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SIMGELER VE KISALTMALAR

ACE : Anjiotensin converting enzym

ACR : Albumin excretion rate

AER : Albumin creatinin ratio

APE : Akut pulmoner emboli

aPTZ . Aktive parsiyel tromboplastin zamani
BNP . Brain natriiiretik peptid

BT : Bilgisayarli tomografi

Ca > Kalsiyum

CKD-EPI : Chronic kidney disease epidemiology collaboration
CREDIT : Chronic Renal Disease In Turkey

DM : Diyabetes mellitus

DMAH :Diistik molekiil agirlikli heparin

DVT : Derin ven trombozu

EKG : Elektrokrdiyografi

Elisa : Enzyme-Linked Immuno Sorbent Assay
EPO :Eritropoetin

GFR :Glomertiler filtrasyon hizi

HT : Hipertansiyon

INR . International normalized ratio

KBH : Kronik bobrek hastaligi

KBY : Kronik bobrek yetmezligi

KDIGO : Kidney Disease: Improving Global Outcomes
KKY : Konjestif kalp yetmezligi

KOAH : Kronik obstriktif akciger hastaligi

NLR - Notrofil lenfosit orani

OAK : Oral antikoagiilan

P : Fosfor



PLR
PTE
SDBY
SH
TND
TTE
VKI
VPS
VIQ
VTE
YOAK

: Platelet lenfosit orani

: Pulmoner tromboemboli

: Son donem bobrek yetmezligi

: Standart heparin

: Tiirk nefroloji dernegi

: Transtorasik ekokardiyografi

: Viicut kitle indeksi

: Ventilasyon perfiizyon sintigrafisi
: Ventilasyon perfiizyon

: Vendz tromboemboli

> Yeni nesil oral antikoagiilan
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OZET

Giris ve Amag: Akut pulmoner emboli (APE); yaygin ve bazen dliimciil olan
bir vendz tromboemboli seklidir. Hastalarin spesifik bir klinik tabloyla
bagvurmamalar1 ve eslik eden komorbid durumlar taniyr giiglestirir. Kronik bobrek
yetmezligi de tromboza yatkinligin arttigt komorbid durumlardandir. Klinik
prezantasyon degiskenlikleri, d-dimer testinin renal disfonksiyonlu hastalarda
kullanim kisitliligi, BT anjiografinin olasi renal yan etkilerinden dolayir kullanim
cekinceleri nedeniyle renal fonksiyonlart bozuk hastalarin tanisinda; kolay
ulagilabilir, ucuz, kabul edilebilir sinirlarda sensitif ve spesifik bir klavuz laboratuvar
parametresine ihtiya¢ duyulmaktadir. Biz renal fonksiyon bozuklugu olan iki grup
hasta alacagiz, APE tanisi alan ve daha 6nce pulmoner emboli atag1 gecirmemis iki
hasta grubu arasinda  noétrofil/lenfosit(NLR) ve platelet/lenfosit(PLR) orani
parametrelerini karsilastiracagiz; boylece bu oranlarin pulmoner emboli tanisindaki
Klinik-laboratuvar ve radyolojik degerlendirmelerle birlikte yeri ve kullanilabilirligini

arastirmay1 amacladik.

Gereg¢ ve Yontem: Hasta gruplarinin se¢iminde 2015 ocak-2019 ocak tarihleri
arasinda Saglik Bilimleri Universitesi Istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi acil
servise bagvurarak APE tanis1 almig, kronik bobrek yetmezligi olan hastalarin geriye
doniik dosyalari incelendi. Kontrol grubuna da; ek yakinmasi olmadan nefroloji ve
dahiliye poliklinigine bagvurmus kronik renal yetmezlikli hastalar alindi. Hastalarin;
cinsiyet, yas, mevcut hastaliklari, laboratuvar tetkiklerinden hemogram, d-dimer,
troponin, cre, eGFR, alt ekstremite venéz doppler ultrasonografi ve Toraks BT

anjiyografi sonuglar1 kaydedildi.

Bulgular: Calismaya iki grup kronik bobrek yetmezlikli olgu dahil edildi ve
hasta grubu kronik bobrek yetmezlikli, APE tanili kisilerden; kontrol grubu kronik
bobrek yetmezlikli ve daha Once pulmoner emboli gecirmemis kisilerden

olusturuldu. Vaka ve kontrol gruplarinda NLR ve PLR degerlerinin
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karsilagtirilmasinda pulmoner emboli tanili vaka grubunda NLR ve PLR degerleri

anlamli olarak daha yiliksek bulunmustur (p=0,000).

NLR 3.50 cut off degerinde duyarlik % 70.6, pozitif kestirim % 84.6, dzgiilliik
% 86.8, negatif kestirim % 74.2 olarak bulunmustur. PLR 125 cut off degerinde
duyarlik % 68.8, pozitif kestirim % 67.0, ozgiillik % 65.1, negatif kestirim % 67

olarak saptanmustir.

Sonug¢: Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda, APE tanisinda NLR ve PLR
degerleri klinik laboratuvar ve goriintiileme yontemlerinin yaninda kullanilabilir ve
klinisyene yardimci olabilecek sonuclar verebilir. Fakat daha genis vaka gruplariyla

daha kapsamli ¢aligmalar yapilmalidir.

Anahtar Kelimeler: Akut pulmoner emboli, kronik renal yetmezlik, NLR, PLR



SUMMARY

Introduction and Aim: Acute pulmonary embolism (APE) is a common and
sometimes fatal form of venous thromboembolism. The fact that patients do not
present with a specific clinical picture and the accompanying comorbid conditions
makes the diagnosis difficult. Chronic renal failure is one of the comorbid conditions
with increased susceptibility to thrombosis. A guideline laboratory parameter that is
easily accessible, inexpensive and with sensitivity and specificity within acceptable
limits, is needed for the diagnosis of patients with impaired renal function due to
clinical presentation variability, limitation of use of the d-dimer test in patients with
renal dysfunction, and reservations due to possible renal side effects of CT
angiography. We will take two groups of patients with renal dysfunction and
compare the neutrophil / lymphocyte (NLR) and platelet / lymphocyte (PLR) ratio
parameters between the two groups of patients with APE. By this way, we aimed to
investigate the place and usability of these rates together with clinical-laboratory and

radiological evaluations in the diagnosis of pulmonary embolism.

Materials and Methods: In the selection of patient groups, retrospective files
of patients with chronic renal failure who were diagnosed with APE, applying to the
emergency department of Health Sciences University Istanbul Training and Research
Hospital between January 2015 and January 2019 were examined. Patients with
chronic renal failure who admitted to nephrology and internal medicine outpatient
clinic without any additional complaints were included in the control group. Sex,
age, current diseases and hemogram, d-dimer, troponin, cre, eGFR values from the
laboratory tests, lower extremity venous doppler ultrasonography and thorax CT

angiography results of the patients were recorded.

Results: Two groups of patients with chronic renal failure were included in the
study. The patient group consisted of cases with chronic renal failure with the APE

diagnosis while the control group consisted of patients with chronic renal failure and



had no previous pulmonary embolism. When comparing NLR and PLR values in
case and control groups, NLR and PLR values were significantly higher in patients

with pulmonary embolism (p = 0.000).

The sensitivity at the NLR 3.50 cut off value was 70.6%, positive predictive
value was 84.6%, specificity was 86.8%, negative predictive value was 74.2%. The
sensitivity at the PLR 125 cut off value was 68.8%, positive predictive value was
67.0%, specificity was 65.1%, negative predictive value was 67%.

Conclusion: NLR and PLR values can be used in the diagnosis of APE in
patients with chronic renal failure, in addition to clinical laboratory and imaging
methods, and may provide results that can assist the clinician. However, more

extensive studies should be conducted with larger case groups.

Keywords: Acute pulmonary embolism, chronic renal failure, NLR, PLR
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1. GIRIS VE AMAC

Akut pulmoner emboli (APE); yaygin ve bazen oliimciil olan bir vendz
tromboemboli seklidir. Tan1 ve tedavi olanaklarindaki tiim iyilesmelere karsin halen
hastanedeki 6liim nedenlerinin basinda gelmektedir. Pulmoner embolinin klinik
prezentasyonu degiskendir, hastalar cofgu zaman spesifik bir klinik tabloyla
basvurmazlar ve bu taniy1 zorlastirir. APE siiphesi olan hastalarda hizli sekilde teshis
koymak ve tedaviye baslamak hastalikla iliskili mortalite ve morbiditeyi azaltmak
icin onemlidir. APE tanis1 klinik degerlendirme, d-dimer testi, troponin, alt extremite
dopler ultrasonografisi, toraks BT anjiografi ve V/Q sintigrafisi gibi yontemlerin
degisik kombinasyonlar1 ile konulur. Stabil hastalarda oncelikle klinik olasilik
degerlendirme (Geneva ve Wells skorlamasi) ve d-dimer birlikte kullanilir. Bu
ekartasyon stratejisi gen¢ ve ek hastaligi olmayan hastalarda giivenlidir (1). Kronik
renal yetmezlikte tromboza egilim; fibrinolitik aktivitenin azalmasi, endotel hasari,
prokoagiilan faktorlerin artmasi ve antikoagiilan faktorlerin azalmasi nedeniyle
artmistir (2). Ayrica renal fonksiyon bozuklugu olan hastalarda d-dimer testinin
tanisal degeri, renal fonksiyon bozuklugu olmayan hastalara gore diisiiktiir. D-dimer
seviyesi, eliminasyonun azalmasi ve koagiilasyon aktivasyonun artmasi nedeniyle
azalmis renal fonksiyon durumlarinda artmaktadir. D-dimer testinin 6zgilligii bu
hastalarda Onemli Ol¢liide diismektedir (3). Ayrica literatiirde  siddetli renal
disfonksiyonda (eGFR< 30 ML/dak) D-dimer testinin kullanilabilecegine dair veri de
mevcut degildir. APE tanisinda pulmoner BT anjiografi altin standart tani testidir,
ancak islem sirasinda kullanilan kontrast madde renal fonksiyonlar1 daha da
kotiilestirmektedir. Klinik prezantasyon degiskenlikleri, d-dimer testinin renal
disfonksiyonlu hastalarda kullanim kisitliligi, BT angio gibi standart tani aracinin
olasi renal yan etkilerinden dolay1 kullanim ¢ekinceleri nedeniyle renal fonksiyonlar
bozuk hastalarin tanmisinda; kolay uygulanabilir, maliyeti diistik, kabul edilebilir

simirlarda sensitiv ve spesifik bir klavuz laboratuvar parametresine de ihtiyag



duyulmaktadir. Inflamasyononun, vendz tromboembolizm olgularinda énemli bir rol
oynadigi gosterilmistir. Notrofil/lenfosit ve trombosit/lenfosit oranlari inflamasyonun
iyi bir belirtecidir. Biz renal fonksiyon bozuklugu olan iki grup hasta alacagiz ve
APE tanis1 konulan ve daha 6nce pulmoner emboli atagi gecirmemis iki hasta grubu
arasinda notrofil/lenfosit ve platelet/lenfosit orani parametreleri karsilastiracagiz;
bdylece bu oranlarin pulmoner emboli tanisindaki klinik-laboratuvar ve radyolojik

degerlendirmelerle birlikte yeri ve kullanilabilirligini aragtirmay1 amacladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. KRONIiK BOBREK YETMEZLIGI
2.1.1. KBY Tamm ve Genel Bilgiler

Kronik bobrek yetmezligi (KBY) nefronlarin kaybi1 sonucu bobregin sivi-soliit
dengesini ayarlamada ve metabolik, endokrin fonksiyonlarda kronik, ilerleyici ve
irreversibl bozulma hali olarak tanimlanabilir. KBY, GFR’de azalma olup
olmamasina bakilmaksizin, bobrekte 3 ay ya da daha uzun siire devam eden yapisal
veya fonksiyonel anormallikler olmasi, ya da renal hasar olup olmamasina
bakilmaksizin GFR’nin 3 ay ya da daha uzun siiredir 60 ml/dk/1,73 m*’den az olmas1
olarak tanimlanmustir (4) (Tablo 2.1).

Tablo 2.1: Kronik bobrek yetmezligi tan1 kiterleri

KBY tani kriterleri (herhangi birinin >3 ay varligi)

Bobrek hasar belirtegleri

-Albumintiri (AER > 30 mg/24 saat veya ACR > 30 mg/g)
-Uriner sediment anormallikleri

-Tiibiiler bozukluklara bagli anormallikler

-Histolojik olarak saptanmig anormallikler
-Goriintiilemeyle saptanmig yapisal anormallikler

-Renal transplant oykiisii

GFR’de azalma

- GFR < 60 ml/dk/1.73 m

AER:Albumin excretion rate
ACR:Albumin to creatin ratio

GFR:Glomertiler filtrasyon hizi



Bugiine kadar yapilan bir ¢ok c¢alisma, hastaligin farkindaliginin yiizde 10’un
altinda oldugunu géstermistir (5).Ulkemizde bu diizey daha da diisiiktiir. TND’nin yaptig1

CREDIT calismasina gore Tiirkiye’de KBY *nin farkindaligi % 2’°den diisiiktiir (6).

Diinyada 2 milyondan fazla kisi renal replasman tedavileri (diyaliz ve renal
transplantasyon) ile hayatini devam ettirmektedir (7). TND verilerine gore 2012 yili
sonu itibariyle Tiirkiye’de renal replasman tedavisi alan 62.000 hasta bulunmakta (8)
ve bu hastalar saglik biitcesine 6nemli oranda yiik getirmektedir. Hipertansiyon ve

diyabetin artmasi, KBY insidans ve prevalansini daha da arttiracaktir.

Epidemiyolojik olarak degisiklikler gostermesine karsin ,en sik KBY nedenleri
diyabetes mellitus, arteryel hipertansiyon, kronik glomertilonefrit, kistik renal
hastaliklar, kronik interstisyel nefrit, kalitsal konjenital hastaliklar ve malignitelerdir
(9). TND verilerine gore 2012 yili sonu itibariyle SDBY olan hastalarin %36.6’sinda
diyabet, %27.4’iinde hipertansiyon %7.3’iinde kronik glomeriilonefrit bulunmaktadir
(10)(Tablo 2.2).

Tablo 2.2: Kronik bobrek yetmezliginde etyoloji ve patogenez

PATOLOJI

ETYOLOJi

Diyabetik Glomeriiloskleroz

Diyabetes Mellitus

Glomeriiler (Proliferatif-noninflamatuar-
herediter)

SLE, Vaskiilit, Viral Enfeksiyon,

Solid tiimor, Alport Sendromu

Vaskiiler Renal arter darhig1, Hipertansiyon, HUS

Tiibiilointerstisyel Infeksiyon,Tas,NSAI,VUR
Malignite,Multiple myelom

Kistik Otozmal Dominant/Resesif

(PKBH-Tuberoskleroz-mediiller kistik)

Transplant Bobrekte Nefropati

(Kronik rejeksiyon,niiks,ilag)

CsA, Takrolimus

Glomertler Hastaliklar

CsA: Siklosporin-A

NSAII: Nonsteroid antiinflamatuar ilag
SLE:Sistemik lupus eritamatozus
VUR: Vezikoiiretral reflii

HUS: Hemolitik iiremik sendrom
PKBH: Polikistik bobrek hastalig
TIN: Tubulointersitisyel nefrit




KBH’nin giderek artan tibbi, sosyal ve ekonomik yiikiinii azaltmak ig¢in
hastaligin tedavisinden ¢ok gelisimini 6nlemek Onemlidir. Erken tan1 ve uygun
tedavi yontemleri ile hastaligin ilerlemesinin durdurulmasi, morbidite ve mortalite
oranlariin azaltilmasima yonelik standart yaklasimlarin gelistirilmesine gereksinim

vardir.

2.1.2. Kronik Bobrek Yetmezligi Evreleri ve Prevalansi

KBY, GFR degerlerine gore evrelendirilmistir. (Tablo 2.3)

2012 yili KDIGO Kronik Bobrek Hastaligt Degerlendirme ve Yonetim
Kilavuzunda KBH’nin tanimi degistirilmistir. KBH, sagliga etkileri olan ve 3 aydan
uzun siiredir devam eden bobrek yapi ve fonksiyonlarindaki anormalliklerdir (Tablo
2.1). Bunun yanisira albiiminiiri miktarina gore de evreleme yapilmistir, evre 3

hastalar da 2 grup olarak gruplandirilmistir (Tablo 2.3) (11).

Tablo 2.3: Kronik bobrek hastaliginin evreleri ve albiiminiiri kategorileri

Evre | Tamim Gfr

1 Normal veya artmig GFR ile birlikte bobrek hasari >90

2 Hafif GFR azalmasi ile birlikte bobrek hasari 60-89

3 Orta derecede bobrek yetmezligi 30-59
3a 59-45
3b 44-30

4 Siddetli bobrek yetmezligi 15-29

5 SDBY <15

GFR:Glomeriiler filtrasyon hizi

SDBY:Son donem bobrek yetmezligi

Albiimniiri evreleri AER (mg/giin ) Tanimlar

Al <30 Normal/yiiksek normal
A2 30-300 Yiiksek

A3 >300 Cok yiiksek

AER:Albumin excretion rate



Diinyada 500 milyonu askin kiside, yani her 9-10 eriskinden birinde degisik
evrede bobrek hastaligi oldugu KBH oldugu tahmin edilmektedir (12,13).

CREDIT c¢alismasinin verileri incelendiginde, iilkemizde 18 yas iistii genel
populasyonda KBH prevalanst % 15,7 bulunmustur. Toplam KBH olan hasta
sayisinin 7,3 milyon oldugu ve bunlarin 2.3 milyonunun evre3-5(GFR<60) hasta
oldugu tahmin edilmektedir. Bu sonuglara bakildiginda KBH iilkemizde diinyada
oldugundan daha biiyiik bir saglik problemidir.

2.1.3. Bobrek Yetmezligi Klinik

KBH’da hastalarin klinigi bobrek yetmezliginin evresi ve gelisme hiziyla
olduk¢a iliskilidir. GFR 35-50 ml/dk’nin altina inmeden hastalar siklika
asemptomatiktir. KBH’da ilk ortaya ¢ikan semptom noktiiri ve halsizliktir. GFR 20

ml/dk ve altinda hastada iiremik semptomlar olusmaya baslar.

Glomeriiler filtrasyon degeri 15 ml/dk’nin altina inmesi son dénem bobrek
yetmezligidir ve hastalar renal replasman tedavisine gereksinim duyar (bobrek nakli,
diyaliz). KBY’de ilk olarak idrar1 konsantre etme yetenegi bozulur, diurnal ritm
etkilenir noktiiri ortaya ¢ikar. KBH’de evre-5 son donem bobrek yetmezligine kadar
sivi elektrolit dengesi korunur fakat hiponatremi, hiperpotasemive hipervolemiye
yatkinlik olur, hastalar bu nedenle yakindan takip edilmelidir (14). GFR<30 ml/dk
oldugunda metabolik asidoz gelisir, bunun nedeni amonyum iiretiminin azalmasidir.
Uremik kemik hastaligi; KBY hastalarinda ge¢ donemlerde ortaya ¢ikan ciddi
sorunlardan biridir. Uremik kemik hastalig1, yiiksek doniisiim hizli kemik hastalig
(sekonder hiperparatiroidizm), osteomalazik tip kemik hastaligi, aliminyuma bagh
ve bagimsiz diislik doniisiim hizli (adinamik) kemik hastaligt olmak {tizere
siniflandirilmaktadir. Uremik kemik hastaliginin belirti ve bulgular1 hastali§in nedeni
ve siddeti ile yakindan iligkilidir. Hafif ve orta derecede hastalik asemptomatik
olabilir. Hasta semptomatik oldugunda hastalik genellikle ilerlemistir. Baglica belirti
ve bulgular kemik agrisi, kiriklar, akut artrit, artralji, eklem sertligi ve kemiklerde
hassasiyet artisidir  (15). Konjestif kalp yetmezligi ve kardiyomiyopati KBY’li

hastalarda en 6nemli 6liim nedenidir. Kalp yetmezligini; yiiksek kan basinci, artmis



koroner arter hastaligi riski, tiremik toksinler, voliim yiikii, aritmi, anemi, pulmoner
tromboemboli ve hiperparatiroidi kolaylastirir. Perikardiyal tamponad da KBY’de
goriilen mortalite sebebidir. Ust gastrointestinal sistem kanamasi, anjiodisplazi ve
pankreatit siklig1 artmistir. Anemi, KBY ’nin sik komplikasyonudur genellikle GFR
30-35 ml/dk’nin altina inince anemi meydana gelir. Hastalarin ¢ogunda normokrom
normositer anemi gozlenir.KBY’de, trombosit fonksiyon bozukluklari kanamaya
egilimi artirir. Trombositlerdeki glikoprotein 1b ve glikoprotein 2b3a reseptorlerinin
ekspresyonunda azalma ve fibrinojenin  glikoproein 2b3a reseptorlerine
baglanmasinin iiremik toksinler tarafindan engellenmesi trombositlerin adezyon ve
agregasyonunu bozar. Ciddi enfeksiyon olmasina karsin hastalarda ates ve 16kositoz
goriilmeyebilir. Renal hiicreli karsinom, multipl myeloma, prostat ve uterus kanseri
riski artmistir. GFR 25-30 ml/dk’nin altinda {irik asit regiilasyonu bozulur ve
hiperiirisemi ortaya ¢ikar. Glukoz intoleransi ve insiilin sekresyonunun azalmasina
karsin insiilinin renal yikilmasinda azalma sebebiyle hastalarin insiilin ihtiyaci azalir.
En sik goriilen hiperlipidemi hipertrigliseridemidir (Tip IV hiperlipemi). Growth

hormon ve somatomedin diizeyleri yiikselir, ancak aktiviteleri azalmistir.

2.1.4. Kronik Bobrek Yetmezliginde tedavi

Kronik bobrek yetmezliginde genel tedavi yonetimi su sekildedir; (16)
1.Bobreklerin fonksiyonel rezervini dogru olarak saptamak
2.Fonksiyonel kapasiteyi azaltan reversibl nedenleri diizeltmek
3.1lerlemeyi durdurmak veya yavaslatmak

4.Uremik komplikasyonlari nlemek ve bu komplikasyonlarin tedavisiyle yasam

siiresi ve kalitesini artirmak

5.Altta yatan hastaligi tedavi etmek

Renal arter stenozu, ekstraselliiler volimde azalma, kalp yetmezligi, iiriner
tikaniklik, reflii, enfeksiyon, kontrolsiiz hipertansiyon, nefrotoksik ajanlarin

kullanimi, hiperiirisemi, hiperkalsemi, hipopotasemi gibi elektrolit bozukluklari



KBY’de renal fonksiyonlar1 daha da kdotiilestirebilir. Bu nedenlerin ortadan

kalkmasiyla renal fonksiyonlarda diizelme goriilebilir.

Diyette protein igerigi kisitlanmalidir. Kronik bobrek yetmezlikli hastalarin
fazla protein almasi, glomeriilosklerozu hizlandirir, tiremik semptomlarin olusmasina
yol acabilir. Malniitrisyonu 6nlemek icin hastalarin protein dis1 kaynaklardan en az

35 kcal/kg/giin enerji almalar1 gerekmektedir.

Nefron kaybinin Onlemesinde hipertansiyon kontrolii ve hiperlipideminin
diizeltilmesi de ¢ok onemlidir. KBY’li hastalarda kan basinci hedefi 130/85 mmhg
ve altidir (17). KBY olan hastalarda, ACE inhibitorlerinin bobrek yetersizliginin
ilerlemesini yavaslatic1 etkileri (6zellikle proteiniirisi olan hastalarda) belirgindir.
ACE inhibitorleri glomertil i¢i basinci ve proteiniiriyi azaltirlar (18). Hiperlipidemi
icin diyet ve yasam tarzi degisikligiyle istenen diisiis saglanamazsa statinler basta

olmak tizere ilag tedavisine baslanabilir.

Kronik bobrek yetmezliginin en 6nemli komplikasyonlar: sivi-elektrolit
bozukluklaridir. Bu hastalar ozmotik yiik atilmasi igin giinde en az 3 litre sivi
almalidir. Son donem bdobrek yetmezligi evresine kadar tuz kisitlamasina gerek
duyulmaz, ancak vyiikksek kan basinci, kalp yetmezligi ve O6dem varsa tuz
kisitlanmalidir. Son donem bobrek yetmezligi gelisen hastalarda su, sodyum ve

potasyum kisitlanmalidir.

Kronik bobrek yetmezlikli hastalarda ilag dozlar1 kreatinin klirensine gore

ayarlanmalidir.

Hiperiirisemi yalnizca gut varliginda ya da trik asit seviyesi 13 mg/dl’yi

gectiginde tedavi edilmelidir.

Anemik KBH’lerde demir ve vitamin B12 bakilmalidir (17). Eritropoetin ve
Darbopoetin-alfa KBY’de anemi tedavisinde kullanilir (19). Aktif D vitamini renal
osteodistrofiyi dnlemek i¢in kullanilir. Metabolik asidoz gelisen vakalarda antiasidoz
tedaviye eklenir. SDBY olan hastalara diyaliz ya da renal transplantasyon gibi renal
replasman tedavilerinin yapilmasi1 sarttir. Renal replasman tedavisi gerekecek

hastalar1 6nceden ongdérmek ve hazirlamak morbidite ve mortaliteyi azaltabilir. Bu



tir hastalara hemodiyaliz, periton diyalizi ve renal transplantasyon avantajlarini ve

dezavantajlarin1 dikkate almalar1 konusunda danigmanlik verilmelidir.

2.2. PULMONER EMBOLI
2.2.1. Pulmoer Emboli Tanim

Akciger embolizmi, pulmoner arter veya dallarindan birinin viicudun herhangi
bir yerinde ¢ikan materyel (6rnegin trombiis, tiimor, hava, yag vb) tarafindan
tikanmasi olarak tanimlanir. Trombotik ve nontrombotik olarak ikiye ayrilir. Yag,
tiimdr, septik emboli, gaz embolisi, amniyon sivi embolisi nontrombotik emboli
nedenlerindendir. Cogu embolinin alt ekstremite proksimal venlerinden (iliak,
femoral ve popliteal) kaynaklandigi diisiiniilmektedir ve proksimal DVT’si olan
hastalarin % 50'sinden fazlasinda es zamanli PTE vardir (20). PTE’nin diger
kaynaklari {ist extremite ve boyun venleri, inferior ve siiperior vena cava ve pelvis

venleridir. PTE, genellikle DVT nin bir komplikasyonudur (18).

2.2.2. Epidemiyoloji

Vendz tromboembolizmin yillik ortalama insidanst 23-269/100.000 olarak
saptanmigtir (21). Buna karsilik, asemptomatik olan ve tani almadan kaybedilen
hastalar da dikkate alinirsa yillik insidansin daha yiiksek oldugu diisiiniilmektedir.
VTE riski, yasla birlikte artar. 80 yas ve {izerinde 50 yasindakilere kiyasla hemen
hemen 10 kat fazla goriliir (22,23). Genel goriilme siklig1 erkeklerde kadinlara gore
daha yiiksektir (sirastyla 100.000'de 56'ya kars1 48) (24,25).

2.2.3. Risk Faktorleri

Virchow tarafindan damar i¢i pihtilagmaya neden olan faktorler; “1- Damar
endotel hasari, 2- Kan bilesenindeki degisiklikler (kalitsal veya kazanilmisg
hiperkoagiilabilite), 3- Kan akimindaki degisiklikler (staz)” olarak tanimlanmustir.
Venoz trombozlu hastalarin %80'inden fazlasinda artik tromboz i¢in bir risk faktorii

tanimlanabilmektedir. VTE’li bir ¢ok hastada Virchow’un hiperkoagiilabilite, endotel



hasari ve staz triadinin ¢ogu veya tamami vardir (26). Nedeni belirlenemeyen VTE’li

olgularda tani konmamis malignite ile trombofili ihtimali daha yiiksektir (27).

Genetik ve kazanilmis faktorleri Tablo 2.5°de gosterilmistir (28).

Tablo 2.4: Venoz Tromboembolizm Risk Faktorleri

Kalitsal Risk Faktorleri

Kazamilmis Risk Faktorleri

Antitrombin III eksikligi Ileri yas
Protein C eksikligi Nefrotik Sendom
Protein S eksikligi Obezite

Aktive Protein C rezistansi: (Faktor V Leiden

Mutasyonu)

Major cerrahi girigim

(pelvis-abdomen)

Protrombin G20210A mutasyonu

Uzun siireli seyahat

Hiperhomosisteinemi

Immobilizasyon

Faktor VIII artist

Malignite

Konjenital disfibrinojenemi

Konjestif kalp yetmezligi

Antikardiyolipin antikorlar1

Miyokard infarktiisii

Plazminojen eksikligi

Serebrovaskiiler olay

Faktor VII eksikligi

OKS kullanimi

Faktor IX artigi

Spinal kord yaralanmasi

Kemoterapi

Santral venoz kateter

Hormon replasman tedavisi

Polisitemi vera

Gebelik/ postpartum donem

Travma

OKS:oral kontraseptif

Pulmoner Tromboembolizm Tani Ve Tedavi Uzlasi Raporu -2015

Majoér cerrahi girisim, VTE’ye neden olan baslica risk faktoriidiir. Ozellikle
ortopedik, major vaskiiler, beyin cerrahisi ve kanser cerrahisi olmak iizere cerrahi
sirasinda  trombotik risk biiyiikk oranda artmaktadir (26). Kisa siireli (7 giin)

immobilizasyon dahi VTE riskini artirir . PTE, hastanedeki 6liimlerin %10 undan

10



sorumludur. VTE prevelansi, KKY hastalarinda %9-21, miyokard infarktiis gegiren
hastalarda %5-35 olarak bulunmustur. KOAH akut atakla gelen hastalarin, %3,3-
8,9’u PTE tamis1 almustir (29). Diabetes mellitusta, cushing sendromunda,
hipertiroidide, polikistik over sendromunda, multipl sklerozda, mikroalbiiminiirisi
olan hastalarda, romatoid artritte, inflamatuar barsak hastaliklarinda, astimda,
obstriktif uyku apnesinde, hipoalbiiminemide de riskin arttigi saptanmistir.(30,31)
Malignitelerde VTE insidans ve prevelansinin arttigi agikardir (Trousseau sendromu)
(32). Sitotoksik veya immiinsiipresif kemoterapi alanlarda risk daha yiiksektir.
Malignite ve santral vendz kateter hastalarinda tromboz riski daha da artabilir, bu
durumda venéz trombotik olay prevalansi yiizde 12'ye kadar g¢ikabilmektedir.( 33)
Travma gegirenlerde travmanin 5-7. giinleri arasinda VTE riski daha yiiksektir ve

travma hastalarinda VTE riski %0,13-1,5 olarak bulunmustur (34).

Cesitli caligmalar, obezite ile ilk VTE epizodu riskinde artis saptamistir
(hazard orami 2,7 VKI >40 hastalarda) (35). 4 saatten uzun siiren ve sikisik
pozisyonlarda yapilan seyahatlerin VTE riskini artirdigina dair veriler olsa da bu
bahis tartismalidir (36-37). NSAII kullanimi 2 kattan daha fazla artmis VTE riskiyle
iliskilidir (38). Glukokortikoid uygulamasi, artan VTE riski ile iliskilidir, risk ilk kez
kullananlarda en yiiksektir (39). Statin kullanimi APE insidansini azaltabilir (40).
HIV infeksiyonunda da VTE riski artar, 5 yil iginde %8 risk vardir (41). Gebelik
kendi basina, gebe olmayan kadinlara gore 4-50 kat daha yiiksek VTE gelisimi i¢in
risk faktoriidiir. Ozellikle 35 yasin iizerinde, komorbid hastaliklar1 olanlarda, 36.
gebelik haftasindan 6nce dogum yapanlarda, obezlerde, diyabeti olanlarda,
3.trimesterde, sezeryan gecirenlerde, lohusalikta, preeklampsi gelisenlerde ve g¢ogul

gebeliklerde risk yiiksektir (42).

Kombine oral kontraseptif kullanan hastalarda 3 ila 5 kat artmis VTE riski vardir
(43). Hormon replasman tedavisi alan kadinlarda VTE riskinde 2 kat artig beklenir
ve VTE’lerin ¢ogu ilk 1 y1l i¢inde olur (44). Antifosfolipid sendromlu hastalarin
yaklasik %10’unda PTE saptanmustir (45). VTE’li hastalarin yaklasik %25-50’sinde
herediter trombofili bulunmaktadir. Antitrombin 111, protein C eksikligi, protein S
eksiklikleri, faktér V Leiden mutasyonu, protrombin G20210A VTE riskini
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artirmaktadir. Faktor V leiden ve protrombin G20210A homozigot oldugunda risk
daha da artar (46).

Tablo 2.5:Herediter Trombofili Siklig1 ve Buna Bagli VTE Riski

Trombofili Prevelans(%6) Prevelans(%6) Kontrolerle
Genel popiilasyon | VTE’li hastalar l\{?;éll:sg(‘)l:lilf:::]d:ﬁillaktif
riski
Antitrombin eksikligi | %0,02 ila %0,2 %lila? 16 kat artt1
ProteinC eksikligi %0,2 ila %0,5 %2 ila b 7 kat arttr.
ProteinS eksikligi Bilinmeyen %1 5 kat artt1.
Fakt6r V leiden* %4 ilas %12 ila 18 4-5 kat artti.
ProtrombinG20210A* | %2 %5 ila 8 3-4 kat artt.

*Sonuglar heterozigot bireyler i¢in alinmistir,homozigotlarda risk daha yiiksektir.

Asagidaki hasta gruplarinda trombofili 6zellikle arastirilmalidir (47).

* 40 yasin altinda sebebi agiklanamayan, rekiirren VTE ataklari olanlarda,
* Ailesinde VTE oykiisii olanlarda,

* Alisilmig dis1 bolgelerde trombozu olanlarda,

* Tekrarlayic1 VTE oykiisii bulunanlarda,

* Varfarine bagl deri nekrozu 6ykiisii olanlarda,

* Yenidogan doneminde tromboembolik olay dykiisii olanlarda

Faktor V Leiden, protrombin mutasyonu ve antifosfolipid antikoru trombofili
varhginda Oncelikle arastirilacak nedenlerdendir. Ardindan daha nadir olan
antitrombin 111, protein C ve S eksikligini arastirmak uygun olacaktir (48). Protein C,
protein S ve antitrombin diizeyleri tromboemboliden sonraki akut donemde azalir.
Bunlara yonelik testler 3-6 hafta gegtikten sonra istenmelidir. Heparin molekiiliiniin
antikoagiilan etkisi i¢in bir plazma faktorii olan antitrombine gereksinim duydugu
icin heparin kullanan hastalarda antitrombin bakilamaz. Oral antikoagiilanlar protein
C ve S 1 inhibe ettigi i¢in OAK kullanan hastalarda protein C ve S olgiimleri
yapilamaz. Faktor V Leiden ve protrombin mutasyonu arastirmasinda boyle bir

kisitlama yoktur, her zaman yapilabilir.
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2.2.4. Patofizyoloji

Venoz trombiis olustugu yerden koptugunda pulmoner arteryel dolasimi ya da
patent foramen ovale veya atriyal septal defektten gecerek arteriyel dolasimi

embolize eder.

Ust extremitede vendz trombozlarm sikligi son yillarda artmistir. Bunun nedeni
kemoterapi veya hiperalimantasyon igin santral venoz kateterlerin kronik
kullamminin yayginlasmas1 ve pacemaker ve internal kardiyak defibrilatorlerin

kullaniminin artmasidir. Bu trombusler nadiren embolize olur ve PE olusturur (49).

2.2.5. Pulmoner Emboli Klinigi

Klinik tablolar; masif, submasif ve nonmasif olmak iizere 3 gruba ayrilir. Masif
PTE’de, akut sag ventrikiill yetmezligi vardir ve buna hipotansiyon, sok veya
kardiyopumoner arrest esilik eder. Submasif PTE’de, arteryel kan basinci normaldir,
ancak ekokardiyografide dilatasyon ve hipokinezi gibi sag ventrikiil disfonksiyonunu
gosteren belirtiler bulunur. Non-masif PTE’de ise, tansiyon da sag ventrikiil
fonksiyonlar1 da normaldir. Bu siniflama klinik seyir tahmini, mortalite ve tedavi

seklinin tespiti bakimindan énemlidir (50).

Takipne, tagsikardi, nefes darligi ve gogilis agris1 gibi yaygin semptom ve
bulgular bu hastaliga 6zgiil degildir. PTE klinigi tamamen asemptomatik olabilecegi
gibi hastalar ani 6liimle presente olabilir. En sik semptom dispne olup bunu gogiis
agrist, Okslirik ve derin ven trombozu bulgular1 izler. Hemoptizi, vakalarin
%13’linde goriiliir. Daha nadir bulgular; gecici veya kalici aritmi, senkop, presenkop
ve hemodinamik kollapstir. Klinik semptom ve bulgular; embolinin boyutuna,
yerine, sayisina, rezoliisyon hizina, rekiirren olup olmamasina ve hastanin
kardiyopulmoner rezervine ve yasina eslik eden komorbid faktorlere bagl olarak
degisebilir (50,51). Tiirkiye’de yapilan ve bir ¢cok merkezin verilerini igeren analizde
PTE’de goriilen semptom ve bulgulardan; nefes darlig1 (%50,7-81,5), ploretik g6giis
agrist (%55,1-84,8), hemoptizi (%14-58.8), carpintt (%10,1-50), oksirik (%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) oranlarinda goriliir (52,53).
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Senkop, PTE’nin seyrek bir bulgusudur, ancak trombiis yiikiinii gosterebilir.
Senkopla bagvuran pulmoner emboli hastalarinin 2/3’iinde ana veya lobar arterlerde
biiyiikk trombiisler vardir (54). PTE olgularmin %9-35’inde gelisebilmektedir.
Hastalarin %60-70’inde batic1 gégilis agris1 ve plevral eflizyon goriilebilir. Bunun
nedeni daha kiigiik trombiislerin, periferik arter dallarina ulasarak, pariyetal plevrayi
etkileyen inflamatuar yanit1 baglatmasidir.. Altta yatan kardiyopulmoner hastaliga ait
vaskiiler problemler, infarktiis gelisimini kolaylastirir. Bu hastalarda hemoptizi daha
stk goriiliir. Trombiis, pulmoner arter yataginin %50 ve daha fazlasin1 tikadiginda,
ani baslayan dispne ile birlikte hipotansiyon ve/veya sok tablosu goriiliir. Tikanma
cogunlukla cift taraflidir. Hastalarda takipne, tasikardi, biling bulaniklig1, siyanoz,
hipotansiyon, apati olabilir. Hipotansiyon; sistolik kan basincinin 90 mmHQg’nin
altinda olmasi1 ya da 40 mmHg ve daha fazla diisiis olmasi, en az 15 dakika stirmesi

ve bagka nedenlere bagli olmamasi seklinde tanimlanir (55,56).
2.2.5.1. Pulmoner emboli klinik olasilik hesaplamalari

PTE kuskusu olan hastalarin “diisiik, orta ve yiiksek olasilikli” olarak
siiflanmalari, tan1 ve tedavi yaklagiminda klinisyene yarar saglar. D-dimer ve klinik
skorlama sistemlerinin birlikte kullanilmasi PTE kuskulu hastalarin yaklagik

%30’unda ek ileri tetkiklere gerek duyulmadan taniy1 ekarte edebilir (57).

PTE klinik skorlama yontemlerinden en sik kullanilanlar1 Wells (Kanada)

skorlamasi ile modifiye Geneva (Cenevre) skorlamasidir. (Tablo 2.7, tablo 2.8 ) (58-61)
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Tablo 2.6: Wells (Kanada) pulmoner tromboemboli klinik tahmin skorlamasi

Bulgu

Puan

DVT semptom ve bulgular1 var

Alternatif tan1 olasilig1 diigiik

Tasikardi (>100/dk)

Son 4 hafta icinde immobilizasyon ya da cerrahi dykiisii
Gegirilmis DVT veya PTE oykiisii

Hemoptizi

Malignite

3,0
3,0
1,5
15
1,5
1,0
1,0

DVT: Derin ven trombozu
PTE: Pulmoner tromboemboli

<2,0 puan: diisiik klinik olasilik <4 puan: PTE olas1 degil
2,0- 6,0 puan: Orta klinik olasilik >4 puan: PTE olas1
>6,0 puan: Yiksek klinik olasilik

Tablo 2.7: Modifiye Geneva (Cenevre) skorlamasi

Bulgu Puan

>65 yas

Gegirilmis DVT veya PTE Oykiisii

1 hafta i¢inde cerrahi veya ekstremite fraktiirii oykiisii
Aktif malignite

Unilateral alt ekstremitede agr1

Hemoptizi

Kalp tepe atimi: 75-94/dakika

Kalp tepe atimi: >95/dakika

Bacagin palpasyonuyla agri ya da unilateral

bacakta 6dem

AN U W N W NN W

DVT: Derin ven trombozu
PTE: Pulmoner tromboemboli

0-3 puan: Diisiik olasilik 0-5 puan: PTE olas1 degil
4-10 puan: Orta olasilik >6 puan: PTE olas1
>11 puan: Yiiksek olasilik
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Bu klinik skorlamalar ile vakalar; diisiik, orta ve yiiksek olasilikli olarak 3
gruba ayrilirlar. PTE siiphesi olan normotansif vakalarda, d-dimer (ELISA) testi
negatifse ve Kklinik skorlamalarda diisiik-orta olasilik saptandiysa tedavisiz

izlendiginde, 3 ay i¢inde VTE insidans1 %0,14 bulunmustur (62).

PTE kuskusu ile basvuran Wells ve Geneva skorlamasinin uygulandigi
olgularda; klinigi diisiik olasilikli saptananlarda kanitlanmig PTE prevalanst %10,
orta olasiliklilarda %30-40 ve yiiksek olasiliklilarda %67-81 olarak bulunmustur
(63). Bunlar, diisiik/orta klinik skorlamanin, 6zellikle D-dimer negatifligi ile birlikte

PTE’nin ekarte edilebilecegini gostermektedir.

Cenevre skorlamasinin yalnizca ayaktan hastalarda gecerliligi kanitlanmistir ve

bu nedenle hastanede yatan vakalarda Wells skorlamasinin kullanimi 6nerilir (64,65).

2.2.6. Pulmoner Emboli Tam

2.2.6.1. Laboratuar incelemeleri ve goriintiilemele yontemleri

Pulmoner emboli tanisini koymak i¢in hastaliktan siiphelenmek gerekir.
Spesifik klinik ve fizik muayene bulgusunun olmamasi tantyr giliglestirir. Akciger
grafisi, elektrokardiyografi (EKG), biyokimyasal tetkikler ve arter kan gazlarinin
katkis1 vardir fakat, bunlar 6zellikle diger nedenlerin ekartasyonunda faydalidir, tani

koymak igin yeterli degildir.

a-)Akciger grafisi: PE'de akciger grafisinde spesifik olmayan anormallikler
yaygindir (6rn. Atelektazi, efiizyon), ancak hastalarin% 12 ila 22'sinde normal bir
gogiis grafisi gortlebilir (66) PE’den kuskulanilan ¢ogu hastada hastanin

semptomlarinin alternatif bir nedenini aramak i¢in gogiis radyografisi yapilir.
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Tablo 2.8: PTE’li hastalarda saptanabilecek akciger grafisi bulgulari

Subsegmental atelektazi

Plevral yiizeye dayal1 apexi hiluma bakan opasite (Hampton horgiicii)
Plevral eflizyon

Diyafragmada yilikselme

Pulmoner arter ¢apinda artma

Ani damar kesilmesi

Sag ventrikiil dilatasyonu (kardiyomegali)

Lokal vaskiilarite azalisi-saydamlik artis1 (Westermark isareti)

PTE:Pulmoner tromboemboli

b-)Elektrokardiyogram:Elektrokardiyogram (EKG) anormallikleri, PE siiphesi
olan hastalarda yaygin olmasina ragmen, spesifik degildir. En sik rastlanan bulgular

tasikardi ve nonspesifik ST-segment ve T-dalgasi degisimleridir (%70) (67)

Klasik olarak PE'yi diisiindiiren anormallikler (S1Q3T3 paterni, sag ventrikiil
yiiklenme, yeni inkomplet sag dal blogu) nadirdir (<%10)(68,69). PE tanis1 konmus
hastalarda kotii prognozla iliskili EKG anormallikleri sunlardir (70,71,72):

e Atriyal aritmiler (6rnegin, atriyal fibrilasyon)

e Bradikardi (<50 atim/dk) veya tasikardi (>100 atim/dk)

e Yeni sag dal blogu

e Diisiik Q dalgalar (I1, III ve aVF'ye yol agar)

e Anterior ST-segment degisiklikleri ve T-dalga inversiyonu
e S1Q3T3 modeli

c-)Arteryel kan gazi: Normal g6giis radyografisinde agiklanamayan hipoksemi,
PTE i¢in klinik kuskuyu arttirmali ve ileride daha fazla degerlendirme
yapilmalidir. Akut PTE °li vakalarin biiyiik bir kisminda baslangigta hipoksi
hipokapni ve solunumsal alkaloz saptanir, fakat solunumsal alkalozun pulmoner
6dem, pnomoni, merkezi sinir sistemi patolojileri, gebelik ve sepsis gibi birgok

nedeninin oldugu goz onilinde bulundurulmalidir. Bunun yanisira, PE hastalarin
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yiizde 18'inde arter kan gazi normal olabilir (73) veya anormal gaz sonuglar altta
yatan kardiyopulmoner hastaliga baglh olabilir ve / veya kétiilesebilir (74). Anormal
oksijenasyon prognostik deger tasir, arteryel oksijen saturasyonu %95’in altinda olan

vakalarda solunum yetmezligi, sok ve 6liim gibi komplikasyonlar daha siktir (75).

d-)D-dimer: D-dimer, koagiilasyon sisteminin herhangi bir nedenle
aktivasyonu ile ¢apraz baglarla olusan fibrin pithtisinin plazmin tarafindan yikilmasi
sonucu olusur. Pulmoner emboli tanisini koymada tek basina yiiksek d-dimer
yetersizdir, ancak dislama tanisinda kullanilabilir. D-dimer testinin duyarliligi
yiiksek; oOzgiilliigii ise diisiiktiir. Cerrahi girisim, travma, bobrek yetmezligi,
maligniteler, enfeksiyonlar, lupus , gebelik ve postpartum donemde D-dimer diizeyi
yiiksek bulunabilir (76).

D-dimer serumda Kkantitatif veya kalitatif yontemlerle Olgiiliir. Kantitatif
Olclimlerinin sensivitesi kalitatif dl¢climlerden daha yiiksektir (77). Kantitatif 6l¢iim
icin ELISA ile turbidimetrik (Liatest, Tinaquant, Plus, MDA, IL-test) yontemleri,
kalitatif Glgtimler igin ise mikrolateks, “Red cell agliitinasyon (SimpliRED) ile
klasik Lateks agliitinasyon testi kullanilmaktadir (78-79). ELISA ve turbidimetrik
test bunlarin i¢inde en duyarhilardir (80). Esik degeri 500 pg/L’dir.

D-Dimer(ELISA) negatifligi, klinik olasihigi diisiikk orta vakalarda, PTE’nin
ekartasyonunda kullanilabilir (81,82). Klinik olasilik skoru yiiksek vakalarda d-dimer
diizeyi normal bile sonuglansa PTE ekarte edilemez ve bdyle hastalarda tan1t amagh
d-dimer kullanilamaz. Yasla d-dimer testinin 6zgiilligi azalir. Bu nedenle PTE
diisiiniilen 50 yas tizeri hastalarda D-dimer esik degerleri yasa gore “yas x 10 pg/L”
formiilii kullanilarak diizeltilmeli ve bu sekilde kullanilmalidir (83, 84).

e-)Akciger Sintigrafisi: Cok detektorlii (>4) BT anjiyografinin kullanimi
yayginlastirilmasi sonrasi,akciger sintigrafisi daha az kullanilmaktadir. Sintigrafi, BT
anjiyografinin olmadig1 hastanelerde, klinik olasiligin yiiksek saptandigi fakat spiral
BT’nin tan1 koyamadigi durumlarda, radyoopak madde allerjisi dykiisii ya da bobrek
yetmezligi olan vakalarda alternatif bir goriintiileme yontemidir. Perfliizyon
sintigrafisi, pulmoner arterlerdeki perfiizyon defektlerini saptamada duyarlidir, fakat
nonspesifik bir testtir (85). Pulmoner arter hipoplazisi veya atrezisi, vaskiilitler,

18



pnomoni, atelektazi, pulmoner 6dem, astim, KOAH, tiimorler, lenfadenopati, plevral
eflizyon, cerrahi (pnomonektomi, lobektomi gibi), radyasyon fibrozisi, pnémotoraks
sintigrafide perfiizyon defektlerine neden olabilir. Ventilasyon sintigrafisi, akut PTE
disinda perfiizyon defektlerine yol acgabilen fakat ventile olmayan anormal akciger

alanlarimi gosterir ve perfiizyon sintigrafisinin spesifitesini arttirir.

Eslik eden kardiyopulmoner hastaligi olmayan ve gogiis radyogrami normal
olan PTE kuskusu olan vakalarda, gekilecek perfiizyon sintigrafisinin normal
saptanmasi, PTE tanisinin ekartasyonu igin yeterlidir (86,87). Sintigrafi bulgular

normal olan PTE kuskulu hastalarda PTE riski %1 den diisiik saptanmustir.

VPS, klinik skorlama sistemleri ile beraber degerlendirilmelidir, diisiik klinik
olasilikla beraber diisiik olasilikli VPS, PTE’yi ekarte ederken tek basina orta-diisiik
olasilikli VPS, PTE tanist da koydurmaz ekarte de ettiremez (88).

PIOPED isimli calismada, yliksek klinik olasilik ile yiiksek sintigrafik olasiligi
bulunan PTE siiphesi olan vakalarin %96’sinda anjiyografi ile PTE dogrulanmistir
(86). Bu durumda oneriler tedaviye baslanmasi seklindedir. VPS yiiksek olasilikli
saptanan vakalarda, Onceden gecirilmis PTE Oykiisii varsa veya benzer eski
sintigrafik bulgular var ise ya da klinik diisiik olasilikli ise sintigrafi tan1 koydurmaz
(86-88). Tani i¢in alternatif bir yonteme (BT anjiyografi gibi) bagvurulmalidir. PTE
sonras1 tikali arter yataginda endojen trombolitik aktivite sebebiyle hizli bir
reperfiizyon olsur. endojen trombolitik aktivite nedeniyle, tikali damarlarda hizli bir
reperfiizyon gelisir. Bundan dolayr PTE‘den siiphelenilen vakalarda sintigrafi ideal

olarak ilk 24 saatte ¢ekilmelidir.

f-)Spiral BT-anjiyografi: Pulmoner BT anjiyografi, pulmoner arter yatagindaki
trombiisii segmental diizeye kadar tespit edebilir. Dedektor sayisi arttikga (>4) BT-
anjiografinin subsegment ve daha distalde yer alan periferik trombiisleri saptamadaki
sensivitesi yiikselir (89). Optimal sonug¢ alabilmek i¢in hasta hareketsiz durmali ve
30 sn nefesini tutabilmelidir. Hareket artefaktlarina veya pulmoner damarlarin eksik
kontrastlanmasia bagli diyagnostik olmayan BT anjiyografilerin orani %5-8dir
(90). Kontrastli ¢ekim igin renal fonksiyonlara dikkat edilmelidir. Renal yetmezlikli

ve kreatinin klirensi 50 mL/ dk’dan diisiik vakalarda spiral BT anjio 6ncelikle tercih

19



edilmemelidir. Kreatinin> 1,1 mg/dL olan vakalarda, BT ¢ekiminden 1 saat donce 3
mL/kg/saat ve ¢ekimden sonra 6 saat boyunca, 1 mL/kg/saat serum fizyolojikle

hidrate edilmesi, kontrast iliskili nefropati sikligin1 azaltir (91).

g-)Alt ekstremite vendz ultasonografi: PTE ¢ogunlukla alt ekstremite derin
venlerinden kaynaklanir (92). Klasik venografi kullanilarak yapilan calismalarda,
PTE’si kanitlanmis vakalarda DVT’lerin yaklasik %60’ 1mnin proksimalde, yaklagik
%?20’sinin  distal venlerde yer aldigi ve bu vakalarin yaklagik %50’sinin
asemptomatik oldugu saptanmustir (93). PTE siipheli hastada, alt ekstremite
ultrasonografisinin pozitif olmasi, daha ileri bir tetkike gerek duyulmaksizin
antikoagiilan tedavinin baslanmasini saglar. DVT saptamak icin en sik kullanilan
yontemler arasinda alt ekstremitelerin vendz kompresyon ultrasonografisi, iki yonli
ve renkli Doppler ultrasonografi bulunmaktadir (94). DVT kuskusu olan vakalarda,
ilk yapilacak goriintiileme kompresyon ultrasonografisidir.  Kompresyon
ultrasonografisinin proksimal DVT igin sensivitesi %95, spesifikligi ise %98
civarindadir (95).

h-)Manyetik rezonans goriintileme(MR): MR teknigi, pulmoner arterlerde
trombiisiin dogrudan goriintiilenmesini saglar. Bu yontem bobrek fonksiyonlari
bozulmus ya da radyoopak maddeye karsi allerji Oykiisii olan vakalarda, BT
anjiyografiye alternatif olabilir. MR, diger yontemlerle goriintiilemenin zor olacagi
trombiislerin saptanmasi i¢in faydali olabilir. Radyasyon igermedigi i¢in gebelerde
kullanilabilir.Subsegmental pulmoner arterleri gostermede etkinligi disiiktir ve
hareket artefaktlart goriintiileme sorunlari yarattigi icin teknik acgidan yetersiz
kalabilmektedir (96).

1-)Ekokardiyografi: Ekokardiyografi, proksimal pulmoner arterlerde trombiis
goriintlilendiginde PTE’yi teshis edebilir, ancak bu olduk¢a nadirdir. Kesin
olmamakla beraber,TTE’de sag kalpte piht1 varlig1 veya yeni gelisen sag ventrikiil
yiiklenme bulgular1 PTE’yi destekler. Bu 06zellikle hemodinamik olarak instabil
hastalarda taniy1 en kisa silirede dogrulamak ve trombolitik tedaviye hizla baslamak
icin klinisyene yol gosterir. Bunun yanisira 6zellikle hemodinamik olarak stabil olan

vakalarda ekokardiyografinin sensivitesi ve spesifitesi distliktiir. Sag ventrikiil

20



anormallikleri pulmoner hipertansiyon, KOAH, sag ventrikiil infarktiisii gibi bircok
hastalikta goriilebilir. PTE'li hastalarin yaklagik %30 ila 40'inda sag ventrikiil
gerilimi veya artmis basing yiikiinii gosteren ekokardiyografik anormallikler vardir
(97). Sag ventrikiil boyutlarinin artmasi, sag ventrikiilde orta veya agir hipokinezi,
trikiispit yetmezligi, anormal septal duvar hareketi ve McConnell isareti sag ventrikiil
disfonksiyonunu gosteren bulgulardir. Fakat bunlar 6zellikle masif PTE’de gelisir ve
PTE’nin siddetini gosterir (98). Ekokardiyografi, sok tablosunda acil servise
basvuran, masif PTE’den siiphelenilen ancak BT cekilemeyen hastalarda yapilacak
ilk inceleme olmalidir. Ekokardiyografinin sensivitesi, yapan kiginin tecriibe azlig

ve yandas kardiyopulmoner hastaliklar varliginda diismektedir (99).

J-)Pulmoner Anjiografi: Konvansiyonel pulmoner anjiyografi, PTE’de kesin
tan1 saglayan, tarihsel olarak altin satndart testtir. V/Q sintigrafisi ile tan1 alamayan,
yiiksek olasilikli PTE vakalarinda nadiren kullanilir. Pulmoner anjiografinin tanisal
degeri degiskendir ve yapan hekimin deneyimine baghdir (100). Her ne kadar
pulmoner anjiyografi hemodinamik instabilite varliginda iy1 tolere edilse de, islemin
mortalitesi yaklasik %2'dir, hemodinamik olarak stabil olanlar i¢in <% 1'dir (101).
Morbidite hastalarin yaklasik %5'inde goriiliir ve genellikle kateter yerlestirilmesi,

kontrast reaksiyonlar, kardiyak aritmi veya solunum yetmezligi ile iligkilidir (101).

k-)Konvansiyonel Venografi: Konvansiyonel Venografi, alt ekstremite ve daha
tizerindeki DVT tanist igin altin standarttir (102). PTE’den siiphelenildiginde,
gorlintilleme yontemlerinin kullanimiyla tam1 konulamadigi durumlarda, DVT

arastiritlmasi1 amaciyla venografi son segenek olarak kullanilabilir.

I-)Kardiyak Troponinler: Serum troponin | ve T diizeyleri prognostik olarak
yararlidir, fakat diagnostik amagli  kullanilamaz  (103). Sag  ventrikiil
disfonksiyonunun belirtegleri olarak, troponin orta ila biiyiik PTE olan hastalarin
yiizde 30 ila 50'sinde artar (103) ve PTE sonrasi klinik bozulma ve mortalite ile

iligkilidir. Troponin diizeyi, PTE'yi takip eden 40 saat i¢cinde normale doner (104).

m-)Natritiretik Peptidler:Yiiksek BNP, PTE'ye sahip oldugundan siiphelenilen
hastalarda kisith diagnostik degere sahiptir, bu belirteg; KOAH alevlenmesi, kardiak

yetmezlik, yaygin enfeksiyonlar,travma, akut renal yetmezlik,, rabdomiyoliz ve kalp
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yetmezligi gibi durumlarda da artabilir (105). Bunun yanisira, artmis BNP veya
prekiirsorii N-terminal-proBNP, akut PTE tanis1 almis vakalarin risk siiflandirmasi

i¢cin prognostik olarak yararlidir.

2.2.7. Pulmoner Embolizm Tedavi

Stipheli pulmoner embolizmde ilk yaklasim, klinik degerlendirme ve kesin
tan1 testleri devam ederken hastayi stabilize etmeye caligmaktir. Hastalarin tedavisi
solunum destegi, (oksijen tedavisi, entiibasyon vb) hemodinamik destek (intavendz

s1v1 tedavisi, vasopressorler) ve antikoagiilasyon basliklari altinda toplanabilir.

PTE klinik kuskusu orta ve yiiksek olan vakalarda, oncelikle hastalik riski ile
kanama riski beraber degerlendirilmelidir. Kanama riski yiiksek olmayan ve klinik
stiphesi yliksek olan vakalarda, tan1 ekarte edilene kadar hemen DMAH, SH veya
YOAK’lardan rivaroksaban, apiksaban ya da edoksaban baslanabilir (106). Orta
diizeyde klinik siiphe varsa ve tanisal testler 4 saatten daha ge¢, diisiik klinik siiphe
varsa ve testler 24 saatten daha gec¢ sonuclanacak ise, aksi ispat edilene kadar
ampirik antikoagiilan tedavi baglanmasi Onerilmektedir. Masif PTE siiphesinde

standart heparin baglanmalidir (aPTZ>80 s diizeyinde tutulacak sekilde) (107).

Kanama riskinin kabul edilemez derecede yliksek oldugu veya antikoagiilan
tedavinin  kontraendike oldugu hastalarda vena kava inferior filtreleri
yerlestirilmelidir. Nonmasif ve submasif PTE’li vakalarda, tedaviye ilk 24 saat i¢inde
varfarin eklenir. Kanama riski diisiik vakalarda ilk 2 giin 10 mg verilmesi INR’nin
istenilen degere (2-3) daha cabuk ulagsmasini saglar. Kanama riski olan ve 75 yasin
tizerindeki vakalarda tedaviye 5 mg/gilin olarak baslanmasi daha giivenlidir (106).
Ardisik 2 giin boyunca INR degeri 2.0- 3.0 arasinda oldugunda ve en az 5 giin
heparin verilmisse heparin kesilir, tedaviye yalnizca oral antikoagiilanla 3-6 ay (en az

3 ay) devam edilir.

Hemodinamik olarak unstabil olan yiiksek riskli vakalarin tedavisinde
oncelikle trombolitik tedavi diistiniilmelidir, trombolitik tedavinin kontraendike

oldugu veya basarisiz oldugu durumlarda katater embolektomi diger secenektir.
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Nonmasif PTE tedavisinde gebelikte, plasental bariyeri gegmeyen DMAH veya
UFH tercih edilir. Gebelikte uygun antikoagiilasyonun pozolojisi hakkinda ¢ok az
veri vardir (107). Varfarin plasental bariyeri gegebildiginden embriyopati ve fetal
intrakranial kanamaya neden olmaktadir. Gebeligin 6-12. haftalar1 arasinda varfarin
kullanimi1 fetal anomali riskini belirgin artirmaktadir ve gebelikte kullanimi
kontraendikedir (108). Fondaparinuks, oral faktér Xa ve trombin inhibitorleri,
gebelerde kullanimlart ile ilgili yeterli ve giivenilir kanitlar olmadigindan
onerilmezler. Dogumdan en az 24 saat 6nce subkutan DMAH tedavisi kesilmelidir.
Rekiirren VTE riski yiiksek olan gebe kadinlarda doguma 4-6 saat kala kesilebilen iv
UFH’e ge¢is bir segenek olabilir (109). Dogumdan 6 hafta sonra ve hastaligin
baslangicindan itibaren 3-6 ay sonrasina kadar tedaviye devam edilmelidir.Varfarin

emziren kadinlarda giivenle kullanilabilir (110).

2.3. NOTROFIL LENFOSIT ORANI, PLATELET LENFOSIT ORANI

Son yillarda NLR ve PLR’nin beyaz kiire sayimina gore inflamasyonun daha
iyi belirteci odugundan bahsedilmektedir. NLR inflamatuvar cevabin basit bir
gostergesidir ve notrofil sayisinin lenfosit sayisina boliinmesiyle bulunur. PLR;
platelet sayisinin lenfosite boliinmesiyle bulunur. ki belirteg; tam kan saymm gibi
kolay ulasilabilir, ucuz ve basit bir tetkikten elde edilir ve pulmoner emboli disinda

da bir ¢cok konuda ¢alisilmistir.

PLR ve NLR’nin akut apendisitin tanisinda ve akut apendisitlerde perfore

apendisitin ayirt edilmesinde kullanilabilecek belirte¢ oldugu gosterilmistir (111).

PLR ve NLR nin hiperemezis gravidarumun tan1 ve patogenezinde yararli

bilgiler saglayabilecegine dair ¢alismalar mevcuttur (112).

Yine bu belirteglerin kemik metastazi olan prostat kanseri hastalarinda 6nemli
derecede arttigt ve prostat kanseri hastalarin kemik metastazi tanisinda degerli

oldugu bulunmustur (113).

NLR oral squamoz hiicreli kanser vakalarinin agresif davranisini dngérmede ve

vakalarin prognostik tahmininde rol oynadigi saptanmistir (114).
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NLR ve PLR kiigiik hiicre dis1 akciger kanserinde prognoz ile gii¢lii korelasyon
gosterir (115).

ST segment ylikselmeli akut miyokart infarktiiste NLR’nin mortalite tahmini
i¢in kullanilabilecek giiglii prediktor oldugu bulunmustur (116). Yine asemptomatik
hastalarda NLR ile koroner aterosklerotik kalsifikasyon iligkili bulunmustur (117).

NLR; KOAH akut alevlenme tanisinda kullanilabilecek ve 90 giinliik

mortaliteyi ongoren bir parametre oldugu gosterilmistir (118).

NLR; APE hastalarinda sag ventrikiil disfonksiyonu ve 30 giinliik mortalite
tahmini i¢in degerli bulunmustur (119,120). APE de NLR ve PLR akut PE i
hastalarda prognozu Ongoérmede ve klinik siddet belirlemede kullanilabilecek

biyobelirtegler oldugu saptanmistir (121-123).

Yine bir ¢alismada PLR ve NLR degerleri; pulmoner emboli grubunda
pulmoner emboli olmayanlara gore yiiksek bulunmustur, PLR, NLR ve RDW nin
birlikte APE’nin ayrici tanisinda 6nemli kriter oldugu vurgulanmistir (124).

Ozetle NLR’nin; akut apendisit, akut kolesistit gibi akut karmn nedenlerinde,
akut iskemik inme, akut koroner sendrom gibi iskemik olaylarda, baz1 malignitelerde
prognostik belirte¢ olarak, romatoid artrit ve ankilozan spondilit gibi romatolojik
hastaliklarda, koah atak doneminde, ¢esitli enfeksiyon durumlarinda ve pulmoner
embolide siddet ve mortalite belirteci olarak kullanilabilecegine dair calismalar
literatiirde mevcuttur. PLR; meme, over, hepatoceliiler ve akciger ca gibi birgok solid
organ kanserinde prognositk belirte¢ olarak, APE de siddet ve mortalite belirteci

olarak yararli olduguna dair ¢aligmalar mevcuttur.
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. CALISMA GRUBUNUN SECIMi VE VERIi TOPLAMA

Calismamiz, retrospektif hastane tabanli, tek merkezli ¢calismadir.

Hasta gruplarinin seciminde 2015 ocak-2019 ocak tarihleri arasinda Istanbul
Egitim ve Arastirma Hastanesi acil servise basvurarak akut pulmoner emboli tanisi
almis, kronik bobrek yetmezligi olan hastalarin geriye doniik dosyalari incelendi.
Kontrol grubuna da; ek yakinmasi olmadan nefroloji ve dahiliye poiklinigine

basvurmus kronik renal yetmezlikli hastalarin dosyalar1 incelendi.

Hastalarin; cinsiyet, yas, mevcut hastaliklari, laboratuvar tetkiklerinden
hemogram, d-dimer, troponin, cre, eGFR;  goriintileme yontemlerinden alt
ekstremite vendz doppler USG ve Pulmoner BT anjiyografi sonuglar1 kaydedildi.
Caligmamiza katilan APE hastalarinin 1 aylik ve 1 yillik mortalite verileri saglik

bakanligina ait 6liim bildirim sisteminden elde edildi.

3.2. ISTATISTIKSEL YONTEMLER

Istatistiksel yontem verilerin tanimlayici istatistiklerinde ortalama,standart
sapma,medyan en disiik, en yiksek, frekans ve oran degerleri kullanild.
Degiskenlerin dagilimi kolmogorov simirnov testi ile Ol¢iildii. Nicel bagimsiz
verilerin analizinde bagimsiz 6rneklem t test, mann-whitney u test kullanildi. Nitel
bagimsiz verilerin analizinde ki kare test, ki kare test kosullar1 saglanmadiginda
fischer test kullanildi. Etki diizeyi Roch egrisi ile arastirildi.Analizlerde SPSS 22.0

programi kullanildi.

3.3. CALISMAYA DAHIL EDILME VE HARIC TUTULMA KRiTERLERI
Deney grubuna dahil edilme kriterleri

-18 yas tlizeri olmak
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-Hastanemiz acil servisine bagvurmus; glomeriiler filtrasyon hizi1 e(GFR)<60-
90 ml/dk/1.73 olan ve renal hasar belirtegleriyle veya radyolojik olarak yapisal
anormallikleri saptanmis (3 aydan uzun siiredir olan goriintiileme yoOntemleri ile
saptanmis yapisal anormallikler veya idrar sediment anormallikleri veya albliminiiri
ACR>30 mg/gr) ve akut pulmoner emboli tanisi bilgisayarli tomografik anjiografi ile

dogrulanmis ve kesinlesmis hastalar

- Hastanemiz acil servisine basvurmus; glomeriiler filtrasyon hizi e(GFR)<60
ml/dk/1.73 (3 aydan uzun siiredir) ve akut pulmoner emboli tanisi bilgisayarh

tomografik anjiografi ile dogrulanmis ve kesinlesmis hastalar
-Hemodiyaliz tedavisi goren hastalar
Dislama Kriterleri
-Gebelik durumu olanlar
-Solid organ malignitesi olan hastalar
- Akut ve/veya kronik enfeksiyonu olan hastalar
-Losemi-lenfoma gibi hematolojik hastalik tanisi olan hastalar
-Hemogramdaki parametreleri etkileyecek ila¢ kullanimi olan hastalar
-Sistemik lupus eritamatozus ve romatoid artrit tanist olan hastalar

-Radyolojik  gorilintiilleme  yontemleri ile pulmoner emboli tanisi

kesinlestirilememis hastalar
-Renal transplantasyonlu hastalar

-Antikoagiilan kullanan hastalar

Kontrol grubuna dahil edilme kriterleri
-18 yas tlizeri olmak

-Hastanemiz dahiliye veya nefroloji poliklinigine kontrol amagli bagvurmus
bagka ek hastalig1 olmayan glomeriiler filtrasyon hizi e(GFR)<60-90 ml/dk/1.73 olan

ve renal hasar belirtegleriyle veya radyolojik olarak yapisal anormallikleri saptanmis
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hastalar (3 aydan uzun siiredir olan goriintiileme yontemleri ile saptanmis yapisal

anormallikler veya idrar sediment anormallikleri veya albiiminiiri ACR>30 mg/gr)

- Hastanemiz dahiliye veya nefroloji poliklinigine kontrol amag¢li bagvurmus
baska ek hastalig1 olmayan glomeriiler filtrasyon hizi ¢(GFR)<60 ml/dk/1.73 olan
hastalar (3 aydan uzun siiredir)

-Hemodiyaliz tedavisi géren hastalar

Dislama Kriterleri

-Daha 6nce pulmoner emboli gecirmis olmak

-Gebelik durumu olanlar

-Solid organ malignitesi olan hastalar

- Akut ve/veya kronik enfeksiyonu olan hastalar

-Losemi-lenfoma gibi hematolojik hastalik tanisi olan hastalar
-Hemogramdaki parametreleri etkileyecek ila¢ kullanimi olan hastalar
-Sistemik lupus eritamatozus ve romatoid artrit tanist olan hastalar
-Renal transplantasyonlu hastalar

-Antikoagiilan kullanan hastalar

3.4. LABORATUAR ANALIiZ YONTEMLERI

Calisma ve kontrol grubunun; Istanbul Egitim ve Arastrma Hastanesi
biyokimya laboratuarinda yapilmis sonuglari veri olarak degerlendirmeye alindi.
Troponin I degeri (High Sensitive Troponin) access cihaziyla caligildi. D-dimer
immiino-tiirbidimetrik yontemiyle siemens BCSXP koagiilasyon cihaz ile ¢alisildi.
Hastalarin hemogram tetkikleri sysmex cihazi ile ¢alisildi. Creatinin beckman coulter
AU2800 cihazinda jaffe yontemi ile ¢alisildi. eGFR, CKD-EPI formiilii kullanilarak

hesaplanmustir.
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3.5. BT ANJIOGRAFIi VE ALT EXTREMITE VENOZ DOPLER
ULTRASONOGRAFiI

Hastalarin BT angiografi sonuglar1 PE tanisi ile uyumlu olanlar hastane
otomasyon sisteminden kaydedildi.Ayn1 sekilde alt ekstremite vendz dopler

ultrasonografide derin ven trombozu varligi hastane otomoasyon sisteminden
kaydedildi.

3.6. ETiK KURUL ONAYI

Calisma, Saglik Bilimleri Universitesi istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi

Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 1825 numarali karar ile onaylanmistir.
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4. BULGULAR

Vaka grubuna hastanemiz acil servisine basvurmus, dahil etme kriterlerine
uygun, dislama kriterlerini tasimayan akut pulmoner embolili, 109 hasta
alinmigtir. Kontrol grubu da hastanemiz nefroloji ve dahiliye polikliniklerine
bagvurmus dahil etme Kriterlerine uygun, dislama kriterlerini tasimayan, daha 6nce

emboli gecirmemis 106 hasta geriye doniik taranmistir.

Bu kisimda ilk olarak vaka ve kontrol grubunun demografik ozellikleri ve
klinik bilgilerinin (eGFR, diyabet, kalp yetmezligi, hipertansiyon varligi ve

hemoglobin degeri) karsilastirilmasina yer verilmistir.

Ardindan ¢alismanin ana amaci ve temel 6gesi olan vaka ve kontrol gruplarinin

platelet/lenfosit ve notrofil/lenfosit oranlarinin kiyaslamasi yapilmastir.

Son olarak da; vaka grubunun kendi ig¢inde pulmoner emboli siddet ve

anatomik lokalizasyona gére NLR ve PLR degerlerinin karsilastirmasi yapilmistir.

4.1. DEMOGRAFIK OZELLIKLER

Vaka grubunda kisilerin %41.3’1i(n=45) erkek,%58.7’s1(n=64) kadindi.Kontrol
grubunda kisilerin %39.6’s1 (n=42) erkek,%60.4’1i(n=64) kadindi. Vaka ve kontrol
gruplar1 arasinda cinsiyet sikliklar1 bakimindan anlamli fark yoktu (p=0.804).

Hastalarin demografik bulgularin1 gostermek tlizere yas parametresi 60 yas alt1
ve Ustli olarak 2’ye ayrildi.Vaka grubunda kisilerin %22.9’u(n=25) 60 yas alti,
%77.1’1(n=84) 60 yas lizeriydi.Kontrol grubunda kisilerin %27.4’1i(n=29) 60 yas alt1,
%72.6’s1(n=77) 60 yas ilizeriyd..Gruplar arasinda anlamh fark yoktu.(p=0.455).Yine
vaka grubunun yas ortalamasi 68.2+- 12.9, kontrol grubunun yas ortalamasi 67.5 +-
9,4 olarak goriildii.Yas ortalamasi olarak gruplar arasinda anlaml fark gézlenmedi

(p=0.225).
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Tablo 4.1: Olgularin demografik 6zellikleri

Vaka grubu(n=109) | Kontrol grubu(n=106) | P degeri*
Yas <60 yas 25(%22.9) 29(%27.4) 0,455
>60 yas 84(%77.1) 77(%72.6)
Cinsiyet erkek 45(%41.3) 42(%39.6) 0,804
kadin 64(%58.7) 64(%60.4)

**p < 0,05 anlamlilik simir degeri olarak alinmustir

4.2. KLINIK OZELLIKLER, EGFR VE HEMOGLOBIN SONUCLARI

Vaka grubunda kisilerin %28.4’ti(n=31) tip 2 diyabetes mellitus tanili idi.
%47.7°s1(n=52) hipertansiyon tanis1 vardi ve %27.5’unda(n=30) kalp yetmezligi
mevcuttu.Kontrol grubunda ek hastaligi olan kisiler dahil edilmediginden diyabetes
mellitus, hipertansiyon ve kalp yetmezlikli kisi yoktu.

Vaka grubunda hemoglobin degerleri 11.9+1.9 g/dl; kontrol grubunda
hemoglobin degeri 12.6+1.7 g/dl’di.Vaka grubunda hemoglobin degeri kontrol
grubundaki hemoglobin degerinden anlamli olarak daha diistiktii (p=0.021).

Vaka ve kontrol gruplarinda kisiler eGFR degerine gore 30’un alti, 30-60 aras1
ve 60-90 arasi olarak gruplandirildi.Vaka grubunda kisilerin %16.5’unun (n=18)
EGFR degeri 30’un altinda, %33’liniin (n=37) eGFR degeri 30-60
arasinda,%49.5’inin (n=54) eGFR degeri 60-90 arasinda idi. Kontrol grubunda
kisilerin %16’simin (n=17) eGFR degeri 30’un altinda, %34.9’unun (n=37) eGFR
degeri 30-60 arasinda,%49.1’inin (n=52) eGFR degeri 60-90 arasinda idi.Vaka ve
kontrol gruplar1 arasinda GFR degeri anlamli farklilik gdstermedi (p=0.988).
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Sekil 4.1:Vaka ve Kontrol Gruplarinda Hg Degerlerinin Karsilastirilmasi

Tablo 4.2: Vaka ve kontrol gruplarinin hemoglobin ve eGFR degerlerinin karsilagtirilmasi

Vaka(n=109)* Kontrol(n=106)* | p degeri**
Hemoglobin 11.9£1.9 12.6+1.7 0.021
(g/dI)
eGFR 59.2421.9 54.54+24.0 0.174
(ml/dk/1.73)
eGFR<30 16.5(18) 16(17) 0.988
%,(n)
30-60 33.9(37) 34.9(37)
%,(n)
60-90 49.5(54) 49.1(52)
%,(n)

GFR:Glomeriiler filtrasyon hizi

*Sayisal degiskenler icin ortalama + standart sapma, nominal degiskenler icin yiizde (n = sayr )

verilmigtir.

**p < 0,05 anlamlilik sinir degeri olarak alinmistir.,
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4.3. LOKOSIT, NOTROFIL, LENFOSIT VE PLATELET DEGERLERININ
SONUCLARI

Vaka grubunda lokosit degeri ortalamalar1 10372+£5493°tii, ortanca deger 9210
olarak bulundu. Kontrol grubunda l6kosit degeri ortalamalar1 7775+2065°ti, ortanca
deger de 7780 olarak goriildii. Vaka grubunda 16kosit degeri kontrol grubundan
anlaml derecede yiiksek bulundu (p=0.000).

Vaka grubunda noétrofil degeri ortalamalar1 7801=+’tli, 5244 ortanca deger 6690
olarak bulundu. Kontrol grubunda nétrofil degeri ortalamalar1 5431+8850°ti, ortanca
deger de 4430 olarak goriildii. Vaka grubunda nétrofil degeri kontrol grubundan
anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0.000).

Vaka grubunda lenfosit degeri ortalamalar1 1665+1029°du, ortanca deger 1480
olarak bulundu. Kontrol grubunda lenfosit degeri ortalamalar1 2360+1059°ti, ortanca
deger de 2200 olarak goriildii. Vaka grubunda lenfosit degeri kontrol grubundan
anlamli derecede diistik bulundu (p=0.000).

Vaka grubunda platelet degeri ortalamalar1 24.4+9.6’yd1,(*10iizeri4) ortanca
deger 22.9 (*10iizeri4) olarak bulundu. Kontrol grubunda platelet degeri ortalamalari
24.7+6.8°di(*10lizeri4), ortanca deger de 24.5(*10iizeri4) olarak goriildii. Vaka ve
kontrol grubunda platelet degeri anlaml farklilik gostermemistir (p=0.319).

Tablo 4.3: Vaka vekontrol gruplarinin 16kosit, nétrofil, lenfosit,platelet degerlerinin
karsilastirilmast

Degisken adi Vaka(n=109)* Kontrol(n=106)* p degeri**
Lokosit 10372+5492 7775£2065 0.000
(say1/mm3)

Notrofil 7801+5244 5431+8850 0.000
(say1/mm3)

Lenfosit 1665+1029 2360+1059 0.000
(say1/mm3)

Platelet(*1000) 244+96 247+68 0.319
(say/mma3)

*Ortalama + standart sapma verilmistir. **p < 0,05 anlamlilik sinir degeri olarak alinmistir.
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Sekil 4.2:Vaka ve Kontrol Gruplarinda Noétrofil ve Lenfosit Degerleri

4.4, VAKA VE KONTROL GRUPLARINDA NOTROFIL/LENFOSIT
PLATELET/LENFOSIT ORANLARININ KARSILASTIRILMASI

Vaka grubunda NLR ortalamasi 6.5+6.8 olarak bulundu,medyan degeri
4.4’ti.Kontrol grubunda NLR ortalamasi 2.4+2.2; medyan degeri 2.1 idi.Vaka
grubunda PLR ortalamas1 197.5+174.2; medyan degeri 162.8’di. Kontrol grubunda
PLR ortalamast 116.0+42.1;medyan degeri 110.1°di. Vaka grubunda NLR ve PLR
degeri kontrol grubundan anlamli olarak daha yiiksek bulundu. (p=0.000)
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Sekil 4.3: Vaka ve Kontrol Gruplarinda NLR ve PLR Degerleri
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Vaka ve kontrol grubunun ayrimmda NLR degerinin anlamli [Egri alti alan

0.808 (0.747-0.868)] etkinligi gozlenmistir. Vaka ve kontrol grubunun ayriminda

PLR degerinin anlamli [Egri alt1 alan 0.714 (0.645-0.718)] etkinligi gozlenmistir.

(Tablo 4.4)

Tablo 4.4: Vaka ve Kontrol Gruplarinda NLR PLR Degerleri

Area Egri Alti Alan p
NLR 0.808 0.747 - 0.868 0.000
PLR 0.714 0.645 -0.783 0.000
ROC Egrisi
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NLR 3.50 cut off degerinde duyarlik % 70.6, pozitif kestirim % 84.6, 6zgiilliik
% 86.8, negatif kestirim % 74.2 di. PLR 125 cut off degerinde duyarlik % 68.8,
pozitif kestirim % 67.0, 6zgiilliik % 65.1, negatif kestirim % 67 di.(Tablo 4.5)

Tablo 4.5: KBY’li Hastalarda APE Saptamada NLR ve PLR’nin Tamsal Degeri
Kontrol Vaka Pozitif .. Negatif
D hhk Ozgulliik
Grubu Grubu uyarti Kestrim zeui Kestirim
<
NLR <35 92 32 70.6% 84.6% 86.8% 74.2%
>3.5 14 77
<125 69 34
L .89 .09 .19 .09
PLR 5125 37 75 68.8% 67.0% 65.1% 67.0%
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45. APE SIDDET VE ANATOMIK LOKALIZASYONUNUYLA PLR VE
NLR’NIN ILISKIiSI

Pulmoner embolili hastalar masif ve submasif; segmenter subsegmenter;tek

tarafli ve cift tarafli olarak siddet ve anatomik lokalizasyona gore gruplara

ayrimistir.
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Masif pulmoner embolili hastalarin NLR ortalamasi 6.8+6.4 idi.Submasif
pulmoner embolili hastalarin NLR ortalamas1 6.3+7.1 olarak bulundu. Masif-

submasif pulmoner emboli gruplar1 arasinda NLR degerleri arasinda anlamli fark

bulunmadi.(p=0.372)

Segmenter pulmoner embolili hastalarin NLR degeri ortalamasi 6.6+6.6 idi.
Subsegmenter pulmoner embolili hastalarin NLR degeri ortalamasi 6.3+7.8
idi.Segmenter ve subsegmenter pulmoner embololili vakalar arasinda NLR degerleri

arasinda anlamli fark bulunamadi.(p=0.349)

Tek tarafli pulmoner embolisi olan vakalarin NLR ortalamas1 6.5+5.8,iki tarafli
pulmoner embolisi olan vakalarin ise 6.5+7.5 oarak bulundu ve tek ve iki tarafli

pulmoner emboli vakalari arasinda NLR degerleri anlamhi farklilik

gostermemistir.(p=0.360)

Tablo 4.6: Pulmoner Emboli Siddet ve Anatomik Lokalizasyonu ile NLR Degerlerinin

iliskisi
NLR NLR NLR p*
Min-Mak Medyan Ortts.s./n-%
Siddet Masif 1.17-33.21 4.9 6.8+6.4 0.372**
Submasif 0.57-39.23 4.1 6.3+£7.1
Anatomik Segmenter 0.57-39.23 4.3 6.6+6.6 0.349**
Subsegmenter | 1.13-34.32 4.5 6.3+7.8
Tek/cift Tek tarafl 0.81-34.32 51 6.5£5.8 0.360**
Cift tarafli 0.57-39.23 4.1 6.5+£7.5

NLR:NGotrofil lenfosit orani

*p < 0,05 anlamlilik sinir degeri olarak alinmigtir.

**Mann- whitney u testle hesaplanmugstir.

Masif pulmoner embolili hastalarin PLR ortalamasi 193.9+116.0 idi.Submasif
pulmoner embolili hastalarin PLR ortalamas1 199.8+204.2 olarak bulundu. Masif-
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submasif pulmoner emboli gruplar1 arasinda PLR degerleri arasinda anlamli fark

bulunmadi.(p=0.660)

Segmenter pulmoner embolili hastalarin PLR degeri ortalamas1 203.6+190.0
idi. Subsegmenter pulmoner embolili hastalarin PLR degeri ortalamas1 171.9+77.2
idi.Segmenter ve subsegmenter pulmoner embololili vakalar arasinda PLR degerleri

arasinda anlamli fark bulunamadi.(p=0.957)

Tek tarafli pulmoner embolisi olan vakalarin PLR ortalamasi 201.3+219.1,iki
tarafli pulmoner embolisi olan vakalarin ise 194.4+130.3 oarak bulundu ve tek ve iki
tarafli pulmoner emboli vakalar1 arasinda PLR degerleri anlamli farklilik

gostermemistir.(p=0.951)

Tablo 4.7: Pulmoner Emboli Siddet ve Anatomik Lokalizasyonu ile PLR Degerlerinin

iliskisi
PLR PLR PLR p*
Min-Mak Medyan Ortts.s./n-%
Siddet Masif 42.60-587.80 152.6 193.9+116.0 0.660**
Submasif 38.66-1573.91 | 162.9 199.8+204.2
Anatomik Segmenter 38.66-1573.91 | 161.1 203.6+190.0 0.957**
Subsegmenter | 68.98-333.69 163.4 171.9+£77.2
Tek/gift Tek tarafli 38.66-1573.91 168.7 201.3£219.1 0.951**
Cift tarafli 42.60-681.82 152.6 194.4+130.3

PLR:Platelet lenfosit orani
*p < 0,05 anlamhilik sumir degeri olarak alinmustir.

**Mann-whitney u testle hesaplanmistir.

4.6. APE’YE ESLIiK EDEN KLiNiK DURUMLARLA PLR VE NLR
DEGERLERININ iLiSKiSi

Pulmoner embolili hastalardan olusan vaka grubunda diyabetes mellitus,

hipertansiyon ve kalp yetmezligi olanlar kaydedilmistir, hastalar ayrica derin ven

trombozu ag¢isindan da incelenmis ve DVT var /yok seklinde gruplandirilmist.
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DM olan ve olmayan grupta NLR degeri anlamli farklilik gdstermemistir.
(p=0.577)Hipertansiyon olan ve olmayan grupta NLR degeri anlamli farklilik
gostermemistir (p=0.505). Kalp yetmezligi olan ve olmayan grupta NLR degeri
anlaml farklilik gostermemistir (p=0.266). DVT olan ve olmayan grupta NLR degeri
anlaml farklilik géstermemistir (p=0.822).

Vaka grubundaki hastalarin GFR diizeyleri ile NLR degerlerinin iliskisi
incelendiginde eGFR<30 olan grupta NLR degeri EGFR 60-90 arasi olan gruptan
anlamli olarak daha diisiik gorilmiistiir (p=0.010).

Tablo 4.8:Pulmoner Emboliye Eslik Eden Klinik Durumlarla ve GFR diizeyi ile NLR
Degerlerinin iliskisi

NLR NLR NLR p*
Min-Mak Medyan Ortts.s./n-%
DM O] 1.35-34.32 44 7.3£7.6 0.577**
+) 0.57-39.23 | 4.3 6.246.5
HT ) 0.57-34.32 44 6.9£6.8 0.505**
+) 1.13-39.23 | 4.4 6.1£6.8
KKY ) 1.13-25.80 5.3 7.0+£5.7 0.266**
+) 0.57-39.23 | 4.1 6.3+7.2
DVT ) 0.81-39.23 4.5 7.1£9.2 0.822**
+) 1.13-34.32 | 4.0 5.846.4
GFR <30 1.98-39.23 5.9 10.3+£10.7 0.010***
30-60 1.62-25.80 | 5.2 6.8+5.5
60-90 0.57-33.21 | 3.8 5.0+£5.4

DM:Diyabetes mellitus

DVT:Derin ven trombozu

GFR:Glomeriiler filtrasyon hizi

HT:Hipertansiyon

KKY:Konjestif kalp yetmezligi

NLR:N6trofil lenfosit orani

*p < 0,05 anlamhilik suimir degeri olarak alinmustir.

**Mann-whitney u testle hesaplanmigtir.
***Kruskal-wallis testiyle hesaplanmistir.
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DM olan ve olmayan grupta PLR degeri anlamli farklilik gostermemistir
(p=0.904). Hipertansiyon olan ve olmayan grupta PLR degeri anlamli farklilik
gostermemistir (p=0.051). Kalp yetmezligi olan ve olmayan grupta PLR degeri
anlaml farklilik géstermemistir (p=0.745). DVT olan ve olmayan grupta PLR degeri
anlamli farklilik gostermemistir (p=0.529).

GFR gruplarinda PLR degeri anlamli farklilik géstermemistir (p=0.594).

Tablo 4.9:Pulmoner Emboliye Eslik Eden Klinik Durumlarla ve GFR diizeyi ile PLR
Degerlerinin iliskisi

PLR PLR PLR p*
Min-Mak Medyan | Ortts.s./n-%
DM ) 60.91-587.80 165.6 7.3£7.6 0.904**
(+) 38.66-1573.91 156.0 6.2+£6.5
HT ) 38.66-587.80 185.0 6.9+6.8 0.051**
(+) 56.62-1573.91 136.1 6.1£6.8
KKY ) 42.60-587.80 164.5 7.0+£5.7 0.745**
+) 38.66-681.82 159.4 6.3+7.2
DVT ) 38.66-681.82 136.1 7.1£9.2 0.529**
+) 74.14-1573.91 146.5 5.8+6.4
GFR <30 42.60-1573.91 | 170.3 10.3£10.7 0.594***
30-60 56.62-587.80 163.4 6.8+5.5
60-90 38.66-484.91 | 148.1 5.0£5.4

DM:Diyabetes mellitus
DVT:Derin ven trombozu
GFR:Glomertiler filtrasyon hizi
HT:Hipertansiyon
KKY:Konjestif kalp yetmezligi
PLR:Platelet lenfosit orani

*p < 0,05 anlamhilik suimir degeri olarak alinmustir.
**Mann-whitney u testle hesaplanmugstir.

***Kruskal-wallis testiyle hesaplanmigtir.
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5. TARTISMA

Akut pulmoner embolizm morbidite ve mortalitesi yiiksek bir kardiyovaskiiler
hastaliktir. Hastane i¢i ani Oliimlerin en sik nedeni oldugu belirlenmistir ve yillik

insidensinin 60-70/100.000 oldugu hesaplanmigtir (125).

APE, reperflizyon hasarina yol acgarak oksidatif stres, myeloperoksidaz enzimi
ve reaktif oksijen radikallerinin akcigerde artmasina yol acar. Ayrica pulmoner arter
vazokonstriksiyonunun neden oldugu siddetli hipoksi adrenerjik ve ndrohormonal
sistem aktivitesini artirir. Sonug olarak inflamatuar sitokinler salgilanir ve tim bu
gelismeler trombozu siddetlendirir (126). Biitiin aterotrombotik hastalarda oldugu
gibi, pulmoner embolizm patofizyolojisinde de inflamasyonunun 6nemli bir rolii
vardir. Bazi inflamatuar parametrelerin yeri ¢alismalarla gosterilmistir. Bu
parametreler arasinda BNP, NT-pro BNP, IL-6, IL-8, troponin ve myoglobini
sayabiliriz (127,128).

Pulmoner embolizmde 16kosit artisini ilk kez Afzal ve arkadagslar1 gostermistir.
Bu calismada ozellikle ndtrofillerin aterosklerotik zeminde inflamatuar cevapta
onemli bir rol oynadigini acgiklamiglardir (129). Lokositler hem trombogenezis hem

de fibrinojen, faktor VII, faktor VIII diizeylerindeki artigla birliktedir (130).

Akut stres durumunda lenfopeni inflamatuar cevap siirecinde sik gerceklesen
bir durumdur (131). Stres durumlarinda kortikosteroid diizeylerindeki artis bunun

nedeni olabilir. Pulmoner embolizm de bir akut stres tablosudur.

Trombositlerin inflamasyon ve trombozdaki anahtar rolii bilinmektedir.
Boylece ili¢ adet hematolojik parametre noétrofiller, lenfositler ve trombositler de

inflamasyon parametreleri olarak kullanilmaktadir.

Platelet/lenfosit orant ve noétrofil/lenfosit orani diizeyleri inflamasyonun

siddetini gosterebilir ve hastaligin siddetli formu ile korelasyon gosterir. Bu durum
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kardiyovaskiiler hastaliklarda da gdsterilmistir (132-134). PLR ve NLR diizeylerinin
bir ¢ok inflamatuar hastalik ve malignitenin kotli prognozu ile birlikte oldugu cesitli
caligmalarla gosterilmistir (135). Kardiyovaskiiler hastaliklarin prognozu ile iliskisi
aortik kapak replasmaninda (136) koroner arter hastaliginda (137), nonvalviiler atrial

fibrilasyonda (138), kalp yetmezligi olgularinda ¢aligilmistir (139).

Platelet/lenfosit oran1 ve notrofil/lenfosit oram1 diizeylerinin  vendz
tromboemboli olgulariin bir belirteci olabilecegi Yang ve arkadaslari ve Ferrani ve
arkadaslarinin  yaptigr c¢alismalarda gosterilmistir (140,141). Yine Farah ve
arkadaglarinin yaptigi ¢alismada akut vendz tromboemboli grubunda WBC, PLR,
NLR degerleri istatistiksel olarak anlamli ve kontrol grubundan yiiksek bulunmustur
ve NLR’nin potansiyel akut VTE’nin erken saptanmasi i¢in faydali bir belirleyici

olabilecegi olabilecegi savunulmustur (142).

7 c¢alismada, 2333 akut pulmoner emboli olgusunun mortalite calismalari,

notrofil lenfosit oranlar1 ve trombosit lenfosit oranlarini igerecek sekilde yapilmistir.

Karatas ve arkadaglar tilkemizde yaptiklari retrospektif calismada 241 akut
pulmoner emboli olgusunda 20 aya kadar varan mortalite ¢alismas1 yapmislardir. Bu
calismada NLR>5,93 ve PLR>191 cut off degerlerini anlamli bulmuslardir (143).
Soylu ve arkadaslari ise hastane i¢i mortalitede yalmizca NLR diizeyini
calismiglardir. NLR>5,7 cut off degeri olarak saptanmustir (144). Cetin ve arkadaglari
ise 459 olguyu 28,8 ay takip etmisler ve PLR>147,8 degerini anlamli bulmuslardir
(145). Yang Ma ve arkadaslar1 ise 30 giinliik mortalite calismasinda belirte¢ olarak
calistiklarnr NLR > 5,99 ve PLR >325 diizeyinde istatistiksel anlamlilik
belirlemislerdir (146).

Bu 7 calismada sonug olarak yiiksek NLR degerinin kisa siireli mortaliteyi
yaklasik 9 kat tiim mortaliteyi yaklasik 10 kat artirdig1 gosterilmistir. Yine ytliksek
PLR degerinin kisa siireli mortaliteyi 7 kat; uzun siireli mortaliteyi 6 kat, tiim

mortaliteyi yaklasik 6 kat artirdig1 da anlagilmistir (147).

Bizim calismamizda diisiik hemoglobin diizeyiyle pulmoner emboli tanisi

arasinda iliski bulunmustur. Kronik bobrek hastalikli pulmoner emboli tanist almig
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hastalar ile KBH’dan baska ek hastaligi olmayan hastalarin hemogram degerleri
karsilagtirildiginda pulmoner embolili grupta anlamli diisiik bulunmustur. Kronik
bobrek yetmezliginde anemi beklenen bir sonugtur ancak vaka ve kontrol grubunda
KBH evreleri benzer vakalar alinmistir ve boylece KBH nin anemiye etkisi ortadan
kaldirilmigtir. Literatiirde hemoglobin diizeyi ile pulmoner emboli arasinda iliskiyi
gosteren c¢alisma bulunmamaktadir ancak pulmoner embolili vakalarda aneminin
mortalite lizerine olumsuz etkilerini gosteren g¢alismalar mevcuttur (148). Yine
Geneva kriterlerinde yas bagimsiz risk faktoriidiir. Yas faktorii anemi ile
bagdastirilabilir, yas arttikca anemi insidansinin arttigr bilinmektedir (149). Ayrica
Wells pulmoner emboli klinik tahmini skorlamasinda yer alan tagikardi de anemi ile

iliskilendirilebilir.

Kontrast nefropatisi 6zellikle renal fonksiyon bozuklugu olanlarda klinisyenin
endise kaynagidir. Bu konudaki endiselerimiz ¢ogunlukla radyolojik girisim yasamis
kardiyak hastalardan elde edilen verilerle sekillenmistir. BT pulmoner anjiografinin
kontrast nefropatisi iizerine etkisine yonelik literatiirde bir ¢aligma vardir. Kivak ve
arkadaslari risk faktorlerini tasiyan akut pulmoner emboli olgularinda BT pulmoner
anjiografi uygulamasinin ardindan kontrast nefropati olgularint %41, diyaliz
ihtiyacim1 %26 tespit etmislerdir. Calismanin sonunda bir kontrast nefropati risk
skoru gelistirmigler ve belirledikleri risk skorunun 16’y1 ge¢mesi durumunda BT

pulmoner anjiografinin uygulanmasini énermemektedirler (150).

Pulmoner emboli i¢in altin standart test olan pulmoner bt anjiografi, renal
fonksiyon bozuklugu olan hastalarda yarar zarar dengesi gozetilerek uygulanmalidir
ve bu durumda transtorasik ekokardiyografi, alt ekstremite vendz dopler
ultrasonografi ve ventilasyon perflizyon sintigrafisi gibi alternatif tan1 yOntemleri
onem kazanir. Prokoagiilan faktorlerin artis1 ve renal eliminasyonun azalmasi nedeni
ile bu hastalarda d-dimer seviyesi de artar ve vendz tomboembolizm tanisinda klinik
yararlilig1 diiser. Bizim ¢alismamiz da PLR ve NLR gibi inflamasyon belirte¢lerinin
kronik bobrek yetmezlikli olgularda APE tanisinda kullanilabileceginden yola
cikilarak yapilmistir ve vaka grubunda PLR ve NLR degerleri kontrol grubundan
anlaml olarak yiiksek bulunmustur. PLR cut off degeri 125, NLR cut off degeri 3,5

olarak saptanmistir. Bizim c¢alismamizin kisitliliklart tek merkezli ve retrospektif
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olmasi, hasta sayisinin literatiirdeki konuyla ilgili diger ¢aligmalara gdre nispeten
daha az olmasi sayilabilir. Retrospektif oldugu i¢in hasta verileri geriye doniik
taranmis ve klinik yaklasim dosya notlar1 ile smirli kalmistir. Sonug¢ olarak
inflamutuar cevabin basit gostergeleri olan, ucuz, kolay ulasilabilir bu belirtegler
renal fonksiyon bozuklugu olan pulmoner emboli siipheli hastalarin tanisinda
kullanilabilir ancak daha c¢ok hasta grubuyla yapilmis calismalara ihtiyag
duyulmaktadir.
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