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OZET

Amag: Pulmoner emboli (PE) gorece sik karsilasilan bir kardiyovaskiiler acil
durumdur. Charlson Komorbidite Indeksi(CCI) skoru, ¢oklu komorbiditelerden
kaynaklanan hastalik yiikiiniin bir O6l¢iitiidiir. Calismamizdaki amacimiz koroner
yogun bakim ve i¢ hastaliklart kliniklerinde takip edilen pulmoner emboli
hastalarinda Charlson komorbidite indeksi ile tespit edilen komorbid durumlarin
hastaligin ciddiyeti ve kisa donem prognozu ile iligkisini ortaya koymaktir.

Materyal — metod: Calismamiza, Eylil 2017 — Agustos 2018 tarihleri arasinda
Istanbul Egitim Arastirma Hastanesi acil servisine nefes daligi, senkop, gdgiis agrisi
sikayetleri ile bagvuran ; fizik muayene , laboratuvar , ekokardiyografi ve BT
angiografi sonucunda pulmoner emboli tanis1 konulmus toplam 85 hasta (36 E, 49 K;
ort yas 62.7+17.5 yil) dahil edildi. Calismaya dahil edilen hastalarin tiimiinden
ayrintili anamnez alindi. Ozgegmis ve soygegmisindeki biitiin 6zellikler kaydedildi.
Eslik eden tiim hastaliklar1 kaydedildi. Hastalar bagvuru aninda Avrupa Kalp
Cemiyeti 2014 klavuzundaki bilgiler dogrultusunda, sok-hipotansiyon varligina gére
yiiksek riskli (23 hasta, 12 E, 11 K; ort yas; 67.0+ 15.1 yil) (Grup 1) ve diistik-orta
riskli (62 hasta, 24 E, 38 K; ort yas: 60,5+18,3 yil) (Grup 2 ) olarak ayrildi. Tim
hastalarin yag araligr 18-99 arasi idi. Calisma kesitsel bir calisma olup mevcut

calisma stirecinde ki hasta se¢imi rastgele yapildi.

Hastalarin yatis aninda tespit edilen mevcut hastaliklar1 ve yatis tanilar1 CCI skor
sisteminde bulunan 19 cesit tan1 gruplarina gore ayirt edildi ve bu tani1 gruplarma
denk gelen puanlarin toplami CCI skoru olarak belirlendi. Tan1 gruplarinin kapsadigi
alt tanilar, caligmaya alinan biitiin hastalarin anamnezi, epikrizi, tan1 i¢in kullanilan
goriintilleme ve girisimsel radyolojik raporlari, laboratuvar sonuglari, patoloji

raporlar1 objektif olarak degerlendirilip kesinlestirildi.

Hastalarin yatis siiresi boyunca komplikasyonlar ve hastalifin gidisati acisindan
yakin takip edilmesi yan1 sira taburcu olduktan sonra da 3-6 ayda telefonla aranarak
hastalardan bilgiler elde edildi. Tekrar pulmoner emboli/aktif DVT gecirip
gecirmedigi, yasam kalitesi, tekrar hastaneye yatisinin olup olmadigi, exitus olup

olmadig seklinde bilgiler elde edildi.



Bulgular: CCI ve PESI skorlar1 yiiksek riskli grupta anlamli yiiksek saptandi
(p=0,008; p<0,001). Taburculuk sonras1 yiiksek riskli gruptaki hastalarin orta-diisiik
riskli gruba kiyasla anlamli olarak daha fazla hastaneye yatis gerekliligi oldugu
gozlendi (%63.6’ya karsin %29,2 p=0.05). Bununla birlikte hastalar CCI skoruna
gore orta ve yiiksek olarak ayrildiginda takiplerde mortalite bu hastalarda anlamli
olarak yiiksek bulundu (CCI yiiksek hastalarin %54 “linde, orta olan hastalarin %38,9
‘unda). CCI skorunun PESI ile anlamli olarak yiiksek korelasyon gosterdigi
bulunmustur. Yine CCI skorunun da bir degiskeni olan yas ile yiiksek korelasyon

gosterdigi bulundu(r=0,75, p<0,001).

Sonu¢: CCI skoru hemodinamisi bozulmus yiliksek riskli akut pulmoner emboli
hastalarinda anlamli olarak yiiksek olup pulmoner embolinin ciddiyetini diisiindiiren
parametrelerle anlamli iliski gostermektedir. CCI skoru daha yiiksek hastalar bu
hastalik siirecinde daha fazla mortalite ile sonuglanabilir. PESI skoru gibi CCI skoru
da bu hastalarda hastaya tani ve tedavi yaklasiminda degeri olabilir. Bu durum bize
hastaligin tam1 ve tedavisi siirecinde bilinen tan1 ve tedavi yontemleri yaninda

komorbid durumlarin da dikkate alinmasi gerektigini diisiindiirmektedir.

Anahtar kelimeler : Charlson komorbidite indeksi, prognoz, Pulmoner emboli.



ABSTRACT

Objective: Pulmonary embolism (PE) is a relatively common cardiovascular
emergency. The Charlson Comorbidity Index (CCI) score is an established criterion
for the disease load originating from the multiple comorbidities. In this study, our
objective was to demonstrate the correlation between the severity of the disease,
short-term prognosis and the Charlson comorbidity index, which was measured in PE
patients followed up in the coronary intensive care units and internal medicine

clinics.

Materials and methods: A total of 85 patients, who applied with the complaints of
dyspnea, syncope, and chest pain to the intensive care department of the Istanbul
Training and Research Hospital between September 2017 and August 2018 and were
diagnosed with pulmonary embolism after the physical, laboratory, echography and
CT angiography examinations, were included in our study. Thirty-six of them were
males and forty-nine females. Their mean age was 62.7+17.5 years. A detailed
anamnesis was obtained from each patient and all medical and familial
characteristics were recorded along with the comorbidities. At admission, the
patients were grouped as high-risk patients (n=23; 12M/11F; mean age: 67.0+ 15.1
years) (Group 1) and low and moderate-risk patients (n=62; 24M/38F; mean age:
60.5+£18.3 years) (Group 2) according to the presence of shock-hypertension as
described in the guideline of the European Heart Association (2014). The age range
of patients was between 18 and 99 years. The study had a cross-sectional design and

the patients were selected by a randomization method.

The morbidities at admission and admission diagnosis were defined according to the
19 diagnosis groups of the CCI scoring system and the sum of the scores
corresponding to these diagnosis groups were recorded as CCIl score. The sub-
diagnoses compromised by the diagnosis groups, anamnesis and epicrisis of all
participating patients, imaging and interventional radiology reports used for the
diagnosis, laboratory results and pathology reports were objectively evaluated and
confirmed. Data related to the complications encountered during the hospitalization
and information after the discharge, which was collected via phone calls in the 3rd

and 6th months, were recorded. Information related to the recurrence of pulmonary

Xi



embolism/active DVT, changes of quality of life, re-hospitalization and death were
questioned.

Results: The CCI and PESI scores were also significantly higher in the high-risk
group (p=0.008; p<0.001 respectively). We observed that the hospitalization rate
was significantly higher in the high-risk group compared to the low and moderate
group (63.6% vs 29.2%; p=0.05). However, the classification of patients as
“moderate” and “high” according to CCI scores revealed that mortality was
significantly higher in the high score group compared to the moderate score group
(54% vs 38.9%). We also found out that CCI score had a significantly strong
correlation with PESI. It showed also a significant correlation with the age, which is
also a variable of CCl score ( r=0.75; p<0.001).

Conclusion:  CCI score was significantly higher in high-risk PE patients with
impaired hemodynamics and had a significant correlation with parameters related to
the severity of pulmonary embolism. The mortality rate might be higher among
patients with high CCI scores. Like CCI score, PESI score can also be helpful during
the diagnostic and therapeutic approach to these patients. In the light of these
findings, we suggest that during the diagnosis and treatment process of the disease,
comorbidities should be taken into consideration along with the known diagnosis and
treatment methods.

Key words: Charlson comorbidity index , prognosis, Pulmonary embolism.
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1.GIRIS VE AMAC

Akciger embolizmi, pulmoner arter ve dallarinin degisik nitelikteki
maddelerle tikanmasi olarak tanimlanir. Tikanmaya en sik neden olan madde
,venlerde olusan ve daha sonra koparak vendz kan akimiyla akciger dolasimina
ulasan trombiislerdir ve bu duruma akciger tromboembolizmi adi verilir. Cok daha
ender olarak yag damlacikari neoplastik hiicreler ,hava , amniyon sivist ya da
yabanci maddeler, iv ila¢g bagimlilarinda talk, ¢esitli intravendz girisim uygulanan

olgularda katater parcalari emboli olusturabilirler.!

Vendz tromboembolizmin (VTE) yillik ortalama insidans1 23-269/100.000
arasindadir’. Vendz tromboembolizm riski, yas ilerledikce artar ve 80 yasindan
sonra, 45-50 yasindakine gore yaklasik 10 katma yiikselir®®. Hamilelik ve oral
kontraseptifler sebebiyle dogurgan yas grubundaki kadinlarda daha sik rastlandigina
dair bulgular mevcutken, genel olarak her iki cinsiyette esit goriilmektedir® . Venoz
tromboembolizmin mevsimsel degisiklik gosterdigi ve 6zellikle kis aylarinda ortaya
¢iktigi goriilmektedir® . Vendz tromboembolizm olgularnin ailelerinde de VTE
insidansi yiiksektir ve kardeslerde risk yaklasik 3 kat fazladir® . Herhangi bir risk
faktorlinlin saptanmadi@1 idiyopatik olgularda gizli kanser ve trombofili olasiligi
daha ytiksek olarak saptanmistir. Tedavi edilmemis olgularda PTE’nin mortalitesi

yaklasik %25-30 iken, tedavi edilenlerde mortalite %2-8’¢ kadar diiser”®.

Major cerrahi girisim, vendz tromboembolizme neden olan baslica risk
faktoriidiir. Son 45-90 giin icerisinde gerceklesen cerrahi girisim, VTE riskini 4-22

kat arttirir®

. Yapilan c¢esitli ¢alismalarda bir ¢ok komorbit durumun pulmoner
tromboemboli ile iliskili oldugu saptanmustir. Ornegin, inme gegiren hastalarda DVT
riski %30-80 bulunmustur. PTE riski ise %10 kadardir'®. VTE orami miyokard
infarktiisii gegiren hastalarda %5-35, konjestif kalp yetersizligi (KKY) hastalarinda
%9-21 arasindadir. Ejeksiyon fraksiyonu diistiikce emboli riski artar. KOAH
hastalarinda, akut ataklarda %3,3-8,9 oraninda PTE saptanmistir. Diabetes mellitus
hastalarinda da PTE riski yiiksektir. Cushing sendromunda, hipertiroidi,
mikroalbiiminiiri, multipl skleroz, romatoid artrit, iilseratif kolit, hipoalbiiminemide
riskin arttig1 saptanmistir. Malign hastaliklar ile VTE iliskisi iyi bilinmektedir.

Kanser hastalarinda %4-28 oraninda VTE saptamir™™™"’.



Pulmoner tromboembolizm (PTE) tanist konulan hastanin erken mortalite
acisindan yiiksek riskli (masif), orta riskli (submasif) veya diisiik riskli (nonmasif)
olarak ayirdedilmesi, tedavi seceneklerini (antikoagiilan/trombolitik) ve prognozu

belirler 2.

Yiiksek riskli (masif) pulmoner tromboembolizme bagli akut sag
ventrikiill yetersizliginin yol actifi kardiyovaskiiler kollapsin en onemli klinik
bulgusu hipotansiyondur. Hipotansiyon ve kardiyojenik sok varligi, erken 6lim riski
ile dogrudan iligkilidir. Bu hastalar, akut PTE olgularinin %5’inden azim
olusturmaktadir®. Akut sag ventrikiil disfonksiyonu, akut PTE’de prognozu
belirleyen en onemli faktordiir. Emboli 6ncesi hastanin hemodinamik rezervi ve ek

hastaliklarin varligi da erken prognozu etkiler..

Prognostik degerlendirmede cesitli klinik skorlamalar kullanilmaktadir. Bu
skorlamalar; 6zellikle bir aylik erken mortalite, niiks ve nonfatal major kanama gibi
komplike klinik seyri tahmin etmede yardimci olurlar. Bunlardan en giinceli

pulmoner embolizm siddet indeksidir®’ (PESI).

Kardiyak troponinler, miyokard hasar1 ve kotii prognozla iliskili
belirteclerdir. Yiiksek duyarlilikli troponin-T testinin normal bulunmasinin, kotii
prognozu belirlemedeki negatif prediktif degeri %98’dir®®?. Natriiiretik peptidler
(BNP, NT-proBNP) , akut PTE’de hemodinamik bozukluk ve sag ventrikiil
disfonksiyonu ile iliskilidirler®, Kalp tipi yag asidi baglayan proteinin (H-FABP)
yiiksek bulunmasi, miyokard hasarinin erken gostergesidir ve mortaliteyi belirlemede

troponinlere gore daha degerli bir belirtegtir®’. Ancak heniiz rutin kullanimi yoktur.

Kronik hastaliklar1  degerlendirmek i¢in  bircok skorlama sistemi
gelistirilmistir.  Charlson Komorbidite Indeksi (CCI), kronik hastaliklari
degerlendirme ve mortalite ile iligkisini dlgmede gegerli bir yéntemdir?’z. CCI'nin
hastanede kalis siiresini, hastane i¢i mortaliteyi ve taburculuktan 1 ay ve 1yil sonraki
tekrar yatiglari saptayabilen kamitlanmis prognostik degeri vardir™. Charlson
komorbidite indeks skor sistemi Mary E. Charlson ve ark. tarafindan 1987 yilinda
meme kanserli hastalarin bir yillik mortalitelerini tahmin etmek i¢in olusturulmus 19
komorbid tani grubunu igeren bir mortalite skor sistemidir®?. Daha sonralar diger
hastalik gruplariyla da yillarca denenmis ve klinisyenler tarafindan hastalarin

mortalite tahmininde kullanilmustir. I¢ hastaliklar1 klinikleri ve koroner yogun bakim



tinitesi gibi nispeten genel yogun bakim iinitesine gore stabil hastalarin yattigi goz
Oniine alindiginda hastalarin hem hastane i¢i hem de taburculuk sonrasi mortalite

tahminin bulunabilecegi komorbidite skor sistemlerine ihtiya¢ duyulmaktadir.

Yatan hasta servislerinde yillik doluluk orani ortalamasmin Istanbul igin
%74 | Tiirkiye geneli i¢in %65, yogun bakim servisleri i¢in yaklasik %90 oldugu
giiniimiiz Tirkiyesi‘nde artik hekimlerden beklenen, hastalara hizli tan1 koyup,
tedavi etmeleri, bu yolla saglik sisteminde var olan yogunlugu azaltmalaridir. Artan
niifus ve hasta sayisi ile dogru orantili olarak bu durumun siirdiiriilebilirligi tartismali
da olsa ¢alismamizda mevcut durumda hastalarin tibbi agidan ciddiyeti daha kisa
siirede ve giivenilir olarak nasil saptanabilir sorusuna yanit aramaya calistik. Bu
diisiinceyle pulmoner emboliye eslik eden tani1 gruplarini, laboratuvar ve komorbit
hastaliklarin1 inceleyerek morbidite diizeyleri ve erken mortalite riskini dngoren

belirte¢ veya skorlamalara ulasmay1 hedefledik.

Calismamizdaki amacimiz akut pulmoner emboli tanisi konulmus hastalarda
Charlson komorbidite indeksi ile tespit edilen komorbid durumlarin hastaligin

ciddiyeti ve kisa donem prognozu ile iligkisini ortaya koymaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. PULMONER EMBOLI

2.1.1. Pulmoner emboli tanim

Akciger embolizmi ,pulmoner arter ve dallarmmin degisik nitelikteki
maddelerle tikanmasi olarak tanimlanir. Tikanmaya en sik neden olan madde ,
venlerde olugan ve daha sonra koparak vendz kan akimiyla akciger dolagimina ulagsan
trombiislerdir ve bu duruma akciger tromboembolizmi adi verilir. Cok daha ender
olarak yag damlacikar1 neoplastik hiicreler , hava , amniyon sivisi ya da yabanci
maddeler, iv ilag bagimlilarinda talk ,¢esitli intravendz girisim uygulanan olgularda
katater parcalart emboli olusturabilirler’. Vendz tromboembolizm (VTE)
kardiyovaskiiler hastaliklar arasinda miyokart enfarktiisii ve inmeden sonra en sik
goriilen hastaliktir. Ven6z tromboemboli derin ven trombozu (DVT) ve pulmoner
emboliyi (PE) kapsar ve klinik olarak belirti vermeden gelisebilecegi gibi akut ve

kronik siiregte 6liimciil olarak da sonuglanabilir.

Tanimindan da anlasilacag gibi akciger tromboembolizmi bir hastalik degil ,
vendz trombozun bir komplikasyonudur. Bu nedenle yalnizca akcigere yerlesen
pihtinin  klinik sonuglar1 ile degerlendirilmemeli , ayni tromboz odagindan
kopabilecek ve daha ciddi sorunlara yol agabilecek yeni pihtilarin habercisi olarak
kabul edilmelidir. Diger yandan pulmoner embolizme bagl 6liimlerin %90°1 ilk 2
saat i¢inde gerceklesmektedir. Dolayisi ile iligkili durumlarda oncelik derin ven
trombozu gelismesinin  Onlenmesine verilmeli, gelisen olgular da derhal

sagaltilmalidir. Bu sekilde emboli olasilig1 azalacaktir™.

2.1.2. Epidemiyoloji

Venoz tromboembolizmin (VTE) yillik ortalama insidans1 23-269/100.000
arasindadir’. Buna karsilik, klinik olarak sessiz olan ya da tam1 konulamadan
kaybedilen olgular dikkate alindiginda yillik insidansin bundan daha yiiksek oldugu
tahmin edilmektedir. Venéz tromboembolizm riski, yas ilerledik¢e artar ve 80

yasindan sonra, 45-50 yasindakine gore yaklasik 10 katmna yiikselir®>. Hamilelik ve



oral kontraseptifler sebebiyle dogurgan yas grubundaki kadinlarda daha sik
rastlandigmma dair bulgular mevcutken, genel olarak her iki cinsiyette esit
gérﬁlmektedir4. Venoz tromboembolizmin mevsimsel degisiklik gosterdigi ve
ozellikle kis aylarinda ortaya c¢iktig gérﬁlmektedir5. Vendz tromboembolizm
olgularmin ailelerinde de VTE insidansi yiiksektir ve kardeslerde risk yaklasik 3 kat

fazladir®.

Tedavi edilmemis olgularda PTE’nin mortalitesi yaklasik %25-30 iken,
tedavi edilenlerde mortalite %2-8’e kadar diiser 8. Mortalite genellikle kanser, kronik
kardiyopulmoner komorbidite ve ileri yas ile dogrusal olarak iliskilidir®™. Venoz
tromboembolizm olgularinin %35-23"iinde tedaviye ragmen niiks goriilebilir®®. Niiks
acisindan riskin en yiiksek oldugu dénem tedavinin sonlandirilmasindan sonraki 6-12
aydlr36 . Idiyopatik olgularda, kanser ve kalitsal trombofili hastalarinda niiks oranlar
daha yiiksektir *’. Antikoagiilan tedavi tamamlandiktan sonra kontrollerde D-dimer

seviyeleri yiiksek seyreden hastalarda niiks orani yiiksek bulunmustur®.

2.1.3. Risk Faktorleri

Damar i¢i pihtilasmaya yol agan faktorler; “1- Damar endotel hasari, 2-
Hiperkoagulabilite, 3- Staz” olarak, 1856 yilinda Virchow tarafindan tanimlanmistir.
VTE olgularinin %75’inde, bu ii¢ faktorden birine yol agan edinsel ve/veya kalitsal
faktorler saptan1r38. Herhangi bir risk faktoriiniin saptanmadig: idiyopatik olgularda

gizli kanser ve trombofili olasilig1 daha yiiksektir®.

Major cerrahi girisim, vendz tromboembolizme neden olan baslica risk
faktoriidiir. Son 45-90 giin icerisinde gerceklesen cerrahi girisim, VTE riskini 4-22
kat arttirir. Cerrahi girisimlerde DVT ve dliime yol acan PTE riskleri Tablo 2’de
gosterilmistir®. Kisa siireli (bir hafta) immobilizasyon bile VTE riskini artirr.
Cerrahinin immobilizasyona yol acarak emboli riskini artirdigi iyi bilinmesine
karsilik, dahili hastaliklardaki risk c¢ogunlukla ihmal edilmektedir. Cerrahi
servislerinde yatan hastalarin %40’inda, dahiliye servislerde yatan hastalarin

%20’sinde VTE gelismektedir. Hastanedeki 6liimlerin % 10 unun sebebi PTE’dir*.

Inme gegiren hastalarda DVT riski %30-80 bulunmustur. PTE riski ise %10
kadardir'®. VTE orani miyokard infarktiisii geciren hastalarda %5-35, konjestif kalp



yetersizligi (KKY) hastalarinda %9-21 arasindadir™. Ejeksiyon fraksiyonu diistiikce
emboli riski artar®®. KOAH hastalarinda, akut ataklarda %3,3-8,9 oraninda PTE

saptanm1$t1r41.

Diabetes mellitus hastalarinda da PTE riski yiiksektir®. Cushing
sendromunda, hipertiroidi, mikroalbliminiiri, multipl skleroz, romatoid artrit,
iilseratif kolit, hipoalbiiminemide riskin arttig1 saptanmustir™. Malign hastaliklar ile
VTE iliskisi iyi bilinmektedir. Kanser hastalarinda %4-28 oraninda VTE saptanir™™
17 Batin ve toraks kaynakl1 kanserler ile beyin timorlerinde risk daha yiiksektir. Tan1
konuldugunda metastatik olan kanserlerde, lokalize olanlara gore risk 1,4-21,5 kat
fazladir***. Immunsupresif ya da sitotoksik kemoterapi alan hastalarda risk daha da
artar. Kemoterapinin erken déneminde risk daha yiiksektir***. idiyopatik VTE
olgularinin %7-12’sinde dikkatli klinik degerlendirme, rutin kan testleri ve akciger
grafisi ile daha Once tanm1 konulmamis kanser belirlenebilir. Ancak ileri kanser
arastirmasinin sag kalima katkisi gosterilmediginden dolayi, kanser yoniinden tarama

onerilmez*®.

Santral venoz kateter ya da transvendz pacemaker uygulanan hastalarda iist
ekstremitede DVT veya PTE gelisme riski artm1§t1r45. Travmali hastalarda PTE riski
9%0,13-1,5 olarak hesaplanmustir®. Bu hastalarda PTE riski genellikle 5-7. giinler
arasinda daha ytiksektir.

Obezite VTE riskini 2-3 kat artirir ve kilo arttikga VTE olasilig1 artar®’.
Sikisik pozisyonda dort saatten uzun siiren yolculuklarin VTE riskini arttirdigina

iliskin kanitlar olmakla birlikte, halen bu konu tam aydinlatilmamustir.

Kullanilan ilaglar riski arttirabilir. Ornegin ; nonsteroid anti inflamatuar
ila¢ kullaniminin riski 2 kat artirdigina dair bulgular meveuttur’®. Yeni baslanan
sistemik kortikosteroid tedavisinde ilk 90 giin i¢inde risk 3 kat artig gosterdigi
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saptanmlstlr1 . Buna karsilik statin kullaniminin riski azalttigina iliskin yayinlar

mevcuttur?®.

Bir c¢aligmada, antibiyotik kullanmayi gerektiren akut infeksiyonlarda
(solunum yolu, iiriner, deri, intraabdominal) hastanede yatanlarda ve ayaktan tedavi
edilenlerde VTE riski 2 kat yiiksek bulunmustur®®. HIV infeksiyonunda 5 yil i¢inde

VTE riski %8’dir ve intavenoz tedavi kullananlarda risk daha yﬁksektir49.



PTE riski, gebelikte bes kat artmistir. Ozellikle 35 yasmn iizerinde,
3.trimesterde, post-partum doénemde, preeklampsi gelisenlerde, sezaryen operasyonu
gecirenlerde ve ¢ogul gebeliklerde risk yﬁksektirzl'zz. Oral kontraseptif kullanimi1 da
riski arttiran diger bir faktordiir®®. Diisiik veya orta doz dstrojen igeren kombine
preparatlarda risk daha azdir, sadece progesteron igerenlerde ise emboli riski
saptanmamugstir. Postmenapozal hormon replasman tedavisi VTE riskini 2-5 kat
artirr % Risk yasla birlikte ve obeziteyle artar. Hormon replasman tedavisinde

dstrojenin dozu arttik¢a ve progesteron eklendikge risk yiikselir™.

Sosyo-ekonomik faktorlerin de emboli gelisiminde rol oynamasi
muhtemeldir. Egitim durumu daha kotii olanlarda, diisiik gelir grubunda, evli
olmayanlarda ve bazi meslek gruplarinda risk daha fazla goériilmektedir. Depresyon
VTE riskini arttirirken, mutlu ve olumlu ruh halinin riski %40 azalttigina iliskin

veriler vardir®.

Antifosfolipid sendromu olgularinin iigte birinde DVT ve %10’unda PTE
saptanir>>. Herediter trombofili, VTE olgularmim yaklasik %25-50’sinde bulunur®®,
Antitrombin III, protein C ve S eksiklikleri, homozigot faktér V Leiden mutasyonu
VTE riskini artirir®®. Protrombin G20210A mutasyonunun ve heterozigot faktor V
Leiden mutasyonlarinin da riski artirdigina dair bulgular mevcuttur. Arastirilan diger
faktorlerle iliskili sonuglar ¢eliskilidir. Kalitsal trombofili faktorlerlerinin toplumdaki
prevalanst bolgesel farklar gostermektedir. Ulkemizde herediter trombofili ile ilgili
yapilmis olan calismalarda en sik rastlanan herediter faktoriin faktor V Leiden
mutasyonu oldugu ve tastyiciliginin saglikli toplumda %2-12, VTE’li grupta ise %5-
35 arasinda degistigi gosterilmisti. Ayrica faktor VIII yiiksekligi ve protein C
eksikliginin de VTE’de anlamli oldugu bulunmustur. Hiperhomosisteinemi ise
saglikli toplumda da yiiksek olmasi nedeniyle lilkemizde anlamli risk faktorii olarak
saptanmam1§t1r54.

Bazi hasta gruplarinda trombofilinin 6zellikle arastirilmasi gerekir176’177. Bu

durumlar asagida belirtilmistir:

» Kirk yasindan once olugsan ve nedeni agiklanamayan, tekrarlayan VTE ataklar

olanlarda,

* Ailesinde VTE Gykiisii saptananlarda,



* Olagan dis1 bolgelerde (iist ekstremite, batin i¢i venler) tromboz gelisenlerde,
* Tekrarlayic1 VTE Oykiisii bulunanlarda,

* Varfarine bagli deri nekrozu 6ykiisii olanlarda,

* Neonatal tromboz 6ykiisii olanlarda.

Trombofili arastirmasina faktér V Leiden, protrombin 20210A mutasyonu ve
antifosfolipid antikoru varligi incelemeleri ile baslayip, ardindan daha az siklikta
rastlanan antitrombin 11, protein C ve protein S eksikligini arastirmak uygun bir
yaklaslmdlrss. Tromboz sonrasi akut donemde protein C, protein S ve antitrombin
diizeyleri tliketime bagli olarak azalacagindan, bu eksikliklere yonelik testler akut
evre gectikten sonra (yaklasik 3-6 hafta) yapilmalidir. Heparin kullananlarda
antitrombin, oral antikoagiilan kullananlarda protein C ve S Olclimleri yapilamaz.
Faktor V Leiden ve protrombin 20210A mutasyonu arastirmast her zaman

yapilabilir.

Genetik ve kazanilmus faktérleri Tablo 1°de gosterilmistir™,



Tablo 1: VTE Risk Faktorleri

Genetik risk faktoreri Kazamlmag risk faktorleri
Aktive protein C rezistansy: (Faktdr V Leiden) Alt ekstremite kinds
Protrombin G20210A mutasyonu Kalca veya diz replasmani
Protein C ekskligi Majoe cerrahi (Pelvik, abdominal)
Protein § eksikligi Major travma
Antitrombin 11l eksikligi Miyokard infacktinG
Hipethomosistenemi Spinal kord yaralanmasi
Faktor VIII artg Immobilizasyon
Faktor VI ekskbd Konjestif kalp yetmezii
Kongenital disfibrinogenemi Kemoteraps
Plazminojen eksikid Antifosfolipid sendromu
Faktor IX artig Oral kontraseptif kullanim

Ostrojen tedavish

Kanser

inme

Sismaniik

lleri yas

Gebelik/Lobusakk

Santral vendz kateter

Polisiternia vera

Uzun sireli seyahat

Nefrotik sendrom

Tablo 2: DVT ve 6liimciil PTE’ye neden olabilen cerrahi riskler

Cerrahi girigim tdir DVT riski (%) Oliime yol acan PTE riski (%)
Kalga landj 2535 24

Kalga replasman 20-30 24

iz replasrnani 20-30 24

Abdominal veya pebik kanser cerrahisi 0 0.51.0

Kanser dey abdominal cerrahi 5.7 05

Koroner arter by-pass cerrahisi 57 0.5

DVT: Devin wen trombogu; PTE: Pulmaones tresnboembolzm



2.1.4. Patofizyoloji

Venoz trombus olustugu yerden ayrildiginda pulmoner arteriyel dolagimi
veya paradoksal olarak patent foramen ovale veya artiyal septal defekt yoluyla
arteriyel dolagimi embolize eder. Pelvik ven trombozu veya proksimal bacak DVT’si
olan hastalarin yaklasik yarisinda genellikle asemptomatik olan PE gelisir. izole
baldir ven trombusu daha dusuk bir PE riski olusturur. Ancak bunlar, paradoksal
embolinin en sik kaynagidirlar. Bu kiigiik yapili trombusler; biiyiiklerden ve daha
proksimal bacak trombuslerinden farkli olarak, kucuk bir patent foramen ovaleden
veya atriyal septal defektten gecebilirler. Hiperalimentasyon ve kemoterapi icin

kalic1 santral venoz kateterlerin

kronik kullaniminin artisi ve bunun yaninda kalic1 pacemaker ve internal kardiyak
defibrilatorlerin daha sik uygulaniyor olmasi Sebebiyle, ust ekstremite venoz
trombozlar1 daha sik gorulen bir problem haline gelmektedir. Bu trombusler nadiren

embolize olur ve PE olusturur®’.

2.1.5. Derin Ven Trombozu ve Pulmoner Tromboemboli

2.1.5.1. Derin Ven Trombozu

Derin ven trombozunun (DVT) tipik semptomlari; alt ekstremitede, 6zellikle de
baldirda agri1, agirlik hissi ve kramplardir. Bu semptomlar giinler i¢inde yavas yavas
artabilir, bir evreden sonra aniden daha hizli seyrederek bacakta sisme ve mavi-
kirmiz1 veya siyanotik renk degisikligi gelisir. Bununla beraber, postoperatif DVT
siklikla herhangi bir semptoma yol agmaz ve bu hastalarda PTE’ ye bagl dispne ilk

semptom olabilir.

Fizik muayenede; tim bacakta cap artisi, tek tarafli baldirda cap artisi
(digerine kiyasla >3 cm ¢ap farki), tek tarafli gode birakan 6dem ve yiizeyel venlerde
dilatasyon gozlenir. Ayrica popliteal alandaki venlerde duyarlilik, dizin ekstansiyonu
ile popliteal bolgede agrinin provoke olmasi, ayagin dorsofleksiyonu ile baldirdaki

agrinin tetiklenmesi (Homan’s belirtisi), gibi bulgular saptanabilir. Buna karsin fizik
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muayenede baldirda duyarlilik olan hastalarin  sadece yarisinda DVT
kanitlanmaktadir ve klinik tani olgularin yarisinda hatali olmaktadir, yani gilivenilir
degildir. Ciinkii, bacak travmasi, seliilit, obstriiktif lenfadenopati, yiizeyel ven
trombozu ve postflebitik sendrom gibi baska hastalik siireglerinde de goriilebilirler.
Bu klinik semptom ve bulgular DVT gelisen olgularin yaklasik %50’sinde
saptanmaz. Yatan hastalarda bu oran %25’e kadar diisebilir. Derin ven trombozu
saptanan PTE olgularinda; DVT saptanmayan olgulara gore mortalite ve niiks daha

siktir®®,

2.1.5.2. Pulmoner Tromboemboli

Pulmoner tromboemboli klinik tablolari; masif (yliksek riskli), submasif
(orta riskli) ve nonmasif (diisiik riskli) olarak smiflandirilir. Yiiksek riskli PTE’de,
hipotansiyon-sok veya kardiyopulmoner arrest’in eslik ettigi, akut sag ventrikiil
yetmezligi bulunmaktadir. Senkop geciren, agir hipoksemisi olan, kardiyak arrest
geciren, kardiyopulmoner resiisitasyon uygulanan hastalar; yiliksek risli PTE
acisindan degerlendirilmelidir. Orta riskli (submasif) PTE’de, normal sistemik kan
basincina karsilik, ekokardiyografide saptanan sag ventrikiil disfonksiyonu
(dilatasyon ve hipokinezi) bulgulari vardir. Diisiik riskli (non-masif ) PTE’de ise,
sistemik kan basinci ve sag ventrikiil fonksiyonlar1 normaldir. Bu siniflama komplike

klinik seyir, mortalite riski ve tedavi yaklagiminin belirlenmesi agisindan 6nemlidir.

Pulmoner tromboembolizm olgularinda dispne, takipne, tasikardi ve gogis
agris1 gibi sik goriilen semptom ve fizik muayene bulgularinin yalnizca bu hastaliga
0zgii olmadig: bilinmelidir. Klinik bulgular, semptomsuz bir tablodan masif bir atak
sonucu ani Oliime kadar uzanan genis bir yelpaze icinde yer alabilir. Travma veya
yogun bakim hastalarinda klinik tan1 ¢ok daha giic ve giivenilmezdir. Onceden
kardiyopulmoner problemi bulunmayan hastalarda, ani gelisen dispne ile takipne en
stk rastlanan semptom ve bulgudur. Dispne ve takipneyle birlikte ploretik agri,
olgularin yaridan fazlasinda bulunur. Dispne ve ploretik gogilis agrist bazen yavag
geliserek, giinler-haftalar iginde gelisebilir. Hemoptizi, olgularin %10’undan daha

azinda goriiliir.
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Klinik semptom ve bulgular ; embolinin biiyiikliigiine, sayisina
lokalizasyonuna, infarktiis gelisip gelismemesine, rezoliisyon hizina, tekrarlayici
olup olmamasina, hastanin yasina ve kardiyopulmoner fonksiyonlarinin rezervine
bagl olarak degisebilir. PTE’ye iliskin baslica semptom ve bulgular Tablo 3’de
goriilmektedir. Ulkemizdeki cesitli merkezlerin verilerini igeren bir analizde bazi
semptom ve bulgularin goriilme sikliklar1 sdyledir; nefes darligi (%50,7-81,5), batict
goglis agrist (%55,1- 84,8), hemoptizi (%14-58,8), carpinti (%10,1-50), Oksiiriik
(%31,9-78,4), takipne (%6,1-80), tasikardi (%10,1-50), ral (%25,6-53,2), siyanoz
(%4,1-38) ve DVT (%16,9-56,4)*°. Bu degerlendirmede goriildiigii gibi klinik

semptom spektrumu, hastaligin siddetine gore biiyiik farkliliklar gostermektedir.

Tablo 3: Pulmoner Tromboembolizmde Semptom ve Klinik Bulgular

Semptomlar Bulgular

Aoklanamayan dispne Takipne (=20/dk)

Bato veya atipik gidus agns  Tasikardi (>100/dk)

Hemaptizi Raller

Carpinti CWT bulgulan

Senkop presenkop Ates

Anksyete Ugiinei veva 4. kalp ses
Cilesiiriik Pulmoner 2. seste siddetlenmse

Bacakta ssme, kizankhk, agn  Trikispit yeterazlign ofirimo

DAVT. Derim ven tromibozu

Senkop, PTE’nin nadir goriilen ama 6nemli bir bulgusu olup, agir derecede
azalmis hemodinamik rezervin gostergesi olabilir. PTE olgularinin %9-35’inde
gelisebilmektedir. Senkop geciren masif ( yiiksek riskli) ve submasif (orta riskli)
PTE hastalarinda; hastane mortalitesi daha yiiksektir, emboli daha ¢ok pulmoner
arterin ana dallarindadir. Yaslilarda senkop ile basvuru, genglere gore daha siktir.
Buna karsilik yaslhilarda yan agris1 ve hemoptizi daha az gorildiigli saptanmstir.

Kanser hastalarinda asemptomatik PTE oran1 yiiksek bulunmustur®.

Biiyiik bir trombiis akcigerlere ulagtiginda, ana pulmoner arter veya lober
dallarin bifurkasyonlarma yerlesir ve hemodinamik bozukluga neden olur. Olgularin
yaklasik %25-30’unda goriilen bu tabloda hastada nedeni agiklanamayan ani

baslangicli dispne, takipne ve tasikardi ataklar1 6n plandadir. Anksiyete ve substernal
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baski hissi vardir. Olgularin %60-70’inde daha kiiciik trombiisler, daha periferik ve
kiiciik pulmoner arterlere ulasarak, pariyetal plevrayr etkileyen inflamatuar yaniti
baslatip, ploritik gogiis agrisina ve plevral siviya neden olabilirler. Periferik
titkanmalarda infarktiis gelisme olasiligi daha yiiksek olup, %10 civarindadir. Altta
yatan kardiyopulmoner hastaliga ait damar problemleri, infarktiis gelisimini
kolaylastirir. Bu olgularda hemoptizi daha siktir. Santral damarlarin tikanmalarinda
dispne ve hipoksemi bulgulart 6n plandadir. Pulmoner damar yataginin %50 ve daha
fazlas1 tikandiginda, ani basliyan dispne ile birlikte hipotansiyon ve/veya sok tablosu
gelisir. Tikanma ¢ogunlukla iki taraflidir. Siyanoz, apati, oligiiri, mental konfiizyon,
ciddi takipne, tagikardi ve hipotansiyon saptanir. Hipotansiyon ; sistolik kan
basincinin <90 mmHg olmasi veya >40 mmHg diisiis olmasi, 15 dakika siirmesi ve
hipotansiyonun aritmi, hipovolemi, sepsis gibi nedenlere bagli olmamasi seklinde
tanimlanmaktadir. Pulmoner 2. ses sertlesmesi, sag ventrikiiler S3, venéz dolgunluk
ve sternumun sol kenar1 boyunca trikiispit yetersizligine bagli pansistolik iifiirim

bulunabilir.

2.1.6. Pulmoner Embolide klinik olasihik skorlamalar:

Pulmoner tromboembolizmde (PTE) taniya giden yol, klinik kusku ile baslar.
Bunun i¢in baglangictaki semptom ve bulgularin yaninda risk faktorlerinin varligi
dikkate alinmalidir. Ozellikle dispne ve tagikardi ile bagvuran, akciger grafisi normal
bulunan ve bu durumu baska bir hastalik ile agiklanamayan hastalarda PTE’den
kuskulanilmalidir. Otopsi ¢alismalarinin sonuglarina gore olgularin ¢ogunda 6liim

oncesinde PTE kuskusunun olmadig1 belirlenmistir®.

Pulmoner tromboembolizm kuskusu olan hastalarin semptom, bulgu ve
tasidiklar1 risk faktorlerine gore skorlanarak klinik olarak “diisiik, orta ve yiiksek
olasilikli” olarak siiflanmalari, ampirik tan1 ve tedavi yaklasiminda yarar saglar. D-
dimer ve klinik skorlamanin birlikte kullanilmast PTE kuskulu hastalarin yaklagik

%30’unda goriintiileme yontemlerine gerek kalmadan taninin diglanmasini saglar61.

Wells (Kanada) skorlamas1 ve modifiye Geneva (Cenevre) skorlamasi, yaygin
olarak kullanilan, gegerli kilinmis klinik skorlama yontemleridir (tablo 4-5)62. Bu
klinik skorlamalar ile hastalar; diisiik, orta ve yliksek olasiliklt olarak 3 grupta

siiflandirilirlar. Wells skorlama sonucunun “PTE olasi“ ve “PTE olas1 degil” olarak
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Iki basamakli siniflandirilmasi, degerlendirmeyi kolaylastirmaktadir. Pulmoner
tromboembolizm kuskulu normotansif hastalarda, negatif D-dimer (ELISA) ve
diisiik-orta klinik olasilik saptanip tedavisiz birakilan hastalarda, 3 ay i¢inde VTE

insidans1 %0,14 olarak bildirilmistir®.

Acil poliklinige PTE kuskusu ile basvuran hastalarda yapilan pulmoner
anjiyografi kontrollii 4 ¢alismayi iceren bir analizde , Wells ve Geneva skorlamasinin
uygulandig1 olgularda; klinigi diisiik olasilikli olarak bulunanlarda kanitlanmis PTE
prevalansi %10, orta olasiliklilarda %30-40 ve yiiksek olasilikli bulunanlarda %67-
81 olarak saptanmustir®™. Bu bulgular, diisiik/orta klinik skorlamanmn 6zellikle D-
dimer gibi non-invazif tanm1 yontemlerinin negatifligi ile birlikte PTE’nin

dislanmasini 6ngdrebilecegini gdstermektedir.

Cenevre skorlamasimin prospektif olarak, sadece ayaktan gelen hastalarda
gecerliligi kanitlanmistir ve dolayisiyla yatan hastalarda Wells skorlamasinin
kullaniimas: 6nerilmektedir®™. Hekimlerin bir kismi, modifiye Geneva skorlamasim
daha objektif olarak degerlendirirler. Wells ve Modifiye Geneva klinik skorlamalari
cerrahi olgular disinda, malignite, kronik kardiyopulmoner ek hastaligi bulunanlar ve

75 yas tizerindeki hastalarda da etkin bir sekilde kullanilabilir®.

Tablo 4: Wells (Kanada) pulmoner tromboemboli klinik tahmin skorlamasi

Bulgu Puan
CVT semptosm ve bubgulan varkg 30
Alternatif tar olasibd disik 3,0
Tagikardi {(>100/dk) 1.5

Son 4 hafta jgnde immobilizasyon veya cerahi dvkish 1.5

Daha dnce DVT weya pulmener emboli dykisi 15
Hemaptizi 1,0
Ranser varlg: 1.0
AT Denm ven trombozu

Toplam puan
<20 puan; Disilk kinik olasdk <4 petan; PTE nlas degil
20 6.0 puan: Orta kindk olasik =4 puar: FTE olas

=00 puan Yikssk kiinik olashk
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Tablo 5: Modifiye Geneva (Cenevre) skorlamasi

Bulgu Puan
=65 yag

Daha dnce DVT veya PTE dykiisi
Bir hafta ignde cerrahi veya ekstremite fraktin dykish

Aktif karser varhd

(T N o N 1]

Tek tarafl alt ekstremitede agn
Hemaptizi

Kalp he: 75-94/dakika

Kalp he: =95/ dakika

T I T I N

Bacagin palpasyonu ile agn veya tek tarafl
bacakia ddem-sislik

DWVT: Denin wen tromibozu; PTE: Pulmaoner tromboembolizrm
Toplam puan:

03 puan: Disdk olashk (-5 puan: FTE alas dedil

410 pesan: Orta olasikk =& puar: FTE olas

21T puan: Yilksek odasikk

2.1.7. Pulmoner Emboli Tam

2.1.7.1. Laboratuvar incelemeleri ve goriintiileme yontemleri

Pulmoner tromboembolizm (PTE) tanisinda en oOnemli adim; hastaliktan
kuskulanmaktir. Ayrica eslik eden bir risk faktoriiniin sorgulanmasi / varsa
belirlenmesi ve alternatif tanilarin dislanmasi gereklidir. Pulmoner tromboembolizme
(PTE) 6zgii klinik ve fizik muayene bulgusunun olmayisi, taniy1 zorlastirir. Akciger
grafisi, elektrokardiyografi (EKQG), biyokimyasal incelemeler ve arter kan gazlarinin
klinik degerlendirmeye katkis1 vardir ancak, bu tetkikler 6zellikle diger nedenlerin

dislanmasinda yararlidir, kesin tan1 i¢in yeterli olamazlar.

Akciger Grafisi

Kardiyopulmoner hastaligi bulunmayan PTE’li hastalarin yaklasik %20-
40’1inda akciger grafisi normaldir. Akciger grafisinin normal olmast PTE olasiligini
dislamaz. PTE’de goriilebilecek akciger grafi bulgular1 Tablo 6’da sunulmustur. Bu
bulgular PTE’ye 6zgiin degildir. PTE saptanan ve dislanan hastalarda grafi bulgular

arasinda fark olmadigi gésterilmistirm. Ulkemizde yapilan bir ¢aligmada, akciger
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grafisinde hiler genisleme saptanmasinin ekokardiyografide sag ventrikiil

disfonksiyonu ile korele oldugu gosterilmistir®,

Elektrokardiyogram (EKG)

Pulmoner tromboembolizm olgularinda saptanabilecek EKG bulgular1 Tablo
7’de yer almaktadir™. Bu bulgular PTE i¢in 6zgii degildir; daha ¢ok miyokard
infarktiisii, perikardit gibi ayiric1 tanida yer alan hastaliklarin taninmasinda 6nem
tagirlar. Nonmasif (disiik riskli) PTE olgularinda EKG bulgulart genellikle
normaldir. Orta ve yiiksek riskli PTE olgularinda, akut sag ventrikiil yiiklenmesi ve

iskemiye iliskin EKG bulgularina sik¢a rastlanir.

Tablo 6: PTE’li hastalarda saptanabilecek akciger grafisi bulgulari

Cizgisel (subsegmental) atelektazi

Plevral tabanh opasite (Hampton harglc)
Plevra sivisi

Diyafragma yikselmes

Pulmoner arter geniglemesi

Ani damar kesilmesi

Sag ventrkil belirginlesmesi

Lokal damarlanma azalg-saydamlik artis {(Westermark isareti)

PTE: Fulmoner trombaaembaolizm

Tablo 7: PTE’li hastalarda saptanabilecek EKG bulgulart

Sinis tasikardis:

Akut kor pulmonale paterni (519373}
Dill we aWF'de O dalgasi

V1'de QR

5ag aks sapmasi

Sag ventrikil yiklenme bulgulan:

W13 ya da Vd'e kadar T dalgasinda negatiflesme,
W5'de 5 dalgasi,

Sag dal blegu,

Wid-6'da 5T gokmesi,

W1, avR we DIllI'de 5T yiksedmesi

FTE: Pulmoner tromboembolzm; EKG: Elektrokandipografi
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Arter Kan Gazlan

Akut PTE ’li hastalarin g¢ogunda baslangigta hipoksemi, hipokapni ve
solunumsal alkaloz saptanmaktadir. Ancak solunumsal alkalozun akciger 6demi,
pnomoni, gebelik ve sepsis gibi birgok durumda olusabilecegi unutulmamalidir.
Alveolo-arteriyel oksijen gradiyenti artabilir ;ancak hastalarin % 20’sinde AKG ve
gradiyent normal olabilir®. Arteriyel kan gazlari, hastaligin ciddiyeti hakkinda da bir
fikir verebilir. Arteriyel oksijen saturasyonu %95 ve lizerinde ise mortalite

hipoksemik hastalara gére daha diigiiktiir'*.

D-dimer

D-dimer, endojen fibrinolitik sistemin yeni olusmus trombiisii parcalamasi
sonucu salinan bir fibrin yikim iirlinidiir. D-dimer testinin duyarlihig yiiksek
olmasma karsin 6zgilligi diisiiktiir. Cerrahi girisim, travma, bobrek hastaliklari,
malign hastaliklar, agir infeksiyonlar, Lupus , gebelik gibi durumlarda da D-dimer
diizeyi yiiksek bulunabilir. D-dimer’in yiiksek degerlerde bulunmasi her zaman PTE
tanisint dogrulamaz. Bu nedenle tanisal algoritma kullanilmadan gereksiz ileri
inceleme yapilmamalidir. ELISA gibi kantitatif yontemlerle g¢aligilan D-Dimer
negatifligi, 6zellikle ayaktan bagvuran, komorbiditesi olmayan, klinik olasilig1 diisiik
ve orta olan hastalarda, PTE’nin dislanmasinda kullanilabilir’?. Klinik olasilik ve D-
dimer birlikte degerlendirildiginde, tani i¢in ileri islemler %30 oraninda
azaltilabilir’®, 3306 hastay1 igceren ¢ok merkezli bir ¢alismada, D-dimer’i negatif
(<500 pg/L) ve Wells kriterlerine gore PE olasi-degil (Skor <4) oldugu belirlenmis
hastalarda, 3. aym sonunda, ¢ok diisiik (%0,4) oranda nonfatal PE gérﬁlmﬁstﬁr74.
Yiiksek riskli PTE’de D-dimer tan1 amaci ile kullanilmaz. Klinik riski yiiksek olan
hastalarda D-dimer diizeyi normal dahi olsa PTE dislanamaz. Hastanede yatan, yash
ve komorbiditesi bulunan hastalarda D-dimer testinin giivenilirligi disiiktiir. Yasa
gore D-dimer testinin 6zgiilliigii degisir. Geng (<50 yas) hastalarda 6zgiilliik %49-67
iken, yasl (>80 yas) hastalarda %0-18’e diiser. Bu nedenle PTE diisiiniilen 50 yas
tizeri hastalarda D-dimer esik degerleri yasa gore diizeltilerek kullanilmalidir.
Diizeltme “yas x 10 pug/L” formiilii kullanilarak yapilir”. Ornek verecek olursak, 80

yasindaki bir hastanin esik degeri 800 p/L olarak kabul edilmelidir.
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Akciger Sintigrafisi

Onceleri kullanim1 ¢ok yaygin olan akciger sintigrafisi, ozellikle c¢ok
detektorlii (>4) bilgisayarli tomografi (BT) anjiyografi sonrasi, daha az siklikta
kullanilmaya baslanmustir. Sintigrafi, BT anjiyografi bulunmayan hastanelerde,
klinik olasiligin ytliksek oldugu fakat spiral BT nin tan1 saglamadig1 (nondiyagnostik
bulundugu) durumlarda, kontrast madde allerjisi Oykiisii veya bobrek yetersizligi
olan hastalarda alternatif bir tan1 yontemidir. Perflizyon sintigrafisi, pulmoner
arterlerdeki perfiizyon defektlerini saptamada duyarli fakat 6zgiil olmayan bir
testtir'’®.  Amfizem, bronsektazi, akciger apsesi, pnOmoni, fibrozis, brons
obstriiksiyonu (malignite vb.) plorezi, pndmotoraks, yiikksek diyafragma ve pulmoner
damar problemleri sintigrafide perflizyon defektlerine neden olabilir. Bu durumlarda
ventilasyon sintigrafisi, akut PTE disinda perfiizyon defektlerine neden olabilen,
ancak ventile olmayan anormal akciger sahalarmi gostererek perflizyon
sintigrafisinin =~ 6zgilliiglini  arttirir.  Eslik  eden  kardiyopulmoner hastaligi
bulunmayan ve akciger grafisi normal olan PTE kuskulu hastalarda, cekilecek
perflizyon sintigrafisinin normal bulunmasi, PTE tanisinin diglanmast ig¢in
yeterlidir’”. Normal sintigrafi bulgulari saptanan PTE kuskulu hastalarda PTE riski
%1’in altinda bulunmustur. Ancak PTE siiphesi olan hastalarin sadece %25’inde
sintigrafi normal bulunmustur’®. Pulmoner tromboembolizm sonrasi endojen
trombolitik aktivite nedeniyle, tikali damarlarda hizli bir reperfiizyon gelisir. Bundan
dolaytr PTE‘den kuskulanilan hastalarda sintigrafi miimkiin oldugu kadar erken

(ideali 1lk 24 saat i¢inde) ¢ekilmelidir.

Spiral BT-Anjiyografi

Kontrastli spiral BT anjiyografi, pulmoner arter yatagindaki trombiisii
segmental dilizeye kadar dogrudan gosterebilir. Santral/lober trombiisleri %97,
segmental trombiisleri %68 ve subsegmental trombiisleri %25 oraninda gdsterir.
Detektor sayist arttikga (>4) spiral BT nin subsegment ve daha distalinde periferik
trombiisleri saptamadaki duyarlilig1 artar. Tek kesitli BT de subsegmental trombiis
saptanma siklig1 %4,7 iken, ¢ok kesitlide bu oran %9,4 olarak bulunmustur. Ikibin

yirmi hastayi igceren ve ¢ok detektdrlii spiral BT ile yapilan bir metaanalizde trombiis
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saptanmayan hastalarda 3 ay sonunda VTE siklig1 %1,2 ve fatal PTE siklig1 ise %0,6
olarak bulunmustur’’. Kontrastl ¢ekim icin kreatinin degerlerine dikkat edilmelidir.
Bobrek yetmezligi olan ve kreatinin klirensi 50 mL/ dakika altindaki hastalarda bu
yontem tercih edilmemelidir. Bilgisayarli tomografi anjiyografi ile akciger
sintigrafisini karsilastiran prospektif calismalarda, BT anjiyografinin daha iyi
duyarlilik degerlerine sahip oldugu saptanmistir. Yine bu teknigin sintigrafiye gore
onemli bir avantaji, vaskiiler yapilarla birlikte mediyastinal yapilari, akciger
parankimini, plevra ve gogiis duvarindaki patolojileri de gosterebilmesidir. Bu da

ayirici tanida 6nemlidir®.

Alt Ekstremite Venoz Ultrasonografi

Pulmoner tromboembolizm biiyiikk olglide alt ekstremite derin venlerinden
kaynaklanir. Pulmoner tromboembolizm kuskulu hastada, alt ekstremite
ultrasonografisinin  pozitif bulunmasi, daha ileri bir inceleme yapilmadan
antikoagiilan tedavinin baslanmasini saglar. Derin ven trombozu arastirmak i¢in en
stk kullanilan teknikler arasinda alt ekstremitelerin vendéz kompresyon
ultrasonografisi, iki yonli ve renkli Doppler ultrasonografi (USG) yer alir.
Gilintimiizde DVT siiphesi olan hastalarda, ilk sirada yapilmasi gereken goriintiileme
yontemi kompresyon ultrasonografisi (KUS)’dir. Kompresyon ultrasonografisinin
proksimal DVT i¢in duyarliligt %95, 6zgilliigl ise %98 civarindadir®. Derin ven
trombozu ile ilgili klinik bulgularin varliginda, kompresyon USG’si ile proksimal
trombiis tan1 sans1 artmaktadir. Ultrasonografisi tanisal olmayan, ancak PTE kuskusu
olup kanitlanamayan olgularda, seri ultrasonografik izlem (7 ve 14. giinler) onerilir.
Tedavi edilmeyen distal trombiis, proksimale dogru biiyliyeceginden dolay1

ultrasonografinin en azindan bir hafta sonra tekrari, yontemin tani degerini arttirir®?,

Manyetik Rezonans Goriintiilleme (MRG)

Manyetik rezonans goriintiileme teknigi, pulmoner arterler iginde
trombiistin dogrudan goriintiilenmesini saglar. Goriintii elde etmek icin gereken
zaman kisadir, gadolinum kullanilarak anjiyografik goriintiileme elde edilebilir. Bu

teknik renal bozuklugu veya kontrast maddeye karsi allerji 6ykiisii olan hastalarda,
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BT anjiyografiye alternatif olarak kullanilabilir. Manyetik rezonans, diger tekniklerle
goriintiilemenin gii¢ olacagi pelvis i¢i damarlardaki ve vena kava inferiordaki
trombiislerin saptanmasi i¢in yararl1 olabilir. Iyonize radyasyon riski olusturmamasi
nedeni ile gebelerde kullanilabilir. Ancak hareket artefaktlarinin yarattig
goriintiileme sorunlart nedeniyle spiral BT den daha az kullanilir. Subsegmental
pulmoner arterleri gostermede etkinligi diigiiktiir. PIOPED III ¢aligmasinda MRG’nin

%25 oraninda teknik olarak yetersiz oldugu saptanmugtir®.

Ekokardiyografi

Pulmoner tromboembolizm olgularmin yaklasik %30- 40’1inda sag ventrikiil
disfonksiyonu saptanir. Transtorasik ekokardiyografi (TTE), masif/submasif PTE’de
olusabilecek sag ventrikiil disfonksiyonu veya dilatasyonunun belirlenmesinde ve
masif PTE ile karisabilen; aort diseksiyonu, perikard tamponadi, miyokard
infarktiisii, kardiyojenik sok gibi diger yiiksek riskli durumlarin ayirt edilmesinde
yararlidir. Sag ventrikill dilatasyonu, septal duvarda paradoksal hareket ve sola
deviasyon, sag ventrikiil disfonksiyonunu gosteren orta veya agir hipokinezi, sag
atriyumda mobil trombiis varligi, pulmoner hipertansiyon varligi, patent foramen
ovale varhigi, PTE’li hastalarin  ekokardiyografilerinde  gozlenebilecek
degisikliklerdir. Ancak bu bulgular esas olarak yiliksek riskli PTE’de gelisir ve
PTE’nin agirhigini gésterir84. Erken mortalite riski yiikksek bu alt grubun
belirlenmesinde, ekokardiyografik incelemenin yeri 6nemlidir. Ekokardiyografide
diyastol sonu sag ventrikiil/sol ventrikiil oranmin, >0,9 olmasi mortalite igin
bagimsiz bir risk faktérii olarak bulunmustur™. Transézefageal ekokardiyografi, sag
kalp ve oOzellikle sol ana pulmoner arter proksimalindeki biiylik trombiisler ve
tikanmalar1 transtorasik ekokardiyografi’ye gore c¢ok daha 1iyi gésterirgs.
Ekokardiyografi, sok tablosu ile acil servise gelen, masif embolizmden kuskulanilan
ancak BT c¢ekilemeyen olgularda, yapilacak ilk inceleme olmalidir.
Ekokardiyografinin duyarlilifi, yapan kisinin bu konuda tecriibeli olmamasi
durumunda ve eslik eden kardiyopulmoner hastaliklar varlifinda azalmaktadir.
Hastalarin eski ekokardiyografi sonuglart ile karsilastirma yapilmasi, gereksiz ileri

incelemeleri engelleyebilmektedir.
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Pulmoner Anjiyografi

Konvansiyonel pulmoner anjiyografi, PTE’de kesin tani saglayan, altin
standart test olarak kabul edilir. Ancak selektif pulmoner anjiyografi bile
subsegmental arterlerdeki trombiisler i¢in tanisal olamayabilir. Konvansiyonel
anjiyografide mortalite orant %0,5, major morbidite orani %1 civarindadir. Bu
nedenle konvansiyonel anjiyografiden miimkiin oldugunca kagmnilmaktadir®.
Ozellikle trombolitik uygulanacak hastalarda kanama riskini artirir. Yiiksek klinik
olasilikli hastalarda noninvazif tani yontemleriyle PTE tanisinin diglanamadigi
olgularda endikedir. Ayrica kateter ve cerrahi embolektomi Oncesi, trombiis

yayginligiin gosterilmesi amaciyla da yapilmasi 6nerilmektedir.

Konvansiyonel Venografi

Kontrast venografi, alt ekstremite ve daha iistiindeki DVT tanisi i¢in altin
standarttir. PTE’den kuskulanildiginda, goriintiileme tekniklerinin kullanimiyla kesin
taniya ulagilamadigi durumlarda, DVT arastirilmasi i¢in venografi son care olarak
uygulanabilir. Klasik venografi ile ciddi komplikasyonlar gelisebilir. Bu nedenle,

giiniimiizde yerini giderek noninvazif bir teknik olan BT venografiye birakmaktadir.

Belirtecler

Pulmoner  tromboembolizm  olgularinda  16kositoz, serum  LDH,
troponinler,natritiretik peptitler, CRP ve AST diizey artis1 ile sedimantasyon hizinda
artis saptanabilir. Ancak bu bulgular, PTE i¢in 6zgilin degildir. Prokalsitonin,

pnomoni ve PTE ayiriminda kullanilabilen bir belirtectir.

Kardiyak Troponinler

Kardiyak troponin T ve | kardiyak kaslara spesifik enzimlerdir. Yiiksek
riskli (masif) PTE’ye bagl akut sag kalp yetmezligi sonucu gelisen sag ventrikiil
dilatasyonu, sag ventrikiiliin oksijen gereksinimini artirir. Sag koroner arter dolagimi

azalir ve sonugcta sag ventrikiil kaslarinda mikroinfarktiisler olusabilir. Bu alanlardan
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troponin salinimi artar. Artmis serum troponin diizeyi sag ventrikiil disfonksiyonunu
gostermektedir. Bazi hastalarda kardiyak troponin salinmasi 6-12 saat kadar
gecikebilir. PTE’ye bagli serum troponin artigsi, 40 saat iginde normale doner.

c¢TnT’nin artmis olmasi erken mortalite ile iliskili bulunmustur87.

Natriiiretik Peptidler

Beyin natritiretik peptid (BNP) ve N-terminal pro-beyin natritiretik peptid
(NT-proBNP), ventrikiil kaslarindaki hiicrelerden yiiksek ventrikiil dolma basinci
oldugunda salinirlar. Dolayisiyla sag ventrikiil kas liflerinde gerilme ve miyokardial
hipoksemi oldugunda, seruma salgilanan BNP miktar1 artabilir®. Beyin natriiiretik
peptid yiiksekliginin, sag ventrikiil disfonksiyonu ve erken mortalite ile iligkili
oldugu bildirilmistir®. Troponin, BNP ve NT-proBNP &lgiimleri, prognostik
degerlendirme amaciyla masif ve submasif PTE olgularin nonmasif olgulardan ayirt
edilmesinde yararli olabilmektedir. Ancak bu belirteglerin KOAH alevlenmesi,
sepsis, akut bobrek yetmezligi, travma, rabdomiyoliz ve konjestif kalp yetmezligi

gibi durumlarda da yiikseldigi unutulmamalidir®.

2.1.7.2. Tamisal yaklasim ve klinik tabloya gore Pulmoner Emboli
simiflandirmasi

Pulmoner tromboembolizm (PTE) kuskusu ile baslanan antikoagiilan
tedavinin yiiksek kanama riski tagimasi, taninin en kisa siirede dogrulanmasini ya da
dislanmasini gerektirmektedir. Klinik bulgularin nonspesifik olmasi, klinik taniy:
cogu kez olanaksiz kilar. Pulmoner anjiyografi invaziv, kolay ulasilamayan ve bazen
yorumlamast zor bir tam1 yontemidir. Pulmoner tromboembolizm kuskusu ile
incelenen genis hasta serilerinde PTE prevalansi, %10-35 gibi diisiik oranlarda
bulunmustur®. Bu nedenlerle invazif tani yontemlerine gereksinimi biiyiik dlgiide
ortadan kaldiran, acil birimlerde, hastane yatislarinda, yogun bakim iinitelerinde test
edilen, noninvaziv tanmi stratejileri; klinik degerlendirme, D-dimer, alt ekstremite
kompresyon ultrasonografisi, spiral BT anjiyografi ve ventilasyon/perfiizyon
sintigrafisi gibi yontemlerin degisik kombinasyonlarini barmdirir®®.  Algoritma

se¢ciminde; hekimin sahip oldugu yerel olanaklar, bu incelemeleri yapan kisilerin
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tecriibesi, maliyet ve kullanilan testlerin kanita dayali giivenilirlik oranlar1 goz oniine
alinmalidir. Tanisal algoritmalarin ¢ogu, hemodinamik olarak stabil olan ayaktan
hastalara yoneliktir. Tani stratejileri; klinik tabloya , yasa, akciger rezervine, ek
hastaliklarin varligina, siddetine ve ilgili birimin olanaklarina gore farkliliklar
gosterebilir. Ornegin; nefes darlii ve carpinti yakinmasi ile poliklinige basvuran,
akciger grafisi normal bulunan PTE kuskulu gen¢ bir hastada, klinik olasilik
skorlamasi ile birlikte D-dimer ve gerekirse goriintiileme yontemi olarak perfiizyon
sintigrafisini igeren bir yaklasim uygulanirken; Kronik obstriiktif akciger hastaligi ve
solunum yetmezligi nedeniyle serviste yatan bir hastada, ilk inceleme olarak
dogrudan bilgisayarli tomografi (BT) anjiyografi istenebilir. Gebelerde akut PTE
kuskusu varliginda farkli bir strateji izlenir. Buna karsilik hipotansiyon ve sok
tablosu ile acil poliklinige basvuran, bilinci kapali ve hemodinamisi stabil olmayan
bir hastada, Oncelikle ekokardiyografi ile dogrudan yiiksek riskli PTE’den
kuskulanilabilecegi gibi, kardiyojenik sok veya kalp tamponadi gibi ayirici tantya
giren hastaliklar da diglanabilir.

Acil Poliklinige Ayaktan Basvuran Pulmoner Tromboembolizm Kuskulu Stabil

Hastalarda Tam

Pulmoner emboliyi diislindiiren semptom ve bulgularla acil servise bagvuran
hastalardaki PTE prevalans: yaklasik %30 civarindadir®™. Bu nedenle algoritmik
yaklasimda ilk asama; PTE’nin dislanmas1 ve gereksiz tanisal testlerin
uygulanmasimin Onlenmesidir. Diisiik maliyet nedeniyle oncelikli olarak klinik
olasilik degerlendirmesi (Wells veya modifiye Geneva kriterleri) ve D-dimer testi
kombinasyonu kullanilir. Bu dislama stratejisinin geng¢ ve ek hastaligi bulunmayan
hastalarda giivenirligi yiiksektir. Acil polikliniklere ayaktan basvuran hastalarda,
Klinik skorlama ve D-dimer diizeyinin beraber degerlendirilmesi yapilmadan, BT
veya sintigrafi istenmesi halinde, %5-10 yanlis pozitif PTE tanisi
konulabilmektedir®®. Klinik skorlamanin yiiksek olasilikli (veya PTE olast) olarak
bulundugu hastalarda, D-dimer incelemesi yapilmadan, goriintiileme yontemlerinin
kullanilmasi onerilir (Sekil 1). Pulmoner emboli ilk asamada dislanamadiginda, ya da

hasta baslangigta yliksek klinik olasilikli ise, multidetektorlii bilgisayarli tomografi
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(MD-BT) anjiyografi, V/Q sintigrafisi ve alt ekstremite kompresyon USG gibi
goriintiileme yontemleri ile tan1 dogrulanmali ya da dislanmalidir (Sekil 1, 2). MD-
BT Anjiyografi Giiniimiizde ¢ok detektorlii BT (detektor sayist >4), c¢ok kesitli
cekimler ve rekonstriikksiyon teknikleri sayesinde bu asamada Oncelikli olarak
basvurulan goriintiileme yontemidir. Tan1 i¢in en az bir segmental trombiis varligi
gosterilmelidir. Detektor sayis1 >64 olan spiral BT incelemesi ile subsegmenter
diizeyde de giivenli sonug alimmaktadir™. Klinik olarak diisiik/orta olasilikli
degerlendirilen hastalarda, tek detektorlii BT nin normal bulunmasi tek basina
PTE’yi dislamaya yetmez. Bu durumda PTE’nin dislanmasi i¢in alt ekstremite USG
ile proksimal trombiisiin negatif bulunmasi1 gereklidir. Buna karsilik ¢cok detektorlii

BT, ayn1 durumdaki PTE kuskulu hastalarda tek basina dislama icin yeterli olabilir®.

Pulmoner tromboembolizm olgularinin yaklasik %30-50’sinde, alt ekstremite
kompresyon ultrasonografisi ile trombiis varligi saptanmistir®. Ozellikle renal
yetersizlik, kontrast alerjisi ve gebelik gibi rolatif kontrindikasyonlar varliginda,
MD-BT oncesi alt ekstremite ultrasonografi incelemesi, antikoagiilan tedavi
baglanmasi i¢in tani koydurucu olabilir®®. MD-BT anjiyografi yerine ventilasyon-
perfiizyon (V/Q) sintigrafisi kullanilmasi bir segenektir. Ozellikle BT ye gére daha
az radyasyon riski tasimasi nedeniyle, genc¢ kadinlarda, gogiis kanseri riskini
azaltmak amaciyla tercih edilebilir. Baslangi¢ incelemesinde akciger grafisi normal
bulunan gen¢ hastalarda, BT anjiyografi yerine V/Q sintigrafisi veya tek basina
perfiizyon sintigrafisinin tam degeri yiiksektir *°. Baslangigta hemodinamisi stabil
oldugu halde ciddi hipoksemi, EKG’de anterior prekordiyal derivasyonlarda T
negatifligi, ST degisiklikleri, S1 Q3 T3 veya psodoinfarktiis paterni (QR) saptanan,
sintigrafide bilateral yaygin segmenter tutulum veya spiral BT anjiyografide bilateral
santral damarlarda yaygin trombiis gozlenen veya BNP, Pro-BNP ve troponin T gibi
kardiyak belirtegleri pozitif saptanan hastalar, submasif PTE (ESC 2014 klavuzunda
bu grup orta riskli olarak adlandirilmigtir.) grubuna girebileceklerinden dolayi, bu
hastalara ekokardiyografik inceleme yapiimaldir'®. Yiiksek Kklinik olasilikli
hastalarda ilk iki asamada, ek testlere ragmen, PTE tanis1 hala dogrulanmamis veya

dislanamamas ise, bu durumda pulmoner anjiyografi indikasyonu vardir.
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PTE stphesi olan hastada sok ya da hT varsa

Acil BT anjiyografi olanagi var mi?

e

Haywr Evet
I_l L
EKO
Sag vent. yuklenmesi?
I 1 h 4
— BTanjyoclanay __5 grA
Hayir Evet vt 9% bmiata njiyografi
i statul l
z ' '
BT yok veya BT sonucu (+) BT sonucu (-)
hasta unstabil
Bagka tans , — .« | PTE spesifix Bagka tant
diigun! tedavi bagla digin!

Sok ya da hT eslik ettigi PTE suphesi olan hastada tani
algoritmasi

Sekil 1.Yiiksek riskli (sok ve/veya hipotansiyonun eslik ettigi) PTE siiphesi olan
hastalarda tan algoritmasi***
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PTE stiphesi clan hastada sok ya da hT yoksa

Klinik olasiligi degerlendir (Wells vs)
1

! !

Dugak-orta olasilikh PTE Yiiksak olasilikll PTE
(Basitlegtiriimigversiyonda PTE
muhtemel degil)

y

D-Dimer
Negatif Pozitif
v v
BT Anjiyografi BT Anjiyografi
i —

BT sonucu () BT sonucu (+) BT sonucu (-)

< PTE spesifik Bagka tani

R el lodavsip:asla aﬁm

Sok ya da hT olmayan hastada PTE tani algoritmasi

Sekil 2. Orta-diistik riskli (sok ve/veya hipotansiyonun eslik etmedigi) hastalarda
PTE tam algoritmas1124

Hastanede Yatan Pulmoner Tromboembolizm Kuskulu Hastalarda Tam

Hastanede yatan, ozellikle yashh ve ek hastaligi bulunan hastalarda, D-
dimer testi, cogunlukla PTE dis1 nedenlerle pozitif olabilir. Yasl, altta yatan agir ek
hastalig1 bulunan PTE kuskulu hastalarda, klinik skorlamanin prediktif (6ngoriicii)
degeri ve D-dimer testinin giivenirligini azalmaktadir. Giliniimiizde, yatan hastalarda
PTE kuskusu varsa ilk inceleme olarak multidetektdr (>4) spiral BT anjiyografi
onerilir. Mobilizasyonu zor hastalar igin, BT veya sintigrafi Oncesi yatak basi

uygulanabilen Doppler USG ile derin ven trombozunun saptanmasi, erken tani
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acisindan onemli bir avantaj saglar. Yas arttikca ve kronik kardiyopulmoner hastalik
(o6zellikle KOAH) varliginda nondiyagnostik sintigrafi orani yiikselir. Ayrica bu
durumlarda, yliksek olasilikli perflizyon sintigrafinin pozitif beklenen degeri de
diiser'®’. Bu nedenle yashi ve kardiyopulmoner hastaligt bulunan PTE kuskulu
hastalarda  Onerilmemekle  birlikte, sintigrafi  kullanilacak ise  mutlaka

ventilasyon/perflizyon sintigrafisi birlikte yapilmalidir.

Yiiksek Riskli PTE Diisiiniilen Hastalarda Tam (masif PTE)"*

Yiiksek riskli PTE olgularinda dliimlerin %50’den fazlasi, ilk 1 saat i¢inde

gelismektedir'%?

. Ani dispne, siyanoz, akut sag kalp yetersizligi bulgular1 ve
hipotansiyon gibi bulgularla yiiksek riskli PTE’den kuskulanilan durumlarda,
kanama riski yiiksek degilse derhal standart heparin ile antikoagiilan tedaviye
baglanmalidir. Eger hastanin hemodinamik durumu uygun ve olanak varsa bu
asamada MD-BT anjiyografi ¢ekilmelidir. Klinik olarak masif PTE kuskulu hastada
MD-BT anjyografide yaygin/ biiyiik trombiis varligi, trombolitik tedavi karar1 i¢in
yeterli olacaktir. Buna karsilik ciddi hemodinamik bozukluk nedeniyle BT
cekilemediginde; hem acil reperfiizyon tedavi karart i¢in sag ventrikiil
disfonksiyonunun saptanmasi, hem de bu tabloya neden olabilecek diger durumlarin
(aort diseksiyonu, akut koroner sendrom, valvuler disfonksiyon ve perikard
tamponadi gibi) ayirici tanisi igin acilen yatak basinda transtorasik ekokardiyografi
yapilmalidir (Sekil 1). Bu inceleme ile bazen intrakardiyak trombiis gozlenebilir'®.
Yatak basinda alt ekstremite doppler USG uygulanmasi ile trombotik olay
kanitlanabilir. Ultrasonografide pozitif sonu¢ alinmasi trombolitik tedaviye
baslanmasin1 saglar. Yatak basinda uygulanabilen transozefageal ekokardiyografi,
sag ventrikiil disfonksiyonu tanis1 yaninda patent duktus arteriosus gibi anomaliler,

intrakardiyak ve ana pulmoner arterlere iligkin trombiisleri, transtorasik

ekokardiyografiden daha iyi goriintiileme olanagi saglayabilir.

2.1.8. Pulmoner Emboli Tedavisi
Pulmoner tromboembolizm klinik kuskusu orta ve yiiksek olan hastalarda,

oncelikle erken kotii prognoz igin hastalik riski ve kanama riski birlikte
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degerlendirilmelidir. Klinik kuskusu yiiksek olan hastalarda kanama riski yiiksek
degilse, tan1 dislanana kadar hemen diisiik molekiil agirlikli heparin (DMAH),
standart heparin (SH) veya yeni oral antikoagiilan (YOAK) ilaglardan direkt faktor
Xa inhibitorii olan rivaroksaban, apiksaban veya edoksaban kullanilabilir. Orta
diizeyde klinik kusku varliginda tanisal testler 4 saatten gec, diisiik klinik kuskulu
hastalarda 24 saatten ge¢ sonuglanacak ise, aksi kanitlanana kadar yine antikoagiilan
tedavi baslanmasi oOnerilmektedir. Yiksek riskli PTE kuskusunda yiiksek doz
(aPTZ>80s diizeyinde tutacak sekilde) anfraksiyone heparin baglanmalidir™™. Tami
kesinlestiginde heparin tedavisi en az bes giin silirdiiriilmelidir. Baslangi¢ tedavisi
rivaroksaban i¢in 3 hafta, apiksaban icin 7 gilindiir. Antikoagiilan tedavinin

kontrindike oldugu durumlarda vena kava inferior filtreleri takilmalidir (Sekil 3).

Kanitlanmis diisiik ve orta riskli olgularda, tedaviye ilk 24 saat iginde
geleneksel oral antikoagiilan (kumadin) eklenir. Kanama riski diisiik olanlarda ilk 2
gin, 10 mg verilmesi INR’nin istenen degere (2-3) daha c¢abuk ulasmasini,
dolayisiyla hastane yatis sliresinin kisalmasimi saglar. Kanama riski tasiyan ve
Ozellikle 75 yasin {izerindeki hastalarda varfarin tedavisine 5 mg/giin dozunda
baslanmasi daha giivenli bulunmustur. Ardisik olarak iki giin INR degeri 2,0- 3,0
arasinda bulundugunda, heparin kesilir ve tedaviye sadece oral antikoagiilan ile 3-6

ay (en az ii¢ ay) devam edilir.

Eger hastanin baslangic tedavisi oral direkt Faktér Xa inhibitori
(rivaroksaban veya apiksaban) ile yapilmis ise, idame tedavisine ayni ilacin idame
dozu ile devam edilir. Yeni oral antikoagiilanlardan direkt trombin inhibitorii olan
dabigatran veya faktor Xa inhibitorii olan edoksaban, heparin tedavisinin ardindan

idame doneminde, varfarin yerine kullanilabilecek ilaglardir.

Hipotansiyon ve/veya sok tablosunun eslik ettigi yiiksek riskl, PTE tanisi
dogrulandiginda, major kontrindikasyon yok ise trombolitik tedavi uygulanir.
Trombolitik tedavi uygulanan hastalarda daha sonra aPTZ kontrolii ile bolus dozu
yapilmadan standart heparin inflizyonuna gecilir. Trombolitik tedaviye
kontrindikasyon bulunan veya yanit alinamayan yiiksek riskli PTE’li olgular, kateter

veya cerrahi embolektomi agisindan degerlendirilmelidir (Sekil 3).
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Ekokardiyografide sag ventrikiil disfonksiyonu saptanan submasif PTE
olgularinda, primer trombolitik tedavi uygulanmasi tartismalidir. Risk
degerlendirmesi yapilarak; segilmis submasif PTE olgularinda, eger kanama riski
yiiksek degilse ve klinik kotiilesiyor ise kurtarici trombolitik tedavi baglanmasi
onerilmektedir'™. Akut PTE olgularinda erken (30 giinliik) kotii klinik seyrin
tahmininde pulmoner emboli siddet indeksi (PESI) skorlamasi ya da bunun
basitlestirilmis formu olan sPESI skorlamasi ile yapilan risk degerlendirmesine gore,

Onerilen tedavi stratejisi Sekil 2’de gt')rl'ilmektedir105

. Hipotansiyon veya sok
kliniginin olmast hastanin yiiksek riskli oldugunu gosterir. Bu hastalarin birincil
tedavisi hizla reperfiizyonun saglanmasi amaci ile; trombolitik tedavi veya alternatif

olarak cerrahi ya da perkiitan girisimle katater embolektomidir.

Pulmoner embolizm siddet indeksi (PESI) skorlamasinda sinif I ve II veya
sPESI’'nin=0 hesaplanmasi1 erken kotli prognoz igin diisiik riski gostermektedir. Bu
gruptaki (nonmasif PTE) hastalar; hastaneden erken taburcu edilebilir ya da
antikoagiilan tedavi baslangictan itibaren evde de uygulanabilir. Pulmoner embolizm
siddet indeksi skorlamasinin sinif III ve IV veya sPESI >1 hesaplanmas1 mortalite
riskinin yliksek oldugunu gostermektedir. Bu grupta ekokardiyografi veya MD-BT
anjiyografi ile sag ventrikiil disfonksiyonu saptanan orta riskli PTE olgular1, kardiyak
biyobelirte¢ pozitifligi durumunda yiiksek riskli olarak degerlendirilirler. Bu grupta
yer alan hastalarin antikoagiilan tedavi altinda yakin izlenmesi ve hemodinamik
bozukluk bulgular1 saptandiginda, kurtarict trombolitik tedavi uygulanmasi
onerilmektedir. Bu hastalara trombolitik tedavi baslanirken, 6zellikle yas1 75 ve tstii
olan hastalarda major kanama (6zellikle serebral) riskinin yiiksek oldugu goz ontinde
bulundurulmalidir. Yash hastalarda, yar1 doz trombolitik tedavi veya kanama riski
yiiksek ise sistemik trombolizis yerine alternatif olarak cerrahi embolektomi veya
perkiitan girisimsel kateter teknikleri ile tedavi secenekleri gézden gegirilmelidirm5.

Orta-diisiik riskli hastalara trombolitik tedavi dnerilmemektedir.

Erken Taburculuk ve Evde Tedavi

Klinik ¢alisma sonuglart ve bazi kohort g¢alismalar; ayaktan tedavi ile

hastanede yatarak tedavi karsilastirildiginda, komplikasyon riski diisiik hastalarda
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tedavi etkinligi ve gilivenlik (niiks, kanama ve mortalite) acgisindan fark olmadigini
gostermistir'®. Klinik olarak stabil, kardiyopulmoner rezervi iyi olan, klinik risk
skoru diistik (PESI, sPESI), gerektiginde tedavi merkezine ulasimi kolay ve tedaviye
uyumlu hastalarin erken taburcu edilmeleri (5 giinden sonra) veya evde tedavileri
diisiiniilebilir. Bu sekilde hastalarin %13-51"i evde tedaviye uygun bulunmustur'®’,
Evde tedavide genellikle DMAH ve K vitamini antagonistleri kullanilmaktadir.
Ancak giinlimiizde, tedavinin hem akut, hem de idame donemlerinde ayni ilacla
antikoagiilasyona olanak taniyan, yeni oral antikoagtilanlar (rivaroksaban, apiksaban
gibi) da kullanilabilmektedir.

Rastlantisal PTE ve izole Subsegmenter PTE’de Tedavi

Pulmoner tromboembolizm kuskusu olmadan malignite tanis1 amaciyla
cekilen torasik MD-BT‘de rastlantisal olarak %5’e kadar asemptomatik PTE
saptanmaktadir Malignitelerde bu sekilde saptanan ¢cogu PTE, genellikle lober ve
segmenter dagilim gosterir. Buna karsilik, semptomatik ve rastlantisal PTE ile
karsilagtirildiginda niiks, mortalite ve komplikasyon yoniinden fark bulunmamustir™®,
ACCP rehberi asemptomatik/rastlantisal PTE’nin semptomatik PTE gibi tedavi
edilmesini 6nermektedir'™®. Cok detektérlii bilgisayarli tomografi (MD-BT), tek
detektorlii BT ile kiyaslandiginda subsegmenter PTE tanisi i¢in oldukca yiliksek
duyarliga sahiptir. PTE kuskusu olan hastalarda MD-BT’de %]1-5 oraninda izole
subsegmenter PTE saptanmaktadir. Gliniimiizde semptomatik subsegmenter PTE nin
klinik 6nemi ve tedavi konusu tartismalidir. Buna karsilik asemptomatik hastalarin
bile ¢oguna antikoagiilan tedavi uygulanmakta ve bu nedenle gereksiz kanama
komplikasyonu riski ile karsilagiimaktadir™™®. Bir meta-analizde PTE kugkusu ile
yapilan tek detektorlii ve multi detektdrlii BT incelemesinde izole subsegmenter PTE
insidansi, sirasiyla %4,7 ve %9,4 bulunmusturllo. Bir ¢aligmada tedavi baglanmayan
hastalarla bagslananlar arasinda 3 ayhk takipte VTE insidensi arasinda fark
bulunmamustir*’®. Seri alt ekstremite doppler ultrasonografide DVT saptanmayan ve
antikoagiilan baslanmayan izole subsegmenter PTE’li hastalarda 3 aylik takipte PTE
niksii saptanmamustir. Yiiksek riskli olmayan PTE kuskulu hastalarda izole

subsegmenter PTE saptandiginda, tiim bacak veya seri alt ekstremite USG incelemesi

30



negatif ise tedavi baslanmamasi karar1 agirlik kazanmaktadir. Bu hastalarda kanama
riski dikkatle degerlendirilmelidir. Kanser veya gegirilmis VTE Oykiisii gibi yiiksek
riskli durumlarda izole subsegmenter PTE’nin genellikle semptomatik ve non-

subsegmenter PTE gibi tedavi edilmesi énerilmektedir.

Pulmoner Tromboernbolizm

"Ftisk dederlendirmesi

Antikoagllan Tedaviye
Kontrindikasyon var mi?

Vena kava inferior filtresi SHe, DMAH® veya YOAK: baglarir.
hasif FTE Submasif PTE® Monmasif PTE
[ iiksek riskli) [Corta riskli) (g riskli)
¥ P ;
Trambalitik tedaviye Heparine ilk 24 saat iginde varfarin “eklenir. En az bes gin
kontrindikasyon var mi2 siire ile birlikte uygulanir ve INR dederleri 24 saat ara ile 2-3
aralfjinda bulundufunda heparin kesilerek tedaviye sadece

/ \ oral antikoagilan ile devam edilir.

E H Baslangicta rivaroksaban veya apiksaban verildiyse
vet ayr ayri ilacin idame dozuyla' devam edilir. Idame tedavisinde
l l varfarin yerine oral direkt trombin inhibit@rd (dabigatran}?

veya direkt fakttr Xa inhibitérl {edoksaban)® da kullarlabilir.

Cetrahi veya katoter Trombolitik tedavi baslamir.
embolektomi kin sonrasinda aPTZ kontrold ile
dederkendirilir. SH inflizyonuna gegilir.

* SH: Standart heparin

E DibAAM: Diipik molekill afriih heparin

= YOMK: Yeni oral antikoagilan (Rivaoksabanc 3 hafta Xx15 mg/gin, apksaban 7 gin 2x10 mg,'gln dozunda baglanr. Bu ilagiann subsmasif PTE de kullanmirm
etkinfigine dair kanit yolktur. Bu klavuz yanlde]) sirada Glkemizde bu ilaglardan rsarcisaban ve apiksaban bu indikasyon igin rubsat almeg durumdiadir.

 Sybmasi# pulmener embalizmds kanama rski digik, segimiy algularda trombeditk tedavi wygulsnabilr,

® Kanama riski digik clarlarda ilk 2 gin 10 mg verilmesi INR degerinin daha gabuk 22 degerine ulagmasin, dolaysyla hastaneye yate soresinin ksakmasn
saqlar. Kanama riski olanlar ve yagh hastalarda (=75) varfarin tedavisine § mg/gin dozunda baglsnmas anerilr.

¥ Rivaroisaban: 1x20 mgygin, apiksaban: 2x5 mgfgin

% Dabigatran: 2x150 mag/qgim, Yay= B0: 2x110 mg/gon. Edoksabanc 60 mgy'gin.

Sekil 3. PTE’de tedavi yaklagimi
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2.1.9. Pulmoner Embolide Prognoz

Yiiksek Riskli Hastalar

Yiiksek riskli PE’ ye bagli akut sag ventrikiil yetersizliginin yol actigi
kardiyovaskiiler kollapsin en 6nemli klinik bulgusu hipotansiyondur. Hipotansiyon
ve kardiyojenik sok varligi, erken 6liim riski ile dogrudan iliskilidir. Bu hastalar, akut
PTE olgularni %>5’inden azim olustururlar®. Hipotansif PTE olgularinda erken

hastane mortalitesi en az %15°dir*

. Bu nedenle, bu hastalara hizla tan1 konularak,
oncelikle farmakolojik (veya alternatif olarak cerrahi ya da girisimsel) reperfiizyon

tedavisi uygulanmalidir.

Stabil Olgularda Prognostik Faktorler

Akut sag ventrikiil disfonksiyonu, akut PTE’de prognozu belirleyen en
Oonemli faktordiir. Emboli Oncesi hastanin hemodinamik rezervi ve ek hastaliklarin
varligi da erken prognozu etkiler. Hemodinamik olarak stabil akut semptomatik PTE

olgularinda, en sik kullanilan prognostik faktorler Tablo 8’de goriilmektedir.

Diisiik Riskli Hastalarin Belirlenmesi

Akut PTE hastalarinin %80’i bagvuru sirasinda normal sistemik arteriyel
basinca sahiptir'®. Hemodinamik olarak stabil olan diisiik riskli hastalar ve izole
DVT olgular; hastaneden erken ¢ikarilabilecekleri gibi, baslangigtan itibaren
antikoagiilan ilaglarla evde tedavi edilebilirler. Bu grupta erken mortalite %1’in
altindadir™. Prognostik degerlendirmede c¢esitli klinik skorlamalar kullanilmaktadir.
Bu skorlamalar; 6zellikle bir aylik erken mortalite, niiks ve nonfatal major kanama
gibi komplike klinik seyri tahmin etmede yardimci olurlar. Bunlardan en giinceli
pulmoner embolizm siddet indeksidir (PESI) (Tablo 9). Pulmoner embolizm siddet
indeksi skorlamasinda sinif I ve II, 30 giinliik mortalite acgisindan diisiik riskli,
ayaktan tedavi edilebilecek olan hasta grubunu belirlemede %97 gibi yiiksek negatif
prediktif (ngbriicii) degere sahiptir™*.Bununla birlikte 2014 ESC klavuzunda
sistolik tansiyon<90 mm/Hg ve/veya sok bulgular1 olan hastalar ‘yiiksek riskli’
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olarak siniflandirilirken , bu kriterleri karsilamayan hastalar orta-diisiik riskli olarak

kabul edilmektedir'?.

Pulmoner emboli siddet indeksi skorlamasi ile yapilan dogrulama
calismasinda, diisiik riskli grupta (Siif | ve I1) erken mortalite %0,7 ve 1,2 iken,
yiksek riskli grupta (smif III-V) ise sirasiyla %4.,8, %13,6 ve %25 olarak
bildirilmistir. Daha az komplike olan ve daha az sayida parametreyi iceren
basitlestirilmis PTE siddet indeksi (sPESI) de PESI indeksi ile aymi etkinlikte
bulunmustur®’. SPESI’nin=0 hesaplanmas1 30 giinliik kotli prognoz i¢in diisiik riski,

sPESI >1 bulunmasi ise yiiksek riski gostermektedir (Tablo 9).

Orta Riskli Hastalar

Akut PTE’li normotansif hastalarin  %27-56’sinda, sag ventrikiil
disfonksiyon bulgular1 saptanmaktadir ***. Orta riskli PTE olarak tamimlanan daha
ciddi hipoksemi ve daha yaygin tromboz yiikii ile karsimiza ¢ikan bu hastalarda, sag
ventrikiil disfonksiyonunun varligi; ciddi pulmoner arter obstriiksiyonu ve yaklasan
hemodinamik yetersizligin habercisi olup, bu olgularda 30 giinliik mortalite ve PTE

niiksii belirgin olarak artmaktadir™™®.

Orta riskli PTE’li hastalara trombolitik tedavi yapilmasi tartismalidir.
Ancak bu grupta mortalite %5-15 arasinda degismektedir''’. Orta riskli PTE olgulari
icinde prognozu kotii, mortalite riski yiiksek olan ve trombolitik tedavi verilmesi

gereken alt grubunun belirlenmesi amaciyla ileri risk degerlendirmesi yapilmalidir.

Sag Ventrikiil Disfonksiyonu

Akut orta riskli (submasif) PTE olgularinda transtorasik ekokardiyografi
(EKO), sag ventrikiil disfonksiyonunu degerlendirmede altin standart yontemdir. Sag
ventrikiil disfonksiyonunu tanimlamada; sag ventrikiil dilatasyonu, sag ventrikiil
duvarinda hipokinezi, interventrikiiler septumun paradoks hareketi, trikiispit
yetmezIligi, pulmoner arter ¢apinin artis1 ve sag ventrikiil diyastol sonu ¢apinin, sol
ventrikiil diyastol ¢apina oraninda artig gibi parametreler kullaniimaktadir® . Akut

PTE olgularinda transtorasik EKO’da, sag ventrikiil fonksiyon bozuklugu ile erken
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mortalite ve kot klinik seyir iligkilidir . Gilincel prognostik calismalarda ¢ok
detektorlii spiral bilgisayarli tomografide, diyastol sonu sag ventrikiil/sol ventrikiil
oraninin >0,9-1 bulunmasi, ti¢ aylik mortalite artis1 ile iligkilidir. Retrospektif
analizlerde BT deki sag ventrikiil disfonksiyon bulgular ekokardiyografik bulgularla

korelasyon gostermektedir'*®,

Kardiyak Biyo-belirtegler

Kardiyak troponinler, miyokard hasar1 ve kotii prognozla iliskili
belirteglerdir. Cesitli meta-analizlerde troponin diizeyi yiiksek bulunan hastalarda
komplike klinik seyir ve mortalite oranlari, troponin diizeyi normal olan hastalara
gore anlamli olarak yiiksek bulunmustur®®. Yiiksek duyarlilikli troponin-T testinin
normal bulunmasinin, kotii prognozu belirlemedeki negatif prediktif degeri
%98°dir*®.

Natritiretik peptidler (BNP, NT-proBNP), akut ve kronik kalp yetersizligini
ve kotii klinik gidisi belirlemek i¢in kullanilan, nérohormonal aktivasyonu yiiksek
duyarlikli belirteglerdir . BNP ve Pro-BNP, akut PTE’de hemodinamik bozukluk ve
sag ventrikiil disfonksiyonu ile iliskilidirler®. Diger yandan bu testlerin akut PTE’de
diisiik diizeylerde bulunmasi, erken kotii prognoz ic¢in negatif Oongoriicii degeri

yiiksek bulunmustur®.

Kalp tipi yag asidi baglayan proteinin (H-FABP) yiliksek bulunmasi,
miyokard hasarinin erken gostergesidir ve mortaliteyi belirlemede troponinlere gore

daha degerli bir belirtectir®*. Ancak heniiz rutin kullanim yoktur.

Prognostik faktorleri 6zetleyecek olursak, normotansif PTE olgularinda;
klinik skorlamada riskin yiiksek saptanmasi, sag ventrikiil disfonksiyonunun varligi
veya kardiyak belirteclerin yliksek olmasi gibi bulgularin higbirisi tek basina, erken
kotii prognoz riskini belirlemede yeterli degildir. Bazi kayit ve kohort caligsmalari, bu
yontemlerin birlikte kullanilmas1 durumunda prognostik degerlendirme sonuclarinin
giiglenecegini gostermektedir®. Cok sayida calismada ekokardiyografi veya BT
anjiyografide saptanan sag ventrikiil disfonksiyonu ile miyokard hasar belirteci olan
troponin yiiksekligi kombinasyonunun, erken mortaliteyi ve kotii klinik seyri

belirlemede, tek basina var olmalarina gore daha etkin oldugunu gésterilmistir25'28.
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[lk 30 ginlik koti prognoz icin  klinik risk  diizeyleri

tanimlanmaktadir'®®

(Tablo 10). Sok veya hipotansiyon nedeniyle hemodinamik
olarak stabil olmayan hastalar, dogrudan yiiksek riskli gruba girerler. PTE
kanitlandiginda dogrudan reperfiizyon tedavisi uygulanir. Hipotansiyon veya sok
saptanmayan hastalarda tant konulduktan sonra ileri risk degerlendirmesi
yapilmalidir. PESI veya sPESI testleri ile diisilk ve orta riskli hastalar belirlenir.
PESI smif I-II veya sPESI=0 hesaplanan hastalar diisiik riskli olarak, PESI sinif III-
IV veya SPESI >1 bulunan hastalar orta riskli olarak belirlenir. Orta riskli (submasif
PTE’li) hastalar i¢cinde sag ventrikiil disfonksiyonu ve kardiyak biyobelirtegleri
pozitif olanlar, yiiksek riskli grupta yer alir. Erken kotli prognoz i¢in orta-yiiksek
riskli olan bu grubun, antikoagiilan altinda yakindan izlenmesi ve hemodinamik

bozukluk bulgular1 saptandiginda kurtarict reperfiizyon tedavisi uygulanmasi

onerilmektedir.*?°

Tablo 8: Hemodinamisi stabil PTE olgularinda kullanilan prognostik faktorler

Klinik parametreler
PESI skoru
Basitlegtirlmis PESI shoru
5ag ventrikll disfonksiyon belirtecleri
Trarstorasik ekokardiyografi
BT-anjiyografi
BMF, Pro-BNF
Trombotik yik belirtecleri
Rezidilel DVT
D-dimer
Miyokard hasar belirtecleri
cTnl veya cTnT
hsTnT
HF&EP

PESI: Pulmoner emboliom giddet indeksi; BWP, Pro-BNP: Natridretic pep
tidler; cTnl: Tropanin |; cTnT: Troponin T; haTnT: Yikssk duyarkklh tropo
ning HFABP: Kalp tipi yaf asidi badlayan protein
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Tablo 9: Orijinal ve basitlestirilmis pulmoner embolizm siddet indeksi (PESI)

Skor
Orijinal Basitlestirilmis
Dedisken FESI PESI
ag Yag iyl 1 (¥as=80)
Erkek cinsiyet +10
Kanser dyklsi +30 1
Kalp yetersizlidi dykisl +10
i
Kr. akoder hastalif Gykidsd +10
Nabiz 2110,/dakika +20 1
Sestolik kan basina <100 mmHg +30 1
Solunum hiz 230,/ dakika +20
Vilicut isis <36°C +20
Mental durum dedisikligi +a0
Arteriyel 0, satlrasyonu <%90 +20 1
*Kranik kardiyopubmaner hastalik (birinin vakgnda 1 puan alir)
PESI sPESI
Diigiik risk Yliksek risk
Sanif |- =65 Sirif 11: BE-105 Didglik risk: O
Sanif 1I: 6685 Simif Iv: 106-125 Yilksek risk: 21
Siruf W =125

sPESI: Basitlegtirilmis PESI

Tablo 10: Akut PTE’li hastalarda erken mortalite riskine gore siniflama

30 Ginlik Mortalite Riski Sok veya PESI sinif 11V RV disfonks Kardiyak
Hipotansiyon weya sPESI =17 bulgular belirtegler”
iiksek + Gerskmer + Gerskmez
ilksek _ + + +
Orta <
Dilisik - + Birisi (+) veya ikisi de (=)
Dilgik _ _ Dederlendirme gerakmez

Yapilmsg ise ikisi de (-]

* PESI {Pulmaner embokzm giddet indeksi) snif 111V veya sPESI (basitlegtinlmig PESI) 1 ise; 30 ginilk mostalite riskinin yiksek oldugunu gastenr.

* Ekckardyografide sag ventrikil disfonksiyon krterlerinin (=af ventrkil dilatasyonu vefoeya diyastol sonu saf ventricilfsol ventrikil arans =09 veya 1; =aj
wentnkil duvannda hipokinezi, trikispit jet regijitasyon velositesinin artrg; veya bunlsnn kombinasyanu) varkds ya da MD-BT anpyografide diysstal sormu B
LY cap erarmin > 0.9 veya 1 bulunmas.

* Miyokardiyal hasar befited (plazma troponin | veya T konsantrasyonunda artg) kalp yetersizligi befirted (Plazma nartritiretik peptid konsantrasyonunda artg)

4 PESI: Sinaf ] veya sPESI: O bulundujunds kardiysk bivamarker pozitligi veya =a§ ventricil disfonksiyon bulguey saptandagmds bu hasts crta-diglk risk gru-
buna dahil ediimelidir.
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2.2. CHARLSON KOMORBIDITE INDEKS SKOR SIiSTEMi

Charlson Komorbidite indeks (CCI) skor sistemi (Tablo 11)*' 1987¢de
Charlson ve arkadaslar1 tarafindan komorbid hastalik durumlarim1 siniflayarak ve
agirhgin1  Olgerek mortaliteyi tahmin etmek i¢in olusturulmus bir mortalite
belirtecidir. Charlson ve arkadaslarinin tanimladigi indeksteki klinik durumlar New
York Hospital I¢ Hastaliklar1 Klinigi‘ne kabul edilen 559 hastanin gdzden
gecirilmesi ile ve iliskili komorbiditelerin bir yillik tiim nedenli mortalite ile
iligkilendirilmesiyle tanimlanmistir. Bir¢ok potansiyel komorbidite degiskenleri
degerlendirildikten sonra 19 tibbi durumun bir yillik mortalite ile iligkili
bulunmustur. Hastalik yiikiini 6lgmek icin Charlson ve arkadaslar1 bir yillik
mortalitenin rélatif riskine (RR) dayandirarak her komorbid duruma bir skor
vermiglerdir. Baslangigta meme kanserli hastalar icin gelistirilen indeks,
degerlendirmeler sonucunda Charlson ve arkadaslar tarafindan hastalik yiikiiniin bir

belirteci ve mortalite tahmininde giiclii bir belirteg olabilecegini gostermistir *2*.

Charlson ve arkadaslarin yapmis oldugu orijinal makalenin 1987‘de
basimindan sonra ¢aligma yaklasik 5500 kez alintilanmis ve indeks; kanser, bobrek
hastaliklari, inme, yogun bakim ve karaciger hastaliklar1 dahil olmak iizere ¢esitli
hastalik sub-gruplarindaki mortaliteyi 6lgmesi i¢in degerlendirilmistir 122 By
caligmalar istikrarli bir sekilde charlson indeksinin mortalite i¢in degerli bir

prognostik belirte¢ oldugunu gostermistir.

Indeks 1 — 6 arasinda puanlandirilmis 19 tibbi durum icermekte olup total skor
0 — 37 arasinda degisir. Indeksin gelisim asamasinda her bir hastalik i¢in mortalite 12
ay icinde bir rolatif mortalite riskine ¢evrilmistir. Puanlama her bir durumun roélatif
riskine gore kararlastirilmigtir. Ornegin RR <1,2 ise 0 puan, RR >1,2 — 1,5< ise 1
puan, RR >1,5 — 2,5< ise 2 puan, RR >2,5 — 3,5< ise 3 puan ve iki durum ig¢in

(metastatik solid tiimd6r ve AIDS) ise 6 puan olarak kararlagtirmistir 12

Puanlanan durumlar sonucunda ortaya ¢ikan skorlar toplam komorbidite
skorunu elde etmek icin kullanilabilir. CCI artan yas i¢in adapte edilebilir. CCI‘nin
dogrulama fazinda yas bir komorbid durumdan 6liim i¢in bagimsiz bir risk faktori
olarak bulunmustur. Sonug olarak RR yasamin her dekadinda 2,4 artmistir. Yine ayni

kohorta CCI‘nin her bir puan artis1 rolatif 6liim riskinde 2,3 artigla gider. Artan yasin
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etkisini hesaplamak i¢in 50 yastan sonra her dekad i¢in CCI skoruna 1 puan

eklenebilir 2,

CClI‘nin derlemeleri giivenilir oldugu, mortalite ve ilerleme olmaksizin yagam
oranlartyla ¢ok iyi kolerasyon gosterdigi, kolay modifiye olabilirligi (6zellikle yas
etkisine gore) one siiriilmektedir. CCI‘nin temel kisitliliklar1 yalnizca indekste
listelenen 19 durumdan alinan verileri igermesi, malign olmayan hematolojik
hastaliklarin (6rnegin, anemi gibi) dislanmasi ve 6 ayin altindaki sonuclar igin
prediktif yeteneginin azalmasidir. CCI kolay kullanimi, hizli puanlama, diger

indekslerden ayrilabilirligi ve yaygin kullanimi agisindan énerilmektedir *%,
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Tablo 11: Charlson Komorbidite Indeks Skor Sistemi

Skor Tibbi durumlar

v Mvokerd mlfarktilsi Chikave dnemb, sadece EKG defigikhifi anlamb defiil)
¥ Konjestif kalp yetmezliji
+ Periferik vaskOler hastalik {gort anevrizmas: =6 cm ise dahil}

v ScrebrovaskOler hastalik (orma dilzey hasar va da hasar olmamasy ile TLIA

hikayesi olmasi)
v Damasms
1 ¥ Kronik pulmener hastalik
¥ Konnektil deko hastahi / romasiolojik hastahk
¥ Peptik dilser

*" Hafif diizevde karaciger hastali (portal hipertansivonsoz, kronik hepatit bu
simila dakill

¥ Hedei argan hasan olmayan diabetes melliius {sadece divetle konirol alimda

olankar dahil degil)

7 Hemrien
v Oria yva da ciddi bibrek hastalifh

¥ Hedef organ hasan olan diabetes mellitus (nelropati, retinopati, noropati ve

3 kontrolsiiz diabetes mellitus)
v Metaslar yapmanig demde (lanadan =5 yil gegmigse dakil degil)
« Lisemi {nkul / kromik)

¥ Lenfoma

3 ¥ Orta va da ciddi karociger hastalijh

¥ Metastatik solid tmds

<+ AIDS

(kaynakc¢a 121’den alinmustir.)
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3. MATERYAL VE METOD

Calismamiza, Eyliil 2017 — Agustos 2018 tarihleri arasinda Istanbul Egitim
Arastirma Hastanesi acil servisine nefes daligi, senkop, gogiis agrisi sikayetleri ile
basvuran ve yapilan tetkikler sonucunda pulmoner emboli tanist konmus toplam 85
hasta (36 E, 49 K; ort yas 62.7+17.5 yil) dahil edildi. Pulmoner Emboli tanisi
hastanin anamnezi, fizik muayene bulgular1 yani sira biyokimya, ekokardiyografi,
pulmoner BT angiografi incelemeleri sonucunda konulmustur. Calisma T.C. Saglik
Bakanlig1 istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirma Degerlendirme
Komisyon Bagkanligi tarafindan 1428 numarali karar ile onaylanmistir. Hastalar

aydinlatmali onam formu alinarak ¢alismaya dahil edilmislerdir.

Tiim hastalarin detayli anamnezleri alindi. Fizik muayeneleri yapildi. Gegmis
tibbi hikayeleri ve kullanmakta oldugu ilag tedavileri detayli olarak kaydedildi.
Hastalar bagvuru aninda sok-hipotansiyon varligina gore yiiksek riskli (23 hasta, 12
E, 11 K; ort yas; 67.0= 15.1 yil) ve diisiik-orta riskli (62 hasta, 24 E, 38 K; ort yas:
60,5+18,3 yil) olarak gruplara ayrildi. Hastalar Avrupa Kalp Cemiyeti 2014
kilavuzundaki bilgiler baz alinarak sistolik kan basinct <90 mm/Hg altinda olanlar
ile sok ile bagvuranlar yiiksek riskli gruba alinirken, bu kriteri karsilamayanlar orta-
diisiik riskli gruba dahil edildi. Tiim hastalarin yas araligi 18-99 arasi idi. Calisma
kesitsel bir ¢aligma olup mevcut ¢alisma siirecinde ki hasta se¢imi rastgele yapilds;
secim esnasinda yas, cinsiyet, hastanin 6zge¢misindeki hastaliklari, yatig tanilari,

sigara i¢ip igmemesi, vital bulgular1 kaydedildi.

Pulmoner emboli tanist i¢in verileri eksik olanlar ile net tanis1 konulamayanlar,
Charlson komoribidte indeksi parametrelerini tam olarak karsilayacak verileri
olmayanlar, genetik olarak daha dnceden tromboza meyilli hastaligi oldugu bilinen

olgular, ¢alismaya dahil olmak istemeyenler ¢alismaya dahil edilmedi.

Hastalarin yatis siiresi boyunca komplikasyonlar ve hastaligin gidisati agisindan
yakin takip edilmesi yan1 sira taburcu olduktan sonra da 3-6 ayda telefonla aranarak

hastalardan bilgiler elde edildi. Tekrar pulmoner emboli/aktif DVT gecirip
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gecirmedigi, yasam kalitesi, tekrar hastaneye yatisinin olup olmadigi, exitus olup

olmadig seklinde bilgiler elde edildi.

Calismaya dahil edilen tiim hastalardan ven6éz kan yolu ile laboratuvar
degerleri (glukoz,iire,kreatinin, eGFR, ALT, AST,WBC, troponin, CK-MB ,D-dimer

) 6lgiildii. Hastalarm boy ve kilosu olgiilerek BMI (kg/m?)ve BSA [0.007184 x

0.725 0.425

(patient height in cm) X (patient weight in kg)" "] degerleri hesaplandi. Tim
hastalara EKO uygulandi. PESI skorlar1 online olarak

https://www.mdcalc.com/pulmonary-embolism-severity-index-pesi sitesinden veriler

girilerek elde edildi.

Laboratuvar calismasi

I¢ hastaliklar: klinikleri ve koroner yogun bakim iinitesine yatis1 yapilan ve
calismaya kabul kriterlerinden gecen hastalarin dosyalari taranarak rutin
biyokimyasal parametreler retrospektif olarak elde edildi. istanbul Egitim ve
Arastirma Hastanesi biyokimya laboratuarindaki yapilmis kan sonucu veri olarak

degerlendirmeye alindi.

Ekokardiyografi

Standart  ekokardiyografik  prosediirler  hastanemiz  ekokardiyografi
laboratuvarinda bulunan Philips EPIQ 7 (Philips healthcare, 3000 Minuteman Road,
Andover, MA, USA) cihazi ile 2.5 MHz prob kullanilarak uygulanmustir. Olgiimler
Amerikan Kalp cemiyetinin kilavuzlarindaki standart 6l¢iim yontemleri kullanilarak
tek bir operatdr tarafindan almmustir. Olgiimler kaydedilirken 3 ayri siklustaki
Ol¢iimlerin ortalamasi alinmistir. Ejeksiyon fraksiyonu modifiye Simpson yontemi ile

Olciilmiistiir.
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BT angiografi

Hastalarin BT angiografi sonucglart PE tanisi ile uyumlu olanlar hastane
otomasyon sisteminden kaydedildi. Pulmoner emboli tanist1 radyolog ve

Klinisyenlerin ortak goriisii ile konuldu.

Anket ¢calismasi

Hastalarin yatis aninda tespit edilen mevcut hastaliklar1 ve yatis tanilar1t CCI
skor sisteminde bulunan 19 cesit tan1 gruplarina gore ayirt edildi ve bu tani
gruplarma denk gelen puanlarin toplami CCI skoru olarak belirlendi. indeks online

olarak https://www.thecalculator.co/health/Charlson-Comorbidity-Index-(CClI)-

Calculator-765.html sitesinden hastalarin ayri ayri verileri girilerek hesaplandi. Tan1

gruplarinin  kapsadigir alt tanilar, calismaya alinan biitiin hastalarin anamnezi,
epikrizi, tani i¢in kullanilan goriintileme ve girisimsel radyolojik raporlari,
laboratuvar sonuglari, patoloji raporlart objektif olarak degerlendirilip kesinlestirildi.
Tant gruplarinin kapsadigi alt tanilar tek hekim tarafindan tespit edilip gozlemci
farkliliklar1 giderildi. Hastalar aycica CCI skorunun yiiksekligine gore orta-diisiik ve
yiiksek olarak ayrildi (1-2 diisiik, 2-3 orta, >5 yliksek olacak sekilde). Diislik degerli
hasta sayis1 4 gibi diisiik sayida olunca o hastalar da orta gruba dahil edildi.

istatiksel Analiz

Istatistiksel analiz igin SPSS 16.0 for Windows programi kullanildi.
Tanimlayici istatistikler; kategorik degiskenler i¢in say1 ve yiizde, sayisal degiskenler
icin ortalama, standart sapma olarak verildi. Bagimsiz iki grup arasi karsilastirmalar
sayisal degiskenler normal dagilim kosulunu sagladiginda bagimsiz T testi ile,
saglamadigr zaman ise Mann Whitney U testi ile yapildi. Kategorik degiskenlerin
gruplar arasindaki oranlari Ki Kare Analizi ile test edildi. Korelasyon analizleri,
verileree gore Pearson’s veya >Spearman testi ile hesaplandi. Sag kalim analizleri
Kaplan Meier analizi ile incelendi. Istatistiksel alfa anlamlilik seviyesi p<0,05 olarak
kabul edildi.
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4 BULGULAR

4.1. OLGULARIN DEMOGRAFIK OZELLIKLERI

Calismaya Istanbul Egitim Arastirma Hastanesi acil servisine nefes dalig,
senkop, gogiis agris1 sikayetleri ile bagvuran ve yapilan tetkikler sonucunda
pulmoner emboli tanisi konmus toplam 85 hasta (36 E, 49 K; ort yas 62.7+17.5 yil)
dahil edildi. Hastalar bagvuru aninda sok-hipotansiyon varligina gore yiiksek riskli
(23 hasta, 12 E, 11 K; ort yas; 67.0+ 15.1 yil) ve diisiik-orta riskli (62 hasta, 24 E, 38
K; ort yas: 60,5£18,3 yil) olarak gruplara ayrildi. Gruplar arasinda bagvuru anindaki
sistolik kan basinct disinda demografik veriler ve vital bulgular benzerdi. Sistolik
kan basinct yiiksek riskli grupta diisiik-orta riskli gruba gore beklendigi iizere
diisiiktti . CCI ve PESI skorlar1 yiiksek riskli grupta anlamli yiiksek saptandi
(p=0,008; p<0,001) (Tablo12, sekil 4-5).

Tablo 12: Gruplar aras1 demografik veriler, PESI skoru ve CCI indekslerinin
kiyaslanmast

Yiiksek riskli grup Orta —dsiik riskli grup P

(n=23) (n=62)
Yas (yil) 67.0+15.1 60,5+18,3 0,10
Mortalite (n) 9 24 0.54
Hastaneye bagvuru (n) 7 7 0,05
Tekrarlayan emboli (n) 4 7 0.67
BMI (kg/m?) 26.9+5.18 29.05+5.76 0,11
BSA (m°) 1,83+0,19 1.94+0,22 0,50
PESI skoru 127,9+28,6 88,54+30,76 <0,001
Sistolik kan basinci (mm Hg) 84+£8,54 130,2+18,31 <0,001
Diastolik kan basinci (mm Hg) 54,78+11,65 77,30£11,0 0,98
Kalp atim hiz1 (atim/dk) 100,30+14,51 96,95+16,70 0,24
CClI 7,6942.20 6,03£3,12 0,008
Sigara (n) 9 20 0.555
KAH (n) 5 8 0.318
HT (n) 16 33 0.178
DM (n) 9 19 0.462
DVT (n) 7 18 0.900
Operasyon hikayesi (n) 7 17 0.785
Kanser (n) 6 15 0.858
Gebelik (n) - 1 0.542
Immobilite (n) 10 22 0.502
Inme (n) 2 4 0.721

(p<0,05 anlamli)(BMI:viicut kitle indeksi, BSA:viicut yiizey alan1 , PESI:Pulmoner emboli siddet indeksi, CCI: Charlson
komorbidite indeksi ,BMI: Vucut kitle indeksi , BSA: Vucut yiizey alan1 , DVT: Derin ven trombozu , DM: Diyabetes Mellitus
tip 2, HT: Hipertansiyon HL:Hiperlipidemi , KAH: Koroner arter hastaligi, SVO:Serebro vaskiiler olay, PESI: Pulmoner emboli
siddet indeksi, CCI: Charlson komorbidite indeksi)
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Mortalite her iki grupta benzerdi (Yiiksek riskli grupta mortalite %47,4, orta-
diisiik riskli grupta %55,8). Yiiksek riskli gruptaki hastalarin % 36 ‘sinda, orta diisiik
riskli hastalarin %29,2 sinde pulmoner emboli tekrarladigi saptandi. Taburculuk
sonras1 yiiksek riskli gruptaki hastalarin orta-diisiik riskli gruba kiyasla anlamh
olarak daha fazla hastaneye yatis gerekliligi oldugu gozlendi (%63.6’ya karsin %29,2
p=0.05) (Tablo 1). Bununla birlikte hastalar CCI skoruna gore orta ve yliksek olarak
ayrildiginda takiplerde mortalite bu hastalarda anlamli olarak yiiksek bulundu (CCI
yiiksek hastalarin %54 ‘linde, orta olan hastalarin %38,9 ‘unda). Tekrarlayan

Pulmoner emboli/ DVT ,hastaneye tekrar yatis ise benzerdi.

4.2. PESI SKORUNUN PULMONER EMBOLI HASTALARINDA CIDDIiYET
ILE iLISKILENDIRILEBILECEK LABORATUVAR EKOKARDIYOGRAFI
ve KLINIK BULGULARLA KORELASYONU

PESI skorunun akut pulmoner emboli hastalarinda hastaligin prognozu ve
ciddiyeti ile iliskilendirilebilecek laboratuvar, fizik muayene, eko bulgulari ile iliskisi
incelendiginde laboratuvar degerleri disinda sistolik-diyastolik kan basinci, oksijen
saturasyonu TAPSE ve EF ile orta diizeyde korelasyon gosterdigi bulundu.
Pulmoner arter sistolik basinci ile anlamli ancak zayif korelasyon gostermekte

oldugu bulundu (Tablo 13).

Tablo 13: PESI indeksinin pulmoner emboli hastalarinda ciddiyet ile
iligkilendirilebilecek laboratuvar, eko ve klinik bulgularla korelasyonu

R P

Yas (y1l) 0,67 <0.001
Sistolik kan basinci (mm/Hg) -0,38 <0,001
Diastolik kan basinc1 (mm/Hg) | -0,39 <0,001
TAPSE (mm) -0,52 0,002

EF (%) -0,34 0,002
PABs (mm/Hg) 0,27 0,013
Oksijen saturasyonu (%) -0,41 <0,001
D-dimer (ng/ml) 0,06 0,73
Troponin (ng/ml) 0,12 0,29

(PABs:Pulmoner arter sistolik basinci , TAPSE: Trikiispit aniiliistin sistolde apikale yer degistirmesi,EF: Ejeksiyon fraksiyonu
,Pa0;: Parsiyel oksijen basinci)
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4.3. CCI SKORUNUN PULMONER EMBOLI HASTALARINDA CiDDIiYET
ILE ILISKILENDIRILEBILECEK LABORATUVAR, EKOKERDIYOGRAFI
VE KLiNiK BULGULARLA KORELASYONU

CCI skorunun akut pulmoner emboli hastalarinda hastaligin prognozu ve
ciddiyeti ile iliskilendirilebilecek laboratuvar, fizik muayene, eko bulgular1 ve PESI
skoru ile iliskisi incelendiginde CCI skorunun PESI ile anlamli olarak yiiksek
korelasyon gosterdigi bulunmustur. Yine CCI skorunun da bir degiskeni olan yas ile
yiikksek korelasyon gosterdigi bulundu. Bunun yani sira sistolik ve diyastolik kan
basinglari, TAPSE, ejeksiyon fraksiyonu, pulmoner arter sistolik basinci ile zayif
ancak anlamli korelasyon gosterdigi bulunmustur. Laboratuvar degerlerinden D-
dimer ve troponin ile iliskisi gosterilememistir (Tablo 14).

Tablo 14: CCI indeksinin pulmoner emboli hastalarinda ciddiyet ile
iliskilendirilebilecek laboratuvar, eko ve klinik bulgularla korelasyonu

R P

Yas (y1l) 0,64 <0.001
Sistolik kan basinci (mm/Hg) -0,23 0,037
Diastolik kan basinc1 (mm/Hg) | -0,33 0,002
TAPSE (mm) -0,34 0,05

EF (%) -0,43 <0,001
PABs (mm/Hg) 0,29 0,009
D-dimer (ng/ml) -0,17 0,370
Troponin (ng/ml) 0,18 0,112

PESI 0,75 <0,001

(PABs:Pulmoner arter sistolik basmnci , TAPSE: Trikiispit aniiliisiin sistolde apikale yer degistirmesi,EF: Ejeksiyon fraksiyonu
,PESI: Pulmoner emboli siddet indeksi)

4.4. GRUPLAR ARASI EKOKARDIYOGRAFi BULGULARININ KIYASI
Gruplar arasinda ekokardiyografik parametreler kiyaslandiginda sol atriyum ve
ventrikiil boyutlar1 ile kalinliklar1 gruplar arasinda benzerdi. Pulmoner arter sistolik
basinci, TAPSE, ejeksiyon fraksiyonu gruplar arasinda benzerdi. Pulmoner velosite
(0,75+0,17 ‘ye karsin , 0,86%0,16 ;p=0,05) ile aortik velosite (1,18+0,29 ‘ye karsin ,
1,38+0,34 ;p=0,05) grup 1°de grup 2’ye gore anlamli olarak diisiiktii. Diyastolik
fonksiyonlardan mitral A dalgas1 grup 1°de grup 2’ye gore anlamli olarak diisiiktii

(49,30+31,64 ‘e karsin, 73,96+13,06 ;p=0,004).(Tablo 15).
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Tablo 15: Gruplar arasi eko bulgularinin kiyasi

Eko bulgular1 Yiiksek riskli grup Orta-diisiik riskli grup

LVEDD (cm) 4,69+0,58 4,70+0,51 0,53
LVESD (cm) 2,98+ 0,89 2,93+0,61 0,17
IVSD (cm) 1,04+0,17 1,13+0,18 0,84
PWD (cm) 0,98+0,15 1,194+0,94 0,43
Aort ¢ap1 (cm) 2,88+0,39 3,07+0,49 0,15
Sol atrium ¢ap1 (cm) 3,77+0,47 3,76+0,46 0,99
Pulmoner velosite 0,75+0,17 0,86+0,16 0,05
Aort velosite 1,18+0,29 1,38+0,34 0,05
Mitral e dalgasi 50,59+31,57 71,11+£29,74 0,91
Mitral a dalgasi 49,30+31,64 73,96+13,06 0,004
TAPSE (cm) 1,78+0,52 2,00+0,40 0,27
EF (%) 52,81+9,60 56,34+7,90 0,63
PABs (mm/Hg) 39,45+13,34 36,38+12,81 0,82

( LVEDD:Sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap1, LVESD: Sol ventriikiil sistol sonu ¢ap1, IVSD: Interventrikiiler septum ¢ap1 , PWD:
arka duvar ¢ap1 , PABs:Pulmoner arter sistolik basinci, TAPSE: Trikiispit aniiliisiin sistolde apikale yer degistirmesi,EF:
Ejeksiyon fraksiyonu)

4.5. GRUPLAR ARASI PE CIDDIYETI iLE ILISKILENDIRILEBILECEK
LABORATUVAR DEGERLERININ KIYASI

Laboratuvar degerleri goz oniine alindiginda CK-MB degerleri grupl’de
grup 2’ye gore anlamli olarak yiiksekti (6,67+7,63 ng/ml’e karsin, 3,09+3,56 ng/ml;
p=0,001). Yine parsiyel oksijen basinglar1 grup 1°de grup 2’ye gore anlamli olarak
distiktii (86,66+£11,85 ng/ml’e karsin, 91,0+7,08 ng/ml; p<0,001). Troponin, beyaz
kiire, degerleri, renal fonksiyonlarin yani sira karaciger fonksiyonlar1 da gruplar

arasinda benzerdi. Ilging olarak D-dimer degerleri de gruplar arasmsa benzerdi

(Tablo 16).

Tablo 16: Laboratuvar degerlerinin gruplar arasi kiyaslanmasi

Lab degerleri Yiiksek riskli grup Orta-diisiik riskli
grup

D —dimer (ng/ml) 7,46+12.34 5,5844,34 0,650
Troponin (ng/ml) 0,87+2,20 0,84+2,07 0,950
Ure ( mg/dl) 37,99+18,63 45,70+26,50 0,200
Kreatinin (mg/dl) 0,95+0,31 1,20+1,48 0,430
eGFR (ml/dk) 73,80425,53 80,72+23,09 0,359
CK-MB (ng/dl) 6,67+7,63 3,09+3,56 0,030
PaO, (mm/Hg) 85,66+11,85 91,00+7,08 0,013
Glukoz (mg/dl) 174,76+92,97 147,84+65,17 0,149
ALT (U/L) 27,71£30,59 39,72+49,05 0,296
AST (U/L) 33,14+34,41 34,66+£29,51 0,846
WBC (10°/ml) 10,33+4.47 9,77+3,52 0,552

(p<0,05 istatistiksel anlaml1)

(eGFR: Hespalanmig glomeriiler filtrasyon hizi, CK-MB: Kreatinin kinaz miyokard-brain
PaO,:Parsiyel oksijen saturasyonu, ALT:Alanin amino transferaz, AST:Aspartat aminotransferaz)
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5.TARTISMA

Diinyada mortaliteyi en c¢ok etkileyen hastaliklar sirayla kardiyovaskiiler
hastaliklar, serebrovaskiiler hastaliklar, kronik obstruktif akciger hastaligi, alt
solunum yolu enfeksiyonlari, akciger kanseri, HIV/AIDS, diyabetes mellitus,

preterm dogum komplikasyonlar1 ve tiiberkiilozdur'?.

Bu hastaliklar arasinda,
siklig1, primer korunma ile Onlenebilir olmasit ve tan1 ve tedavideki gelismeler goz
Online alindiginda kardiyovaskiiler hastaliklar olduk¢a Onem arzetmektedir.
Pulmoner emboli goérece sik karsilasilan bir kardiyovaskiiler acil durumdur.
Pulmoner arteriyel yatagin tikanmasi sonucu, yasami tehdit eden akut, ama
potansiyel olarak geri doniiglii bir hastalik olup akut sag ventrikiil yetersizligi
olusacak mortalite ve morbiditeden baslica sorumlu etkendir. Pulmoner embolide
hastaligin gidisatini etkileyen faktorler arasinda komorbid rahatsizliklar ve durumlar
Oonemli yer tutmakta, mortalitenin yanisira hastaneye yatis1 ve yatig sonrast hastane
ici hastaligin gidisatin1 etkilemektedir. Herhangi bir sebepten yatisi olan PE tanili
hastalarin eslik eden komorbiditeler nedeniyle morbiditesi ve mortalitesinde kisa ve
uzun donemde hizla artis oldugu goriilmektedir. Komorbidite ile ilgili son
calismalarda; fiziksel ve mental yetersizligin derecesinin, hastaneye yatis sayisinin,

hastanin kullandig ila¢ sayisinin ve hastanede kalis siiresinin hastanin morbidite ve

mortalitesi ile yakindan iligkili oldugu gérﬁlmﬁstﬁrm.

Klinisyenler yogun c¢alisma temposunda kullanacaklar1 komorbidite
indekslerinin  kisa zamanda biitlin hasta gruplarmi kapsayacak, giivenilir,
uygulanabilir, genellenebilir ve igeriinin zengin olmasmi ister. Bu yiizden
komorbidite belirlenmesinde en kisa siirede skorlanabilen, 1 ay ve istiinde izlemi
kapsayacak, tiim hasta gruplarmma uygulanabilir, kolay ulasilabilir, hastalik
durumlarin1 tanimlayan, istatistiksel degerlendirme yapabilen ve genel olarak kabul
gormiis bir indeksin kullanilmasi en uygun olacaktir. Bizde hastanemize pulmoner
emboli tanisi ile yatan hastalarimizda gecerliligi, giivenilirligi ve uygulanabilirligi
yiikksek bir yontem olan CCI skor sistemini kullanarak komorbidite durumunu
saptamaya calistik ve CCI skor sisteminin hastalarin PE’ deki ciddiyeti, kisa donem

prognoz tahminindeki yerini arastirdik. Calismamizdan ¢ikan temel sonug; pulmoner
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emboli hastalarinda komorbiditeler siklikla eslik eden durumlardir. Hemodinamisi
bozulan yiiksek riskli hastalarda komorbidite indeksleri daha yiiksektir. Pulmoner
emboli hastalarinda mevcut klinigin ciddiyeti ile iligskili parametreler basta PESI

indeksi olmak iizere komorbidite indeksleri ile korelasyon gostermektedir.

Hemodinamik durum, akut PE'li hastalar i¢in en 6nemli kisa siireli prognostik
faktor olmaya devam etmektedir. Akut PE’de sok ve hipotansiyonun prognostik
onemine iliskin mevcut kanitlar son yillarda tekrar degerlendirilmistir. Konuya
iliskin veriler ,en fazla ICOPER ve Pulmoner Embolide Tedavi ve Prognoz
Calismasi1 (Management and Prognosis in Pulmonary Embolism Trial [MAPPET])
kayit sistemi gibi gozlemsel calismalardan elde edilmistir'®’ "%, Bizim ¢alismamizda
da benzer sekilde yiiksek riskli grupta orta-diisiik riskli gruba gére anlamli sekilde

sistolik arteryel tansiyon daha diisiik diizeyde saptandi.

Literatiire baktigimizda ¢calismamiza benzer sekilde PE hastalarinda ciddiyeti
gdsteren prognostik faktdr olabilecek cok sayida biyobelirteg ¢alisimistir. Ornegin,
Fibrin Yikim Uriinii olan D-dimer pulmoner embolinin tanisinda, &zellikle diisiik
klinik olasilik durumlarinda PE’1 diglamak icin yaygin olarak kullanilmaktadir.
Ancak, PE tanis1 almis hastalarda PE siddeti ile D-dimer arasindaki iliskiyi inceleyen
calismalarda celiskili sonuclar bildirilmistir. Ghanima ve ark’lari, D-dimer ile PAOI,
RV/LV ve c¢TnT arasinda anlamli bir iligki tespit etmisler'®. Literatiirde yapilan
baska bir calismada, D-dimer’in PE icin giiclii bir kisa donem prognostik belirteg
oldugu gésterilmistirl30. Ancak yapilan farkli bir ¢alismada ise kisa donem mortalite

ile D-dimer arasinda bir iliski tespit edilememistir™".

Sag ventrikiil fonksiyon
bozuklugunu gosteren diger parametreler ile iliskisi gosterilmesine ragmen,
mortaliteyi ongérmedeki etkisi net degildir. Ayrica, belirlenmis net sinir degerlerinin
olmamas1 ve disiik pozitif prediktif deger (PPD) nedeniyle PE’nin prognoz
degerlendirmesinde kullanimi 6nerilmemektedir. Bizim caligmamizda ise yiiksek
riskli hasta grubunda, orta-diisiik riskli hasta grubuna gore istatistiksel olarak anlamli

d-dimer yiiksekligi bulamadik.

Literatliri inceledigimizde PE hastalarinda prognoz ile iligkili olarak
arastirtlan bir diger belirteg¢ CK-MB ‘dir. Bozbay ve ark ¢ larinin 2015 Yilinda
yaptig1 ¢alismaya toplam 148 akut yiiksek riskli PE hastasi dahil edilmis ve CK-MB
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diizeyleri  yiikksek  olan  grupta  mortalitenin  artti§i  gosterilmistir.
Kreatinin kinaz izoenzimi-MB, PE'de hastane i¢i olumsuz klinik sonuglari tahmin
etmek icin basit, yaygin olarak bulunan ve kullanishi bir biyobelirte¢ oldugu

132

sonucuna ulasilmistir ™. Calismamizda da bu ¢alismaya benzer sekilde yiiksek riskli

hasta grubunda CK-MB degerleri anlamli olarak daha yiiksek saptadik.

Babaoglu ve ark’nin 2014 yilinda toplam 98 akut PE tanili hasta ile yaptig
calismada hastalar yliksek ,orta ve diisiik riskli olarak 3 gruba ayirarak hepatik renal
ve kardiyak belirtegleri gruplar arasinda karsilastirmistir. Laktat dehidrojenaz,
tire, kreatinin, irik asit, troponin I, N-terminal-pro-B tipi natriliretik peptid,
kreatin kinaz- MB, D-dimer ve eritrosit sedimantasyon orani (ESR) diizeyleri gruplar
arasinda anlamli olarak farklt bulunmakla beraber, ESR hari¢ tim bu
biyobelirteglerin pozitif korelasyonu mevcutken, ESR'nin mortalite riski ile negatif
korelasyonu saptanmig. Bakilan diger belirteglerden farkli olarak gruplar arasinda d-
dimer ve iire diizeylerinde ise anlamli farklilik saptanmamlst1r133. Bu calismaya
benzer sekilde bizim c¢alismamizda da, yiiksek ve orta-diisiik riskli grupta bakilan
CK-MB diizeyleri anlamli olarak yiiksek riskli grupta daha yiiksek saptanmustir.
Calismamizda gruplar arasi bakilan glukoz, iire, eGFR, kreatinin, ALT, AST, WBC
ve troponin diizeylerinde anlamli farklilik saptanmadi. Calismamizda hastalara
yaklasimi standardize etmek icin hastalarin bagvuru anindaki laboratuvar bulgularini
Olgtiik. Takiplerde hastalarin bir kisminin genel durumunun kétiilesebilesecegi
diistintiliirse takiplerdeki en yiiksek degeri kayit altina alinabilirdi. Bu sekilde
yaklasim laboratuvar degerlerini yiiksek riskli grupta daha olumsuz sonug¢ ¢ikmasina
sebep olabilirdi. Ancak biz hastalar1 standardize etmek i¢in giris anindaki laboratuvar

degerlerini kayit altina aldik.

Literatiirde ,PE ‘de prognostik olarak laboratuvarda bakilan belirtegler disinda
goriintiileme yontemlerindeki parametreler de PE ciddiyeti ve prognozu ongdérmesi
amagl calisilmistir. Ornegin, Vincent Chow ve ark ¢ lar1 , 158 hasta ile yapilan
caligmasinda ekokardiyografide sol atriyal sag atriyal alan orani akut pulmoner
embolide uzun siireli sagkalim ile iliskisini arastirmis ve 1. giin RA / LA Orani ve
pulmoner arter sistolik basincinin (PABs) uzun vadeli mortalitenin tek degiskenli
belirleyicileri oldugunu géjstermislerdir.134 Bizim c¢alismamizda ise bu calismanin

aksine ytiksek ve orta diisiik riskli hastalar karsilastirildiginda PABs degerleri gruplar
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arasinda benzerdi. Ekokardiyografik bulgularin gruplarimiz arasinda benzer
¢ikmasinin sebebinin hemodinamik durumu bozulmus hipotansiyon ve sok ile gelen
hasta sayimizin kisitli olmasina bagladik. Yine bu ¢alismaya benzer sekilde; Danai
Khemasuwan ve ark’lar1 akut pulmoner embolide sag ventrikiil ekokardiyografik
parametreleri ile mortalite arasindaki iliskiyi incelemisler ve sag ventrikiiliin farkl
yonlerini 6lgen dort basit parametrenin ( LVEDD , LVESD , TAPSE, ve inferior
vena kava katlanabilirligi orani) akut PE ile basvuran hastalarda mortalite ile

135 Calismamizda sag ventrikiil yetersizlik

bagimsiz olarak iliskili bulmuslardir
parametreleri igerisinde kompleks parametreleri almadik. Sol ventrikiil boyutlar1 ve
diyastolik fonksiyonlar1 benzerdi. Bunun yani sira sag ventrikiil sistolik
fonksiyonunun gostergesi olan TAPSE degeri gruplar arasinda benzerdi. Bunun
sebebi de yine akut sag ventrikiil yetersizligine sebep olacak hemodinamik

kotiilesme olan hasta sayimizin kisitli olmasidir.

Yasam siiresinin artig1 ve buna bagli bireysel komorbidite sayisinin artmast PE
‘de komorbiditeleri igeren prognostik indeks ¢alismalarmi artirmistir. Ornegin, Ng
AC ve ark’lari, Charlson komorbidite indeksinin akut pulmoner embolide mortalite
lizerine prognostik etkisini inceledigi ¢alismada CCI, akut PE'yi takiben hastane ici
ve uzun vadeli sonuglar1 6ngérmek i¢in iy1 bir ayirt edici giice sahip risk modellerine
dahil edilebilecegi sonucuna ulasilmistir. CCI skoru O olan hastalarin akut PE'yi
takiben uzun vadede olumlu sonuglara ulasllmlstlrm. CCI skorununa yonelik bir
diger ¢alisma da Polo Friz H ve ark’larinin 2017 yilinda yaptigi ¢alisma olmustur.
Hemodinamik olarak stabil akut pulmoner embolisi olan yash hastalarda kisa ve
uzun donem mortalitenin belirleyicisi olarak komorbidite degerlendirmesine bakmis
ve hemodinamik olarak stabil PE'li yasl hastalarda, CCI skorunun bagimsiz bir
mortalite belirleyicisi oldugu bulunmustur. CCl, 90 giinlik ve 2 yillik mortalite
tahminlerini sPESI'den anlamli olarak daha iyi saptanmis ve CCI skoru
kullanilarak komorbidite yiikii, bu hastalarda mortaliteyi tahmin etmede yararli bir
ara¢ olarak Onerilebilecegi sonucuna ulastimistir™’. Calismamizda hemodinamisi
bozulmus hastalarda CCI skoru anlamli olarak yiiksekti. Bunun yanisira CCI skoruna
gore hastalar1 yiiksek ve orta diizeyde olarak ayirdigimizda (gruplarda diisiik sayisi
cok az oldugu i¢in degerlendirilmedi) CCI skoru yliksek hastalarda mortalite anlamli

olarak yiiksekti. Bu durum bize hemodinamik bozulma gosteren yiiksek riskli akut
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pulmoner embolili hastalarin CCI skoru daha yiiksek hastalar oldugunu
sOyleyebiliriz. CCI skoru yiiksek hastalar akut pulmoner emboli tablosu ile gelirse
daha fazla hemodinamik bozulma ile kars1 karsiya kalabilirler. Calismamizda elde
ettigimiz bulgularimiz bize yiikksek skorlu hastalarin takiplerde daha fazla

mortaliteyle sonug¢lanabilecegini diisiindiirmektedir.

PE siirecini idare etmek, ¢ok komplike ve zor bir durumdur. Hangi hastaya
hangi tedavinin verilecegine, hastaneye yatirilip yatirilmayacagina karar vermek ve
miimkiin oldugu kadar dogru prognoz tahmininde bulunmak ig¢in risk
degerlendirilmesi mutlaka yapilmalidir. PE’nin ciddiyeti, pulmoner arter igi
embolilerin dagilimi, sekli ve yiikiinden ¢cok emboliye bagl erken mortalite riskinin
bireysel tahmini olarak diislinlilmektedir. Bu nedenle, glinlimiiz kilavuzlar1i PE’ye
bagli erken mortalite riskinin tahmin diizeyinin kullanilmasini 6nermektedirler. Bu
konuda en bilinen Aujesky ve ark’lart tarafindan gelistirilmis olan ve 11
parametreden olusan PESI gore hastalar; klas I-1I (diisiik risk), klas II(orta risk) ve
klas IV-V (yiiksek risk) olarak ayrilmaktadir*®. PESI 30 giinlik mortalite
gostermede etkin oldugu gosterilmis olmakla beraber, bu indeks daha ¢ok diisiik
riskli hastalar tespit etmek icin gelistirilmistir. Pulmoner embolili hastalarda tiim
nedenlere bagli mortaliteyi ve emboliye bagli komplikasyonlar1 diglamada, PESI’nin
negatif prediktif degeri(NPD) %98 gibi son derece yiiksek iken, pozitif prediktif
degeri (PPD) ise oldukea diisiik tespit edilmistir (%16)138. Bizim ¢alismamizda PESI
Indeksi hemodinamisi bozuk hastalarda diisiik-orta riskli hastalara gore daha
yiiksekti. PESI skorunun ¢alismamizda da pulmoner embolinin prognozunu olumsuz
etkileyecek yas, sistolik kan basinci, TAPSE, EF, PABs gibi parametreler ile
korelasyon gostermesinin beklenen bir durum oldugunu diisiinmekteyiz. PESI ile
CCI skorunun yiiksek anlamlilikla korelasyon gostermesi CCI skorunun da PESI
skoru gibi  pulmoner emboli hastalarinda hastaligin  risk  ayiriminda
kullanilabilecegini diisiindiirmektedir. Bu durum bize bilinen indekslerin yanmi sira
hastaligin tanisinda ve tedavi siirecinin yiiriitiilmesinde komorid durumlarinda

Onemini gostermektedir.

Calismamizin kisithliklarina deginecek olursak; oncelikle cross sectional
(kesitsel) bir calisma oldugu i¢in belli bir zaman siirecinde akut pulmoner emboli

hastalar1 c¢alismaya alindi. Bu grup hastalarin mevsimsel degisiklik, hastane
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yogunlugu, hastane imkanlar1 ile iligkili bir yogunlugu oldugu diisiiniiliirse
sonuclarin genel popiilasyona uygulanip uygulanamayacagi tartisilabilir. Bir diger
kisitlilik ise hemodinamisi bozulmus hastalarin sayilarinin azligidir. Bu durum
korelasyon analizlerimizdeki bazi parametrelerin anlamli olsa da zayif korelasyon
gostermesinin sebebi olabilir. Zayif korelasyonlar ¢alismamizin diger bir kisitlilig
idi. Bu durum sonuglarin genel popiilasyona uygulanmasinda zorluk olusturmaktadir.

Bu grup hastalarda daha genis 6lgekli calismalar yapmaya ihtiyag vardir.

Sonu¢ olarak; CCI skoru hemodinamisi bozulmus yiiksek riskli akut
pulmoner emboli hastalarinda anlamli olarak yiiksek olup pulmoner embolinin
ciddiyetini diisiindiiren parametrelerle anlaml iliski gostermektedir. CCI skoru daha
yiiksek hastalar bu hastalik siirecinde daha fazla mortalite ile sonuglanabilir. PESI
skoru gibi CCI skoru da bu hastalarda hastaya tani1 ve tedavi yaklagiminda degeri
olabilir. Bu durum bize hastaligin tan1 ve tedavisi siirecinde bilinen tani ve tedavi
yontemleri yaninda komorbid durumlarin da dikkate alinmasi gerektigini

diistindiirmektedir.
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