden obez olanda VTE riski daha fazladir.

Obez hastalardaki artmis VTE riski trombotik mekanizmalarda ki degisikliklerle
izah edilmektedir.

Obez hastalarda platelet aktivitesi artar, prokoagiilan faktorler artar, asiri
plasminojen aktivator inhibitorii iiretimine bagl fibrinolizis mekanizmasi1 bozulur ve
trombin aktiflestirici fibrinolizis inhibitorii fazla salgilanir. Tiim bu faktorler tromboza
egilim olusturur (82).

Obez hastalarda VTE profilaksisinde Giiven Platformundaki Giiclii ve Cok giiglii
Oneriler;

 Obezite cerrahisi uygulanan hastanede yatan hastalarda DMAH, giinde {i¢ kez

disik doz SH, fondaparinuks ya da bunlarin biriyle birlikte APK
uygulanmalidir.

2.3.2.7. Norosirurji

Intrakranial hemorajisi olan hastalarin VTE riski yiiksektir (83). N&rosirurji
hastalarinda malignite, intrakranial cerrahi, uzun siireli girisimler, ileri yas ve
immobilizasyon VTE riskini artiran faktorlerdir. Malignitesi olan hastalar VTE
acisindan yiiksek risklidir. Gliomasi olan hastalarda yapilan bir ¢alismada semptomatik
VTE insidansinin % 31° e kadar ulastig1 goriilmistiir (84).

Norosirurji hastalarinda VTE profilaksisinde Giiven Platformundaki Giiglii ve
Cok giiclii 6neriler;

*  Major norosirurji hastalarina rutin olarak tromboprofilaksi yapilmasi

onerilir. Tromboprofilaksi hastanede yatilan siire boyunca siirdiiriilmelidir.
Yataga baglilig1 devam eden hastalarda bu siire uzatilabilir,

+  Onerilen tromboprofilaksi yontemleri; APK, DMAH’ dur.
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2.4. DVT Teshisi

DVT teshisinde geleneksel yontemler giivenilir degildir. Cilinkii bacak sisligi,
bacakta agri, bacakta gode birakan 6dem, bacakta kizariklik, bacakta 1s1 artis1, bacaklar
arasi ¢ap farki, homans pozitifligi DVT’ ye 6zgii bulgu ve semptomlar degildir. Seliilit,
baker kist riiptiirii, konjestif kalp yetmezligi, kronik vendz yetmezlik, lenfédem, kas i¢i
kanama, dermatit gibi klinik tablolarda da bahsedilen bulgu ve semptomlar olabilir.

Derin vendeki non okluzivif trombiis PE’ e neden olmadik¢a ve vendz doniisii
tam tikamadik¢a bulgu vermez.

DVT siiphesiyle yaklastigimiz hastalarda son kilavuzlarin tanimladiklar1 tan
algoritmasi ile hastaya yaklagmaliyiz. Klinik olasilik degerlendirilmesi, D-dimer,
doppler bu algoritmanin temelleridir.

DVT teshisinde tani algoritmasiin kullanilma nedeni semptomatik hastalarda
ayirict tan1 yapmak degildir, DVT teshisi konulamayan DVT hastalarinin yaridan

fazlasini teskil eden asemptomatik hastalari tesbit edebilmektir hedeflenen.

Tablo 2.17. DVT tani algoritmasi (85)

r DVT Belirti ve Bulgulan ﬁ
Diisiik klinik olasihk Orta-yiiksek klinik olasilik

+ L

e

T— " Dimer

Negatif @ Negatif

OVT ok
\ Y,
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2.4.1. Klinik Degerlendirme

Dikkatli bir inceleme ve fiziksel muayene tanida ¢ok yardimcidir. Wells ve
arkadaslar1 tarafindan DVT teshisinde kullanilmak tizere klinik olasilik degerlendirmesi
tanimlanmustir (86). 529 hastalik bir ¢aligmalarinda wells skoru yiiksek olanlarda % 85
DVT, wells skoru orta olanlarda % 33 DVT, wells skoru diisiik olanlarda % 5 DVT

tesbit etmislerdir.

Tablo 2.18. Wells skorlama sistemi (87)

Klinik ozellikler Skor
Aktif kanser (tedavi siiriyor, son 6 ay icinde uygulanmus,

palyatif tedavi yapiliyor) 1
Paralizi, parezi veya alt ekstremitelere atel uygulanmasi 1
Ug giinden uzun siireyle yataga bagimhhk, son 4 hafta icinde

major cerrahi girigim 1
Derin ven sistemi uzerinde lokalize hassasiyet 1
Tuam bacakta sisme 1

Tuberositas tibia 10 cm altinda yapilan dl¢gumde asemptomatik
bacaga kiyasla 3 cm’den fazla artig

Gode birakan odem (semptomatik bacakta daha fazla)
Derin ven trombozu oykusu

Kollateral yluizeyel venler (non-varikoz)

N = - oo

Derin ven trombozu tanisindan daha fazla olas: alternatif tam

Risk degerlendirmesi:
Skor <0 DVT olasihi dusuk
Skor = 1-2 DVT olasih: orta

Q«)r‘ 3 DVT olasih§: yuksek /

2.4.2. D-dimer Testi

D-dimer fibrinin plazmin ile olusan yikim fiiriiniidiir. Ileri yas, malignite,
enfeksiyon, inflamasyon, iskemik kalp hastaligi, serebrovaskuler hastalik, periferik arter
hastalig1, riiptiire anevrizma, aort diseksiyonu, gebelik, yakin travma ve yakin cerrahi
gibi durumlarda D-dimer yiikselir. Bu durum DVT tanisinda D-dimer kullanimini
kisitlar.

D-dimer DVT’ nin dislanmasinda ve tan1 konulmasinda tek basina 6lgiit degildir.
Fakat hastanin klinik olasilik skoru diisik ve D-dimer negatif ise DVT® nin

dislanmasinda daha giigliidiir. Klinik olasiligi yiiksek D-dimer testi negatif olan
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hastalarda, D-dimer negatifligi DVT’ i dislamak igin yeterli degildir. Ciinkii D-dimer
negatif klinik olasilig1 yiiksek olan hastalarin % 20’ sinde DVT tesbit edilmistir (88).

2.4.3. Venoz Doppler Ultrasound

Venoz doppler incelemesi DVT teshisinde hala temel kilavuzlarimizdandir. DVT
klinik stiphesi olan hastalarda tanisal dogruluk orani ¢ok yiiksektir (89).

Ven6éz doppler incelemesi iliac ven trombiislerinde, izole kalf ven
trombiislerinde bazen yetersiz kalmaktadir. Bununla beraber birgcok DVT’ ’nin mensei
kalf venleridir. Ve kalf ven trombiislerinin % 25-30’ u popliteal venlere uzanim gosterir

ve izole kalf venlerinin % 8-34 oraninda PE’ ¢ neden oldugu bilinmektedir (90).

Tablo 2.19. Akut DVT’ de venoz doppler tani kriterleri

Venlerin komprese edilememesi
B-mode Liimende trombiis gériiniimi
gorilintiileme Dilate venler
Dilate kollateral venler
Solunumsal fazda kayip
Doppler Anormal augmentasyon
Derin vende akim voliimiinde artis

Yan dal venlerde akim voliimiinde artig

2.4.4. BT Venografi

BT Venografinin bircok avantaji vardir. BT Venografi ile kalf venlerinden
pulmoner arterlere kadar tiim sistemi tarayabilmek miimkiindir. En Onemli
dezavantajlar1 radyasyon ve nefrotoksik ajan kullanimidir. Pelvik venlerin ve vena cava’
nin degerlendirilmesinde c¢ok {istiindiir. Ve May-Turner sendromunun tanisindada
onemli bilgiler verir.

2.4.5. MR Venografi

MR Venografinin popiilaritesi artmaktadir. Klinik olarak stiphelenilen fakat tam

konulamayan DVT’ lerde kullanilabilmektedir. Spin eko, gradient, intravendz
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gadolinium yontemleri ile net goriintiiler alinabilmektedir. Fraser ve Anderson’ un
yaptiklar1 ¢calismada MRV’ in sensitivitesini % 97 spesifitesini % 100 bulmuslardir
(91).

Fakat giinimiizde MRV g¢alismas1 ¢ok pahali goriilmektedir. Rutin hasta takibi
i¢cin uygun gorilmemektedir.

2.4.6. Kontrast Venografi

DVT tamisinda kontrast venografi incelemesi altin standarttir. Kontrast
venografinin bir¢ok dezavantajindan dolay1r doppler inceleme venografinin Oniine
gecmistir. Akut DVT tanisinda venografi artik nadiren uygulanmaktadir. Invazif olmasi
ve kontrasta bagli DVT ve tromboflebit goriilebilmesi 6nemli dezavantajlarindandir.

2.5. Antikoagiilan Ajanlar

Akut DVT tedavisininde antikoagiilanlarin giincel uygulamasi INR 2 ve fizeri
oluncaya kadar DMAH veya heparin esliginde hasta coumadinize edilir, INR 2 ve tizeri
olunca heparinin kesilmesi seklindedir. 50 yildir kullanilagelen heparin ve ondan
edinilen tecriibeler DMAH ve fondaparinux gibi ilaglarin kesfine olanak saglamistir. Ve
oral direct faktdr Xa inhibitorleride kullanima uygun hale gelmislerdir. Antikoagiilan
ajanlar esas olarak profilaktik etki gosterirler, yani trombiis olusumunu engellerler,
trombiis ¢oziilmesinde daha az etkindirler. Buna ragmen etkili antikoagiilasyon trombiis
olusumunu 6nler ve viicudun endojen fibriniliz sistemini korurlar.

2.5.1. Unfraksiyone Heparin

Heparin 1916 da McLean tarafindan kesfedilmistir (92).Heparin o tarihten beri
trombotik durumlarin profilaksisinde ve tedavisinde etkin olarak kullanilmaktadir.

Inaktif antitrombin 3 ii aktive eder.Antitrombin 3 hemen hemen tiim pihtilasma
faktorlerini, 6zellikle de faktdr Xa’ 1 inhibe ederek protrombinin trombine doniistimiinii

onler. Yiiksek dozlarda trombini inaktive eder fibrinojenin fibrine doniisiinii engeller.
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Ayrica faktor 13’ {in aktivasyonunuda inhibe eder. Fibrinolitik aktivitesi yoktur.
Lipoprotein lipaz salinimini artirir. Bu vesile ile serbest yag asitleri dolasimda artar
(93). Heparin, AT-3’ ten bagimsiz olarak direkt trombine baglanabilir ve F10a’ in
baglanmasin1 engelleyebilir. Ayrica heparin-vWF baglantis1 araciligr ile de trombosit
fonksiyonlarini inhibe ederek antikoagiilan etki gosterebilir.

Ilag olarak hazirlanan heparin ortalama 12.000 Dalton molekiiler agirliktadir.
Domuz bagirsagi veya sigir akcigerinden elde edilir.

Retikuloendotelyal sistemden elimine olur. Eliminasyonunun biiyiilk kismini
heparinaz enzimi yapar. Viicudda heparinin ¢esitli plazma proteinlerine baglanmasi
klirensini ve antikoagiilan etkisini karmasiklastirir. Klinik takibi APTT ile yapilir.
APTT degeri normalin 1.5-2.5 kat1 kadar olmasi istenilir. IV veya SC yolla uygulanir.
SC uygulamalar cilt nekrozuna yol agtig1 i¢in ¢ok dnerilmezler.

Heparin direnci tedavide ve takipte karsilasabilicegimiz 6nemli bir durumdur.
Istenilen APTT degerine ulasmak igin 50.000 ii/giin heparin uygulamas: gerekiyorsa
heparin direncinden bahsedilir (93). Iki farkli durum sézkonusudur; 1. laboratuvar
direnci 2. klinik direng.

Heparin miktar1 yeterli olmasina ragmen APTT artmiyorsa laboratuvar direnci
s6zkonusudur. Bu durum en ¢ok kronik bobrek yetmezliginde, koagiilasyon bozuklugu
olanlarda ve bilhassa AT-3 eksikligi olanlarda goriiliir. Ilaveten infektif endokardit,
kardiak sok, disemine intravaskuler koagiilopati, Siroz, intrakardiak trombiis olanlarda
da diren¢ goriilebilir. Laboratuvar direnci olan bu hastalar da TDP ve AT-3
konsantreleri tedavide kullanabilir (94).

Diger durumda ise yeterli heparin verilip, uygun APTT seviyesine ulagilmasina
ragmen hastanin kliniginde diizelme olmayip yeni trombiis olusumuna egilimli olabilir.

Bu duruma klinik direng denilir. Heparin-AT-3 kompleksinin organize trombiis igine
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penetre olamamasi nedeniyle heparin etkisiz kalir. Klinik direnci olan hastalarda
mutlaka malignite ve antifosfolipid sendromu irdelenmelidir.
Kanama, heparinin indiikledigi trombositopeni, 0Steoporoz, heparine bagh cilt

nekrozu ve hipoaldosteronizm heparinin baslica yan etkileridir.

Extrinsic Pathway
Tissue Damage

Tissue Factor

Prothrombin

Theombin

Clotting Factors Inactivated/Inhibited '
by Heparin - Antithrombin Complex '

Fibrin Fibrinogen

Sekil 2.4. Heparin-AT-3 kompleksinin pihtilagma faktorlerine etkisi

2.5.2. Diisiik Molekiil Agirhikh Heparin

Ortalama molekiil agirhg 5000 Dalton” dur, standart heparinin
depolimerizasyonu ile elde edilir. Unfraksiyone heparinin etkilerini artirmak ve yan
etkilerini azaltmak iizere gelistirilmistir. Yapisi geregi plazma proteinlerine ve hiicrelere
daha az baglanir. Biyoyararlanimi % 92” dir. SC olarak uygulanirlar. Unfraksiyone
heparin ile karsilastirildiginda uygulanan doza yanit daha nettir. Kanama egilimini
unfraksiyone heparine nisbeten daha az artirir ve daha fazla antikoagiilan etki gosterir.

Cogunlugu bobreklerden elimine olur. Tedavi ¢calismalar1 gostermistir ki LMWH
UH’ e nisbeten daha iyi trombiis rezolasyonu saglamakta ve daha az kanama
komplikasyonuna neden olmaktadir (95). Uzun donem antikoagiilan tedavilerde DMAH

VKA’ i kadar etkili bulunmuslardir (96).
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Tablo 2.20. LMWH ve SH Mukayesesi (97)

Bivoyararlamm (56} 25-30 90-95
Plazma yan omru Kisa Uzun
Trombositlere etki i -
Hemostaza etki ++ +
Osteoporoz et +f-
Jrombositopeani i 4

DMAH: Diiisiik molekiil agirlikh heparin, SH: Standart heparin

2.5.3. Fondaparinux

Fondaparinux faktor Xa inhibisyonu yapan kiigiik bir pentasakkarittir. AT-3
tarafindan f Xa inhibisyonuna aracilik eder. Trombini inhibe etmez. SC uygulanir.
Plazma proteinlerine baglanmadigi igin pithtilagsma izlemine gerek yoktur. Fondaparinux
plateletlerle ve platelet kaynakli f4 ile etkilesimi yoktur. Dolayisiyla heparinin
indiikledigi trombositopeni gelisme olasiligt olmadigi kabul edilir. LMWH ile
mukayese edildiginde f Xa antagonistligi 7 kat daha giigliidiir. Bilinen bir antidotu

yoktur.

Antithrombin Antithrembin Pathway

S
wE e
>‘<

T *‘4,, Org31540/SR90107A @ _’@

983 e S
1 53

\J

Sekil 2.5. Fondaparinux etki mekanizmasi (98)
2.5.4. Direkt Trombin Inhibitorleri
Direkt trombin inhibitorleri trombin molekiilii ile birlesip trombinin yeni pihti
tiretme ihtimalini ortadan kaldirirlar. HIT gelisen ve antikoagiilasyon ihtiyaci olan
hastalarda kullanilirlar. Lepirudin, argatroban ve bivalirudin kullanimda olan

molekiillerdir.
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2.5.4.1. Lepirudin

Siiliigiin  tiikkriik bezinden alinan hirudinin rekombinant tiirevidir. Trombine
irreversible baglanir, spesifik antidotu yoktur. Bobreklerden elimine edilir. Hirudin
bilinen en giiclii direkt trombin inhibitoriidiir. HIT gelisen ve antikoagiilasyon gereken
hastalarda kullanilir. En 6nemli yan etkileri kanama ve anaflaksidir.

2.5.4.2. Argatroban

L-arjinin yapisinda sentetik bir molekiildiir. Trombinin katalitik bolgesine
reversible baglanir. HIT tedavi ve proflaksisinde kullanilabilir. Karacigerde metabolize
edilir.

2.5.4.3. Bivalurudin

Lepirudin tiirevidir, benzer etki mekanizmasina sahiptir. Bobreklerden
metabolize edilir. Ozellikle HIT 6ykiisii olan kalp cerrahisi ve koroner peruktan
girisimler yapilicak olan hastalarda heparinin alternatifidir. Antidotunun olmamasi en
onemli dezavantajidir.

2.5.5. Vitamin K Antagonistleri

Ulkemizde kullanilan temel vitamin K antagonisti warfarindir. Warfarin vit K
bagimli pihtilagma faktorlerinin (f2, 7, f9, f10, protein C, protein S) iiretimini engeller.
Protein C ve protein S antikoagiilan etki gosteren molekiillerdir, bunlarin iiretiminin
azalmasi ilk etapta prokoagiilan bir ortam olusturur. Dolayisiyla hasta coumadinize
edilirken ilk 36-72 saat heparin semsiyesi altinda coumadin baslanilir. Heparin tedavisi
olmadan baslanilan warfarin tedavisi kabul edilemez rekiirren tromboembolik
komplikasyonlara neden olur (99).

Warfarinin etkisi indirekt oldugundan var olan trombiis {izerine etkisi yoktur.
Warfarinin vitamin K bagimli pithtilagma faktorleri iizerine olan etkisini monitorize

etmek gereklidir. Warfarin tedavisinin takip ve kontroliinde INR kullanilir.
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Warfarinin terapatik araligi dardir, aktivitesi bircok ila¢ ve besinden etkilenir
dolayisiyla takipte dikkatli monitorizasyon gerekir.

Koagiilasyon bozuklugu, gebelik, kontrolsiiz hipertansiyon, demans, psikoz,
madde bagimliligi gibi durumlarda warfarin tedavisinin kontrendike olabilicegi
unutulmamalidir.

Kanama, teratojenite, osteoporoz, hepatotoksisite, cilt nekrozu baslica yan
etkileridir.

Warfarin karacigerde metabolize olur. Ve metabolizmasi kisiden Kkisiye
degiskenlik gosterir. Bircok ilacla etkilesimi vardir. Beslenme aliskanliklarindan
etkilenir. Ozellikle yogun vitamin K1 igeren koyu yesil yaprakli sebzeler (1spanak,
brokoli, kabak) ve yogun vitamin K2 igeren yogurt ve sakatatlar warfarinin
biyoaktivitesini ¢ok etkilerler.

Warfarinin doz asimi oldugu zaman taze donmus plazma ve K vitamini ile
miidahale edilmektedir. Doz asimlarinda kanama durumuna ve INR seviyesine
bakilarak antidot tedavi planlanir.

2.6. Yeni Nesil Oral Antikoagiilanlar

Dozu iyi ayarlanmis warfarin’ in VTE de klinik etkinligi yeterlidir. Uzun siireli
warfarin kullanimi siki monitdrizasyon gerektirmektedir. Warfarin kullanimindaki
zorluklar yeni antikoagiilan ajan arayisimi getirmistir. Hizli etkili, oral kullanilabilen,
giivenli, diger ilaclar ve gidalarla etkilesimi minimal olan, sik laboratuvar izlemi
gerektirmeyen, sik tedavi diizenlenmesi gerekmeyen yeni antikoagiilan ilaglarin arayisi
devam etmektedir. Son 10 yilda yapilan ¢alismalarla kullanima giren ilaglar faktor Xa

veya trombini bloke ederek etkilerini gosterirler.
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Tablo 2.21. Vitamin K antagonistlerinin zayif yonleri

Geg etki baslangict

Zay1f farmakokinetik profil

Siki monitorizasyon gerektirmesi
Sik doz ayarlamasi gerektirmesi
Bireysel doz farkliligi

Dar terapatik aralik

Beslenme ile etkilesim

Ilaclarla etkilesim

Hasta Uyum ve egitimi gerektirmesi

Tablo 2.22. Yeni nesil oral antikoagiilanlarin avantajlart

e Qastrointestinal sistemden hizli emilim
e Hizli terapatik etki

e Monitorizasyon gerektirmemesi

e Doz diizenlenmesi gerektirmemesi

e Bireysel farkliliklar olmamasi

e flaclarla etkilesimin minimal olmas1

e Besinlerle etkilesimin minimal olmasi
e (Ciddi hasta egitimi gerektirmemesi

Tablo 2.23. Yeni Nesil Oral Antikoagiilanlarin Farmakolojik Ozellikleri (100)

Ozellik I}abllgatran Rivaroksaban Apiksaban
etexilate
Hedef molekil Trombin Faktor Xa FaktorXa
Onilag Fvet Hayir Hayir
Bioyaralanim (%) 6 80 50
Pik zamani (s) 2 ] 3
Kullanim ginde2 ginde1 ginde2
Yanlanma zamani (s) | 12-17 9-12 9-14
Renal atilim (%) 80 65 25
Antidot Hayr Hayir Hayr
Diyalizle atilim Evet Hayir Hayir

2.6.1. Klinik Calismalar

YOAK"® lar ile ilgili yapilan klinik ¢aligmalar birbirlerine benzerdir. Calismalar

cogunlukla mevcutta kullanilan antikoagiilanlarla mukayese esasina dayanmaktadir. Ve

nadiren plasebo ile mukayese edilirler. Giiniimiizde ortopedi hastalarinin profilaksi ve

takibinde YOAK” larin kullanimi ¢alisilmaktadir.
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RE-COVER, RE-COVER 2, EINSTEIN-DVT, EINSTEIN-PE, AMPLIFY.
Hokusai-VTE, RE-SONATE21, RE-MEDY 21, EINSTEINRxt22, AMPLIFY23 diye
isimlendirilen bir¢ok ¢alisma vardir.

Sonu¢ olarak bu c¢alismalarda, akut VTE tedavisinde YOAK’ larin varfarin
tedavisine benzer etkinlikte olduklar1 hatta major kanamalar agisindan daha giivenilir
olduklar1 gdsterilmistir. Bugiin i¢gin YOAK’ larin varfarine alternatif ilag¢ olabilecegini
s0ylemek miimkiindiir. YOAK’ larin etkinliklerinin hizli baglamasi, yemeklerle belirgin
bir etkilesime girmemeleri, monitdrizasyon gerektirmemeleri nedeniyle bir¢ok hastanin
ve doktorun bu tedavilerden birini tercih etmesinin nedenidir.

YOAK larin kullanimi sirasinda bir koagiilasyon parametresi monitdrizasyonu
ve buna gore bir doz ayarlanmasi gerektirmemesi biiylik avantaj olmakla birlikte, bu
ilaglarin 6zgilin antidotunun olmamasi nedeniyle kanama gelismesi durumunda biiyiik
oranda sadece destek tedavisi uygulanabilir.

VTE profilaksisinde, erken tedavisinde ve uzun siireli antikoagiilasyonunda
varfarin alternatifi ilag gelistirme siireci ve bu konuda ileri faz klinik ¢alismalari
siirmektedir. Varfarin alternatifi ilaglar sabit dozda kullanilmakta ve laboratuvar takibi
gerektirmemektedir. Ancak kanama komplikasyonunun tahmin edilememesi, kanama
veya acil cerrahi durumunda kullanilmak {izere antidotlarinin olmamasi ve maliyet
sorunu basta olmak iizere problemler devam etmektedir.

2.6.2. Antikoagiilan Etkilerinin ve Klinik Ozelliklerinin Karsilastiriimasi

2.6.2.1. Dabigatran

Dabigatran etexilate ©On ilagtir. Serum esterazi tarafindan dabigatrana
donistirilir (101). Eliminasyonunun % 80’ i bobreklerdendir. Hayati kanamalar
acisindan diistik dozda riski warfarinden az iken yiiksek dozda warfarinle benzerdir.

Yiiksek dozda warfarine nisbeten daha fazla gastrointestinal sistem kanamasina neden
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olurlar. Renal yetmezlikte kullanilmamalidir. Plasma proteinlerine baglanmadigi igin
kanama durumlarinda hemodiyaliz ile viicuddan uzaklastirilabilir. Idarucizumab
dogrudan trombin inhibisyonu yapan dabigatran igin gelistirilmis ve ABD’ de EKim
2015’ de FDA onayi alan ilk antidottur (102).

2.6.2.2. Apixaban

Oral yolla almir, emilimi hizhidir, yar1 omrii 12 saattir. Ilacin % 25 i
bobreklerden elimine edilir. Geri kalani gaita ile atilir. Faktor Xa inhibitoriidiir. Renal
fonksiyonlar1 bozuk olan hastalarda diger YOAK’ lara nisbeten daha giivenlidir.
Andexanet faktor Xa inhibisyonu yapan apixaban ve rivaroxaban i¢in antidot olarak
gelistirilmistir. Fakat andexanet hala FDA onay1 almamastir.

2.6.2.3. Rivaroxaban

Rivaroxaban hizli etki baslangigli, oral alinan faktér Xa inhibitoriidiir.
Rivaroxabanin {igte biri bobreklerden elimsne edilirken, kalani karacigerden metabolize
edilir. Hizli etki baslangigli oldugu i¢in parenteral antikoagiilan tedavi semsiyesine
ithtiya¢ yoktur. Rivaroxaban DVT tedavisinde ABD’ de ilk FDA onay1 alan ajandir.

Heniiz kullanilabilen spesifik antidotu yoktur.

Oral 1 Pue 5
2 va T entera.
A I —— E X
Villa «» - 38
Andezanet Va - J
Rivaroksabas ‘ - — ldrabiotapannuks
Apiksaban L
Edoksabas 1 > - Fondspanauks
Betriksaban
‘ - ) |

-—..

Dabigatran —.)L , - DA(AH

Fibrinoien em— Fibrin

Sekil 2.6. YOAK” lar i¢in calisilan antidotlar (103)
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YOAK’ lar hemorajik inme ve intrakranial kanama ag¢isindan kanama riskinde
anlamli azalma saglamiglardir. Major kanama agisindan warfarine nisbeten anlamli bir
artisa neden olmamislardir.

Bu hali ile eldeki veriler 15181inda YOAK’ lar arasindan hasta 6zelliklerine gore
ilag se¢cimi yapilabilir.

e Uyum problemi olan hastalarda giinde tek doz rivaroxaban kullanilabilir.

e Koroner arter hastaligi ve MI hikayesi olan hastalarda dabigatrandan uzak

durmak gerekir.

e Gastrointestinal kanama riski olanlarda apixaban iyi bir tercihtir.

e Kreatin klerensi 15ml/dk altinda olanlarda YOAK’ lar kullanilmamalidir.

2.7. DVT Tedavisi

Akut DVT ile basvuran hastalarin ¢ogunlugu sadece antikoagiilan ajanlarla
tedavi edilmektedir. Erken antikoagiilasyon trombiisiin biiytimesini 6nler, emboli riskini
azaltir, erken ve/veya ge¢ rekiirrensi azaltir. Uzun donem antikoagiilasyon rekiirrensi
azaltir.

Barrit ve Jordan tarafindan yapilan caligmada heparin semsiyesi altinda
baslanilip devam edilen VKA tedavisinin 6liimciil ve 6liimciil olmayan tekrarlayan
pulmoner emboli riskini azalttigini tesbit etmislerdir (104).

VTE calismalar1 gostermistir ki tiim DVT’ ler ayn1 klinik tablo ile seyretmezler.
DVT’ nin lokasyonu, hastanin komorbititesi ve risk faktorleri ve hastanin klinik durumu
VTE tedavi Onerilerini etkilemektedir. Birgok calismada erken doénemde DMAH
verilmesinin potansiyel yararlarindan bahsedilmistir. Yeni antikoagiilanlarin geligimi ile
beraber farkli hasta gruplarinda farkli tedavi protokolleri tanimlanmaya baslanmistir.
[liofemoral DVT’ si olan hastalarda trombiis giderici tedaviler baskin olarak &n planda

diistiniilmektedirler.
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Akut DVT’ 1i hastalar miimkiin oldugunca evde tedavi edilmelidir. Baz1 riskli
hastalarin hospitalize edilmesi gerckmektedir (105). Hospitalize edilmesi gereken
hastalar (106);

e Masif trombiis yiikii olan hastalar

e Semptomatik PE’ si olan hastalar

e Kanama riski yiiksek olan hastalar

o Aktif kanamasi olanlar

e Yeni cerrahi gegirenler

e ilerlemis karaciger hastalig1 olanlar

e (Cocuklar

e 45 kg dan zay1f,100 kg dan kilolu olanlar

e Komplikasyonlu hamileler

¢ Ek medikal sorunlar1 olanlar

e Vena cerula/alba dolens kliniginde olanlar

2.7.1. Temel Antikoagiilasyon

DVT tedavisinin temeli antikoagiilasyondur. Amag trombiisiin ilerlemesini, yeni
trombiis olusumunu, PE’ yi ve ge¢ dénem komplikasyonlart &nlemektir. Oncelikli
olarak tedaviye SH veya DMAH ile baglamak gerekir. Birlikte VKA® i verilmelidir. En
az bes giin heparin tedavisi verildikten sonra iki defa yapilan INR degeri 2-3 arasinda
tesbit edilirse heparin kesilip tedaviye VKA’ i ile devam etmek gerekir. Hedef INR
degeri 2.5 olmalidir (107).

Klinik olasilig1 yiiksek muhtemel DVT olan hastalara tetkik sonuglar1 ¢ikmadan

VTE tedavisi baglanilmalidir.
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Standart tedavi disiiniilen hastalarda bu Oneriler uygulanir. Fakat YOAK
caligmalar1 sonrasinda ACCP 2016 kilavuzunda yeni VTE tedavi Onerileri

diizenlemislerdir (108). Bu 6neriler Tablo 2.24’de gosterilmistir.

Tablo 2.24. ACCP 2016 VTE icin antitrombotik tedavi 6zeti: Oneriler ve giincellemeler
(109)

ONERILER GRADE

Antikoagiilan secimi

Malignite olmaksizin proksimal DVT ve/veya PE olan hastalar 3 ay siire ile 1B
YOAK veya VKA almalidirlar.

Malignite olmaksizin VTE’i olan hastalarda 3 aylik tedavide YOAK” lar 2B
VKA’lerine tercih edilmelidirler.

Malignite olan hastalarda 3 ay siire ile DMAH kullanilmalidir, YOAK veya 2C
VKA® lerine tercih edilirler.

Tedavi siiresi

Provake olmus VTE® ler ii¢ ay siire ile tedavi almalidirlar 1B
Unprovake proksimal VTE® lerde kanama riski diisiik ise uzatilmis tedavi 2B
almalidirlar.
Unprovake proksimal VTE® lerde kanama riski yiiksek ise 3 ay siire ile tedavi 1B
almalidirlar.
Unprovake proksimal VTE* lerde antikoagiilanlar kesildikten sonra kontrendike 2B

degilse aspirin alinmalidir.

izole distal DVT tedavisi

Izole distal DVT” de ek risk faktorii yoksa 2 hafta siki doppler kontrolii yapilir. 2C
Izole proksimal DVT proksimale uzanim gosteriyorsa 3 ay siire ile YOAK veya 1B
VKA’ iile tedavi edilir

Rekiirren VTE tedavisi

YOAK veya VKA tedavisi altindayken tekrarlayan VTE oluyorsa bu ilaclar 2C

kesilip en az bir ay siire ile DMAH verilir.

DMAH tedavisi altinda iken tekrarlayan VTE oluyorsa ilag dozu dortte bir veya 2C
iigte bir oraninda artirilir

Diger oneriler

Akut DVT’ 1i olan bacaga PTS’ u 6nlemek i¢in kompresyon ¢orabi giyilmesi 2B
onerilir
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2.7.2. Antikoagiilasyonun Siiresi

Temel antikoagiilasyon tedavisi tanimlandiktan sonra karar vermemiz gereken
basamak antikoagiilasyona ne kadar siire ile devam edilecegidir. Esasen yapilan
caligmalar uzatilmis antikoagiilasyonun azalmig DVT rekiirrensi ile birlikte oldugunu
ifade etmektedirler. Fakat bu durum daima artmis olan kanama riski ile
dengelenmelidir.

2.7.2.1. Uc Ay ve/veya Alt1 Ayhk Kullanim

Eger hastanin trombofili gibi bir risk faktorii yoksa 3-6 aylik tedavi sonrasinda
antikoagiilan kesilmelidir. Fakat tedavi kesildikten sonra rekiirrens ihtimali fazladir. Ve
rekiirrenslere bagh PTS siddeti artmaktadir. Rekiirrens igin risk faktorleri tablo: 25 te

belirtilmistir.

Tablo 2.25. DVT Rekiirrens Risk Faktorleri (110)

Risk faktorii Tekrarlama riski

Gegici risk faktorii % 3-5 y1l

Cerrahi olmayan gegici risk faktorii % 15-5 y1l

Idiopatik veya gdsterilmis trombofili % 30-5 y1l

Kanser % 15 her y1l i¢in

Izole distal DVT Ustteki tiim oranlarda % 50 azalma
Idiopatik DVT Ustteki tiim oranlarda %50 artma

3-6 ayhk tedavi sonrast1 koagililasyonun devamina risk faktorleri
degerlendirilerek karar verilmelidir. Dikkate alinmas1 gereken diger iki faktorde cinsiyet
ve D-dimer yiiksekligidir. Erkek hastalarda rekiirrens ihtimali %75 daha fazladir (111).
Tedavi kesildikten bir ay sonra bakilan D-dimer de yiikseklik varsa rekiirrens riski iki
kat artar (112). Tedavi siireleri ve risk faktorleri ile ilgili Ulusal Tedavi Kilavuzu 2016’

da asagidaki tablo tanimlanmistir (113).

51



Tablo 2.26. DVT rekiirrens risk faktorleri ve tedavi siireleri

(114).

Proksimal DVT - cerrahi 3-8 av tedavi Cok ziicli Gneri
zecici risk fakudri

Proksimal DVT - cerrahi Hanama riski difgiik: Gidglii merd
olmayan gecici risk faktdri 3-6 a@y tedavi

Proksimal OVT - cerrahi Kanama rizki yilkssk: Cok giicli dneri
olmavan gecici risk fakudrd 3 ay tedavi

Trombefili veya idiopatik Uzztilomy tedavi Gilglid dneri

prokeimal DVT - hafif veva
ortz kanama riski

Trombofili veya idiopatik
proksimal VT - ciddi

Tekrarayan VTE - digik
Tekrarlayan VTE - orta
dersce kanarna riski
Tekrarlayam VTE - ciddi
derace kanama riski
Aknf kanser - vuksek
Eznama riski yok

Alkuf kanser - vuksek

Tle ay tedavi

Uzztilnug tadavi
Uzztilomy tedavi
g ay tedavi

Uzztilnmg tedavi

Uzztilnmg tedavi

(Mot Erkek hasta ve
pozitif D-dimer
desteklevicidin)

Cok giclii dmeri

Cok zuclil Smerd
(riclii dmeri

(il dmeri

Cok zuclil &merd

Zavif dneri

2.7.2.2. Uzatilmis Tedavi ve Siiresiz Kullanim

Uzatilmis tedavi ile ilgili 6neriler Ulusal Tedavi Kilavuzu 2016’ dan alinmistir

a. Venoz tromboemboli tedavisinin baslangi¢c doneminde kullanilan yeni nesil

oral antikoagiilan veya vitamin K antagonisti, uzatilmis tedavide

kullanilmaya devam edilebilir. (Gtiglii oneri)

b. Uzatilmis tedavide yeni nesil oral antikoagiilanlar veya vitamin K

antagonistleri tedavide kullanilabilir. Antikoagiilan ilag se¢ciminde her hasta

icin bireysel faktorler goz oniine alinarak karar verilmelidir. (Gtiglii 6neri)

c. Uzatilmis tedavide ASA hig¢ tedavi yapilmamasina tercih edilmelidir. (Giiclii

Oneri)

2.7.3. Rekiirren DVT

Schulman ve arkadaslar1 (115), 480 DVT rekiirrensi goriillen hastada 6 aylik

tedavi alanlarla uzatilmis tedavi alanlar1t mukayese etmislerdir. Takipte kisa siireli tedavi

alanlarda % 21 rekiirrens goriilmesine karsilik uzatilmis tedavi alanlarda rekiirrens % 3
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tespit edilmistir. Beraberinde siiresiz tedavi alanlarda major kanama % 9 iken kisa siireli
tedavi alanlarda bu oran % 3 tesbit edilmistir.
DVT rekiirrensi agisindan hastanin rekiirrens risk faktorleri, yeni nesil tedavi
segenekleri bir biitiin olarak degerlendirilmelidir.
2.7.4. DVT ve Malignite
Maligniteli hastalarda VTE sik goriilmektedir. Bu hasta grubunda DMAH
kullanimiin VKA’lerine stiin olduguna dair c¢alismalar vardir (116). 2008 Ulusal
Tedavi Kilavuzunda malignite ve DVT ile ilgili 6neriler asagida ki gibi tanimlanmistir
(117);
* Derin ven trombozu gelisen kanser olgularinda uzun dénem antikoagiilan
tedavinin ilk 3-6 aylik kisminda DMAH tedavisi 6nerilir. (Kanit diizeyi A)

* Bu hastalarda sonrasinda varfarin veya DMAH ile siiresiz veya kanser
ortadan kalkana kadar siiren bir antikoagiilan tedavi onerilir. (Kanit diizeyi
B)

YOAK’ lar ve maignite ile ilgili HOKUSAI-VTE c¢alismast yapilmistir.
Edoxaban VTE yenilenmesi ve VTE ile baglantili 6liim agisindan varfarinden daha
etkili bulunmustur (118). Fakat kanserli hastalarda DMAH kullanilamadigi durumlarda
YOAK ve VKA’ leri arasinda se¢im yapabilicek herhangi bir kanit yoktur.

2016 Ulusal Tedavi Kilavuzunda; kanser ile birlikte ortaya ¢ikan DVT ve PE
olgularinda DMAH ile tedavi VKA ve YOAK’ lara tercih edilmelidir (giiclii 6neri),
seklinde oneride bulunulmustur.

2.7.5. Dereceli Kompresyon Coraplari

ACCP 2016 VTE tedavi kilavuzuna gore kompresyon coraplarini giymek akut
ve kronik donemde semptomlarin gerilemesi i¢in destekleyicidir. Fakat son yapilan

genis c¢apli ¢ok merkezli plasebo kontrollii ¢alismalarda kompresyon c¢orabi
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kullanmanin PTS sikligin1 ve siddetini azaltmadigi goriilmistiir (119). ACCP tarafindan
artik PTS i¢in kompresyon ¢orabi giyilmesi dnerilmemektedir.

2.7.6. intermitant Pnomotik Kompresyon

Farmakolojik olmayan VTE profilaksisi yontemleri kanama riskini artirmadigi
icin sik¢a glindeme gelmektedirler. Kesin bir kontrendike durum yoksa IPC gibi
kompresyon c¢oraplar1 gibi mekanik profilaksi yontemleri erken ddnemde
onerilmektedir. Ozellikle diisiik risk grupundan hastalarda; 40 yas alt1 ve ek VTE risk
faktorii olmayan hastalarda tek profilaksi yontemi olarak onerilmektedirler.

Genel cerrahi hastalarinda yapilan calismalar gostermislerdir ki; diisiik risk
grubundan hastalarda IPC DMAH kadar VTE agisindan hastalar1 koruyucudur (120).
Fakat yiiksek VTE risk grubunda olan hastalarda tek basina mekanik VTE profilaksi
yontemleri yeterli degildir ve dnerilmemektedir.

2.7.7. Heparinin Tetikledigi Trombositopeni

Heparinin tetikledigi trombositopeni, heparin iligkili trombositopeni ve beyaz
trombiis sendromu olarak bilinmektedir. Bu durum immiin kokenli (IgG) bir
koagiilopatidir ve bir ila¢ yan etkisidir. En siddetli formu trombositopeni {izerine
trombojenik egilim olusmasidir, HITT seklinde ifade edilir (121). Sigirlardan elde
edilen heparinde domuzlardan elde edilen heparine kiyasla daha fazla HIT olusur. Doz
iligkili degildir. Daha 6ncesinde heparin maruziyeti olmayan hastalarda IgG yaklasik
maruziyetten 5-10 giin sonra olusur. Fakat daha Once heparin maruziyeti varsa ve
heparin yapilir yapilmaz trombositopeni olusuyorsa HIT* ten siiphelenmek gerekir.

Caligmalar gostermislerdir ki; serolojik olarak HIT tesbit edilen hastalarin % 38-
50° sinde bir ay igerisinde HITT gelismektedir (122). HIT kanamadan ziyade

trombojenik komplikasyonlari olan bir durumdur. Cerrahi geciricek olan hastalar
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medikal hastaliklar1 olan hastalardan daha fazla risk altindadirlar. Ortopedik cerrahi
hastalar1 ve koroner by-pass hastalar1 en riskli gruptur.

HIT tehlikeli bir protrombotik durumdur, hayati ve/veya ekstremiteleri tehdit
eden trombiislere neden olurlar. Genellikle HITT VTE seklinde goriilmesine ragmen
arteriel tromboembolide olustururlar. Tiim vaskiiler yatakta akut iskemi olusturabilen
trombiisler meydana gelebilir. Heparine bagli cilt nekrozlar gelisebilir.

HIT tamis1 klinik kriterlere dayanir. Heparin tedavisi altinda trombositopeni
gelismesi ve laboratuvarda HIT antibodylerinin goriilmesi tanit i¢in Onemlidir.
Trombosit sayisinin tedavi baslangicina gore yariya inmesi veya 150.000 altina inmesi
tan1 i¢in 6nemlidir.

HIT klinigi gbzlemlendiginde tiim heparin tlirevleri ve coumadin deriveleri
tedaviden ¢ikarilmalidir. Bazi hastalarda ilerleyici trombiis ve vendz gangren
goriilebilir. HIT” te trombin ve protein C énemli rol oynarlar. Coumadin ve tiirevleri
protein C seviyesini azaltirlar. Azalan protein C hizlica trombin artisina neden olur. Ve
bu durun cilt nekrozuna kadar ilerler.

Lepirudin, bivaluridin, argatroban, danaparoid, fondaparinux baglica tedavi
secenekleridir. Coumadin ve tiirevleri HIT tedavisinde kesin kontrendikedir.

2.7.8. Girisimsel Tedavi Yontemleri

Femoropopliteal ve distal tutulumlarda sadece antikoagiilan tedavi ile % 90
oranlarinda rekanalizasyon hedeflerine ulasilabilmektedir.

Distal etkilenmelerde tama yakin rekanalizasyon gelisimi ile post-trombotik
sendrom goriilme sikhigi oldukga diisiik iken, proksimal tutulumlarda ve 6zellikle iliyak
ve ana femoral ven  tutulumlarinda rekanalizasyon tam gelisememekte ve post-
trombotik sendrom daha siklikla goriilmektedir. Proksimal tutulumlarda sadece

antikoagiilan uygulamalar: ile tedavi hedeflerinin ancak tiigte birine ulagilabilmektedir.
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Tam rekanalizasyonun elde edilemedigi DVT olgularinda kalan piht1 yaklasik 1-3ay
igerisinde fibroz doku haline gelmekte ve bu bolgede kollateraller gelismektedir.

Bu patolojik siireg, post-trombotik sendrom  gelisiminin  temelini
olusturmaktadir. Fibroz doku gelisimi meydana gelmeden, ilk iki haftalik akut donem
igerisinde uygulanacak trombolitik tedavilerin etkili olmasi1 sdz konusu iken, daha ileri
donemlerde basar1 sans1 pek yoktur (123).

Proksimal DVT’ lerde posttrombotik sendrom gelisme olasiligt % 30-50
arasindadir. PTS DVT sonras1 yasam kalitesini ileri derecede bozmaktadir. PTS gelisen
hastalarin % 5-10" u arasinda vendz iilser gelismektedir. Iliofemoral DVT’ si olan
hastalarda girisimsel tedavi ile yasam Xkalitesi artmaktadir (124). Yeni yayimlanan
ATTRACT ¢alismasi gostermistir ki; erken trombiis giderilmesi DVT* nin erken dénem
problemlerini azaltmakta ve PTS siddetini ileri derecede azaltmaktadir (125).

Proksimal venlerde olan tikaniklik distal ven kapaklarinda yetmezlige neden
olmaktadir. 90 giin icerisinde venlerde spontan lizis gelisirse kapak fonksiyonlari
hastalarin birgogunda geri kazanilmaktadir (126). Girisimsel tedavi yapilan DVT
hastalarinda vendz kapak fonksiyonlarinin geri kazanilma oranmin yalnizca medikal
tedavi verilen hastalardan daha yiiksek oldugu Killewich ve arkadaglar1 tarafindan
gosterilmistir (127).

2.7.8.1. Kateter Aracili Tromboliz

Kateter aracili tromboliz igslemleri 1980 den itibaren yapilmaktadir. Tedaviye
eklenen girisimsel yontemler tedavi siiresini azaltmakta, daha kisa siirede trombiis
¢Oziinmesine olanak saglamakta, verilen plasminojen aktivatdr miktarini azaltmakta,
trombiis uzaklastirilmasinda ve DVT tedavisinde basar1 saglamaktadir. Girisimsel

teknikler posttrombotik sendromu azaltmakta ve yasam kalitesini arttirmaktadirlar

(128).
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Kateter aracili tromboliz iglemi posttrombotik sendrom olusum riskinde mutlak
bir azalma saglamaktadir. DVT’ nin standart medikal tedavisinde mevcut trombiisiin
ilerlemesi 6nlenmektedir. Fakat gelismis trombiisiin lizisi miimkiin olamamaktadir. Bu
nedenle posttrombotik sendrom gelisimini, vendz gangreni ve pulmoner emboli gibi
riskleri azaltmakta yetersiz kalabilmektedir. Ozellikle iliofemoral DVT’ lerde medikal
tedaviye ragmen spontan lizis ve total rekanalizasyon % 10’ un altindadir ve fatal
emboli ve postrombotik senrom riski distal DVT’lere gére ¢ok yiiksektir (129).
Sistemik tromboliz ile mukayese edildiginde daha az kanama riski ve daha fazla
trombiise 0zgiil tedavi olanagi girisimsel tedavilerde s6z konusudur.

[liofemoral DVT* si olan hastalarda girisimsel tedavi yapilirken gogunlukla
ultrason kilavuzlugunda popliteal venden Kkateter girisimi saglanir. Popliteal ven
tromboze ise tibial vendende girisim yapilabilmektedir. Kateter aracili tromboliz
yapilirken rutin vena kava filtresi kullanilmasi 6nerilmemektedir. Fakat vena kava
icerisinde serbest ylizen trombiis varsa ve trombiis yiikii fazla ise gecici ve/veya kalici
vena kava filtreleri 6nerilmektedir. Tromboliz sonrasinda venografi yapilir, venografide
sebat eden stenoz tesbit edilirse balon dilatasyon ve stent implantasyonu vendz drenaja
katk1 saglamaktadir.

2.7.8.2. Farmakomekanik Tromboliz

Kateter aracili tromboliz isleminin yiiz giildiiren sonuglar1 olmasina ragmen
tedavi siliresinin uzun olmasi, yogun bakim kalig siiresinin uzun olmasi, hastane
yatisinin uzun olmasi; farmakomekanik tromboliz islemi ile mukayese edilince baslica
yetersizlikleridir.

Farmakomekanik tromboliz islemlerinde jel kivaminda olan ve/veya jel

kivamina getirilen trombiisiin aspire edilme olanagida vardir.
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izole segmental farmakomekanik tromboliz ve reolitik tromboliz islemleride
farmakomekanik tromboliz yontemleridir.

2.7.8.3. Ultrason Dalgalari ile Hizlandirilmis Tromboliz

Bu yontem ile plasminojen aktivatdr infuzyonu yapilirken ayni zamanda
ultrasound dalgalarinin trombiis iizerine olan etkilerinden faydalanilmaktadir (130).
Ultrason dalgalar1 fibrin sitratlarini birbirinden ayirir, trombiis yiizeyini plasminojenin
daha efektif etki edebilecegi sekilde genisletir.

Yapilan iki randomize ¢alismada tek basina antikoagiilan tedavi alan iliofemoral
DVT’li hastalarla UDHT yapilan iliofemoral DVT’ li hastalar mukayese edilmistir
(131). Bu ¢alismalara istinaden UDHT yapilan hastalarda ven6z sistem fonksiyonlarinin
daha saglikli ve vendz kapaklarin daha patent oldugu goriilmiistiir.

Baekgaard ve arkadaslari farmakomekanik tromboliz yaptiklar1 hastalar1 6 yil
boyunca takip etmigler ve hastalarinin % 82’ sinde patent venler ve normal venoz kapak
fonksiyonlar1 tesbit etmislerdir (132).

2.7.9. Vena Kava Filtreleri

DVT hastalarmin = % 40’inda  asemptomatik PE  oldugu akciger
goriintiilemelerinde tesbit edilmistir (133). PE’ lerin biiyiik ¢ogunlugu alt ekstremite
venlerinden kaynaklanmaktadir.

DVT ve PE hastalarinin ¢ogunlugu antikoagiilan ajanlarla etkili bir sekilde
tedavi edilmektedir. Fakat bazi hastalarda PE’ i onlemek i¢in ek girisimler yapmak
gerekmektedir. Alt ekstremite derin venlerinden pulmoner arterlere trombiis gecisini
Oonlemek icin bir¢ok ¢alisma yapilmistir.

1868° de Trousseau tarafindan vena kava inferiorun cerrahi olarak bloke

edilmesinin oliimciil PE’ leri 6nleyecegi ifade edilmistir (134). Homans tarafindan
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femoral venlerin blokajininda ayni etkiyi saglayabilicegi savunulmustur (135). Daha
sonrasinda vena kavaya plikasyon ve klipsleme denemeleri olmustur

1967° de ilk endovaskuler aparat olan Mobin-Uddin filtresi gelistirilmis ve
kullanilmustir.

Bu filtre juguler venden vendz cutdown yontemi ile 27 Fr Kkateterle
takilmaktaydi. Ve vena kava inferiorda siklikla tikanikliga neden olabilicek sekilde
tasarlanmis idi. Devaminda daha az vena kava tikaniklifina neden olan Kimray-
Greenfield filtresi tasarlandi. Zamanla filtrelerde daha az vena kava tikanikligina neden
olacak sekilde, daha az makro ve mikro emboli ge¢isine neden olucak sekilde ve daha
minimal invazif girisimle yerlestirilebilicek sekilde gelismeler olmustur.

PE’ lerin yaklasik olarak % 90’ 1 iliak venlerden ve alt ekstremite derin
venlerinden koken almaktadir. Fakat VKF’ i takmadan once PE’nin renal venlerden
veya list ekstremiteden kaynaklanmadigindan emin olunmalidir.

VKF yerlestirmenin erken doénem komplikasyonlari; kanama, enfeksiyon,
trombiis olusumu, filtrenin gocii veya embolizasyonu, filtre sitratlarinda kopma,
uygunsuz bolgeye yerlesim, pndmotoraks, hava embolisi, kilavuz tellere baglh aritmi ve
kontrast reaksiyonlar1 seklinde siralanabilir.

VKF yerlestirmenin ge¢ donem komplikasyonlari; artmig alt ekstremite DVT
riski, proksimal veya distal gé¢, ven duvarinda penetrasyon ve vena kava okliizyonu
seklinde siralanabilir

Vena kava filtresi yerlestirmenin kesin, relatif ve profilaktik endikasyonlar
mevcuttur. Akut DVT ve/veya PE’ si olan antikoagililasyonun kontrendike oldugu
hastalarda, uygun ve yeterli antikoagiilasyona ragmen tekrarlayan pilmoner embolisi
olan hastalarda, akut DVT ve/veya PE dolayisiyla antikoagiilan alan ve bu ajanlara bagl

komplikasyon olusan hastalarda VKF yerlestirilmesi mutlak endikedir.
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Tablo 2.27. VKF* si Uygulanmas1 Onerilen Hasta Gruplar1 (136)

e Antikoagiilan tedavinin kontrendike oldugu proksimal DVT’ 1i ve
yiiksek riskli hastalar

e Antikoagiilan tedaviye ragmen tekrarlayan VTE’ si olan hastalar

e Tekrarlayan VTE’ ye bagl pulmoner hipertansiyon olgularinda
endarterektomi 6ncesi

e Akut masif PE nedeniyle uygulanan embolektomi sonrasi

e Biiyiik travma ve kalga kirig1 olan hastalar

e Antikoagiilan tedavi altinda kanama komplikasyonu olan hastalar

Relatif ve profilaktik vena kava filtre uygulama endikasyonlar1 giin gectikge
artmaktadir. Ozellikle gecici VKF’ lerinde artan teknoloji buna olanak saglamaktadir.
Pulmoner hipertansiyon, siddetli solunum yetmezligi, travma hastalari, bariatrik
hastalar, girisimsel DVT tedavileri ve serbest yiizen iliac ve vena kava trombiisleri VKF
uygulamalar1 i¢in relatif ve profilaktik endikasyonlardir (137).

Bakteriyemi ve netlestirilememis siddetli koagiilopati olan hastalarda VKF
uygulamasi mutlak kontrendikedir. Yogun vena kava trombiisii olan hastalarda da
kullaniminin faydadan ziyade zarar vericegi ifade edilmistir.

2.7.10. Endovenoz Balon Anjioplasti ve Stent Implantasyonu

Son gelismeler gostermistir ki; kronik vendz yetmezligin 6nemli bir kisminin
iliocaval bolgede ki venlerin trombojenik ve nontrombojenik tikanikligina ikincil olarak
olusmaktadir. Ve minimal invazif perkutan girisimlerle iliokaval subtotal ve total
tikanikliklar tedavi edilebilmektedir. Iliak ven tikanikliklarma yapilan girisimler
sonrasinda hastalarin venoz iilser, vendz kladikasyo, 6dem ve sislik gibi sikayetlerinde
anlamli azalmalar saglanabilmistir.

[liokaval tikanikliklar doppler ultrasonla, venografi ile ve intravendz ultrasonla
teshis edilemilmektedir. IVUS iliokaval tikanikliklarin teshisinde ve girisim strateji

belirlenmesinde artik altin standart olarak kabul edilmektedir (138).
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Alt ekstremite arteriel tikanikliklarda bir ¢cok hastada balon dilatasyon yeterli
olurken vendz tikaniklikta balon dilatasyon tek basina yeterli olmamakta ve erken
restenoza neden olmaktadir. iliak ven tikanikliklarinda balon dilatasyon sonrasinda rutin
vendz stent uygulanmasi Onerilmektedir.

Iliokaval tikanikliklara yapilan perkiitan girisimlerde ideal girisim yolu olarak
femoral ven Onerilmektedir. Uygulanacak olan stentin damar boyutundan 2 mm daha
genis olmas1 Onerilmektedir. Yapilan ¢alismalarda iliokaval kronik total okliizyonlarin
yaklagik olarak % 85’ inin rahat bir sekilde rekanalize edilebildigi gosterilmistir (139).

[liak vendz stentleme iliak ven darliklar1 ve kronik iliak ven tikanikliklarmin
tedavisinde standart tedavi protokolii haline gelecegi diisliniilmektedir. Vendz
trombektomi artitk sadece girisimsel islemlerin basrisiz  oldugu durumlarda
Onerilmektedir.

2.7.11. Venoz Trombektomi

Mevcut deneyimler iliofemoral vendz trombektomi ile hastalarin etkili ve
giivenli bir sekilde tedavi edilebildigini gostermistir (140). Genis ¢apli, prospektif,
randomize bir ¢aligmada hastalar 6 ay, Syil ve 10 yillik takibe alinmiglardir. Ve bu
calisma gostermistir ki; vendz trombektominin sonuclari sadece antikoagiilan tedavi
verilen hastalardan ¢ok daha iyidir (141). DVT’ nin akut semptomlarinin azaltilmasinda
ve ge¢c donem olusan posttrombotik semptomlarin 6nlenmesinde ACCP tarafindan
vendz trombektomi dnerilmektedir.

Venoz trombektominin basarist ile ilgili bir cok ¢alisma olmasina ragmen damar
cerrahlarinin  ¢ogunlugu bu islemi yapmaya karsi isteksiz durmaktadirlar. Venoz
trombektomi tekniginin arteryel embolektomi teknigine c¢ok benzer oldugunun
anlasilmas1 dolayisiyla damar cerrahlar1 bu teknigi daha fazla uygulamaya

baslamiglardir.
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Son yirmi yilda vendz trombektomi teknigi detaylandirilmis ve gelistirilmistir.
Cerrahi Oncesi venografi, vendz trombektomi kateteri kullanimi, intraoperatif
fluroskopi, iliak ven stenozuna miidahale, infraingiunal trombektomi, arterio-vendz
fistlil, postoperatif antikoagiilasyon, Kateter aracili antikoagiilasyon ve postoperatif
aralikli pnomotik kompresyon gibi tedaviler gelistirilmis vendz trombektomiyi eski
tekniklere nazaran iistiin kilmislardir. Giincel vendz trombektominin teknik detaylari
preoperatif, intraoperatif ve postoperatif basamaklar i¢in ayri ayr1 tanimlanmustir.

Preoperatif

+  Islem &ncesi detayl1 trombofili taramasi

*  Gorlintiileme yontemleri ile trombiisiin detayl1 haritalanmasi

+  Islem &ncesi heparinle birlikte antikoagiilan tedavinin baslanilmasi

*  Vena kava balon ebatlarinin temin edilmesi

*  Ameliyat odasinda floroskopi’nin hazirlanmasi

*  Ototransflizyon cihazinin hazirlanmasi

Intraoperatif

«  Genel anestezi tercih edilir

+  Once infraingiunal vendz trombektomi 6nerilir

«  Infraingiunal total agiklik saglanamazsa posterior tibial venden de girisim

yapilmalidir

*  Trombektomi esnasinda anestezi ekibi tarafindan PEEP saglanmalidir

*  Trombektomi sonrasinda intraoperatif venografi yapilmalidir

* Altta yatan iliac darlik mevcutsa balon anjioplasti ve stent uygulanmalidir

« Kars1 bacak femoral arterden opere edilen femoral vene A-V fistiil

olusturulmalidir
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Postoperatif

*  Heparinle beraber antikoagiilasyona devam edilmeli

*  Her iki bacagada aralikli pndmatik kompresyon uygulanmalidir.

Sonu¢ olarak akut donemde iliofemoral DVT’ si olan, trombolitik tedavi

kontrendike olan hastalarda vendz trombektomi etkili ve giivenli bir tedavi se¢enegidir.

2.8. Amag

2013-2017 yillar1 arasinda Mengiicekgazi Egitim ve Arastirma Hastanesi Kalp
ve Damar Cerrahisi Kliniginde iliofemoral Akut-Subakut Derin Ven Trombozu
nedeniyle hospitalize edilen ve farmakomekanik tromboliz yontemi ile tedavi edilen
hastalarin erken ve orta donem sonuclarinin, uluslararast kabul géren yasam kalite

Olcekleri ile degerlendirilmesi amaglanmustir.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Arastirmanin Tipi

Bu arastirma retrospektif, kesitsel ve analitik bir aragtirmadir.

3.2. Arastirmanin Yeri ve Grubu

2013-2017 yillar1 arasinda Mengiicekgazi Egitim ve Arastirma Hastanesi Kalp
ve Damar Cerrahisi Kliniginde iliofemoral Akut-Subakut Derin Ven Trombozu
nedeniyle hospitalize edilen ve farmakomekanik tromboliz yontemi ile tedavi edilen 40
hasta arastirma grubunu olusturmaktadir.

3.3. Veri Toplama

2013-2017 yillar1 arasinda Mengiicekgazi Egitim ve Arastirma Hastanesi Kalp
ve Damar Cerrahisi Kliniginde iliofemoral Akut-Subakut Derin Ven Trombozu
nedeniyle hospitalize edilen ve farmakomekanik tromboliz yontemi ile tedavi edilen
hastalarin takip bilgilerine ve telefon numaralarina hastane bilgi islem sisteminden
ulagilmistir. Tedavi edilmis hastalara telefon ile aranmak suretiyle arastirma ile ilgili
bilgi verilmis ve tedavi sonrasinda mevcut durumlarinin yasam kalite anketleri ile
degerlendirilmesi amactyla olgular klinigimize davet edilmislerdir.

Davetimize icabet eden olgularimiza arastirma ile ilgili tekrar bilgi verilmis ve
aragtirma i¢in sozel ve yazili rizalari alinmigtir. Takibinde VEINES-QOL/Sym
6lceginin kiiltiirel adaptasyonu yapilmis olan anketindeki sorular, Villalte skalasinda ki
sorular ve degerlendirmeler olgularimiza sunuldu. Semptom ve bulgularla ilgili
parametreler eksiksiz olarak dolduruldu.

3.4. Cahsmadan Cikarilma Kriterleri

e Olgunun yataga bagimli olmasi ve hastane kontroliine gelemeyecek

durumda olmasi

e  Olgunun vefat etmis olmasi
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e  Olgunun arastirmaya katilmak istememesi

e Olguya ulagilamamasi

e  Olgunun anket sorularini cevaplandiramayacak durumda olmasi

e 85 yasindan biiyiik olmasi

e 18 yasindan kiigiik olmas1

3.5. Verilerin Degerlendirilmesi ve Analizi

Arastirmanin verileri SPSS 18.0 ile degerlendirilmistir. Dagilimlar yiizde
dagilim ve ortalamalar olarak verilmistir. Betimsel analiz yontemi ile veriler
degerlendirilmistir. Olgu sayisinin sinirli olmasi dolayisiyla ikili gruplar arasinda ki
karsilagtirmalar nonparametrik bir test olan Mann-Whithney U testi ile yapilmistir.

3.6. Etik Kurul Onam

Arastirmanin etik kurul onami, 16.11.2017 tarihinde, Erzincan Binali Yildirim

Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan alimustir.
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4, BULGULAR

Calismaya toplam 40 olgu dahil edilmistir. Olgularin % 60° 1 erkek, % 40’ 1
kadindir. Ve % 42,5 1 erken donem olgular, % 57,5’ 1 orta donem olgulari

olusturmaktadir.

Tablo 4.1. VTE olgularinin demografik 6zellikleri

degiskenler f %
yas

20-45 24 60
45-80 16 40
cinsiyet

erkek 24 60
kadin 16 40
siire

erken donem 17 42 5
orta donem 23 57,5
toplam 40 100

2013-2017 tarihleri arasinda Erzincan Mengiicekgazi Egitim ve Arastirma
Hastanesi’nde akut/subakut iliofemoral DVT dolayisiyla farmakomekanik tromboliz
tedavisi yapilan 40 olgunun retrospektif erken ve orta donem sonuglari incelenmistir.
FMTT son 1 yil icerisinde yapilan hastalar erken donem, 1 yildan daha fazla siire gegen
hastalar orta donem olarak kabul edilmistir.

Olgularimiz VEINESS-QOL/Sym yasam kalite olgcegi ve Villalte skalasi ile
degerlendirilmistir. PTS olusumu ve siddeti, vendz iilser mevcudiyeti, bacaklar arasi ¢ap
farki degerlendirilmistir.

VEINESS-QOL/Sym (Vendz yetmezligin epidemiyolojik ve ekonomik
calismasi: yasam kalitesi/belirtiler 6lgegi) vendz hastaliklarin, semptomlar ve yasam
kalitesi {lizerine etkisini hastanin bakis agisindan degerlendirmek i¢in gelistirilmis 26
sorudan ve 8 bdlimden olusan 6zgilin bir dlgektir. Bacakta ki sorunlarin giiniin hangi

zamaninda en fazla oldugu puanlamaya dahil edilmez. Bu bdliim sadece tanimlayici
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bilgi saglar. Diistik skorlar, diisiik yasam kalitesi ile iligkilidir. VEINESS-QOL/Sym

boliimleri degerlendirilmistir.

Tablo 4.2. Hasta sikayetleri

haftada

. . .. . haftada bir birkag .
hasta sikayetleri hergiin blii'é(;g: kez haftada bir Hig
f % f % f % f % f %

1- Bacaklarda dolgunluk 3 75 4 10 3 7,5 7 175 23 575
2- Bacaklarda agn 6 15 2 5 6 15 3 75 23 575
3- Siskinlik 3 75 5 125 2 5 9 225 21 525
4- Gece kramplari 1 25 1 25 5 12,5 5 125 28 70
5. ocaikyadayanma g9 2 5 6 15 2 5 30 75
6- Bacaklarda huzursuzluk 3 75 3 75 6 15 4 10 24 60
7- Zonklama 1 25 2 5 1 2,5 1 2,5 35 875
8- Kasinti 1 25 2 5 4 10 4 10 29 725

Karmcalanma/batma
9- hissi 4 10 3 75 4 10 3 75 26 65

VEINESS-QOL/Sym yasam kalitesi olgeginde 1. bolimde olgularin hastalik

iligkili sikayetlerinin ne kadar siklikla yasadiklar1 sorgulanmistir. Olgularimizin % 87,5’

inde zonklama sikayeti hi¢ olusmamistir. En sik goriilen sikayette % 15 lik bir oranla

bacaklarda agridir. Olgularimizin biiyiik ¢cogunlugunda sikayetler hi¢ goriilmemektedir,

bu yiiksek yasam kalitesi ile ilgilidir.

Tablo 4.3. Sikayetlerin olustugu vakitler

f %
1- Uyandigimda 0 0
2-  Ogleyin 1 2,5
3-  Giniin sonunda 7 17,5
4-  Gece boyunca 8 20
5-  Giniin herhangi bir zamaninda 7 17,5
6- Higbir zaman 17 42,5

Olgularimizin % 42’ si hastalik iligkili sikayetlerinin olmadigini ifade ettiler.

Sikayetleri olan grupta sabah sikayeti olan hasta olmadig1 ve % 20’ lik bir oranla en

fazla sikayetin oldugu vakit gece olarak tespit edildi.
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Tablo 4.4. Sikayetlerin bir yil 6ncesiyle mukayesesi

f %
1-  Bir yil 6ncesinden ¢ok daha iyi 28 70
2-  Bir yi1l 6ncesinden biraz daha iyi 9 22,5
3-  Bir y1l 6ncesi ile ayn 1 2,5
4-  Bir y1l 6ncesinden biraz daha kotii 2 5
0
0

5-  Bir y1l 6ncesinden ¢ok daha kotii
Bir yil 6nce herhangi bir bacak sorunum
6- yoktu.

Bu boliimde hastalarin degerlendirilmesinde gii¢liikler olustu. Ciinkii 6 ay once
akut DVT dolayisiyla tedavi verilen hastaya bir yil Oncesi bacak sikayetleri
soruldugunda genellikle 1 yil 6ncesinde herhangi bir bacak probleminin olmadigini
ifade ettiler. Bu boliimde soru olgulara daha ¢ok DVT yasadiklar1 akut/subakut donem
ile mukayese edecekleri sekilde yonlendirildi. Hastaligin yasandigi evreden ¢ok daha
kotii durumda olan higbir hastamiz yoktu. Hastalarin % 70’ 1 su anda ki bacak

sorunlarmin hastaligin akut/subakut evresinden ¢ok daha iyi oldugunu ifade ettiler.

Tablo 4.5. Glinliik aktivitelerde kisitlanma

Evet, cok

Az Hayir hic
Kisitlanma Cahsmiyorum fazl_a engelliyor  engellemiyor
engelliyor

. f % f % f % f %
1- Isteki gilinliik aktiviteler 10 25 2 5 17 425 11 275
2- Evdeki giinliik aktiviteler 6 15 5 125 14 35 15 375
3 UZl_m_ siire ayakta kalinan 4 10 7 175 12 30 17 425

aktiviteler
4 Uzun siire oturulmasi 3 75 4 10 15 375 18 45

gereken aktiviteler

Giinlik aktivitelerde varolan kisitlanmalar degerlendirilince; hayir hig
etkilenmiyorum cevabii veren olgu sayisinin diger boliimlerde ki olumlu cevaplara
nisbeten disiik oldugu goriilmiustiir. Aktivite kisitlanmasi agisindan olgularin yasam

kalitesinde azalma tespit edilmistir.
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Tablo 4.6. Guinliik aktivitelerde yasanan sorunlar

Evet Hayir
f % f %
1- Iste veya diger aktivitelerde harcadigimiz zaman
azaldi m1? 17 425 23 575
2-  Istediginizden daha azin1 basardiginiz oldu mu? 15 375 25 625
3-  Aktivite gesitliliginizde azalma oldu mu? 19 475 21 52,5
4-  Iste veya diger aktivitelerde zorlanma oldu mu? 20 50 20 50

Tablo 4.6°da olgularin giinliik aktivitelerinde ki enerji seviyeleri, aktivitelerde
zorlanmalar1 ve rutin yapageldikleri seyleri yapip/yapamamalar1 degerlendirilmistir.
Olgularm % 62,5’ inde rutin alisilagelen aktivitelerin yapilabildigi tespit edildi.

Olgulari % 50’ sinin giinliik aktiviteler esnasinda zorlandig: tesbit edildi.

Tablo 4.7. Sosyal aktivitelerde kisitlanma

F %
1- Hig 23 57,5
2- Biraz 12 30
3- Orta 4 10
4- Olduke¢a ¢ok 1 2,5
5- Asiri 0 0

Tablo 34’ te olgularin ailesi ve arkadaglari ile olan sosyal iliskilerde kisitlanma
yasayip/yasamadiklart irdelendi. Olgularin % 57’ sinde sosyal aktivitelerinde herhengi
bir kisitlanma olmadig1 gozlendi. Gegirilen hastalik sonrasinda sosyal aktivitelerinde
asir1 zorlanan olgu hi¢ yoktu. Hastalarimizin % 87.5” 1 hi¢ etkilenmemisti veya hafif
etkilenmisti. Bu bulgular tedavi sonrasinda yasam kalitesinin yiiksek skorlara sahip

oldugunu gosterdi.

Tablo 4.8. Son bir ayda ne diizeyde bacak agrisi goriildigi

f %
1- Hig 14 35
2- Cok hafif 9 22,5
3- Hafif 2 5
4- Orta 12 30
5- Siddetli 2 5
6- Coksiddetli 1 2,5

69



Hastalarimizin % 35° inde son bir ayda hi¢ bacak agris1 yoktu. Sadece % 2,5’
inde siddetli bacak agris1 oldugu tesbit edildi. Olgularin % 92,5’ inde hi¢ agr1 olmadigi,
cok hafif agr1 oldugu, hafif ve orta siddette agr1 oldugu saptandi. Bu boliimde de

hastalarimizin yiiksek yasam kalite skoruna sahip oldugu goriildii.

Tablo 4.9. Hastalik iligkili psiko-mental durum

Her Cogu Hicbir
zaman zaman Olduk¢a Bazen Nadiren zaman

f % f % f % f % f % f %
Bacaklariizin goriintiisii ile ilgili

1- endiselendiniz mi? 0 0 1 25 1 25 4 10 8 20 26 65

2- Kendinizi gergin hissettiniz mi? 1 252 5 4 10 16 40 4 10 13 325
Aile ya da arkadaslariniza yiik oldugunuzu

3-  hissettiniz mi? 0 0 2 5 2 5 10 25 5 125 21 525

4- Bir yerlere carpmaktan endigelendinizmi? 0 0 5 125 2 5 8 20 8 20 17 425
Bacaginizdaki yamru yumru goriintiiler

5- hakkinda endigelendiniz mi? 0O 0 1 25 1 25 3 75 5 125 30 75

Hastalik iligkili psiko-mental durum degerlendirilmesinde en koti yasam
kalitesini gosteren “’her zaman’’ parametresine sadece bir soruda bir hasta tespit edildi.
Olgularimizin ortalama % 53,5 inin yiiksek yasam kalitesi skoruna sahip oldugu
goriildii.

Olgularimizda PTS mevcudiyetini ve var ise siddetini degerlendirmek icin
olgularimiz Villalte skalasi ile degerlendirildi. Villalte skalasi 3 ana basliktan
olugsmaktadir. Birinci bdlimde bacakta dolgunluk, agri, kramp, kasinti ve parastezi
semptomlar1 irdelenir. ikinci béliimde pretibial ddem, endurasyon, hiperpigmentasyon,
yeni vendz ektazi, kizariklik ve kalf kompresyonu ile agri olusmasi gibi bulgular
degerlendirilir. Ugiincii boliimde iilser olup/olmadigina bakilir. Bulgular ve semptomlar
0’ dan 3’ e kadar puanlandirilir. 0; semptom veya bulgunun olmadigi, 1; hafif oldugu, 2:
orta diizeyde oldugu, 3; siddetli oldugu durumlar1 ifade eder. Ulser mevcudiyeti tek
basina 15 puandir. Toplam skor 5-9 arasinda ise hafif diizeyde PTS, 10-14 arasinda ise

orta diizeyde PTS, 15 ten biiyiik ise siddetli PTS seklinde ifade edilir.
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Tablo 4.10. Villalte skalas1 semptomlar

Semptom yok hafif orta siddetli

f % f % f % f %

1- Dolgunluk 25 62,5 8 20 6 15 1 2,5
2- Agr 33 82,5 3 7,5 4 10 0 0
3- Kramp 28 70 10 25 2 5 0 0
4- Kasinti 26 65 10 25 0 0 4 10
5- Uyusukluk 33 82,5 6 15 1 2,5 0 0

Olgularimizin % 82,5’ inde agr1 yoktu, yine % 82,5 inde uyusukluk sikayeti
yoktu. Sikayetin siddetli diizeyde en fazla oldugu semptom % 10’ luk oranla kasinti
olarak tespit edildi. Olgularimizin ortalama % 72,5’ i tiim sikayetlere ’sikayet yok’’

seklinde cevap verdiler.

Tablo 4.11. Villalte skalas1 bulgular

Bulgu yok hafif orta siddetli

f % f % f % f %

1- Odem 27 67,5 11 27,5 1 2,5 1 25

2- Endurasyon 35 87,5 4 10 1 2,5 0 0

3- Hiperpigmentasyon 26 65 11 27,5 3 7,5 0 0

4- Venoz ektazi 34 85 5 12,5 1 2,5 0 0

5- Kizariklik 28 70 12 30 0 0 0 0
Kalf kompresyonu

6- ile agr 36 90 4 10 0 0 0 0

Olgularimizin sadece 1 tanesinde 6dem siddetli olarak degerlendirildi. Onun
haricinde bulgularin siddetli seyrettigi baska olgumuz yoktu. Olgularimizin % 90’ inda
agr1 yoktu,% 87,5’ inde endurasyon goriilmedi, % 85’ inde yeni vendz ektazi tespit
edilmedi.

Olgularimizin hicbirinde venoz iilser tespit edilmedi. Villalte skalasi ile yapilan
degerlendirme 40 olgunun 20° sinde PTS olusumu gozlenmedi, 15” inde hafif diizeyde
PTS olusumu, 4’ iinde orta diizeyde PTS olusumu, 1’ inde siddetli diizeyde PTS

olusumu tespit edildi.
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Tablo 4.12. Parametrelerin yas araligina gore analizi

Sira Sira

yas N Ortalamas1 Toplam u P
20-45 24 22,98 551,5

Semptomlar 45-80 16 16,78 268,5 132,5 0,097
Total 40
20-45 24 23,33 560 124

Kisitlanma 45-80 16 16,25 260 0,058
Total 40
20-45 24 21,77 522,5

Aktivite 45-80 16 18,59 2975 161,5 0,378
Total 40
20-45 24 20,9 501,5

Algilama 45-80 16 19,91 318,5 182,5 0,792
Total 40
20-45 24 19,02 456,5

Sikayetler 45-80 16 22,72 363,5 156,5 0,309
Total 40
20-45 24 20,02 480,5

Bulgular 45-80 16 21,22 339,5 180,5 0,739
Total 40

Erken dénem 20-45 24 22,13 531

Orta donem 45-80 16 18,06 289 153 0,258
Total 40

Bir y1l 6ncesi ile 20-45 24 17,58 422

mukayese 45-80 16 24,88 398 122 0,016
Total 40
20-45 24 18,17 436

Sosyal kisitlanma 45-80 16 24 384 136 0,08
Total 40
20-45 24 17,85 428,5

Agn diizeyi 45-80 16 24,47 391,5 128,5 0,067
Total 40
20-45 24 20,5 492

Ulser varlig 45-80 16 20,5 328 192 1
Total 40

VEINESS-QOL/Sym yasam kalitesi 6lgeginin parametreleri, Villalte skalasinin
parametreleri ve olgularin erken donem-orta donem oluslari istatiksel olarak analiz
edildi. Yas araliklar1 (20-45, 45-80) arasinda anlamli farklar olup/olmadigi sorgulandi.
Yas gruplan arasinda sikayetlerin bir y1l 6ncesi ile mukayesesinde (p < 0,05) tesbit

edildi, bu parametre acisindan anlaml fark goriildii.
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Tablo 4.13. Parametrelerin Erken donem-Orta donem Olusuna gore Analizi

Siire N Sira Sira U 0
Ortalamas1 Toplami

erken donem 17 18,65 317

Semptomlar orta donem 23 21,87 503 164 0,383
Total 40
erken donem 17 19,21 326,5

Kisitlanma  orta donem 23 21,46 4935 173,5 0,543
Total 40
erken dénem 17 22 374

Aktivite orta donem 23 19,39 446 170 0,466
Total 40
erken donem 17 18,88 321

Algilama orta donem 23 21,7 499 168 0,449
Total 40
erken donem 17 22,91 389,5

Sikayetler  orta donem 23 18,72 4305 1545 0,244
Total 40
erken donem 17 20,35 346

Bulgular orta donem 23 20,61 474 193 0,943
Total 40
erken donem 17 19,82 337

Zaman orta donem 23 21 483 184 0,741
Total 40

Bir yil erken donem 17 20,62 350,5

oncesi ile orta donem 23 20,41 469,5 193,5 0,946

mukayese  Total 40

Sosyal erken flt')nem 17 20,62 350,5 193,5

Kisitlanma orta donem 23 20,41 469,5 0,951
Total 40
erken donem 17 21,91 3725

Agri diizeyi orta donem 23 19,46 4475 1715 0,493
Total 40

Ulser erken fié')nem 17 20,5 348,5

varh orta donem 23 20,5 4715 195,5 1
Total 40

VEINESS-QOL/Sym yasam kalitesi Olgeginin parametreleri ve Villalte
skalasinin parametreleri olgularin erken donem ve orta donem olusuna gore fark olup

olmadig istatiksel olarak analiz edildi. Anlamli fark bulunamada.
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Tablo 4.14. Parametrelerin Cinsiyete Gore Analizi

cinsiyet N Sira Sira u p
Ortalamas1 Toplami

erkek 24 20,35 488,5

Semptomlar kadin 16 20,72 3315 188,5 0,922
Total 40
erkek 24 21,29 511

Kisitlama kadin 16 19,31 309 173 0,596
Total 40
erkek 24 18,9 453,5

Aktivite kadin 16 22,91 366,5 153,5 0,266
Total 40
erkek 24 22,19 532,5

Algilama kadin 16 17,97 2875 151,5 0,26
Total 40
erkek 24 19,73 473,5

Sikayetler kadin 16 21,66 346,5 1735 0,596
Total 40
erkek 24 22,42 538

Bulgular kadin 16 17,63 282 146 0,183
Total 40

Erken dénem erkek 24 19,02 456,5

Orta donem kadin 16 22,72 363,5 156,5 0,303
Total 40

Bir yil 6ncesi ile erkek 24 21,21 509

mukayese kadin 16 19,44 311 175 0,599
Total 40
erkek 24 21,13 507

Sosyal kisitlanma  kadin 16 19,56 313 177 0,64
Total 40
erkek 24 20,02 480,5

Agn diizeyi kadin 16 21,22 339,5 180,5 0,741
Total 40
erkek 24 20,5 492

Ulser varlig kadin 16 20,5 328 192 1
Total 40

VEINESS-QOL/Sym yasam kalitesi 6lgeginin parametreleri, Villalte skalasinin
parametreleri ve olgularin erken donem-orta donem oluslari istatiksel olarak analiz

edildi. Parametreler arasinda cinsiyete gore anlamli farklilik tesbit edilmedi.
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5. TARTISMA

Calismamiz da temel hedefimiz akut/subakut iliofemoral DVT dolayisiyla
farmakomekanik tromboliz tedavisi yaptigimiz hastalarin erken donemde ve orta
donemde olan olgularimi1 tedavi verdigimiz hastalik iliskili yasam kaliteleri agisindan
degerlendirmek, gegirilmis DVT ve tedavisi sonrasinda hastalarimizda posttrombotik
sendrom olusup olugsmadigini ve eger olusmussa siddetini tesbit etmektir.

Derin ven trombozu; koroner arter hastalii ve serebrovaskuler hastaliktan sonra
3. en sik goriilen kardiyovaskiiler patolojidir. Birlesik Devletlerde her yi1l 1000 kisinin
1’ inde DVT olugmaktadir. Giiniimiizde yaslh niifusun artmasi, uzun siireli seyehatlerin
artmasi, obezitenin yayginlagmasi, oral kontraseptif kullaniminin artmasi, hastane yatis
slirelerinin uzamasi ve sedanter yasam tarzinin daha sik goriilmesi dolayisiyla derin ven
trombozu insidansinin articag diisiiniilmektedir.

2007 tarthinde Cohen AT ve arkadaglar1 tarafindan 6 Avrupa iilkesinde yapilan
calismalara gore; bu lilkelerde mevcut hal ile yarim milyon DVT vakasi oldugu,
bunlarin 300.000 kadarinda pulmoner emboli oldugu ve 370.000 DVT iligkili 6lim
oldugu diisiiniilmektedir. Ve bu oliimlerin biiyiik ¢ogunlugunun onlenebilir nitelikte
oldugu distintilmektedir (142).

Birlesik Devletler Genel Cerrahi komitesi tarafindan 2008 tarihinde pulmoner
emboliyi en sik goriilen 6nlenebilir 6liim nedeni olarak tanimlamislardir (143).

Akut DVT kisa donem ve uzun donem anlamli derecede mortaliteye ve
morbitideye neden olan bir hastaliktir. Akut donemde pulmoner emboli, plegmesia
cerula/alba dolens ve paradoksal emboli gibi tablolar olusabilmektedir. Rekiirren DVT,
posttrombotik sendrom ve kronik tromboembolik pulmoner hipertansiyon DVT’ nin

kronik donemde olusan komplikasyonlaridir.
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PE DVT’ nin en korkulan komplikasyonudur. Tedavi verilmeyen DVT
hastalarinin % 50-60’ inda PE olusur ve bu hastalarin % 25-30 aras1 mortal seyreder
(144). VTE hastalarinin % 30’ unda PE ilk klinik manifestodur (145).

Plegmesia cerula dolens bacagin canliligini tehtit eden acil bir klinik durumdur.
Artan ven6z ve interstisyel basing bacagin arteriel dolasimini baskilayip iskemik bir
tablo olusturmaktadir.

DVT’ nin uzun dénem komplikasyonlarindan olan rekiirren trombiis olusumu sik
goriilmektedir. Rekiirrens orani yapilan caligsmalara gére %30 dan fazla goriilmektedir
(146). PTS DVT’ nin tahrip edici bir diger uzun dénem komplikasyonudur. Bu tabloda
bacakta sislik, agri, bacakta agirlik hissi, bacakta gii¢siizliik, staz dermatiti ve vendz
tilser goriilmektedir. Semptomatik ilk atak DVT’ li hastalarda yeterli ve uygun
antikoagiilan tedaviye ragmen % 40 oraninda posttrombotik sendrom olusmaktadir
(147). Rekiirren ipsilateral DVT, PTS riskini alt1 kat artirmaktadir. DVT* nin anatomik
yerlesim yeri PTS olusumu ve siddeti agisindan 6nemlidir. Proksimal DVT* de PTS
olusum riski izole distal DVT’ de varolan PTS olusum riskinden daha fazladir.

DVT* nin ve PE‘ in birinci basamak tedavisi antikoagiilan tedavidir. Masif PE
ve masif bazi1 DVT* lerde trombolitik tedavide yapilabilmektedir. Akut faz DVT’ lerde
DMAH ve/veya SH tedaviye eklenebilmektedir. Genellikle heparin tedavisi ile vit-K
antagonistleri beraberce tedaviye baslanilmakta ve hedef INR degerine ulasilinca
heparin ~ kesilmektedir. Ayrica yeni nesil oral antikoagiilanlarda tedavide
kullanilmaktadir. Kateter ile tromboliz, kateter esliginde trombektomi, farmakomekanik
tromboliz, aspirasyon trombektomi, balon maserasyon, balon anjioplasti, stent
implantasyonu ve cerrahi trombektomi diger DVT tedavi secenekleridir.

[liofemoral DVT’ lerde siklikla posttrombotik sendrom olusmaktadir. PTS

patogenezi net olarak izah edilememistir. Iki énemli patolojik faktor; vendz drenajda
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obstriiksiyon ve valvuler yetmezlik (vendz reflii), patogenezde sorumlu bulunmaktadir.
Her iki durumda venoz hipertansiyona neden olmaktadir.

PTS varligim1 ve siddetini klinik skorlama sistemleri ile tesbit edebilmekteyiz.
Bunun icin tanimlanan skalalar sunlardir; CEAP SINIFLAMASI, WIDMER, Venéz
Klinik Siddet Skorlamasi(VCSS), Villalte Skalasi, Ginsberg tanimlamasi ve Brandjes
skorlama sistemi. Bu klinik skorlamalar arasinda karsilikli yapilan ¢alismalarda PTS
teshis ve derecelendirilmesinde en uygun skalanin Villalte skalasi oldugu
disiiniilmektedir. Ve ayrica yasam kalite Olgekleri ile Villate skalasinin beraber
degerlendirilmesi PTS teshisinde daha dogru sonuglar saglamaktadir (148). PTS’ un en
siddetli formu venoz tilser ile seyreden formdur.

Tek basina antikoagiilan tedavi trombolisis saglamaz, trombiisiin ilerlemesini
durdurur ve rekiirrens sikligini azaltir. Reziduel trombiis varliginin vendz valflerin
tahribatina neden oldugu ve kronik vendz hipertansiyon olusturdugu ve bu etmenlerin
PTS’ a yol ac¢tig1 diislintilmektedir. Sistemik tromboliz erken donemde anlamli derecede
trombiis rezulosyonunu saglamaktadir. Fakat kabul edilemeyecek diizeyde yan etkilere
neden oldugu i¢in rutin klinik kullanimi 6nerilmemektedir (149).

Erken donemde hizli bir sekilde trombolizis saglamanin valf harabiyetini
azaltacagi, kronik vendz hipertansiyonu azaltacagi ve akebinde PTS insidansim
azaltacag1 disiiniilmektedir. Endovaskuler trombolitik tedavilerde sistemik trombolitik
tedaviye nisbeten daha az trombolitik ajanla daha efektif trombolizis saglandigi tesbit
edilmistir. Endovaskiiler tedavi protokollerinin PTS olusumu iizerinde ki etkileri
irdeleyen genis capli incelemeler mevcuttur. Bu g¢alismalar egliginde arastirmamizi
degerlendirecegiz.

PTS olusumunda degistirilebilir ve degistirilemez risk faktorleri mevcuttur.

Degistirilemeyen risk faktorleri; DVT’ nin lokasyonu ve uzanimi, ipsilateral rekiirren
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DVT, oncesinde kronik venoz yetmezlik varligi, ileri yas, rezidiiel vendz obstriiksiyon,
cinsiyet, DVT’ nin semptomatik/asemptomatik karakterde olmasi ve trombofili seklinde
siralanabilir. Degistirilebilir risk faktorleri; antikoagiilan tedavi, obezite ve inflamasyon
seklinde siralanabilir.

DVT’ nin proksimal lokalizsyonda ve masif formda olmasi tedavi algoritmasini
degistirebilir. Bu durumda invazif tedavi modaliteleri giindeme gelmektedir. Diisiik
kanama riski olan masif proksimal akut DVT’ lerde girisimsel ve cerrahi tedaviler AHA
(American Heart Association) tarafindan Grade B tedavi olarak 6nerilmektedir (150).

Asemptomatik DVT’ lerde de PTS olugmasina ragmen semptomatik DVT” lerde
PTS olusum riski daha fazladir.

1930’ larda Bauer tarafindan DVT hastalar1 taranmis ve bu hastalar gegirilen
DVT’ den 5 yil sonra degerlendirilmistir. Hastalarin tamaminda vendz yetmezlik
mevcut iken % 20’ sinde venoz tilser goriilmistiir (151). Bu yiiksek oranlar 1940’ larda
antikoagiilan ajanlarin kullanima girmesi ile dramatik olarak azalmistir (152).
Antikoagiilan ajanlar arasinda PTS’ u 6nleme ve azaltma agisindan farkliliklar vardir.
DMAH ile takip edilen DVT hastalarinda, VKA ile tedavi edilen hastalara nisbeten
daha az PTS tesbit edilmistir (153). DMAH’ lerin anti-inflamatuar etkilerinin bu
azalmay1 saglayabilicegi dusiiniilmektedir. 2017 yilinda yayinlanan 3449 hastanin
taramasinin yapildigt EINSTEIN calismasinda YOAK”’ larin PTS olusumunda VKA’
lerine {istiin olmadig tesbit edilmistir (154).

Viicut kitle indeksinin 30 kg/m2 iizerinde olmasimmin PTS olusum riskini
geometrik olarak artirdigit REVERSE c¢alismasinda ve benzer birgok ¢alismada tespit
edilmistir (155). Kilo vermenin PTS siddetini azaltabilicegine dair net verilere
ulagilmamustir. Fakat obezitenin daha kotii seyirli kronik vendz yetmezlige neden

oldugu bilinmektedir. Dolayisiyla kilo vermenin santral ve intraabdominal vendz
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basinct azaltacagt ve PTS semptomlarinin azalmasma olanak saglayacagi
diistiniilmektedir (156).

Inflamasyonun PTS olusum patogenezinde kilit komponent oldugu
disiiniilmektedir. SOX c¢alismasinin bir alt basligi olan BioSOX c¢alismasinda
hastalardan 6 ay araliklarla ICAM-1 ve interlokin—10 seviyeleri Ol¢iilmiis ve bu
parametrelerin yiiksek seyrettigi hasta grubunda 2 yilda PTS olusum insidansinda % 25
artis tesbit edilmistir (157). San Norberto ve arkadaslarinin 234 kisilik bir hasta
grubunda yaptiklar1 randomize ¢alismada akut DVT hastalarinda tek basina DMAH
tedavisi verilenlerle, DMAH ve beraberinde statin tedavisi verilen hastalar mukayese
edilmistir. Statin eklenen grupta PTS olusum riskinin anlamli derecede azaldigi
goriilmistir (158). Statinin DVT’ de antiinflamatuar etki ile PTS olusum riskini
degerlendirme amaci ile planlanan genis ¢caplt SAVER c¢alismasi devam etmektedir.

Yillar boyu elastik kompresyon ¢oraplarmin kullaniminin PTS riskini azalttig
disiiniilmekte idi. Fakat bu diisiince c¢ok detayli ve kapsamli calismalara
dayanmamaktaydi.

Kapsamli, ¢gok merkezli, plasebo-kontrol grubu olan 803 hastay1 kapsayan SOX
caligmasi elastik kompresyon ¢orab1 giymenin PTS olusum riskini azaltmadigini, DVT
rekiirrensini azaltmadigini ve yasam kalitesinde gelisme saglamadigini gostermistir
(159). Elastik kopresyon g¢orabi kullaniminin PTS olusum riskini azaltmadigi yakin
zamanda yapilan 6 randomize kontrollii ¢alismanin meta analizinde goriilmistiir (160).

Yakin zamanda yaymlanan, ¢ok merkezli tek kor randomize c¢alisma olan
OCTAVIA galismas1 12 ay EKC kullanan hasta grubu ile 24 ay EKC kullanan hasta
grubunu mukayese etmistir (161). 12 ay EKC kullanan hastalarda PTS insidans1 % 19.9
tesbit edilirken, 24 ay EKC kullanan hastalarda PTS insidanst % 13 bulunmustur.

Insidanslar arasinda mutlak % 6.9” luk bir fark tesbit edilmistir. Bu sonuca gére DVT
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sonrasinda uzun dénem EKC kullaniminin PTS’ u onlemede hala 6nemli bir roli
oldugu diisiiniilmektedir. CELEST c¢alismasinda 25-35 mmHg basing araliginda EKC
kullaniminin PTS’ u 6nlemede non-inferior olmadigina karar verilmistir. IDEAL DVT
calismasinda uzatilmis EKC kullaniminin PTS’ u azalttig1 tespit edilmistir.

[liofemoral DVT PTS agisindan distal DVT’ ye nisbeten 2 kat artmis risk
faktdriine sahiptir (162). Iliofemoral DVT’ lerde PTS olusum riskini azaltmak icin daha
invazif girisimlere ihtiya¢ olabilmektedir. Ven patensinin erken restorasyonun (“’open
vein’’ hipotezi) valf fonksiyonunun geri kazanimina, PTS olusum riskinin azalmasina
neden olacag diisiiniilmektedir (163).

PTS teshisinde altin standart bir tan1 yontemi yoktur. Hastalik iligkili yasam
kalitesinde ciddi bozulmalara neden olur. Simirlari ¢izilebilen net ve mutlak bir
hastaliktan ziyade genis bir spektrum icinde presente olabilen bir sendromdur.
Hastalarin ¢ogunda hafif ve orta diizeyde sikayetlere neden olurken % 10’ luk hasta
grubunda siddetli seyretmektedir. Klinik ¢aligmalarda PTS teshisi ve siddetinin tesbiti
icin diagnostik skalalar kullanilmaktadir. Gilinlimiizde aktif olarak kullanilan 7 tane
skala mevcuttur. The Widmer classification, The Clinical-Etiological-Anatomical-
Pathological (CEAP) classification, The Venous Clinical Severity Score (VCSS), The
Brandjes scale, The Ginsberg measure, The Villalta scale ve Paitent- reported Villalta
scale PTS teshis ve derecelendirilmesinde kullanilan skalalardir.

Uluslararast Trombiis ve Hemaostazis Komitesi (ISTH) tarafindan PTS teshis,
takip ve derecelendirilmesinde Villalte skalasinin kullanilmasinin en uygun oldugu
diisiiniilmektedir. Villalte skalasinin hastalik spesifik olmasi, uygulanmasinin kolay
olmast ve degisiklikleri degerlendirmede hassas olmasi diger skalalara {istiinliik

saglamaktadir (164).
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Giiniimiizde PTS ile ilgili ¢alismalar cogunlukla PTS ve (QOL) yasam kalitesi
iliskisine yogunlagsmiglardir. Son zamanlarda yapilan ¢alismalar PTS olan hastalarda
yasam Kalitesinin diisiik oldugunu tespit etmislerdir (165). Yasam kalitesi, DVT’ li
hastalarda ¢alisirken, gézoniinde bulundurulmasi gereken onemli bir noktadir. Yasam
kalite olgekleri ile mortaliteden ve morbitideden daha detayli bilgilere ve hastaligin
neden oldugu sorunlar hakkinda degerli ayrintilara ullasilabilir. Ve yapilan tedavilerin
etkinligi konusunda yol gosterici olur (166).

DVT hastalariin yasam Kkalitesini degerlendirmek igin genelde, Nottingham
Saglik Profili(NSP), SF-36 yasam kalitesi Olgegi, Avrupa yasam kalitesi dlgegi ve
Hastalik etki profili (Sickness impact profile: SIP) gibi genel yasam kalitesi anketleri
kullanilmistir. Fakat genel yasam kalitesi Slglimleri DVT’ ye spesifik degillerdir.
Dolayisiyla hastaliga 6zgii degisiklikleri degerlendirmede yetersizdirler.

Vendz Yetmezlikte Epidemiyolojik ve Ekonomik Calisma-Yasam Kalitesi
Olgegi (VEINES-QOL/Sym); DVT’ li hastalarda vendz semptomlarin yasam kalitesine
etkisini degerlendirmek igin gelistirilmis hastaliga has bir oOlgektir. Lamping ve
arkadaslar1 tarafindan vendz hastaliklarin takibinde kullanilmak iizere tasarlanan
giivenilir ve gegerli bir yontemdir (167).

Cirak ve arkadaslar1 (168) tarafindan VEINESS-QOL/Sym yasam kalitesi
Olceginin Tiirkiye’ de Kkiiltiirel acidan kullanilabilirligi, glivenligi ve gecerliligi
arastirillmistir. Ve Tiirkce VEINESS-QOL/Sym 6lgeginin miikemmel giivenilirlige
sahip oldugu, Tiirk kiiltiiriine iyi diizeyde uyum sagladigi sonucuna varmislardir.

Soosainathan ve arkadaslart Villalte skalasi ile VEINESS QOL/Sym yasam
kalitesi 6l¢eginin beraber kullanilmasinin hastalarda olusan PTS’ u degerlendirmede tek

basina Villalte skalasinin degerlendirilmesinden daha {istiin oldugunu tespit etmislerdir

(169).
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Calismamiza akut/subakut iliofemoral DVT’ lerde girisimsel tedavilerin PTS
olusumunu azaltabilicegi tezi yol gostermistir. Bu tiir girisimsel ve cerrahi tedavilerin
PTS’ u azaltmada ki etkileri hala tartismalidir. Ve konu ile ilgili ¢ok merkezli, genis
capl calismalar yapilmis ve yapilmaya devam etmektedir.

AHA Tarafindan DVT’ de Tromboliz Onerilen Hastalar;

*  Yiiksek pulmoner emboli riski olan masif trombiis yiikii olan hastalar

 Iliofemoral DVT

*  Ekstremite canliligini tehtit eden durumlar

« Altta yatan anatomik anomali (May Turner sendromu gibi)

« lyi fizyolojik durum

*  Semptomlarin 14 giinden kisa olmasi

*  Trombolizis kontrendikasyonu olmamasi

ATTRACT (akut venous thrombosis: thrombus removal with adjunctive catheter
—directed thrombolysis) calismasi 56 merkezin dahil edildigi randomize kontrollii bir
caligmadir. Bu calismada farmakomekanik kateter aracili trombolizin akut proksimal
DVT’ lerde PTS olusumunu 6nleyip/6nlemedigi degerlendirilmistir (170). Calismanin
sonuclar1 soyledir;

*  Yilik degerlendirme sonucunda FMCAT tedavisi PTS olusumunu

Onlememistir.

Artmis major kanamalar goriilmiistiir.

*  Yasam Kkalitesi lizerinde olumlu etkiler goriilmemistir.

Bacak sigliginde ve agrisinda azalma saglanabilmistir.

PTS siddetinde azalma oldugu goriilmiistiir.
ATTRACT caligmasinda ki negatif sonuclar FMCAT tedavisinin daha ¢ok

kompleks, tedavisi zor olan hasta gruplarinda kurtarici tedavi olarak
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degerlendirilmesine baglanilmistir. Tiim bu sonuglara ragmen proksimal akut DVT’
lerde FMCAT tedavisi birinci basamak tedavi olarak 6nerilmistir.

The Catheter-Directed Venous Thrombolysis (CaVenT) ¢alismasi ¢ok merkezli
randomize kontrollii bir c¢alismadir. Proksimal akut DVT’ nin CDT yontemi ile
tedavisini degerlendirmektedir. Bu c¢alismada proksimal DVT’ si olan yalniz
antikoagiilan tedavi alan ve antikoagiilan tedavi esliginde CDT yapilan 189 hastanin 2
yillik verileri degerlendirilmistir. Hastalarin klinik durumlar1 Villalte skalasi ile
degerlendirilmistir. CDT uygulanan hasta grubunda 2 yil sonunda PTS olusumu % 14
daha az bulunmustur (171). CDT tedavi verilen grupta yasam kalitesi kismen daha iyi
bulunmustur. DVT rekiirrensi acisindan iki grup arasinda fark olmadigi goriilmiistiir.
CaVenT caligmasinin 5 yillik sonuc¢larmin degerlendirilmesinde CDT tedavi grubunda
PTS olusum riskinde % 28’ lik bir azalma goriilmiistiir (172). Tiim bunlara ragmen
basarili bir CDT tedavisi yapilsa bile PTS olusum riski biitiinliyle ortadan
kalkmamaktadir. CDT tedavisi yapilan hastalarm % 42’ sinde PTS olusmustur. Ilgingtir
Ki; CDT tedavisi uygulanan hasta grubunda ki PTS siddeti ile yalnizca antikoagiilan
tadavi alan hasta grubunda ki PTS siddeti birbirine benzer bulunmustur.

TORPEDO (Thrombus Obliteration by Rapid Percutaneous Endovenous
Intervention in Deep Venous Occlusion) calismast DVT sonrasi yalnizca antikoagiilan
tadavi alan hastalarla perkiitan endovendz girisim yapilan (PEVI) hastalar 30 ay
boyunca takip edilmis ve PTS olusumu agisindan mukayese edilmistir.
PEVI(percutenous endovenous intervention) olgulari trombektomi, CDT veya FMCAT
esliginde stent implantasyonu ve/veya balon anjioplasti yapilan hastalardan
olusmaktaydi. Hastalara en az 6 ay boyunca orta-yiiksek basingli 30-40 mmHg EKC
giymeleri Onerilmisti. Yalnizca antikoagiilan tedavi alan hasta grubunda PTS olusum

orani % 29.6 tespit edildi. PEVI grubunda bu oran % 6.8 tespit edildi (173).
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The BERNUTIFUL (BERN Ultrasound—enhanced Thrombolysis for Ilio-
Femoral Deep Vein Thrombosis versus Standard Catheter Directed Thrombolysis)
calismas1t 2015 yilinda yapilan randomize bir ¢alismadir. Bu c¢alismada CDT ve
ultrasonla hizlandirilmis kateter aracili tromboliz PTS olusumu agisindan mukayese
edilmis ve anlamli fark bulunamamustir (174).

The DUTCH CAVA calismasi (Catheter versus Antikoagiilan Alone for Acute
Primary Iliofemoral DVT) ¢ok merkezli randomize bir ¢aligmadir. Iliofemoral DVT’ si
olan tek basina antikoagiilan tedavi alan hastalarla, antikoagiilan tedaviye ek olarak
kateter aracili ultrasonla hizlandirilmis trombolitik tedavi alan hastalar mukayese
edilmistir. Calismada erken ve uzun donem PTS olusumu ve yasam kalitesi
degerlendirilmesi amaglanmistir. 2018 aralik ayinda sonuclarinin yayinlanmasi
beklenmesine ragmen sonuglar heniiz yayinlanmamustir.

2016 yilinda giincellenen ACCP VTE kilavuzunda DVT’ de CDT ve FMCAT
tedavi yoOntemlerini birinci basamak tedavi olarak Onerilmemektedir. Fakat AHA,
Girisimsel Radyoloji Toplulugu, Damar Cerrahisi Toplulugu ve Amerikan Vendz
Hastaliklar Toplulugu iyi se¢ilmis akut iliofemoral DVT’ si olan ve kanama riski diisiik
olan hastalarda girisimsel tedavi yontemlerinin tercih edilebilicegini ifade etmislerdir.

Akut/subakut iliofemoral DVT’ si olan hastalarimiza, eger yasam beklentisi
yiiksekse, kanama riski azsa, masif trombiis yiikii varsa, plegmesia cerula/alba dolense
ilerleme riski varsa, farmakomekanik tromboliz tedavisi yapildi. Bahsedilen sartlara
sahip olan tiim vakalara girisimsel tedavi yapildi. Bunun i¢in esdeger kabul edilebilicek
bir kontrol grubu olusturulamadi.

Ameliyat edilen vakalarda uyguladigimiz protokol su sekildedir;

*  Ameliyat giinii DMAH yapilmadi ve antikoagiilan ajan verilmedi

+  Isleme baslamadan &nce 5000 U heparin 1v piise yapildi.
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« Trombiis yiikii fazla olan, pulmoner emboli riski fazla olan, vena cava
inferiora trombilis uzanimi goriilen hastalarda gegici vena kava filtreleri
kullanildi.

* Lokal anestezi altinda ultrason kilavuzlugunda popliteal venden girisim
yapildi. (nadiren vena sefana parvadan, vena sefana magnadan, femoral
venden girisim yapildi.)

»  Sheat yerlestirildi ve venografi yapildi.

» Kilavuz kateter vena cava inferiora kadar ilerletildi.

«  Mekanik tromboliz kateteri vena cava inferiora kadar ilerletildi.

*  Proksimalden distale dogru trombiis iizerine maserasyon ve fregmantasyon
yapildi.

»  Beraberinde 10 mg alteplase SF ile diliie edilip vaka boyunca infuzyon ile
hastaya uygulandi.

»  Farmakomekanik tromboliz islemi sonrasinda tekrar venografi yapildi,
rezidiiel darliklara balon anjioplasti yapildi.

»  Sheat ¢ekildi, kanama kontrolii yapildi.

* Vaka sonrasinda hasta yogun bakim {initesine alindi. DMAH, warfarin
baslanildi.

»  Ekstremite elevasyonu yapildi, 25-35 mmHg basincinda kompresyon ¢orabi
giydirildi.

*  Mobilizasyon tesvik edildi.

* Devaminda INR seviyesi hedef doza ulasinca var ise vena kava filtresi
cikarildi.

Olgularimiz1 retrospektif olarak irdeledigimizde yasam kalite skorlarinin yiiksek

oldugu goriildii. Villalte skalasi ile yapilan degerlendirmede olgularimizin % 50’ sinde
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PTS olmadigi, % 37,5’ inde hafif diizeyde PTS olustugu , % 10’ unda hafif diizeyde
PTS olustugu, % 2,5’ inde siddetli PTS olustugu gozlendi. Literatiire bakildiginda bu
oranlar, sadece antikoagiilan ilaglarla tedavi verilen hasta gruplarinda olusan PTS
oranlarina nisbeten daha dusiiklerdir.

Sonug olarak, masif trombiisle beraber yiiksek pulmoner emboli riski olan
hastalarda, iliocaval ve iliofemoral DVT’ lerde, ekstremite canliliginin tehdit altinda
oldugu durumlarda, hastalig1 tetikleyen altta yatan anatomik bir anormali oldugunda,
yasam beklentisi 6 aydan uzun olan hastalarda, semptomlarin baslangicinin 14 giinden
daha kisa oldugu durumlarda ve trombolitik tedavi kontrendikasyonu olmayan
durumlarda DVT tedavisinde tecriibeli klinisyenler tarafindan iyi se¢ilmis hastalarda
uygulanacak olan girisimsel tedavilerin (CDT, FMCAT, Balon anjioplasti, Stent
implantasyonu, Venoz trombektomi, Kateter aracili trombektomi ve trombiis
aspirasyonu) venoz patensi artiricagini, valf fonksiyonlarinin bozulmasini 6nleyecegini,
PTS olusumunu azaltacagini, hastalik iligkili yasam kalitesini artiricagini

diisiinmekteyiz.
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