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OZET

Pulmoner tromboemboli (PTE), pihtinin sistemik derin venlerden pulmoner
vaskiiler yataga go¢iinii ifade eden, sik goriilen, teshisi zor ve mortalitesi yiiksek bir
hastaliktir. Hastalarin 2/3’tine dogru tani1 konulamamakta ve mortalite %30’lara
ulagmaktadir. Tan1 ve tedaviyle mortalite %3 e diisebilmektedir.

Calismamizin amaci1 acil serviste kullanilan markerlarla, radyolojik
gortintiileme yontemlerinin PTE tan1 ve prognozundaki yerini aragtirmaktur.

Calismaya PTE stiphesi olan 58’1 kadin 95 hasta alindi. Hastalarin D-Dimer,
troponin I (cTnl), brain natritiretik peptit (BNP), adiponektin kan diizeyleri 6l¢iildi,
akciger grafisi ve cok detektorlii bilgisayarli tomografi ¢ekimi yapildi. Tani,
tomografide vaskiiler dolum defektinin olmasiyla konuldu. Kontrol grubu, PTE
stipheli ancak Toraks tomografisinde 6zellik géstermeyen hastalardan olusturuldu.

Ortalama D-Dimer diizeyi hasta grubunda 4241,66+1082,98 ng/ml, kontrol
grubunda 2211,21+1765,53 ng/ml olarak bulundu (p<0.05) ve tanida negatif
prediktif degeri %100 olarak belirlendi. BNP (+) olanlarda hastanede kalis siiresi
14.16+ 9.07, (-) olanlarda ise 13.26+6.31/giindii. Erken donemde mortalite goriilen 3
hastadan 2’sinin ¢Tnl diizeyleri yiiksek, 3’liniin de BNP degerleri (+) saptanmustir.
Hasta grubunda Adiponektin diizeyi 5.46+4.39ug/ml, kontrol grubunda
7.68+4.67ng/ml olarak bulundu (p<0.05). Tanida kullanilan Wells ve Genova skoru
hasta grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksek bulundu (p<0.005). Hasta
grubunda en sik saptanan risk faktorii immobilizasyondu (%50). Emboli tanist alan

hastalarin 4’ (%4,2°s1) eksitus oldu.

Sonug olarak; ¢Tnl ve BNP (+)’liginin akut PTE’de kotii prognoz ile iliskili
oldugu, D-Dimer testinin PTE tanisin1 diglamakta yardimc1 noninvaziv bir yontem
oldugu ve ozellikle de acil sartlarda kullanilmasi gerektigi, PTE olan hastalarda
adiponektin diizeyinin diisiik bulunmasmin tamida 6nemli bir rol oynayacagi

kanaatine vardik. Bu konuda yapilacak daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar kelimeler: Pulmoner tromboemboli, tani, acil servis, Adiponektin
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ABSTRACT

THE RULE OF PLASMA D-DIMER, CARDIAC TROPONINE, BRAIN
NATRIURETIC PEPTIDE AND ADIPONECTINE LEVELS IN THE
DIAGNOSIS OF SUSPECTED PULMONARY THROMBOEMBOLISM
PATIENTS ADMITTED TO EMERGENCY SERVICE

Pulmonary thromboembolism (PTE) is a common disease with difficult
diagnosis and high mortality which described as migration of thrombi from systemic
deep veins to pulmonary vascular bed. Misdiagnosis occurs in 2/3 patients and
mortality rates reaches up to 30%. Diagnosis and treatment can decrease mortality
rates to 3%.

The purpose of our study was to investigate the role of radiological imaging
methods and markers used in emergency service in diagnosis and treatment of PTE.

95 patients (58 female) with suspected PTE included to study. Plasma D-
Dimer, troponin I (cTni), brain natriuretic peptide (BNP), adiponectin levels were
measured and chest X ray and multidetector row computed tomography sean
obtained. Diagnosis was made with vascular filling defect on tomography. Control
group consisted of patients with suspected PTE and normal chest computed
tomography findings.

Mean D-Dimer level was 4241,66+1082,98 ng/ml in patients and
2211,21£1765,53 ng/ml in control group (p<0.05) with negative predictive value of
100%. Hospitalization time was 14.16+£9.07 days in BNP (+) group, and 13.26+6.31
days in BNP (-) group. 2 of 3 patients with early mortality showed high cTnllevels
and all of them showed positive BNP test. Mean aponectine level was 5.46+4.39
pg/ml in patients and 7.68+4.67 pg/ml in control group (p<0.05). Wells and Geneva
scores were higher in patients compared to control group. Immobilization was the
most frequent risk factor in patients. 4 patients with PTE diagnosis were died.

As a result, we conclude that positive cTnl and BNP tests are related with
worse prognosis in acute PTE. D-Dimer test is a helpful noninvasive method for
exclusion of PTE diagnosis and should be preferred especially in emergeney. Low
aponectine level has an important role in the diagnosis of PTE. Further studies
needed about this subject.

Key words: Pulmonary thromboembolism, diagnosis, emergency medicine,

adiponectine
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1. GIRIS

1.1. Tamim

Pulmoner tromboemboli (PTE); pthtnin sistemik derin venlerden pulmoner
vaskiiler yataga gdg¢iinii ifade eder. Sik olarak goriiliir, teshisi zordur ve mortalitesi
yliksek bir hastaliktir (1). Pulmoner tomboemboli gecirip yasayan hastalarin
yaklagik 2/3’linde dogru tam1 konulamamakta ve mortalite oranm1 %30’lara
ulagmaktadir. Pulmoner tromboemboli tanisi dogru olarak konulup uygun tedavi
yapildiginda mortalite oran1 %3’e kadar diisebilmektedir (2). Bu nedenle, hekimlerin
ve koruyucu saglik hizmeti planlayicilarinin PTE’nin epidemiyoloji, patofizyoloji,

tani, tedavi ve korunma stratejilerindeki hizli gelismeleri bilmeleri gerekmektedir.

1.2. Epidemiyoloji

Pulmoner tromboemboli’nin insidansi ve mortalitesini ger¢ek anlamda
saptamak, klinik tanmin son derece giivenilmez olmasi, bir¢ok olgunun
asemptomatik olmasi, degisik proflaksi metodlarinin uygulanmasi, otopsi sikligmnin
az olmasi1 ve 6liim belgelerinin genellikle hatali olmasi nedenleri ile zordur. Bununla
birlikte, Amerika Birlesik Devletleri’nde (ABD) medikal kayitlarindan yapilan ve 25
yili kapsayan bir calismada semptomatik vendz tromboemboli (VTE) insidansinin
yaklagik 117/100.000 (48/100.000 derin ven trombozu (DVT), 69/100.000 PTE)
oldugu bildirilmektedir (3). Kardiyovaskiiler hastaliklar ig¢erisinde PTE, myokard
infarktiisiin'den (MI) sonra en sik goriilen hastaliktir. Myokard infarktiisii ve
inmeden sonra en sik goriilen 3. kardiyovaskiiler 6liim sebebidir (4).

Pulmoner tromboemboli insidanst bolgesel ve irksal farkliliklar
gostermemekte, ABD ve Avrupa’da yaygin olmasina karsin, Asya ve Afrika’da daha
az siklikla goriilmektedir (5). Bat1 Afrika’da yapilan bir calismada ayni bolgede
yasayan Avrupa’lilar arasinda PTE insidans1 88/100.000 iken, Afrika’li yerliler
arasinda 9,5/100.000 olarak tespit edilmistir (6).

Pulmoner tromboemboli ile yas arasinda dogru bir orant1 vardir. Bu durum
yas ile PTE’nin gercek risk faktorleri (kanser, kalp yetmezligi, cerrahi,
immobilizasyon vs.) arasindaki iliskiyi net bir sekilde ortaya koymaktadir. Yasin her
bir dekad artisiyla. PTE insidans: ikiye katlanmaktadir (4, 7, 8). Akut PTE’de yas
ortalamasi 62°dir; hastalarin yaklasik olarak %65°1 60 yas veya tizerindedir. 80 yasin

iizerinde olan hastalar, 50 yasindan geng¢ olanlar ile karsilastirildiginda hastalik
1



goriilme orani 8 kat fazladir (8).

Pulmoner tromboemboli olusumunda gebelik donemi hari¢ cinsiyet
farkliliginin 6nemli olmadig1 distiniilmekle birlikte, Prospective Investigation of
Pulmonary Embolism (PIOPED) ¢alismasinda, erkeklerde PTE riskinin kadmlardan
daha fazla oldugu gosterilmistir. Pulmoner tromboemboli vakalariin 50 yasa kadar
erkeklerde daha fazla iken, 70 yasmndan sonra kadinlarda fazla gorildigi
gosterilmistir (9). Anderson c¢alismasi, erkek cinsiyetin PTE sikhigimi diger risk
faktorlerinden bagimsiz olarak etkiledigini gostermistir (7).

Pulmoner tromboemboli’nin gercek sikligi tam olarak tespit edilememesine
ragmen, Ozel risk gruplarindaki insidansi tespit etmek miimkiindiir. Risk, cerrahi
serilerde anestezinin siiresi, gecirilmis PTE ve kanser varligi ile hizli bir sekilde
artmaktadir. Insidans, spinal kord hasar1 bulunan ve travmayi takiben acil cerrahi
yapilan hastalarda en yiiksek bulunmustur (10). Solunum ve kardiyovaskiiler
hastaliklarda (kalp yetmezligi, geri doniisiimsiiz havayolu hastaliklar1 vs) inme,
kanser ve diger norolojik hastaliklarin neden oldugu immobilizasyonu olan
hastalarda PTE sik olarak goriilmektedir (11).

Bu konuda iilkemizdeki veriler oldukga yetersizdir. Saglik Bakanligi’na 1975
yilina kadar hi¢ veri bildirilmemistir. 1975-1994 yillar1 arasinda PTE’ye bagh 6len
kisilerin sayis1 zaman igerisinde dalgalanmalar gostermis, 1975°de 115 olan 6lim

sayis1 1994°de 386’ya ulasmistir (12).

1.3. Etyoloji ve risk faktorleri

Postmortem olarak yapilan 12 ¢alismanin meta-analizinde, PTE’li hastalarin
%75’ min klinisyenler tarafindan atlandig1 gosterilmistir (13). Bu vakalarin
atlanmamasi i¢in hastaliga yol acan risk faktorlerinin bilinmesi 6nemlidir.

Klinik olarak goriilen PTE’lerin %90’1 alt ekstremitelerin proksimal derin
venlerinden kaynaklanmakta ve proksimal DVT’li olgularin da %50’den fazlasinda
PTE gelismektedir (14). Bu iki durumun risk faktorleri genellikle aynidir ve
aralarinda kuvvetli iligki bulunmasi nedeniyle PTE ve DVT, VTE olarak tek bir
klinikopatolojik durum olarak kabul edilmektedir.

Risk faktorleri, Rudolf Virchow tarafindan yaklasik 150 yil 6nce, tanimlanan

ve “Virchow Triad1” olarak bilinen staz, damar duvari hasari, koagiilasyon



bozukluklar1 ile agiklanmaktadir. Gilinlimiizde bu triada 4. bir komponent olarak

“azalmus fibronilitik aktivite’nin eklenmesi gerektigi belirtilmektedir (15, 16).

Vendz tromboemboli i¢in risk faktorleri primer (genetik) ve sekonder

(sonradan kazanilmis) olarak ayrilmistir (Tablo 1) (17).

Tablo 1. PTE risk faktorleri

Genetik risk faktorleri

Sonradan gelisen risk faktorleri

Antitrombin III eksikligi

Konjenital disfibrinojenemi

Trombofili

Hipersisteinemi

Antikardiyolipin antikorlar1
Plazminojen aktivator inhibitor fazlalig
Protrombin 20210A mutasyonu

Protein C ve S eksikligi

Aktive protein C resistanst (Faktor V
Leiden)

Plazminojen eksikligi
Displazminojenemi

Faktor VII eksikligi

Travma/Cerrahi

Stroke

Immobilizasyon

Ileri yas

VTE oykiisii

Obezite
Malignensi+Kemoterapi

Kalp yetmezligi
Hipertansiyon

Kronik obstriiktif akciger hastaligi
Diabetus mellitus

Santral venoz kateter

Kronik vendz yetersizlik

Sigara i¢cimi

Gebelik/Puerperium

Oral kontraseptifler
/hormon preperatlari

Lupus antikoagulanlari
Prostetik yiizeyler
Uzun siireli seyahat
Nefrotik sendrom

Hiperviskdz durumlar




1.4. Patofizyoloji

Venoz yataktan kalkan trombiis akcigere ulasinca, bir¢ok ciddi pulmoner ve
kardiyak etkilere yol acabilir. Bunun sonucu olarak olusacak olan fizyolojik ve
klinik etkiler asagidaki faktorlere baghdir (18);

1- Tikanan pulmoner arter yatagmin genisligi,

2- Tromboembolinin akcigerde meydana getirdigi sekonder degisiklikler:
Lokal olarak nérohiiméral maddelerin salinimi, reseptorler aracilig ile refleks noral
mekanizmanin ilerleyerek akciger ve dolasimi etkilemeleri,

3- Hastanin PTE 6ncesi kardiyopulmoner durumu ve rezervi.

1.4.1. Pulmoner vaskiiler yatakta olusan humoral maddeler ve etkileri

Puloner tromboemboli gelistiginde salinan serotonin, arasidonikasit
metabolitleri, peptidolokotrienler, platelet aktive edici faktor (PAF), plateletten
salgilanan biiylime faktorii (PDGF) gibi maddeler vazokonstriktor etkili iken,
ozellikle endotelden salinan prostasiklin I, (PGI,) ve nitrik oksit ise vazodilator
etkilidir. Serotonin dahil vazoaktif-vazokonstriktor maddeler pulmoner vaskiiler
yatakta daralma yaparak hem pulmoner vaskiiler direncin (PVD)artmasma katkida
bulunur, hem de pulmoner yatakta dolasimi azaltip ventilasyonun devam ettigi
alanlarda ventilasyon/perfiizyon (V/Q) dengesinin bozulmasina yol acarlar. Bu
norohiimdral maddeler ayn1 zamanda damar duvarindaki reseptorleri etkileyerek

refleks yolla da vazospazma katkida bulunurlar (15, 18).

1.4.2. Pulmoner dolasimdaki fizyopatolojik degisiklikler

Pulmoner vaskiiler direng artisimin fizyopatolojik sonuglar1 trombiisle tikanan
yatagin genisligine ve Onceki kalp ileakciger fonksiyonlarmin rezervine baghdir.
Eger trombiis boyutu kiiclik ve alttaki kalp akciger fonksiyonlar1 normal ise belirgin
bir fizyopatolojik degisiklik ve klinik diizensizlik olmaz. Normal kisilerde tikanan
damar yatagi genisligiyle pulmoner arteryel hipertansiyon (PAH) arasinda bir iliski
varken, Onceden kardiyopulmoner hastaligi olanlarda trombiis genisligi ile
olusanpulmoner arter basing (PAB) yiiksekligi arasinda uyumsuzluk vardir. Onceki
kalp-akciger hastaliklarina bagli PAB yiiksek olan hastalarda, kii¢iik boyutta
trombiisler bile PAH"n ciddi boyutlara ulagmasina yol acabilir (15, 18).



Saglikli kisilerde pulmoner arter yataginin %?20'sinin tikandigi PTE’lerde,
pulmoner arteryel genisleme ve yeni akim alanlarmin ac¢ilimi ile PAB normal
sinirlarda tutulmaya c¢alisilir. Sag ventrikiilden atilan kan hacmi (stroke volume) ve
kalp atim hizi artirilarak da kardiyak kan atim hacmi normale yakin oranda devam
ettirilir. Ancak pulmoner arteryel yatagmn %30-40'min tikandigi hastalarda bu
mekanizmalar yetersiz kalir ve bu hastalarda PVD artis1 sebebiyle sag kalpte de orta
derecede basing artis1 olur (18).

Pulmoner arteryel yatagin %50'sinden fazlasinin trombiis ile aniden tikandig1
saglikli kisilerde, ortalama PAB kolaylikla 30-40 mmHg'yi gegebilir; olusan ani
PVD ve PAB artis1, sag ventrikiilde dilatasyona, bdylece kardiyak kan atim

hacminde diismeye ve sistemik hipotansiyon gelismesine yol agabilir (18, 19).

1.4.3. Pulmoner Tromboemboliyi takiben akciger parankimindeki
fizyopatolojik degisiklikler

1- Tikanan damar yataginin besledigi akciger dokusunda perfiizyon kesilip,
ventilasyon devam etmesi nedeniyle "alveolar 6lii bosluk alani" olusur ve alveolar
olii bosluk ventilasyonu gelisir.

2- Nedeni bilinmemekle birlikte hipokseminin de katkida bulundugu bir
hiperventilasyon gelisir. Gerek hiperventilasyon ve gerek 6lii bosluk ventilasyonu
sonucu alveolar hipokapni gelisir. Olusan hipokapni ve kesilen pulmoner dolasim
nedeniyle obstriiksiyonundistalinde bronkokonstriiksiyon ve alveolar kollaps egilimi
gelisir.

3- Tromboembolizmden bir siire sonra obstriikksiyonun distalindeki
alveollerde siirfaktan iiretimi azalarak alveoler kollaps ve alveoler 6deme yol agar.
Ventilasyon alanlarinin kaybi ile V/Q dengesinin bozuldugu akciger alanlar1 ortaya
cikar.

4- V/Q dengesizliginin oldugu alanlar yaygin ise akciger total diflizyonunda
da azalma olabilir.

Sonugta akcigerlerde dinamik komplians azalirken hasta hiperventile ve
hipoksemiktir. Alveolo-arteryel oksijen farki artmis olup hipokapnisi vardir. PTE

sirasinda irritan ve jukstakapillar reseptorler, nedeni tam bilinmeyen bir sekilde



uyart alarak vagus siniri ile olusturulan refleks yolla hiperventilasyona katkida

bulunurlar (18).

1.4.4. PTE’de hipoksemi gelisimi

Pulmoner tromboembolili hastalarm en az %80’1 hipoksemiktir. Bu
hastalarda hipoksemi gelisim mekanizmalari (15, 18, 19);

1- Gelisen bronkokonstriiksiyon sonucu V/Q dengesizliginden sorumlu olan
alanlar,

2- Kardiyak kan akim hacminin azalmasi nedeniyle arteryel-vendz oksijen
farkinda artma (miks vendz karisimim artmasi ile miks vendz oksijen igeriginde
azalma),

3- Sant gelisimi; hem ventilasyonun atelektazi ve 6dem nedeni ile
kayboldugu alanlarda gelisir, hem de artan PAB ile 6nceden var olan pulmoner
arteriyel-vendz anastomozlarin agilmasi ile olur. Hatta ileri olgularda foraman ovale
bile acgilabilir ve santa katkida bulunabilir.

4- Diffiizyon yeteneginde genel bir azalma

1.4.5. Pulmoner tromboemboli sonucu kardiyovaskiiler sistemde olusan
patofizyolojik degisiklikler

Pulmoner tromboemboli kardiyovaskiiler sistemde kompleks patofizyolojik
degisiklikler meydana getirir. Kardiyovaskiiler acidan PTE tanis1 en kolay olarak
diffiiz sag ventrikiil hipokinezisinin EKO’da saptanmastyla konulur.

Venodz embolik olaym gelistirdigi fizyolojik bozukluklar, temel olarak
pulmoner arter yatagmin toplam kesit ylizeyinde olusan obstriiksiyonun oranina
dayanir. Ayrica, pulmoner ya da kardiyovaskiiler hastalik da varsa, tikanmanin
olusturdugu arter kesit alan1 az da olsa fizyopatolojik degisiklikler ¢ok daha ciddi
sonuglar doguracaktir. Masif pulmoner tromboembolizmin aksine, normal kisilerde
olusan submasif emboliler gerceklesip kalp debisinde beklenmedik artmalara neden
olabilirler.

Kardiyopulmoner hastaligi olmayanlarda kardiyovaskiiler yatagin %25-30
tikanikligi PAB’da orta derecede bir artma yapar. Bu olgularda vaskiiler
obstriiksiyonun artmasi sonucu hipoksemi derinlesir, vazokonstriiksiyonu stimiile

eder ve PAB’in daha da fazla artmasma neden olur. Pulmoner arter yataginda
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%50’den fazla daralma ortalama PAB 30 mmHg’nin istiine ¢ikarir. Pulmoner
dolasimdaki obstriiksiyon pulmoner vaskiiler yatagin %75’ini asarsa, sag ventrikiil
50 mmHg’den ¢ok fazla sistolik basing olusturmak zorundadir. Bunun sonucunda
pulmoner perfiizyonu korumak icin ortalama pulmoner arter basinct 40 mmHg’yi
asar.

Pulmoner tromboembolizm sonucundaki PAB’da meydana gelen ani
yiikselme sag ventrikiil afterloadunu hizla artirir. Bu da sag ventrikiil duvar basimcini
artirir, sonunda sag ventrikiil dilatasyonu ve disfonksiyonu gelisir. Sag ventrikiil
dilate olurken, interventrikiiler septum da sol ventrikiile dogru kayar. Bu durum
perikard i¢indeki ventrikiillerden Ozellikle sol ventrikiilin dolusunu giiclestirir
(perikardial constraint). Ayrica, sag ventrikiildeki kontraktil disfonksiyon sag
ventrikiil debisinin azalmasina neden olur. Bdylece sol ventrikiil preload’u azalir.
Sag ventrikiil genisledikce sag atriyuma dokiilen koroner venlerde vendz basing
artar, sol ventrikiil diyastolik genislemesi ise zorlasir.

Sol ventrikiil preload’undaki azalma interventrikiiler septumun sol ventrikiile
dogru daha da kaymasina neden olur. Bdylece sol ventrikiiliin tam dolamamasi
sistemik kalp debisini ve basincini diisiirtir. Olusan bu tablo koroner perflizyonun
bozulmasi sonucu myokardda iskemi yapar. Masif PTE’yi takiben olusan sag
ventrikiil duvar basinct ve oksijen talebindeki artma iskemi ile sonuglanir. Bu tablo
ilerleyecidir ve perflizyon saglanamaz ise sag ventrikiil infarktiisii sonunda sok ve

Oliim gorilebilir (15, 18-20)
1.5. Tam

1.5.1. Klinik belirti ve bulgular

Klinik  bulgular, embolinin  biiylikliigline, sayisna (tek/multipl),
lokalizasyonuna, infarktiis gelisip gelismedigine, rezoliisyonun hizina, ilk kez mi
yoksa tekrarlayici m1 olduguna ve hastanin kardiyopulmoner fonksiyon rezervine
bagl olarak degisebilir. Onceden kardiyopulmoner hastaligi olmayanlarda, dispne
ve takipne en sik rastlanan semptom ve bulgudur. Plevral agr1 siklikla embolinin
plevraya yakin kiiciik, distal pulmoner sistemde lokalize oldugunu gdstermektedir.

Dispne, senkop ve siyanoz hayati tehdit eden major PTE lehine bulgulardir (21).



Senkop, nadir fakat Onemli bir bulgu olup, ileri derecede azalmis
hemodinamik rezervin gostergesi olabilir. Ciddi olgularda, sok ve hipotansiyon
bulunabilir. Ploritik gogiis agrist PTE’nin en sik rastlanan bulgularindan bir
tanesidir. Bireysel klinik belirtiler ve bulgular duyarh ve 6zgiil olmadiklar i¢in, ¢ok
yardimci degildir (22, 23).

Pulmoner tromboemboli 4 farkli klinik tablo olarak goriilmektedir (24);

1-Masif PTE: Iki veya fazla lober arterin tikkanmas1 sonucu meydana gelir ve
mortalitenin en yiiksek oldugu (yaklasik %33) klinik formdur. Vaskiiler yatagin
%70’inden fazlas1 tikanmistir. PAB akut olarak yiikselerek 40-45 mmHg nin {izerine
cikar ve akut RVD gelisir. Klinik olarak dispne, presenkop/senkop, gogiis agris1 ve
anksiyete izlenir. Muayenede cilt nemli ve soguktur. Kardiyojenik sok bulgulari,
takipne ve inspiratuar raller mevcuttur.

2-Submasif PTE: En sik karsilagilan tip olmasina karsin taninmasi en zor
olan klinik formdur ve damar yatagindaki tikanma %350’nin altindadir. Klinik
belirtiler oldukga silik ve hemodinami stabildir. Agiklanamayan dispne, takipne ve
tasikardi mevcuttur.

3-Akciger Infarktiisii: Akciger parankimi, hava yollari, pulmoner ve
bronsiyal dolagimla oksijenlenir. Bu ii¢ oksijen kaynagindan ikisinde sorun oldugu
zaman akciger infarktiisii gelisir. Genellikle kardiyopulmoner hastaligi olanlarda
daha sik goriliir. Dispne, ploretik tipde yan agrist ve hemoptizi izlenebilir.
Muayenede ates, frotman, plevral sivi ve inspiratuar raller mevcuttur.

4-Tekrarlayan Emboliler: Cogunlukla alt ekstremitelerdeki venodz
trombozlardan atilan kii¢iik mindr emboliler sonucu olusur. Kronik progressif dispne
ve egzersiz intoleransi s6z konusudur. Pulmoner hipertansiyon ve kor pulmonale ile

kendini gostertir.

1.5.2. PTE Kklinik olasihklarinin degerlendirilmesi

Klinik bulgular, 6zellikle en sik karsimiza ¢ikan tablo olan submasif PTE’de
cogunlukla yetersiz kalmaktadir. Dispne, takipne, tagikardi, plevral agri, oksiiriik ve
hemoptizi sadece bu hastaliga 6zgii olmayip bir¢ok farkli akciger hastaliginda da
karsimiza cikabilir. Kanitlanmis PTE saptanan hastalardan olusan genis calisma

serilerinde hastalarin yaklasik %10’ unda dispne ve takipne (solunum sayis1 >20/dk)



gibi ana semptomlarin bulunmadigi gorilmiistiir (25). Bazi c¢alismalarda PTE
nedeniyle Olen hastalarin %50’sinde tipik PTE klinigi saptanmamistir (21). Buna
karsin bazi otopsi caligmalarinda 6lmeden once klinik olarak PTE tanis1 konulan
hastalarm %50-60’1nda PTE’nin olmadigi gosterilmistir. Dolayisiyla tek basina
klinik yaklasim, PTE tanisi i¢cin yanlis pozitif ve yanlis negatif sonuglara neden
olmaktadir. Biitiin bu olumsuzluklara ragmen yine de klinik olasiligin belirlenmesi
tanida son derece onemlidir.

Wells ve ark. (26), PTE’li olgularda klinik bulgulary, risk faktorleri,
elektrokardiografi (EKG), akciger grafisi ve D-dimer ile birlikte degerlendirerek

klinik olasilik algoritmasi olusturmuslardir (Tablo 2).

Tablo 2. Wells kriterlerine gore PTE nin klinik skorlamasi

Kriterler Puan
DVT’ye ait klinik bulgu 3
PTE’den daha oncelikli diisiinebilecek baska bir

on taninin bulunmamasi 3
Kalp hiz1 > 100/dakika 1,5
Son bir ay i¢inde gecirilmis operasyon ya da

immobilizasyon 1,5
Gecirilmis DVT veya PTE 6ykiisii 1,5
Hemoptizi 1
Malignite 1
Skor PTE olasiligi Risk
<2 %3.6 Diisiik
2-6 %20.5 Orta
>6 %666,7 Yiksek

Wicki ve ark. (27) ise acil servise basvuran PTE 6n tanili hastalar i¢in sekiz
parametreyi puanlayarak klinik olasilik siniflamasi olusturmuslardir. Bu smiflama

literatiirde Geneva yontemi olarak anilmaktadir (Tablo 3).



Tablo 3. Geneva kriterlerine gore PTE nin klinik skorlamasi

Kriterler Puanlar

Yas:60-79 arasi

Yas>80

Gegirilmis DVT veya PE 6ykiisii
Son 1 ay i¢inde gegirilmis operasyon
Kalp hizi>100/dakika

PaCO,<35 mmHg

PaC0,:35-39 mmHg

Pa0,<49 mmHg

Pa0,:49-59 mmHg

Pa0,:60-61 mmHg

Pa0,:72-82 mmHg

Akciger grafisinde band atelektaziler

—_ = W W R = N = WD

Skor PTE olasihg Risk

0-4 %10 Diisiik
5-8 %38 Orta
9-12 %381 Yiiksek

1.5.3. Laboratuvar bulgulan

Rutin laboratuar tetkiklerinden hig birisi ile tantya yonelik spesifik sonuclar

alinamaz.

1.5.3.1. Arter kan gazlan

Pulmoner tromboemboli olgularinda genellikle diisiik arteryel parsiyel O,
basinc1 (PaO;) ve normal veya diisiik arteryel parsiyel COs.basinci (PaCO,)
degerleri saptanir. %10-25 hastada arter kan gazlar1 (AKG) normal bulunmaktadir.
Normal AKG degerlerinin yasla iliskisi vardiwr. PTE’si kanitlanmis hastalarda
yapilan geriye doniik bir calismada 40 yasin altindaki hastalarin %29'unda PaO, 80
mmHg tizerinde bulunurken, yasli grupta bu oran %3 olarak saptanmistir. Daha dnce
PTE gegiren ve altta yatan kardiyopulmoner hastaligi bulunmayan hastalarin yer
aldigi PIOPED calismasinda PaO, ve alveoler-arteryal O, farki agisindan PTE'si
kanitlanmis ve ekarte edilmis hastalar arasinda anlamli bir fark bulunmamstir (28).
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Buna ragmen PaO,'si normal bulunan hastalarin ¢ogunda alveoler-arteriyel O, farki
[P(A-2)O;] genellikle 20 mmHg'nin {izerinde bulunmaktadir. AKG'de benzer
degisikligi yapan bir¢ok akciger patolojisi bulundugundan, bu 6l¢iimlerin hastaligin
kesin tanisinda veya ekarte edilmesinde yarar1 olmadigi aciktir, ancak destekleyici

olarak kullanilir (29).

1.5.3.2. D-Dimer

Spesifik bir fibrin yikim iirlintidiir. Serum diizeyi, PTE ve DVT’li hastalarda
ozellikle ELISA yontemi ile kantitatif degerlendirildiginde sensitivitesi %97’dir
(30). Latex agliitinasyon yontemi ve simpliRed testlerinin ise sensitiviteleri %85’dir.
Klinik olasiligin diisiik ve orta oldugu olgularda negatif D-Dimer testi (ELISA<500
ng/ml) hastalig1 ekarte ettirir. Klinik olasiligin sadece diisiik oldugu durumlarda ise
negatif simpliRED veya diger diisiik sensitiviteli testler PE’yi diglar (31). D-Dimer
diizeyi; yogun bakim hastalarinda, 3 ay i¢cinde cerrahi islem gecirenlerde, periferik
damar hastalig1 olanlarda, kanserlerde, travma gibi bir ¢ok durumda yiiksek
bulunabildiginden, pozitifligi tek basina PTE i¢in tam1 koydurucu olamaz (32). D-
Dimer seviyesinin diisiik olmasi ise her zaman PTE’yi ekarte ettirmez. Ancak hasta
geng ve ek hastalig1 yoksa ettirir (33). Bir calismada, pulmoner emboli diisiiniilen
1109 hastada D-Dimer diizeylerine bakilmis. 547 hastanin D-Dimer sonucu negatif
iken yapilan ileri tetkikler ile bu hastalarin sadece 2’sinde pulmoner emboli tanisi
konmustur. Bu sonuca gore duyarlilik %96,4, negatif kestirim degeri ise %99,6
bulunmustur. Sonu¢ olarak D-Dimer tetkiki ile daha az sayida Toraks BT tetkikine
gerek duyulur, tanida etkinlik artar, maliyet azalir (30).

1.5.4. Elektrokardiografi (EKG)

Kiigiik periferik PTE olgularinda EKG bulgular1 genellikle normaldir. Daha
biiyiik PTE olgularinda ise en sik rastlanan EKG bulgular1 nonspesifik ST-T dalga
degisiklikleridir. DII, DIII ve aVF’de biiylik p dalgalari, sag ventrikiil yiiklenme
bulgular1 ve akut kor pulmonale ile ilgili olarak DII’de S1Q3T3 paterni daha ¢ok
masif PTE’de gozlenir. Ayrica, atrial aritmiler, sag dal blogu ve sag eksen sapmasi
goriilebilir. EKG bulgular1 PTE tanis1 i¢in nonspesifiktir, ancak AMI ve perikardit
gibi hastaliklarin ekarte edilmesinde yararhidir (30). T dalga degisiklikleri hastalarin
%68’inde goriilir ve PTE ciddiyetiyle yakindan iliskilidir. Tromboliz sonrasi
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normallesmesi hasta i¢in 6nemli bir kriterdir (34).

1.5.5. Ekokardiyografi (EKO)

Ana pulmoner arterde veya major dallarinda goriilen trombiis vakalari
disinda ¢cogu hastada EKO bulgulari, PTE’ nin olusturdugu hemodinamik bozukluga
ait indirekt bulgulardir. EKO’da saptanabilen bulgular (35);

1- Sag ventrikiil hipertrofisi

2- Sag ventrikiil dilatasyonu,

3- Sag ventrikiil hipokinezisi,

4- Sag atrium ve ventrikiilde veya pulmoner arterde trombiis,

5- Proksimal pulmoner arter dilatasyonu,

6- Trikiispit regiirjitan jet velositesinin artmasi (>2,5 m/sn)

7- Vena cava inferiorda inspirasyonda kollaps olusmamasidir

8- Sag ventrikiilde segmenter duvar hareket bozuklugu

9- Interventrikiiler septumda diizlesme ve paradoks harekettir.

PTE’li hastalarda prognozu belirlemede ve tedavi segiminde RVD son derece
onemli bir gostergedir. Orta veya ciddi RVD tanimlanmasi niteliksel olarak
kullanilmakta ve orta diizeyde tecriibesi olan gézlemciler tarafindan rahat bir sekilde
goriilmektedir. RVD tanimlanmasinda kullanilan standart niceliksel kriterler:

1- Apikal dort bosluk goriintiide diastol sonu RV/LV ¢ap oraninin>1 olmasi,

2- RV diastol sonu ¢ap oranin>30 mm olmasi,

3- RV hipokinezisi,

4- Paradoksal RV septal sistolik harekettir (36).

PTE tanis1 kanitlanmis 209 hastay1 kapsayan bir ¢alismada, 65 (%31) hastada
normal sistemik arteryel kan basmci ve EKO’da RVD birlikteligi tespit edilmistir
(37).

Transozefagial EKO ile 6zellikle masif PTE’li hastalarda sag kalpteki ve ana
pulmoner arterdeki trombiis goriiliir (38).

Eger sag kalp yiiklenmesi var ise prognoz kotiidiir. Kasper ve ark.’nin (39)
yaptig1 bir calismada sag kalp afterload stresi olanlarda mortalite %13 iken,

olmayanlarda %1 dir.
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1.5.6. PTE tamisinda goriintiileme yontemleri

1.5.6.1. Akciger Grafisi

Erken tanisal arastirmada onemli yer tutar ve alternatif patoloji ayirimimnin
yapilmasinda 6nemli rol oynar. Tek basina akciger (AC) grafisi PTE tanisinda diisiik
sensitivite ve spesifite gosterir. PIOPED arastrmasinda %12 oraninda AC grafisi
normaldir. En sik rastlanan bulgu atelektazidir. PTE’de AC grafi bulgular1 (40);

1-Periferal oligemi (Westermark bulgusu),

2-Santral pulmoner arter genislemesi (Fleischner’s sing),

3-Plevral tabanli yogunluk artimi1 (Hamptom’s hump-Hampton horgiicii),

4-Diyafragma ylikselmesi,

5-Hava bronkogramli konsolidasyon,

6-Linear atelektazi,

7-Plevral effiizyon,

8-Kardiomegali’dir.

1.5.6.2. Bilgisayarh Tomografi

Spiral bilgisayarh tomografi (spiral BT), tek bir soluk tutulmasi ile pulmoner
arterlerin dinamik kontrastli incelenmesini saglar. Bu yontem ile ancak santral
pulmoner damarlar saglikli olarak goriintiilenebilir. Segment diizeyinin periferindeki
tikanmalarda yontem duyarsizdir. Yontemin lober ve segmenter emboliler ig¢in
sensitivitesi cok sayidaki c¢aligmalarda %64-100, spesivitesi %89-100 olarak
bildirilmistir. Subsegmenter ve daha periferik embolilerde duyarliligi %36’ya kadar
diismektedir. Spiral BT anjiyografinin normal bulunmasi izole subsegmental
pulmoner emboliyi ekarte ettirmez. Bu yontem, ayni1 zamanda pulmoner emboliye
ait parankimal konsolidasyonlar1 daha belirgin olarak saptama ve PTE ile ayirici
tantya giren diger parankimal patolojileri ekarte edebilme o6zelliginden dolayi
giiniimiizde sik¢a kullanilmaktadir (31).

Spiral BT ana, lober veya segmenter arterlerdeki embolileri %90°’dan fazla
duyarhilik ve oOzgiillikde tespit edebilmesine ragmen subsegmental diizeydeki
embolileri gdstermedeki 6zgiilliik ve duyarlilig1 daha diisiiktiir. izole subsegmental
embolilerin insidans1 %6-30 arasinda degismektedir. Bu yontem ile ana pulmoner

arterlerden segmenter arterlere kadar olabilecek intravaskiiler bir piht1 belirlenebilir.
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Ancak son birka¢ yildir subsegmental ve daha periferik boliimde yerlesen kiigiik
pthtilar1 glivenilir bir sekilde goriintiileme olanag1 vermeyen spiral BT cihazlarinin
yerini yeni jenerasyonlu ¢ok detektorlii BT (CDBT) cihazlar1 almistir. CDBT, tek
kisa bir soluk tutma ile (10 saniye veya daha kisa siirede) tim gogiis
goriintiilemesini 1-1,5 mm’lik kesitlerle yerine getirebilmektedir. Ince kesitlerle
saglanan gelismis spasyal rezoliisyon pulmoner arterlerin besinci dallanmasina kadar
tam olarak analizini saglamaktadir (41). Boylece segmental ve subsegmental
emboliler bile tam dogrulukla belirlenebilmektedir (42, 43). Ayrica CDBT c¢ok fazl
kontrastli ¢alismalara da olanak vermektedir. PIOPED II ¢alismasinda bu yontemin
sensitivitesi %83, spesivitesi ise %96 bulunmustur (44). Klinik olarak PTE siiphesi
ile acil servise bagvuran 756 hastay1 iceren prospektif bir ¢alismada yiliksek veya
yiiksek olmayan klinik olasiligin s6z konusu oldugu ve ELISA D-Dimer testinin
pozitif ¢iktig1 biitlin hastalara CDBT incelemesi yapilmistir. Negatif CDBT
sonucuna ragmen ultrasonografide (USG) proksimal DVT saptanan hastalarin orani
3/324 bulunmustur (45). Baska bir ¢alismada Wells puani ile ikiye ayrilan ve PTE
muhtemel smifinda yer alan hastalarin hepsinin ve D-Dimer testi pozitif
sonuglananlarin toraks CDBT’si ¢ekilmistir. Toraks CDBT’si negatif ¢ikan ve
tedavisiz birakilan 1500 hastanin 3 aylik tromboemboli riski diisiik bulunmustur
(46).
Akut PTE’de BT bulgular1 (47);
Damarsal bulgular:

1. Intravaskiiler dolma defekti,

2. Damar duvar ile dar aci,

3. Damar opasifikasyonunun tam kesintiye ugramast,

4. Tikali damarin ¢apinda artma
Parankimal bulgular:

— Plevra tabanli kama seklinde opasite
— Linear atelektazidir.

1.5.6.3. Manyetik Rezonans Goriintiileme
Manyetik Rezonans Goriintiillemede (MRG) dolasim ve solunuma baglh

hareket artefaktlari, kan akimi, akcigerlerin hava igcermesi nedeni ile olusan
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manyetige ait duyarliliklar PTE’yi degerlendirmede sorunlar olusturmaktadir. PTE
tan1 kriterleri intravaskiiler dolum defekti ya da damarda kesinti gelismesidir.
Oudkerk ve ark. (48) yaptiklar1 ¢alismada MRG’nin sensitivitesini subsegmental,

segmental ve santral ya da lobar embolide %40, %84 ve %100 tesbit etmislerdir.

1.5.6.4. Ventilasyon / Perfiizyon Sintigrafisi

Ventilasyon/Perfizyon (V/P) sintigrafisi yillar boyunca siiphe duyulan
PTE’ye yaklasimda tani yontemi olmustur. Normal ve yiiksek olasilikli V/P
sintigrafi sonuclar1 tanisal olarak kabul edilmektedir. Normal perfiizyon sintigrafisi
PTE tanisini daha ileri test yapmay1 gerektirmeyecek kadar kesinlikde diglamaktadir
(49). AC perfiizyon sintigrafisinin duyarlilig1 olduk¢a yiiksek olmasina ragmen kan
akimini1 azaltan tiim lezyonlardan etkilenebilece§inden dolay1 6zgilliigii ayn1 oranda
yiiksek degildir. Bu nedenle perflizyon sintigrafisi degerlendirilirken mutlaka
birlikte AC ventilasyonu da gz oniinde bulundurulmalidir (50).

V/P sintigrafisinin yararli olabilecegi ve istenmesi gereken hasta grubu;
kontrast alerjisi, bobrek yetmezligi (Kreatinin>1.5) ve gebeligi igerir.

PIOPED calismasina goére V/P sintigrafisi sonucu yiiksek(%80 veya lizeri
PTE), orta(%20-79 PTE), diisiik(%]19 veya alt1 PTE) veya normal/normale yakin

olarak degerlendirilir. Diisiik ve orta olasilik tanisal olmayan sonuctur (28, 49).

1.5.6.5. Pulmoner Anjiografi

Pulmoner anjiografi, liimenin direkt olarak degerlendirilmesini saglayan ve
embolinin varligmi gosterebilen “altin standart” olarak kabul goren bir goriintiileme
yontemidir. Cok duyarli ve 6zgiil bir testtir. Ancak daha kiiciik emboliler icin
(subsegmenter) daha az hassasiyet tagir. PIOPED c¢alismasinda iki hakem yorumcu
subsegmenter embolilerin varligi veya yoklugu iizerine sadece %1366 olguda goriis
birligi saglamiglardir (51, 52). PIOPED calismasinda yer alan 1111 PTE siiphesi
olan hastada bu teknige baglh komplikasyonlar arasinda %0,5 oraninda 6liim ve %1
oraninda major dliimciil olmayan komplikasyonlar bildirilmistir (52).

Pulmoner anjiografi endikasyonlar1 (53);

1- Klinik siiphe ile sintigrafi bulgular1 uyumsuz ise,

2- Sintigrafi yiiksek olasilikli olarak degerlendirilmis ancak klinik olasilik

diistik ise,
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3- Vena kava inferior filtresi yerlestirilmeden once, eger asir1 DVT veya
renal ven trombozu emboli kaynagi olarak tespit edilmemis ise,

4- Hemodinamik bozukluk gelismis masif PTE siiphesinde hasta acil
perkutan veya cerrahi tromboembolektomiden fayda gorebilecekse,

5- Konjenital anomalilerin degerlendirilmesinde,

6- Kronik tromboembolik hastalikta santral pulmoner arterlerin pulmoner
hipertansiyona neden oldugu ve tromboembolektomiye aday olan olgularda,

7- Sintigrafi orta derecede siipheli ise.

1.5.6.6. Venoz doppler USG

Pulmoner tromboembolili hastalarin %70’inde DVT goriilmektedir (26).
Proksimal DVT bulunan hastalarin %50’sinde sessiz PE gelistigi saptanmistir. DVT
tanisinda asandan kontrast venografi altin standart testtir. Gliniimiizde ancak yiiksek
DVT siiphesine karsilik USG ile negatif sonu¢ alinan hastalarda kullanilmaktadir.
Venoz doppler USG’si pratikte noninvaziv olarak en c¢ok yararlanilan testtir.
Genellikle klinik ve sintigrafik skorlama ve D-dimer ile birlikte degerlendirilir. Diz
alt1 DVT olgularinda ve asemptomatik hastalarda duyarlilig1 belirgin olarak azalir.
Bu nedenle sonucun normal olmasit DVT’yi ekarte ettirmez. Baldir trombozu
siiphesi olan semptomatik hastalarda negatif sonu¢ alindiginda USG tekrar

edilmelidir. Gerekirse seri USG 1, 3, 5, 7 ve 14. giinlerde yapilabilir (54).
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Sekil 1. Pulmoner tromboembolide tani algoritmasi (55).

1.6. Tedavi

Klinik bulgular ve ilk inceleme sonuglariyla orta ya da yiiksek olasilikli
PTE’den kuskulanildiginda, inceleme sonuglarini beklemeden antikoagulan tedaviye
baslanmalidir. Incelemeler sonucunda PTE tanmisindan uzaklasilirsa tedavi
sonlandirilabilir (56). PTE’de tedavi medikal ve cerrahi tedaviden olusur Pulmoner
tromboembolili hastalarin medikal tedavisinde;

1.Unfraksiyone Heparin

2.Diisiik molekiil agirlikli heparin
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3.Oral antikoagiilanlar

4. Trombolitik tedavi kullanilmaktadir.
Cerrahi tedavide ise;

1.Embolektomi

2.Vena kava’ya filtre yerlestirilmesi yapilir.

1.7. Pulmoner Tromboembolide Prognoz

Pulmoner tromboemboli genellikle 6liimciil seyreden bir hastaliktir. Uluslar
aras1 veri toplamayi1 amaglayan International Cooperative Pulmonary Embolism
Registry (ICOPER) calismasinin son verilerinde 52 hastanede gozlenen 2454 tani
almis akut PTE’li vakada 3 ay i¢inde 6liim oran1 %17,5 olarak bildirilmistir (57).

Prognoz, risk faktorlerinin devamli veya gecici olmasina, yas ve cinsiyet gibi
faktorlere bagl olarak degisir. Baslangigta akut semptomlarn varlhigi, senkop,
tasikardi (>100/dk), takipne (>24/dk), hipotansiyon ve RV hipertrofisi bulunmasi
mortalite oranlarmi belirgin artirmaktadir. ICOPER calismasinda PTE’de mortaliteyi
etkileyen risk faktorleri Tablo 4’de sunulmustur (58).

Tablo 4. ICOPER calismasinda PTE’de mortaliteyi etkileyen risk faktorleri

Degiskenler Risk oram (%95 CI)
Yas>70 1.6 (1,1-2,3)
Kanser 2.3 (1,5-3,5)
Konjestif kalp yetmezligi (klinik olarak) 2.4 (1,5-3,7)
Kronik obsriiktif akciger hastaligi 1.8 (1,2-2,7)
Sistolik kan basinc1<90 mmHg 2.9 (1,7-5,0)
Takipne (solunum say1s1>20 dk) 2.0 (1,2-3,2)
RV hipokinezisi 2.0 (1,3-2,9)

1.8. Kardiyak Biomarkerler

1.8.1. Kardiyak troponinler
Kardiyak troponinler (¢Tn), Ca bagimli aktin ve miyozin etkilesimini kontrol

eden diizenleyici proteinlerdir. Ug alt birimden olusur; Troponin T (TnT)
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tropomiyozini baglar ve kontraksiyonu kolaylastirir, troponin I (Tnl) aktini baglar ve
aktin-miyozin etkilesimini inhibe eder, troponin C (TnC) kalsiyum iyonlarmi baglar
(59). ¢cTnT ve cTnl’nin kardiyak ve iskelet izoformlar1 yeterli diizeyde birbirinden
farklidir ve bu nedenle Ol¢iim bazinda monoklonal antikorlar ile tespit
edilebilmektedir (60). Hem kardiyak hem de diiz kaslar C izoformlarini
paylastiklarindan klinikte kullanilmamaktadir.

Normal sartlarda cTnT ve c¢Tnl kanda tespit edilmeyip minor derecedeki
harabiyetlerin tespitinde kullanilabilirler. cTn’lerin klinik pratikte kullanilmaya
baslanmas1 ile akut MI tanisinda belirgin artis goriilmiistiir. Ornegin {igiincii
basamak dahiliye kliniklerine gogiis agrist sikayeti ile bagvuran 2181 hastada, CK-
MB ile karsilastirildiginda ¢Tn artisina dayali MI tanisinda %95 oraninda artis
saglandig1 bildirilmektedir (61). MI bulunan hastalarda 3. saatte referans degerlerin
iizerine c¢ikarlar ve 7-10 giin kadar kanda yiliksek seviyede kalirlar. Bu o6zellik
nedeniyle AMI’nin ge¢ tanisinda da kullanilirlar. Yapilan bir¢cok calismada artmis
cTn seviyesinin kotii prognostik faktor oldugu da gosterilmistir (62). Miyozitten
kana salman cTn reverzibl ya da irreverzibl hiicre hasarindan kaynaklanabilir.
Uzamig iskemide miyofibrile baglh sitozolik komplekslerin yavas yavas
serbestlesmesini takiben hiicre membranmin kiigiilmesi sonucu hiicreler irreverzibl
hasara ugrarlar (60).

Kardiyak troponinin sadece irreverzibl miyokardiyal nekrozdan sonra degil,
ayni zamanda artmis membran permeabilitesi durumlarinda da serbestlesebilecegi
bildirilmektedir (63). Ornegin miyokardiyal baskilayic1 faktorlerin (sepsis ve diger
inflamatuvar durumlarla ilgili), in situ ortamlarda serbest cTn’yi diisiik molekiil
agirhikhi fragmanlara indirgedigi diistiniilmektedir (63). Membran permeabilitesinin
artmasi ile bu kiiciik ¢cTn fragmanlar1 sistemik dolasima serbestlesebilmektedir. Bu
durumlarda, miyozit hasar1 kalict olmayabilir ve hiicre nekrozu olugmayabilir. Bu
durum, bircok yasayan hastada sepsis siiresindeki miyokardiyal depresyonun
tamamen gecici bir durum oldugunu gosteren klinik goézlemlerle de
desteklenmektedir (59). Yogun bakimda tedavi edilen 20 hastanin %85’inde artmis
cTn seviyesi bulunmustur ve bu hastalarin biiyiik bir kisminda (%59) anlamlhi KAH
saptanamamustir. Ciddi hastalig1 olanlarda artmis cTn seviyesinin yaygin oldugu ve

anlamli olarak artmis mortalite ile iliskili oldugu gosterilmistir (64). Yogun bakim
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iinitesinde sok olsun veya olmasin sepsis ve sistemik inflamatuvar cevap sendromlu
(SIRS) hastalar arasinda, cTn yiiksekligi yaygindir ve anlamli KAH bulunmayan
hastalar1 genis bir sekilde etkilemektedir. c¢Tn yiiksekligi kotli prognoz ile
iligkilendirilmektedir, ancak bu hastalarda herhangi bir kardiyovaskiiler
miidahalenin sonuglar1 iyilestirip iyilestirmeyecegi acik degildir. Nedensel iliski
heniliz saptanmamasina ragmen, miyokardiyal oksijen ihtiyaci ile saglanan oksijen
arasindaki dengesizlik ile inflamatuvar mediatorlerin birlesmesi, bu fenomeni
aciklayabilir (53). Normal koroner anjiogramlar1 olan 21 hastanin yiiksek cTn
seviyesinin nedenlerini gozden geciren Bakshi ve ark. (65) hastalarin %28’inde
tasikardi, %10’unda perikardit, %5’inde konjestif kalp yetmezligi, %10’unda agir
egzersize  baglamiglardir.  Hastalarm  %47°sinde  herhangi  bir  neden
tanimlanamamistir. Benzer sekilde, Zellweger ve ark. (66) epikardiyal koroner
darlig1 olmayan supraventrikiiler tasikardili 4 hastada artmis cTn seviyesi tespit
ettiklerini bildirmislerdir. Bu ¢alisma tek basma da tasikardinin bir sonucu olarak
miyokardiyal cTn’nin serbestlesebilecegini gdstermektedir.

Kardiyak troponin yiiksekligi, ayn1 zamanda sol ventrikiil (LV) hipertrofi
durumunda da tanimlanmaktadir. Aktif miyokardiyal iskemi bulgular1 olmayan 74
hastada, LV kas kitlesi diisiik olan hastalarin hi¢cbirinde cTn yiiksekligi tespit
edilmezken, LV kas kitlesi biiyiik olan 4 hastanin birinde artmis cTn yiiksekligi
saptanmistir (67). LV hipertrofisi, artmis kas kitlesi nedeni ile oksijen ihtiyacini
artrrarak gizli subendokardiyal iskemiye sebep olabilmektedir, yeniden diizenlenmis
koroner mikrodolasim nedeni ile akim rezervi 2 kat azalabilir. Benzer gézlemler
aortik kapak hastaligi olanlarda meydana gelmekte, cTn seviyesi, artmis LV duvar
kalinlig1 ve yiiksek pulmoner arter sistolik basinci ile iligskilendirilmektedir.

Konjestif kalp yetmezliginde oldugu gibi, RV-LV basing ve volim
yliklenmesi, miyokardiyal iskeminin yoklugunda cTn serbestlesmesine sebep
olabilmektedir. Bu, duvarin asir1 basmnca maruz kalmasi ya da miyofibrillerde
hasarla sonug¢lanan miyokardiyal yiliklenme nedeni ile olmaktadir. Kalp
transplantasyonu i¢in refere edilmis ileri derecede kalp yetmezligi bulunan 238
hastanin %49’unda artmis cTn seviyesi tespit edilmistir. Artmis ¢cTn tespit edilen
hastalar, anlaml olarak daha yiiksek BNP, yiiksek pulmoner wedge basinci, diisiik

kardiyak output ve 2 kat artmis mortaliteye sahip bulunmustur (68).
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Kronik pulmoner hipertansiyonlu (KPH) hastalar arasinda %16 olguda cTn
yiiksek tespit edilmistir. ¢Tnl yiiksekligi kalp hizi, diisiik oksijen satiirasyonu,
yiiksek BNP seviyesi ile iliskilendirilmis olup 2 yillik yasam stiresi bakimindan koti
prognostik faktor olarak (%81°e karst %29) tespit edilmistir (69). Ayn1 zamanda
KOAH akut alevlenmelerinde de cTnl yiiksek tespit edilmis ve hastane mortalitesi
acisindan bagimsiz bir risk faktorii olarak tanimlanmaistir (70).

Kronik bobrek yetmezligi (KBY) olan hastalarda cTn yiiksekligi siklikla
gozlenmektedir. Bu nedenle KBY’li hastalarda miyokardiyal iskemi acisindan daha
yiiksek cTn esigi Onerilmektedir (71, 72).

Benzer sekilde, RV yiiklenmesi bulunan hastalarda artmis cTn seviyesi
siklikla tespit edilmektedir. PTE’de cTn serbestlesmesi, RV duvar basincinin artmasi
ile PAB’1in ani artmasi sonucu gelisen mikroinfarktlarla agiklanmaktadir. cTn
seviyesi PTE’nin bagslangicindan sonraki 12 saat i¢inde yiikselmektedir. PTE’li
hastalarda cTn’nin yiiksekligi %16-50 arasinda bildirilmekte ve yiiksek cTn seviyesi
ile mortalite arasinda anlamli iliski bulunmaktadir (59, 66, 67).

Tablo 5’de Troponin yiiksekliginin trombotik olmayan sebepleri ve olasi

mekanizmalar1 sunulmustur (59).

1.8.2. Brain natriiiretik peptit

Natritiretik peptit ailesi 3 peptitten olusur; atrial natriliretik peptit (ANP),
BNP ve C tip natriiiretik peptit (CNP). BNP ilk kez 1988 yilinda domuz beyninden
izole edilmistir. insanda da az miktarda beyin dokusundan izole edilmekle birlikte
daha ¢ok kalp ventrikiillerinde sentez edilir. Natriiiretik peptidler bobrekten sodyum
emilimini azaltir, arteriyel ve vendz dilatasyon yaparlar. Renin ve aldosteron
salmimini baskilarlar. Ayrica periferik ve santral sempatik sistemi inhibe ederler

(73-75).
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Tablo 5. Troponin yiiksekliginin trombotik olmayan sebepleri ve olasi mekanizmalari

Tam

Mekanizma

Sepsis / Sistemik Inflamatuvar Cevap
Sendromu

Hipotansiyon

Hipovolemi

Supraventrikiiler tasikardi/Atrial fibrilasyon
Sol ventrikiil hipertrofisi

Koroner vazospazm

Intrakranial kanama ya da stroke
Sempatomimetik ajanlarin injeksiyonu
Kardiyak kontiizyon

Direkt kardiyoversiyon akimi
Infiltratif kardiyak hastaliklar
Kemoterapi

Miyokardit

Perikardit

Kalp transplantasyonu

Konjestif kalp yetmezligi

Pulmoner tromboemboli

Pulmoner hipertansiyon ya da amfizem
Agir egzersiz

Kronik bdbrek yetmezligi

Miyokardiyal hasar/arz-talep dengesizligi

Azalmig perflizyon basinci
Azalmig dolum basinci ve output
Arz-talep dengesizligi
Subendokardial iskemi

Uzamig iskemi

Otonomik sinir sistemi dengesizligi
Direkt adrenerjik etki

Travma

Travma

Miyozit baskist

Kardiyak toksisite

Inflamasyon

Inflamasyon
Inflamasyon/immun aracili
Miyokariyal duvar yiiklenmesi
Sag ventrikiil yiiklenmesi

Sag ventrikiil yiiklenmesi
Ventrikill yiiklenmesi

Bilinmiyor

Bir¢ok calismada natriiiretik peptit diizeyi ile ejeksiyon fraksiyonu (EF), sol

ventrikiil end-diyastolik basmci ve pulmoner wedge basing arasinda pozitif

korelasyon oldugu gosterilmistir (76, 77). Tim bu durumlarda kalp duvar

geriliminin artmasiyla birlikte natritiretik peptidlerin salinimi da artmaktadir.

Natriiiretik peptid diizeyleri ventrikiil fonksiyon bozuklugu ile dogru orantilidir (78).

Natritiretik peptidlerin tanidan ¢ok prognozu belirlemede degerli

olduklar1

diistiniilmektedir. Kalp yetersizliginin derecesine gore plazmada natriiiretik peptid

diizeyi otuz katma kadar artabilmektedir. Dekompanse kalp yetersizligi olanlarda

BNP’de belirgin yiikselme olurken, sadece sol ventrikiil disfonksiyonu olanlarda
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orta diizeyde artis olmaktadir (79). Avrupa Kalp Cemiyeti’nin hazirladigi kilavuzda
kalp yetmezliginin tanisinin konmasinda ya da dislanmasinda natritiretik peptidlere
yer verilmistir (80).

Sag kalp yetmezligine neden olabilen KOAH ve PTE’de BNP diizeylerinin
arttig1 gosterilmistir. Sag kalp yetmezligindeki BNP artisinin, sol kalp yetmezligine
gore daha 1limli oldugu 6ne stiriilmektedir (79, 81).

Pulmoner tromboembolili hastalarda prognoz belirlemede ve tedavi
seciminde RVD son derece onemli bir gostergedir. Artmis kardiyak biyomarkerlarla
RVD arasindaki korelasyonun arastirildigit calismalarda degisik sonuclar
bildirilmektedir. Mehta ve ark. (82)’nin yaptigi calismada RVD, normal cTnl diizeyi
bulunan hastalarmm %15’inde tespit edilirken, troponin [ yiiksekligi bulunan
hastalarin %67 sinde saptanmistir. Yalamanchili ve ark. (83) yaptiklar1 calismada
RVD cTn yiiksek bulunan hastalarin %47’°sinde tespit edilmistir. PTE hastalarda
RVD, yiiksek c¢Tnl seviyesi bulunan hastalarda %40-70 oraninda saptanirken;
normal ¢Tn seviyesinde bu oran %15-27 arasinda bildirilmektedir (82). Kruger ve
ark.’nin (84) yaptiklar1 ¢alismada, BNP, RVD (+) hastalarin %64’iinde yiiksek tespit
edilirken, RVD(-) hastalarin sadece %6’sinda yiiksek bulunmustur.

1.9. Adiponektin
Adipositler yag depolayan basit dokular olmayip, enerji ve homeastazin
kontrolii i¢in metabolik ve inflamatuar sinyallerde anahtar rol oynayan 6nemli

kompleks dokulardir (85).

Adiposit doku tarafindan fizyolojik olarak aktif birgok polipeptid salgilanir.
Adipositokinler yag hiicreleri tarafindan dolagima salinan bioaktif proteinlerdir.
Leptin, plazminojen aktivator inhibitér-1 (PAI-1), adipsin, resistin ve adiponektin
bugiine kadar tesbit edilen belli bash adipositokinlerdir (86-88). Kollajen benzeri
olan adiponektin sadece beyaz yag dokudan adiposit diferansiyasyonu boyunca
sentezlenir. Adiponektin “adipose most abundant gene transcript-1 (apM1) geninin
iriinii bir adipositokindir. Bu gen 3q27 bolgesinde yer alir. Adiponektin insan ve
hayvanlarda insiiline duyarli dokular lizerinden glikoz ve lipid metabolizmasmin
diizenlenmesinde 6nemli bir role sahiptir (89, 90). Insiilin rezistansmnin oldugu tip—2

diabetes mellitus gibi hastaliklarda, plazma adiponektin diizeyi belirgin olarak
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disiiktiir. Yiiksek kalorili besinlerle beslenen insanlarda olusan obezite formlarinda
plazma adiponektin diizeylerinin azaldig1 gosterilmistir. Ayrica genetik yatkinlik ve
diyetle olusan deneysel obezite modellerinde de azalmis plazma adiponektin

seviyeleri tesbit edilmistir (90-92).

Metabolik sendrom gibi tekrarlayan kardiyovaskiiler hastalik riski yiiksek
olanlarda adiponektinin koruyucu rolii oldugu gosterilmistir. Yiiksek adiponektin

diizeylerinin tiim kardiyovaskiiler hastaliklarda mortaliteyi azaltic1 etkisi vardir (93).
1.9.1. Adiponektinin Yapisal Ozellikleri

Adiponektin 244 aminoasit iceren bir glikoproteindir. Kimyasal yap1 olarak
bir amino terminal sinyal sekansi, bir degisken bolge, bir kollajen6z bdlge ve bir
karboksi-terminal globiiler bolge olmak iizere dort bolgeden olugmaktadir (90).
Adiponektinin temel yap1 blogu bir homotrimerdir. Trimerik hale doniisemeyen
monomerik adiponektin dogal ortamda olamaz. Adiponektin kollajen6z iiglii heliksi
ile etkilesim sonucu oligomerler olusur. Bu sayede plazmada bulunabilen daha
yiiksek kompleksler meydana gelir. Kollajenéz alan olmadan, globiiler alan yine
trimerize olur fakat yiiksek kompleksler olusturamaz. Adiponektin elektroforetik
ortamda ¢d6ziildiikten sonra, disiilfit bagl bir dimer yapisinda oldugu goriilmiistiir
(94). Adiponektin globiiler trimerin yapisi 2.1A° rezoliisyonda (110-247 aminoasit)
¢cOziilmiistiir. Bu yap1 TNF-a sitokinlerine umulmadik sekilde benzerdir. Primer
aminoasit dizilisinin homolojisine benzemese de, TNF-a ile adiponektin arasinda
yapisal benzerlikler vardir. Adiponektin ve TNF-a hidrofilik rezidiileri ile trimerize
olusturmaktadir. Clq, kollajen VIII ve X’a ek olarak adiponektin modiiler yapisina
benzeyen bir¢ok protein bildirilmistir (95, 96).

Adiponektin etkisini 5> AMP tarafindan aktive edilen protein kinaz kaskadi

ve diger sinyal proteinleri ile gerceklestirir (97).

Adiponektinin insan plazmasindaki konsantrasyonu 5-30 pg/ml arasinda
degisir. Bu deger plazmadaki diger hormon konsantrasyonlarindan 3 kat fazladir
(92, 98). Bir adipoz doku proteini olan adiponektin, insan plazma proteinlerinin
%0.01’in1 olusturur. Adiponektin plazmada iki yontemle Olgiiliir. Birinci yontem,

multimerik formunu 6lgen radyoimmiinosay (RIA) yontemidir. Ikinci yontem ise
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denatiire monomer formunu dlgen enzim bagimlh immunoabsorbant assay (ELISA)
yontemidir. Her iki yontemle de dolasimdaki adiponektin seviyeleri benzer sekilde

Olciilmiistiir (98).
1.9.2. Adiponektinin Metabolik Etkileri

Tip 2 diyabetlilerde plazma adiponektin ve trigliserid seviyeleri arasinda
onemli bir negatif korelasyon ve HDL-kolestrol ile pozitif bir korelasyon oldugu
gosterilmistir (99). Adiponektin karacigere yag asidi transportunda gorev alan,
karcigerde yag asidi oksidasyonu ve hepatik trigliserid iceriginde azalmaya yol acan
CD36 gibi proteinlerin artmasina yol agmaktadir (90). Matsubara ve ark. (100) non
diabetik kadinlarda plazma adiponektin konsantrasyonu sadece trigliserid seviyeleri
ile ters iliskili degil, aterojenik indeks ve apolipoprotein-B ve E ile de ters iliskili
oldugunu, ayn1 zamanda serum HDL-kolestrolii ve apo-Al ile pozitif korelasyonda
oldugunu gosterdiler. Adiponektin plazmadan glikozun, trigliseritlerin ve serbest
yag asitlerinin temizlenmesini kolaylastirir ve karacigerde glikoz tliretimini baskilar

(101).

Insiilin duyarlihg: ile adiponektin arasinda giiclii bir iliski vardir (86).
Adiponektinin insiilin direncini azaltmaktaki farmakolojik etkisi, obez farelerin kas
ile karacigerindeki plazma yag asidi diizeylerinde ve trigliserid iceriginde meydana
gelen bir azalma ile iliskilidir (90, 102). Bu gozlemler agil-CoA oksidaz ve
eslesmeyen protein—2 gibi, B-oksidasyonda ve enerji harcamasinda goérev alan
genlerin fazla eksprese edilmesine baghdir. Ayrica iskelet kasinda insiilin reseptorii
substrat-3 dahil olmak {izere, insiilin ile uyarilan sinyal molekiillerinin tirozin
fosfarilasyonu adiponektin ile artmis olup bu durum artmis insiilin duyarlilig: ile
baglantilidir. Adiponektin miyositlerde asetil-CoA karboksilaz, yag asidi
oksidasyonu, glikoz alimi ve laktat iiretimini uyarir. Asetil-CoA karboksilaz
fosforilasyonunu ve karacigerde glukoneogenezde rol alan molekiillerin azalmasini
da uyarmaktadir (90, 103). Insiilin direnci gelismesine genetik olarak yatkmn olan
rhesus maymunlarinda yapilan bir ¢alismada, dolasimdaki adiponektin seviyesinin
tip 2 diabet gelisimi boyunca hastaligin progresyonuna parelel olarak azaldigi
gosterilmistir. Bu c¢alismada, gosterilen negatif korelasyon daha onceki insan
calismalarinda bundan daha belirgin olarak gdzlenmistir (104). Insiilin rezistansi ile
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adiponektin seviyesi arasindaki iliski, thiazolidinedion (TZD) ile tedavi sonras1 elde
edilen veriler ile dogrulanmistir. TZD’ler insiilin duyarliligini artiran ajanlardir ve
cesitli caligmalarda genetik sismanlik modellerinde insiilin ve glukoz seviyesini
diistirdiikleri gosterilmistir. TZD tedavisiyle insiilin rezistans1 ve tip 2 diabeti
olanlarda plazma adiponektin miktar1 artmistir  (105). Insiilin  direnci,
hiperinsiilinemi ile birlikte bulunmaktadir ve hiperinsiilineminin sempatik sinir
sistemi aktivitesini artirdig1 ortaya konmustur. Insiilin, serum adiponektin
seviyelerini azaltirken, adiponektin insiilin diizeylerini etkilemeden postreseptor

kaskad iizerinden etkilerini artirmakta ve insiilin direncini geriletmektedir (86, 106).
1.9.3. Adiponektin ve Ateroskleroz

Ateroskleroz biiylik ve orta ¢apl arterleri tutan endotelyal disfonksiyon ve
damar duvar1 intima tabakasinda lipid ve inflamatuvar hiicre birikimi ile karakterize,
karmagik bir fenomendir. Ateroskleroz kronik sistemik bir inflamasyondur (96).
Dolasimdaki monositler damar duvarina go¢ etmekte ve endotelyal hasara yol
acabilecek c¢ok sayida sitokin ve biiylime faktoriiniin salmimina yol agmaktadir.
Endotel hasarlanmasi sonucunda inflamatuvar siire¢ aktif hale gelmektedir (97, 107).
Deneysel caligmalar, adiponektinin potansiyel anti-aterojenik ve anti-inflamatuar
ozellikleri oldugunu gostermistir (96, 108, 109). Insan aort endotel hiicrelerinde
yapilan in vivo calismalarda vaskiiler inflamatuar cevabi diizenleyen adhezyon
molekiillerinde adiponektinin doz bagimli bir azalmaya yol agtigi gdsterilmistir
(108). Plazma adiponektin seviyesi KAH olan diyabetiklerde, KAH olmayan
diyabetiklerden daha diisiiktiir (108). Adiponektin doz bagimli olarak aterosklerotik
damar duvarinda birikir ve TNF-a tarafindan indiiklenen hiicre goc¢iinii inhibe eder
(110).  Aterosklerozun erken evresinde monosit makrofajlar, diiz kas
profirelasyonunu baglatan cesitli sitokinler ve biiyiime faktorleri salgilarlar.
Adiponektinin monosit makrofajlardan TNF-a sekresyonunu azalttigi ve ayni
zamanda TNF-a ile indiiklenen biyolojik etkileri zayiflattig1 gosterilmistir (111).
Adiponektin, endotel hiicrelerinde invitro intraselliiler adhezyon molekiilii-1,
endotel hiicresi adhezyon molekiilii-1 ve E-selektin ekspresyonunuda baskilamakta
ve insan aortik endotel hiicrelerinde TNF-a ile uyarilan, monosit adhezyonunuda

onlemektedir (108, 109, 111). Adiponektinin, niikleer faktér-kB sinyalini cAMP
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bagimli bir yol ile diizenledigi one siiriilmiistiir. Niikleer faktor kB ise TNF-a basta
olmak tizere bircok proinflamatuar sitokinin iiretimini artwrmaktadir. Bu nedenle
adiponektinin, inflamatuar uyaranlara yanitta endotel hiicrelerinin endojen bir
diizenleyicisi olarak davrandigi distiniilmektedir. Hayvan bazli ¢aligmalar
adiponektin eksikligi olan farelerin mekanik hasarli arterlerinde ciddi neointima
kalinlagmasi oldugunu ve vaskiiler diiz kas hiicrelerinin proliferasyonunun arttigmni
gostermistir (108, 109, 112, 113). Hipoadiponektineminin karotid arter ve arteriyel
duvarlarda intima ve media tabakalrinda kalinlagsma ile iliskili oldugu gosterilmistir

(93).

1.9.4. Adiponektin ve Anjiogenez—Endotelyal Fonksiyon

Adiponektinin anjiogenez, endotelyal fonksiyon ve vaskiiler remodeling
iizerinde de etkisi vardir. DM ve obesitede de endotelyal disfonsiyon olmasi bu
veriyi desteklemektedir. Adiponektinin vaskiiler hiicreler lizerindeki koruyucu etkisi
cok sayida imvitro ve invivo ¢alisma tarafindan desteklenmistir. Bu etkisini NO
iizerinden yaptig1 diisiiniilmektedir. Cogu giincel calisma kardiyak hiicrelerde
adiponektinin patolojik kardiyak remodeling ve kardiyak hasarda yararli etkileri

gosterilmistir (97, 114).
1.9.5. Adiponektin ve Obezite

Plazma adiponektin seviyesinin obez hastalarda; tip 2 DM, hipertansiyon ve
koroner arter hastaligi gibi siklikla obezite ile iliskili olan bazi1 hastaliklarda da
azaldig1 gosterilmistir (92, 97, 99, 108, 114). Adiponektin sadece adipoz dokudan
sekrete edildigi halde, diger bir¢cok adipositokinlerin tersine, paradoksal bi¢imde
obez bireylerde zayif bireylerden daha diisiik seviyededir. Obezite ve obezite ile
iliskili birgcok metabolik ve kardiyovaskiiler hastalikta adiponektin diizeyinin diisiik
oldugu bir¢ok calismada gosterilmistir (91, 92, 97). Obezitenin tersine, adiponektin
seviyesi; kilo kaybi, kalori kisitlamasi ve sogukta artar. Kilo kaybmi takiben
diyabetik ve diyabetik olmayanlarda plazma adiponektin seviyesi %42 ve %45
artmistir (93, 114). Benzer sekilde kalori alimi %60 kisitlanarak zayiflatilan
farelerde ve gastrik by-pass cerrahisi ile zayiflatilan kisilerdede plazma adiponektin

seviyesi artmustir (115). Adiponektinin BMI (body mass index =viicut agirhigi
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(kg)/boyun karesi(metre kare)), viicut yag yiizdesi ve intraabdominal yag ile negatif
iligkisi bulunmaktadir (97).

Insiilin direnci, dislipidemi ve ateroskleroz ile daha yakin iliskili olan
visseral obezitede adiponektin seviyesi diisiik iken visseral yag dokusu artisi

izlenmeyen obezitede adiponektin seviyesi normaldir (109).
Adiponektinin viicutta olusturdugu etkiler sunlardir (116);
1- Insiilin duyarliligini artirir,
2- Lipid diizeyini diizeltir,
3- Anti inflamatuar etki gostertr,
4- Anti aterosklerotik etki gosterir,
5- Anjiogenez ve endotal fonfiyonunu diizenler,

6- Anti apopitotik etkisi vardir.
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2. GEREC ve YONTEM

Calismaya Ocak 2009- Mayis 2010 tarihleri arasinda Firat Universitesi
Hastanesi Acil Tip Klinigi’'nde PTE tanis1 ile yatirilarak izlenen 95 hasta alindi.
Calisma Universitemiz etik kurulu 23.12.2009/06 sayili karariyla onay alindi.
Calismaya katilan biitlin hastalarin ¢alismaya katilmay1 kabul ettiklerine dair yazili
onamlar1 alindi.

Pulmoner tromboemboli tanisi, daha Once tamimlanmis olan standart
protokole géore CDBT’de PTE ile uyumlu dolum defektinin olmasi ile konuldu.

Kontrol grubu, acil servise basvuran pulmoner emboli siiphesi olan ancak

Toraks BT de 6zellik gdstermeyen hastalardan olusturuldu.

2.1. Kardiyak biomarkerlarin 6l¢iimii (cTnl, BNP)

Brain natritiretic peptit ve cTnl seviyeleri EDTA’ ] tiiplere alinan 2 ml vendz
kan O0rnegi hastanemiz acil servisinde yatak basi Biosite Triage Meter Plus (San
Diego U.S.A) adli cihaz ile ¢alisildi. ¢cTnl’nin cut off degeri 1 ng/ml, BNP icin cut
off degeri 100 pg/ml olarak kabul edildi.

2.2. D-Dimer olciimii
D-Dimer seviyeleri EDTA’] tiipe aliman kandan Biosite Triage Meter Plus
(San Diego U.S.A) adli cihazla acil servisde ¢alisildi. Cut-off deger 500 ng/ml

alind1.
2.3. Adiponektin 6l¢iimii

Adiponektin 6l¢iimii icin tiim olgulardan 5 ml vendz kan 6rnegi alindi
Alman kanlar yarim saat pihtilagmaya birakildiktan sonra 5000 devirde 3 dakika
santrifiij edilip serumlar1 ayrildi. Serumlar adiponektin diizeyinin ¢alisilacagi gline
kadar -20°C’de saklandi. Adiponektin; Assay Max Human adiponectin (Acrp30)
ELISA kit (ASSAYPRO, 41 Triad South Drive. St. Charles, MO 63304, U.S.A)
kullanilarak ELISA (enzyme-linked immunosorbant inc.) ydntemiyle calisildi.
Sonuglar pg/ml cinsinden oOl¢iilerek kaydedildi. Adiponektin kitinin temini i¢in
ATUDER’e (Acil Tip Uzmanlar1 Dernegi Proje Gelistirme) bagvuruldu ve projede

kitlerin temini i¢in maddi destek saglad:.
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2.4. Istatistiksel analiz

Calismada, elde edilen veriler ortalamatstandart sapma olarak gosterildi.
Istatistiklerin hazirlanmasinda SPSS 11.00 bilgisayar paket istatistik programi (SPSS
Inc., Software Chicago, IL, USA) kullanildi. Parametrik verilerin analizinde student
¢t testi, kategorik verilerin analizinde ise chi-square testi kullanildi. Korelasyon

analizleri Pearson korelasyon analiz yontem ile yapildi. P<0.05 degerler anlamli
kabul edildi.
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3. BULGULAR

Calismaya 58’1 kadin (%61,1) , 37’s1 erkek (%38,9) toplam 95 hasta dahil
edildi. PTE tanis1 alan 38 hastanin 24’4 kadin, 14’4 erkek idi. Hastalar arasinda
cinsiyet agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05).

Hastalarin yas ortalamast 59.83+17.32 yil idi. Kadin hastalarm yas
ortalamas1 60.05+18.38, erkeklerin ise 59.48+15.76 yil idi. Genel degerlendirmede
yas ortalamasi acisindan aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(p>0.05). PTE tanis1 alan kadin hastalarinyas ortalamasi 62.75+15.26 yil, erkeklerin
ise 49.574+15.14 yil olup istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.05).

Hastalarda izlenen en sik semptomlar; nefes darligi, gogiis agrisi, hemoptizi

idi (Tablo 6).

Tablo 6. Hastalarin semptomlarinin dagilimi

Bulgu Pozitif (%) Negatif (%)
Nefes darligi 31(81.6) 7(18.4)
Gogiis agrisi 20(52.6) 18(47.4)
DVT semptomlar1 5(13.2) 33(86.8)
Hemoptizi 4(10.5) 34(89.5)
Senkop 2(5.3) 36(94.7)

Klinik olarak kalp hizi ortalamas1 PTE olan hasta grubunda 105.97+21.20
atim/dk, hasta olmayan grupta 99.79+21.69 atim/dk idi (p>0.05). wells ve Genova

skorlar1 ile ilgili bilgiler tablo 7°de verilmistir.

Tablo 7. Kalp hizi, Wells ve Genova skorlar1 verileri

PTE grubu Kontrol

Kalp hizi 10597 £21.20  99.79£21.69  p>0.05
Wells skoru 5.04£1.95 4.07£1.90 p<0.05
Genova skoru  7.30£2.39 6.03+£2.08 p<0.05
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Pulmoner tromboemboli tanisinda kullanilan Wells skoru PTE olan hasta
grubunda 5.04+1.95, kontrol grubunda 4.07+1.90 (p<0.05) tespit edildi. Genova
skoru PTE olan hasta grubunda 7.30+2.39, kontrol grububunda 6.03+2.08 olup iki
grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.05).

Hastalarin  belirlenen risk faktorleri; %44,2’sinde  immobilizasyon,
%27’sinde gecirilmis cerrahi, %11,6’sinda KOAH, %10,5’inde gecirilmis PTE
oykiisii, %7,4’linde gecirilmis DVT saptandi. Pulmoner embolisi kanitlanan
hastalarda en sik immobilizasyon (%50), gecirilmis cerrahi oykiisii (%44,7) olarak

tespit edildi (Tablo 8).

Tablo 8. Pulmoner tromboembolili hastalarda tespit edilen risk faktorleri

RISK FAKTORU Var(n) Yok (n) Yiizde (%)
Immobilizasyon 19 19 50
Gegirilmis cerrahi dykiisii 17 21 44.7
Gegirilmis stroke 5 33 13.2
Yakin zamanda travma 4 34 10.5
Uzun kemik kirig1 4 34 10.5
PTE oykiisii 4 34 10.5
Gegirilmis DVT 3 35 7.9
KOAH o6ykiisii 3 35 7.9
KKY oykiisii 3 35 7.9
Kanser 3 35 7.9
Varis oykiisii 1 37 2.6

EKG bulgusu olarak ¢alismaya alian tiim hasta grubunun %41,1’inde siniis
tasikardisi, %36,8’inde T3 bulgusu, %?25,3’iinde Q3 bulgusu, %24,2’sinde T
degisikligi, %15,8’inde S1 bulgusu, %9,5 sag aks deviasyonu ,%35,3’linde sag dal
blogu saptandi. PTE tanisi alan hastalardaki EKG bulgular1 (Tablo 9)’da verilmistir.
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Tablo 9. Pulmoner tromboemboli tanis1 alan hastalardaki EKG bulgular1

EKG BULGUSU Var (n) Yok (n) Yiizde (%)
Siniis tasikardisi 19 19 50

T3 16 22 42.1

T Degisikligi 14 24 36.8

S1 10 28 26.3

Q3 10 28 26.3
RBBB 5 33 13.15
Sag aks sapmasi 4 34 10.5

Anatomik olarak en sik tikanan segment %18,9 ile ana pulmoner arter,
%14.9 ile sag pulmoner arter ve dallar1,%6.4 ile sol pulmoner arter ve dallar1 idi.
Acil servisde kalis siiresi PTE olan hasta grubundal85.79+10.99 sn, kontrol
grubunda 223,86 £13.53 sn olup istatistiksel olarak anlamli idi.(p<0.05)

PTE tanis1 alan hastalarin sadece 2 tanesi yogun bakim ihtiyaci duydu. 4
hasta (%4,2’si1) eksitus oldu.

Calismaya alinan tiim hasta grubunun D-Dimer diizeyi 3003,27+1832,19
ng/ml, PTE tanis1 alan hasta grubunda 4241,66+1082,98 ng/ml, kontrol grubunda
2211,21£1765,53 ng/ml olup istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.05). PTE tanis1
alan hastalarin tamaminda D-Dimer diizeyi yiiksek bulundu. D-Dimer diizeyi normal
olan 5 hastanin hi¢birinde PTE tespit edilmedi. Negatif prediktif deger (NPD) %100
olarak belirlendi.

Calismamizda 4 hastanin troponin degeri pozitif ¢ikmistir. Bunlardan bir
tanesi akut koroner sendrom nedniyle kardiyoloji klinigine yatirilmistir. Geri kalan
3 hastanin 2 tanesi eksitus olmustur. Diger hastanin hastanede kalig siiresi 18 giinde
PTE tanis1 alan hastalarin hastanede kalis siirelerinden uzun bulunmustur. ilk 2 giin
icinde mortalite gdzlenen 3 hastanin 2 tanesinin troponin degeri pozitif ¢ikmustir.

Calismamizda BNP’i (+) olanlarin hastanede kalis siiresi 14.16+£9.07 giin,
BNP’si (-) olanlarin hastanede kalig siiresi 13.26+6.31 giin olarak bulunmustur.
BNP’si (+) olan hastalarin hastanede kalis siiresinin daha uzun oldugu bulunmustur.
Erken donemde mortalite gozlenen 3 hastanin 3’iinlin de BNP’si pozitif

saptanmuistir.
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Tiim hasta grubunun ortalama Adiponektin diizeyi 6.70+4.59 pg/ml, PTE
tanis1 alan hasta grubunda Adiponektin diizeyi 5.46+4.39 pg/ml, kontrol grubunda
7.68+4.67 pg/ml olarak bulundu ve iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptandi (p<0.05).

Solunum sayisi; kalp hizi ile pozitif, O2 saturasyonu ve pO2 ile negatif
koreleydi (Tablo 10). pO2; ph ve D-dimer ile pozitif, pCO2 ve BNP ile negatif
koreleydi. pCO2 ise pH ve HCO3 ile pozitif, D-dimer ve BNP ile negatif koreleydi.

Brain natriliretic peptit diizeyi; pO2 ve pCO2 ile negatif, troponin ve
adiponektin ile pozitif korleyedi. Adiponektin diizeyi BNP diizeyine ek olarak
Genova skoru ile pozitif korele iken, sistolik kan basinci ile negatif koreleydi (Tablo

10).

Tablo 10. Calismamizda elde edimis anlamli korelasyonlar

Parametreler r p
Solunum sayisi PO; basinci -0.327 <0.05
02 saturasyonu -0.492 <0.05
Kalp hiz 0.334 <0.05
pO2 D-dimer 0.787 <0.05
pCO2 -0.467 <0.05
pH 0.787 <0.05
BNP -0.348 <0.05
pCO2 D-dimer -0.467 <0.05
pH 0.642 <0.05
HCO3 0.507 <0.05
BNP -0.700 <0.05
BNP Troponin 0.349 <0.05
pO2 -0.348 <0.05
pCO2 -0.700 <0.05
Adiponektin 0.471 <0.05
Adiponektin Sistolik Kan Basinci -0.368 <0.05
Genova skoru 0.385 <0.05
BNP 0.471 <0.05

BNP: Brain natriiiretic peptit; KB: kan basinci, PO,: parsiyel oksijen basinci, HCO3:bikarbonat,
pCO;: parsiyel karbondiaoksit basinci
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Brain natriiiretic peptit (BNP) (+) olanlarda hastanede kalis stiresi
(14.16+9.07 giin), istatistiksel olarak anlamli olmasa da, goéreceli olarak, BNP (-)
hastalarin hastanede kalis siiresinden (13.26+6.31 giin) daha uzundu (p>0.05). Ek
olarak, BNP (+) olanlarda adiponektin diizeyi, BNP (-) olanlardan, goreceli olarak
daha yiiksekti (6.27£3.55 pg/ml vs 4.634+4.85 pg/ml, p>0.05).
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4. TARTISMA

Pulmoner tromboemboli ¢ogunlukla vendz sistemden kdken alan emboliden
dolayr pulmoner arter dallarinin tikanmasi ile ortaya ¢ikan 6nemli bir klinik
problemdir. PTE’nin 6nemi; mortalitesinin yiiksek ve Onlenebilir olmasma, tani
konulmasindaki gii¢liige ve tani alan hastalar i¢in c¢esitli tedavi ydntemlerinin
belirlenmesindeki zorluk nedeniyledir. Tan1 ve tedaviye yonelik stratejiler klinik
duruma ve hemodinamik bozuklugun varligina gore degismektedir (117).

Pulmoner tromboemboli insidansmin 50 yas altinda erkeklerde daha cok
gorildiigli ama ileri yaslarda cinsiyet farkliliginin olmadigi bildirilmistir (118).
Cesitli ¢alismalarda cinsiyet acgisindan farkli sonuclar rapor edilmistir (7, 9). Biz
calismamizda PTE’nin kadinlarda daha fazla goriildiigiinii tesbit ettik. Fakat bu
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05).

Pulmoner tromboembolide klinik bulgular; pulmoner vaskiiler tikanikligin
yayginligi, embolinin sayis1 boyutu ve yerlesimi, hastanin yasi1 ve kardiyopulmoner
hastaligin eslik edip etmemesine bagli olarak cesitli nedenlerle degisiklik gdsterir
(117). PTE’nin semptomlar1, fizik muayene bulgular1 ve laboratuar sonuclari
hastaliga spesifik degildir.

Yiiksel ve ark.’nin (119) yaptiklar1 bir calismada; PTE’de en sik izlenen
semptomlarin nefes darhii, plerotik agr1 ve oksiiriik oldugunu bildirmisler. Ozsu ve
ark.’1 (3) ise PTE’de en sik goriilen yakinmalarin nefes darligi(%73,5) ,gdgiis agrisi
(%59,2) ve hemoptizi oldugunu bildirmislerdir. Olgularin %90’ mnda PTE stiphesi tek
basina ya da birlikte goriilen dispne, gogiis agrist ve senkop gibi klinik belirtiler
sonucuyla dogar. Bazi serilerde dispne, takipne ya da gogiis agrist PTE’li olgularin
%90’nindan fazlasinda bildirilmistir (22, 26). Senkop PTE nin nadir goriilen ama en
onemli bulgusudur. Nefes darligi PTE’nin en sik rastlanan bulgusudur (23). Bizim
calismamizda PTE tanis1 alan hastalarin %483,2’s1 nefes darligi, %41,1°1 gogis
agrisy, %12,6’s1 hemoptizi nedeniyle acil servise basvurmuslardir. Yapilan
skorlamaya gore oOzellikle nedeni agiklanamayan nefes darligi varliginda PTE
olasiliginin incelenmesi gerektiginin diisiinmekteyiz.

Pulmoner tromboembolinin DVT disinda en sik rastlanan predispozan
faktoriin kirik ve cerrahi immobilizasyon oldugu bildirilmistir (14). Calismamizda

ise literatiire uygun olarak en sik goriilen risk faktoriiniin immobilizasyon (%44,2)
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oldugu bizim ¢alismamizda da saptanmustir.

Pulmoner tromboembolide arteriyel kan gazi degerleri normal olabilecegi
gibi hipoksemi, hipokapni, respiratuvar alkaloz ve p(A-a)O2 artig saptanabilir.
PTE’li olgularm en az %80’inin hipoksemik oldugu bildirilmistir (120).
Calismamizda benzer olarak en sik hipoksemi, hipokapni ve respiratuvar alkaloz
saptanmistir.

Pulmoner tromboembolili hastalarin %80-90’1nda anormal EKG bulgularia
rastlanmasina ragmen bu bulgular cogunlukla nonspesifik ve nondiagnostiktir.
Pozitif EKG bulgular1 PTE’nin tanisma yardimci olmasma ragmen negatif EKG
bulgular1 PTE varhigmmi dislayamamaktadir (121). Bizim c¢alismamizda PTE
hastalarmnin en sik EKG bulgusu olarak siniis tagikardisi ve T degisiklikleri goriildii.
Calismamizdaki EKG bulgular literatiirler ile uyumluydu.

Cok detektorlii BT vaskiiler degisiklikler yaninda parankimal degisiklikleri
de gosterir. Bu nedenle diger goriintiilleme yontemlerinden tistiindiir. BT bulgulari
arasinda PTE’y1 destekleyen en giivenilir bulgu Himen i¢i dolma defektinin
olmasidir (35). Bir calismada Spiral Toraks BT’ de trombiisii saptama orani %79,6
olarak bulunmustur. Bu calismada trombiis en sik pulmoner arterin ilk dallarinda
(%69,2) daha sonra ana pulmoner arterde (%38,5) ve pulmoner arterlerin ikinci
dallarinda bulunmustur (122). Bizim c¢aligmamizda anatomik lokalizasyon olarak
hastalarin %18,9’unda ana pulmoner arterde, %14,9’unda sag pulmoner arter ve
dallari, %6,4’tinde sol pulmoner arter ve dallarinda goriilmiistiir. Yapilan klinik
calismalar negatif CDBT sonucunun, klinik olarak yiiksek riskli olmayan PTE
sipheli olgularda PTE’nin dislanmasi i¢in yeterli bir o0lgiit oldugunu
diistindiirmektedir.

Pulmoner tromboembolinin laboratuar bulgular1 degiskenlik gosterir.
Bununla birlikte Acil Servisler i¢in en yararli laboratuar parametresi D-Dimer
diizeyidir. Dunn ve ark.’1 (30) tarafindan yapilan bir ¢alismada PTE diisiintilen 1109
ardisik hastada D-Dimer calisilmistir.547 hastanin D-Dimer sonucu negatif iken
yapilan ileri caligmalar ile bu hastalarin sadece 2’sinde PTE tanis1 konulmustur. Bu
sonuca gore duyarlilik %96,4, negatif kestirim degeri %99,6’diwr. Perrier ve ark.’inin
(123) galismasinda ELISA ile normal plazma D-Dimer diizeyi ve nondiagnostik V/Q

sintigrafi sonuglar1 ile PTE ekarte edilmistir. Bizim ¢alismamizda PTE’li hasta
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grubunun tiimiiniin D-Dimer diizeyi yliksek bulundu. Hasta grubunda D-Dimer
diizeyi kontrol grubuna gore anlamli olarak daha yiiksek bulundu (p<0,05).
Calismaya alinan 95 hastanin 5’inin D-Dimer diizeyi normaldi ve bu hastalarin
hicbirinin CDBT’inde PTE tesbit edilemedi. Buna gére NPD %100 olarak tespit
edildi. Test yontemine bakilmaksizin yiiksek D-Dimer diizeyine sahip hastalara
klinik siiphe varliginda ileri tetkik yapilmalidir. Negatif D-Dimer sonucu, pulmoner
embolinin klinik olasiligmin diisiik ve orta diizeyde oldugu hastalarda PTE tanisini
giivenle dislar. Pozitif D-Dimer testinin degeri olmamakla birlikte, negatif D-Dimer
testi PTE’nin diglanmasinda olduk¢a gilivenilir bir parametredir. Rutinde
kullanilmaya baslanan D-Dimer testinde negatif sonug, diisiik klinik siiphe
durumlarinda PTE tanisim1 dislamakta cok duyarli goriilmektedir. Ancak negatif D-
Dimer, yiiksek klinik sliphe durumunda tanmin dislanmasinda bir belirleyici
olmamali ve ileri tetkikler mutlaka yapilmalhdir (124, 125). D-Dimer diizeyi
Olciimiiniin yontemine gore diisik ve orta klinik siipheli hastalarda PTE’yi
dislamada yardimci invaziv olmayan bir yontem oldugunu, 6zellikle Acil Servis
sartlarinda kullanilmasi gerektigini diisiinmekteyiz.

Pulmoner tromboemboli, nefes darligindan hemodinamik soka kadar
degisebilen klinik tablolara neden olan mortalite ve morbiditesi yiiksek bir
hastaliktir. Akut PTE nedeniyle kaybedilen hastalarin en 6nemli 6liim nedeni sag
ventrikiil disfonksiyonudur (18). Ventrikiil fonksiyon bozuklugu BNP salinimina yol
acan artmis myokard gerilimiyle iliskilidir. Akut PTE’de BNP diizeylerinin RVD ve
hemodinamik bozulmanin siddetini yansittigin1 gosteren c¢aligmalar giderek
artmaktadir (126, 127). Kucher ve ark.’nm (128) 73 PTE’li hastayla yaptiklari
calismada BNP’nin cut off degerini 90 pg/mlt kabul etmisler ve RVD(+) olan 30
hastanin 29’unda BNP seviyesini belirgin yiiksek tespit etmislerdir. Pascu ve
ark.’lar1 (129) 40 hasta ile yaptiklar1 calismada BNP diizeyini RVD(+) olan
hastalarin %71’inde, RVD(-) olan hastalarin ise %8’inde yiiksek bulmuslardir. Pascu
ve ark.’nm (130) yaptiklar1 baska bir ¢alismada 70 PTE’li hasta degerlendirilmis ve
BNP degerleri RVD(+) hastalarda RDV(-) olan hastalara gore anlamli ytiksek
bulunmustur. Pierelli ve ark.’lar1 (131) 61 normotansif hastanin %57 sinde EKO ile
RDV saptamiglar ve BNP diizeyinin yiiksekligiyle RVD prevalansinin arttigmni tespit

etmiglerdir. Tulevski ve ark.’nin (132) yaptiklar1 ¢alismada 16 hasta ve 12 kisilik
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kontrol grubunun BNP diizeylerini karsilagtirmislar ve BNP diizeylerini, kontrol
grubuna gore hasta grupda anlamli yiiksek bulmuslardir. Ayrica RVD(+) olan
hastalarda RVD(-) olan hastalara gore BNP diizeyini anlamh yiiksek bulmuslardir.
Kruger ve ark. (84) 50 hastayla yaptiklar1 ¢alismada BNP’nin cut-off degerini 90
pg/mlt kabul etmisler ve RVD(+) olan hastalarin %64’iinde RVD (-) olanlarin
%6’sinda BNP diizeyini yliksek tespit etmisler ve yiiksek BNP diizeyi ile RVD’ nin
tespit edilebilecegini One stirmiislerdir. Yiiksek BNP diizeylerinin daha kotii
sonlamin ile iliskili olmasina ragmen bunlar1 pozitif prediktif degeri (PPD %12-26)
disiiktiir. Diger taraftan diisik BNP diizeyi, kisa vadedeki mortalite agisindan
prognozu iyl olan veya komplikasyonlu klinik sonlanim gdsteren hastalarin
tespitinde giivenle kullanilabilir (NPD %94-100) (125, 126, 133). Bizim
calismamizda BNP’si (+) olan hastalarin hastanede kalig siiresi 14.16+£9.07 giin,
BNP’si (-) olanlarin hastanede kalis siiresi 13.26+6.31 giin olarak bulunmustur.
BNP(+) olan hastalarin hastanede kalis siiresinin daha uzun oldugu bulunmustur.
Erken donemde (ilk 2 giin i¢inde) mortalite gézlenen 3 hastanin 3’linde de BNP
yiiksek olarak saptanmistir. Yiiksek BNP diizeyleri daha kotii prognoz ile iliskilidir
ve hastanede kalis siiresini uzatmaktadir.

Akut PTE’de sag ventrikiil (RV) duvar stresindeki artis sag koroner arter
kompresyonuna neden olmakta, bu durum subendokardiyal iskemiye ve sag
ventrikiiliin mikroinfaktiisine neden olmakta, bdylece cTn’lerde yiikselme
goriilmektedir. Artmis plazma troponin diizeylerinin PTE’li hastalarda daha kotii
prognoz ile ilgkili oldugu bildirilmistir (134, 135). PTE tanis1 konulan hastalarda
cTnl degerinin yiiksek tespit edilmesi major bir PTE i¢in uyarict olabilir ve sag
ventrikiil disfonksiyonu acisindan bilgi verebilir (57). Artmis cTnl seviyesi
RVD’nin erken ve giivenilir bir gdstergesi olabilir. Bagka bir ¢alismada troponin I ve
T diizeyleri hem hastanedeki mortalite hem de komplikasyonlu klinik seyir ile
iligkili bulunmustur. Biiyiik bir tedavi ¢calismasindan kdken alan bir alt ¢alismada,
458 PTE’li hastanin verileri analiz edilmis ve bu hastalarin %13,5’unda klinik tablo
ortaya ¢ikmasmdan sonraki 24 saat igerisinde Slgiilen cTnl diizeyleri >0,5 ng/ml
oldugu tespit edilmistir. ¢Tn yiikselmesi 3 aylik izlemde biitiin nedenlere bagl
olimde 3,5 kat yiiksek riskle iligkili bulunmustur (136-138). Yakin zamanlt bir

meta-analiz, hemodinamik olarak stabil hasta alt grubunda artmis cTn diizeyinin
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artmis mortalite ile iligkili oldugunu dogrulamistir (135).

Calismamizda 4 hastanin cTn degeri yiiksek ¢ikmistir. Bunlarin bir tanesi
akut koroner sendrom nedeniyle Kardiyoloji klinigine yatirilmis ve tedavi
gormiistiir. Geri kalan 3 hastanin 2’si eksitus olmustur. Diger hastanin hastanede
kalis siiresi 18 giin ile PTE tanist alan hastalarin hastanede kalig siiresinden uzun
bulunmustur. Ilk 2 giin i¢inde mortalite gdzlenen 3 hastadan 2 tanesinin cTn
degerleri yiiksek olarak saptanmistir.

Kardiyak troponin ve BNP’nin es zamanli 6l¢timlerinin normotansif PTE’li
hastalar1 daha dogru smifladig1 bildirilmistir. Hem c¢Tn hem de NT-proBNP
diizeylerinin yiiksek oldugu grupta PTE ile iligkili 40 gilinliik mortalite %30’u
asmisken, yalnizca NT-pro BNP yiikselmesi olan grupda orta derecede bir mortalite
(%3,7) saptanmustir. Her iki belirtecin diisiik olmasi ise kisa vadede iyi prognoz
oldugunu gostermistir (139).

Akut PTE’de sag ventrikiil islev bozuklugu, kisa vadede orta dereceli bir
mortalite riski ile iliskilidir. PTE’de myokard hasar1 cTn’ler ile saptanabilir. Artmis
cTn’ler kisa vadede orta dereceli bir mortalite ile iligkilidir. Sag ventrikiil islev
bozukluguna dayanan prognostik degerlendirme herkes tarafindan kabul edilen
Olciitlerin bulunmamasi nedeniyle sinirlidir. Bizim ¢alismamizda erken donemde
mortalite goriilen 3 hastanin 2 tanesinin cTn diizeyleri yiiksek, 3’linlinde BNP

degerleri (+) saptanmustir.

Adipoz doku tarafindan salgilanan ve bircok islevi son yillarda anlagilmaya
baslanan, fizyolojik olarak aktif polipeptidlerden biri olan adiponektin son
zamanlarda adindan sikca soz ettiren bir adipositokin olmus ve iizerinde ¢alisiimaya

baslanmustir.

Adipositlerin sadece yag depolayan basit dokular olmayip ayni zamanda
enerji ve homeastazin kontrolii i¢in metabolik ve inflamatuar sinyallerde 6nemli bir
anahtar rol oynadig1 saptanmistir. Deneysel calismalar, adiponektinin potansiyel
anti-aterojenik ve anti-inflamatuar &zellikleri oldugunu gostermistir. Insan aort
hiicrelerinde yapilan ¢alismalarda vaskiiler inflamatuar cevabi diizenleyen adhezyon
molekiillerinde adiponektinin doz bagimli bir azalmaya yol actig1 gosterilmistir (85,

108, 109).
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Adiponektin ve PTE arasindaki iliskiyi arastiran bir calisma heniiz literatiirde
yoktur. PTE olusumunda rolii olan diger risk faktorleri ¢esitli caligmalarda
dogrulanmis, ancak ‘“adiponektin muhtemel bagimsiz bir risk faktorii olabilir mi?”

sorusu fazla irdelenmemistir.

Adiponektinin aterosklerotik ajanlara karsi anti-inflamatuar etkisiyle
koruyucu rol oynayabilecegi bazi deneysel hayvan modellerinde gdsterilmistir (140).
Matsuda ve ark. (141) adiponektin eksikligi olan farelerin damar duvarinda kateterle
hasar olusturduklarinda, bu farelerin damar diiz kas hiicrelerinin prolifere olarak
neointimal kalinlasmaya neden olduklarini gostermislerdir. Yine ayni farelere
adiponektin sunan adenoviriisler eklendiginde hasarli arter duvarindaki neointimal
prolifersayonun diizeldigini belirtmiglerdir. APN-KO farelerinde artmis serum
adiponektin diizeylerinin aterosklerotik lezyonlarin progresyonunu belirgin bir
sekilde azalttigin1 gostermislerdir (142). Hotta ve ark. (99) serum adiponektin
seviyesinin, koroner arter hastalii olan diabetiklerde, koroner arter hastaligi
olmayan diabetiklerden daha diisiik oldugunu gdstermislerdir. Yine bu calismada
serum adiponektin konsantrasyonlarinin, serum glikozu, insiilin ve trigliserid
diizeyleri ile negatif korelasyon gosterdigi bildirilmistir. Serum HDL kolestrol
diizeyleri ile ise pozitif korelasyon gosterdigi belirlenmistir. Bang ve ark.’nin (143)
231 hasta {iizerinde yaptiklar1 klinik c¢alismada serum adiponektin seviyesi,
intrakraniyal aterosklerozlu grupta en distlik, kardiyoembolik grupta en yiiksek,
ekstrakraniyal aterosklerozda ve kiigiik arter tikanikliginda ise orta diizeyde diisiik

bulunmustur.

Yaptigimiz bu calismada, calismamizin en 6nemli bir pargast olan; PTE
tanisiin erken konulmasi ve tedaviye erken baslanmasi ile mortalite ve morbiditede
azalmay1 saglamada adiponektinin bir rolii olabilir mi? Bu nedenle de serum
adiponektin diizeyi bir risk faktorii olarak kabul edilebilir mi? sorusuna yanit
aramaya calistik. Elde ettigimiz sonuglara gore biz bu ¢aligmada serum adiponektin
seviyesine baktigimiz toplam 95 hastada, PTE saptanan 38 hasta ile PTE
saptanmayan 57 hastanm adiponektin diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark saptadik (p<0.05). PTE olan hasta grubunda Adiponektin diizeyleri anlamli
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olarak diisiik 1idi. Bilebildigimiz kadariyla literatiirde bu konu ile 1ilgili bir

arastirmanin heniiz yapilmadigini belirledik.

Sonug olarak bu ¢alismada; troponin ve BNP pozitifliginin akut PTE’de kotii
prognoz ile iliskili oldugunu tespit ettik. D-Dimer testinin PTE tanisim1 dislamakta
yardimc1 noninvaziv bir yontem olduguna, 6zellikle de acil sartlarda kullanilmasi
gerektigini diislinmekteyiz. PTE olan hastalarda adiponektin diizeyinin diisiik
olmasinin tan1 koymada diger markerlar gibi bir gosterge olabilecegi kanaatindeyiz.
Pulmoner embolili hastalarda adiponektin diizeyinin tanisal bir marker olarak
kullanildig1 baska bir ¢alisma olmamasi nedeniyle de ¢alismamizin sonuglarinin
orijinal oldugunu diistinmekteyiz. Pulmoner embolili hastalarin acil serviste dogru
ve hizli tan1 konulabilmesi i¢cin daha fazla calismayla verilerin desteklenmesi

gerekmektedir.
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