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1. GIRIS VE AMAC

Pulmoner emboli (PE) ve pnemoniler acil servislere sik miiracaat eden oldukca
yaygin hastaliklardir. PE tedavi edilmediginde yiiksek mortaliteye sahip bir hastalik
olmasinin yani sira tanisinda pulmoner anjiyografi veya spiral BT gibi kompleks tani
yontemleri gerektirdiginden sosyo-ekonomik maliyeti oldukga yiiksek bir hastaliktir.
Dispne ve gogiis agrisinin bir diger onemli nedeni pnemonilerde, yiiksek mortalite
oranlarinin yani sira yanlis tani1 koyulmasina bagl fazla ve/veya gereksiz antibiyotik
kullanimi ile 6nemli bir ekonomik kayba yol agmaktadirlar (1).

Her iki hastalik i¢in benzer risk faktorleri vardir. Bunlar; malign hastaliklar,
immobilizasyon, kronik kalp hastaliklari, sigara icimi’, obezite, gecirilmis stroke, yakin
zamanda cerrahi ve alkolizmdir. PE’nin klinik tanisinin koyulmasi; semptom ve bulgularin
diger bircok hastalik ile karismasi nedeni ile zorluk tasir. PE’nin en yaygin semptomlari;
aciklanamayan dispne, takipne, gogiis agrisi, ates ve derin ven trombozu bulgularinin
varligidir. Pnemonilerin en yaygin semptomlar1 ise dispne, ates, Oksiiriik, balgam tiretimi
ve plerotik gogiis agrisidir. Hem PE hem de pnemonilerde goriilen benzer semptomlar
tanisal karigikliga yol agar. Ates PE tanisi alan hastalarda %26’dan fazla oranda goriiliir.
Bu durum 6zellikle pnemoni ve plorit gibi hastaliklarla karistirilmasina sebep olur. Tiim bu
atesle seyreden pulmoner durumlarda (pnemonti, plorit, vb.) ldkositoz ve C-reaktif protein
yiiksekligi de siklikla goriiliir. Benzer sekilde D-dimer yiiksekligi de tiim bu patolojilere

eslik edebileceginden PE’yi dislamada giivenilirligi azalmaktadir (1).



Gerek 6n planda pnemoni diisiiniilsiin gerekse PE diisiiniilsiin bu iki hastaligin ayirici
tanisinda On planda kontrastl spiral BT kullanilmaktadir. Maliyeti, her merkez tarafindan
kolay elde edilebilir olmayisi, kontrast nefropatisi ve anafilaksi gibi yan etkileri spiral
BT’nin kullanimin1 kisitlamakta ve tanisal yaklasimi etkilemektedir. Bu nedenlerden
dolay1 yardimer tani aract olarak biyokimyasal parametrelerin tani degerleri dnemini
korumakta ve yeni parametrelerin bulunmasi i¢in arastirmalar devam etmektedir. Bu
amagla CRP, D-dimer gibi biyokimyasal parametreler 6nemini korumaktadir. Ancak belirli
kisitliliklarindan dolayr giiniimiizde hala; potansiyel olarak spiral BT’nin kullanim
gereksinimini azaltacak ve/veya spiral BT kullanilamadigi durumlarda ayirici taniya yon
verecek yeni biyokimyasal parametrelere ihtiyag vardir.

Bakteriyel enfeksiyonlarin tanisinda Prokalsitonin (PCT) yeni ve yaygin olarak
kullanima giren bir markirdir. Troid C hiicrelerinden iiretilen kalsitonin prohormonudur.
Sagliklt kisilerde diisilk veya Oolg¢iilemeyecek seviyelerde iken, sistemik bakteriyel
enfeksiyonlarda seviyesi artar. Pnemoni hastalarinda artis oldugu gdosterilmekle birlikte PE
hastalarda PCT seviyelerinin artip artmadigina ait literatiir bilgisi ¢ok kisithdir (2,3).
Delevaux ve arkadaslar tarafindan gerceklestirilmis caligmada 40 atesli pulmoner patoloji
diisiiniilen hastanin tetkikleri retrospektif olarak incelenmis ve 30’unda pnemoni 10’unda
PE saptanmistir. PCT seviyeleri PE’li hastalarda diisiik bulunmusken; pnemonili
hastalarda belirgin olarak yiliksek degerler elde edilmistir (2). Bu oncii ¢alisma verileri
degerlendirilerek acil servise dispne, ates gibi sikayetlerle basvuran ve PE ve/veya
pnemoni ayirict tanisi gereken hastalarda PCT yardimet bir tani araci olabilecegi hipotezi
ile planladigimiz bu ¢alismada; acil servise basvuran PE veya pnemoni siiphesiyle spiral
BT cekilen hastalarin PCT seviyelerine bakarak pnemoni-PE ayriminda PCT tanisal

degerinin aragtirilmasi planlandi.



2. GENEL BILGILER

2.1. Pulmoner Emboli

PE, pulmoner arter ve/veya dallarinin sistemik venler araciligi ile taginan trombus
veya trombus digi maddeler ile (hava, yag, timor hiicreleri, amniotik sivi, septik materyal
gibi) tikanmasidir. Pulmoner damar yataginda tikaniklik siklikla derin bacak venlerinde
yerinden kopan trombus veya kopan parcasina bagli gelismekte (% 90’nin iizerinde), diger
trombus dis1 nedenler nadiren karsimiza ¢ikmaktadir (4,5,6).

PE; mortalite ve morbiditesi yiiksek, tekrarlayabilen, bazen tanisi gii¢ olan ve
Onlenebilir bir hastaliktir. Klinik belirtiler eslik eden hastaliklar nedeniyle maskelenebilir
ve gecikebilir. Hastaligin tan1 ve tedavisi kadar ven6z tromboemboli (VTE) riski altindaki
bireylerin korunmasi da 6nemlidir.

Pulmoner Embolide Epidemiyoloji

Amerika Birlesik Devletleri verilerine gére VTE’nin ortalama yillik insidansi
yaklagik 1/1000 olup, goriilme sikligi yasla birlikte artar (7,8). VTE insidansinin
mevbimsel degisiklik gosterdigi ve insidansin erkeklerde daha yiliksek olduguna dair
bulgular mevcuttur (7,8). Ancak hastaligin klinik semptom ve bulgular1 nonspesifik oldugu
icin gergek insidansin belirlenmesi ¢ok giictiir. Hastalardan yarisindan fazlasina tani
konulamamakta ve bu grupta niiks ve mortalite oranlarinin ¢ok daha yiiksek oldugu tahmin

edilmektedir (9).



PE olgularin %5-23’{inde tedaviye ragmen niiks goriiliir (10,11,12). Niiks acisindan
riskin en yiiksek oldugu donem tedavinin sonlandirilmasindan sonraki 6-12 aydir (13).
Oliim oram ortalama % 17,5 olup PE gelisimini takiben ilk 3 ay i¢inde en yiiksek
degerdedir (14,15).

Pulmoner Embolide Patogenez ve Risk Faktorleri

PE, %90 oraninda proksimal derin VTE neden olup; her iki hastaligin patofizyolojisi
benzer olup her iki hastalik i¢in ortak risk faktorleri gegerlidir (4,5,6).

Vendz tromboembolizm patogenezindeki primer faktorler, 1856 yilinda Rudolf
Virchow tanimlanan triadi olusturan;

1. Damar endotelinde hasar

2. Venoz staz

3. Hiper koagiilabitedir.

VTE’nin %80°den fazlasinda bu ii¢ faktorden birine yol agan kazanilmis ve/veya
kalitsal risk faktorleri (Tablo 1) saptanir (15). Herhangi bir risk faktoriiniin saptanmadigi
idiyopatik VTE olgularinda niiks olasilig1 kazanilmis ve/veya kalitsal faktor saptananlara
gore daha yiiksektir. Bu olgular kanser ve trombofili agisindan daha iyi arastirilmalidir.
Kalitsal risk faktorii tasiyan trombozlu hastalarin % 50’°sine cerrahi, uzamig yatak
istirahati, gebelik veya oral kontraseptif kullanimi gibi kazanilmis risk faktorlerinden biri
eslik etmektedir. Bazi hastalar birden fazla kalitsal veya kazanilmis risk faktorii
tagiyabilirler. Bu durumda VTE riski ve fatal komplikasyonlar belirgin olarak artar (16).

PE’nin patofizyolojik etkileri hem pulmoner arter sisteminde mekanik tikanikliga
hem de vazoaktif ve bronkoaktif mediyatorlerin salinmasina baghdir. Mediyator
salinmasinda temel nokta akcigerde trombosit degraniilasyonudur. Trombosit

degraniilasyonu sonucu agiga ¢ikan mediyatorler; prostoglandinler, katekolaminler,



seratonin ve histamindir. Bunlar bronkokonstriiksiyonla birlikte pulmoner arterde
vazokonstriiksiyona neden olurlar. Vazokonstriiksiyon oncelikli etki olup ventilasyon/
perflizyon bozuklugu ile sonuglanir (17).
PE’nin patofizyolojik etkileri sunlardir:
1. Vaskiiler tikanikliktan dolay1 pulmoner vaskiiler direncin yilikselmesi
2. Vaskiiler tikaniklik sonucu olusan alveolar 6lii boslugun artmasi nedeniyle gaz
degisiminin bozulmas1 ve hipokseminin olusmasi
3. Gaz degisim ylizeyinin kaybina bagli karbondioksit transferinin bozulmasi
4. Refleks stimiilasyona cevap olarak alveolar hiperventilasyonun olugmasi
5. Bronkokonstriiksiyondan dolay1 hava yolu direncinde artis
6. Akciger 6demi, akciger hemorajisi ve siirfaktan kaybi ile pulmoner kompliyansta
azalma, arteriyel pO2’nin diismesi (hipoksemi) ve alveolo-arteryel oksijen
gradiyentinde artma en sik goriilen patofizyolojik degisikliklerdir (18).
Kalitsal Risk Faktorleri
Kalitsal trombofili VTE olgularinin yaklasik % 25-50’sinde bulunur (19). Kalitsal
trombofili faktorlerlerinin toplumdaki prevalansi bolgesel farklar gostermektedir. Bunlar
icinde en sik rastlanan ikisi faktér V Leiden ve protrombin G 21210A mutasyonlaridir. Bu
iki faktor % 50-60 olguda birlikte bulunabilir. Bunlar1 takiben ikinci siklikta Protein C,
protein S ve antitrombin III eksiklikleri saptanmaktadir. Disfibrinojenemi grubu faktorlere
cok daha az siklikta rastlanmaktadir (20,21). Faktor V Leiden mutasyonu, dogal bir
antikoagiilan etkinlige sahip olan aktive protein C’ye rezistans gelisimine neden olur (22).
Bu genetik defekt heterozigot olarak Avrupa ve Amerika’da beyazlarda %5 civarinda,
Afrika ve Asya popiilasyonlarinda daha diisiik oranlarda bildirilmistir (23,24). Heterozigot

tagtyicilarda yasam boyu VTE riski 5-10 kat artar, bu oran homozigot tastyicilarda 80 kata



ulagabilir (25). Faktér V Leiden mutasyonu gebelik, postpartum periyod ve oral
kontraseptif kullaniminda VTE igin énemli bir risk faktoriidiir. Ornegin oral kontraseptif
ile beraber kullanildiginda VTE riski en az 10-30 kat artar (26,27).

Kirk yasindan oOnce olusan ve nedeni agiklanamayan tekrarlayan VTE ataklari
olanlarda, ailesinde VTE 0Oykiisli saptananlarda, tekrarlayict VTE &ykiisii bulunanlarda,
olagan dis1 bolgelerde (iist ekstremite, batin i¢i venler) tromboz gelisenlerde, varfarine
bagl deri nekrozu Oykiisii olanlarda ve yenidogan tromboz Oykiisii olanlarda kalitsal risk
faktorlerinin arastiritlmasi gerekir (28).

Kazamilmis Risk Faktorleri

Kazanilmig risk faktorlerinden baslicalari; gegirilmis tromboz Oykiisii, son 3 ayda
cerrahi tedavi, santral venoz katater varlig1, travma, immobilizasyon, malignite varligi, ge-
belik, oral kontraseptif kullanimi, miyeloproliferatif hastaliklar ve antifosfolipid sendromu
olarak sayilabilir (29). Ust ekstremitelerde DVT gelisme sikligi alt ekstremite derin
venlerine gore daha azdir. Ust ekstremite derin ven trombozu saptanan 512 olgunun %
38’inde tromboz kanser ile % 45’inde santral venoz katater varligi ile iliskili bulunmustur
(30).

Onceden gegirilmis VTE 6ykiisii niiks icin major risk faktdrleri arasindadir. (31).
Malignite varliginda tiimor tarafindan prokoagiilan karakterde maddelerin salinimi
hiperkoagiilabiliteye neden olmaktadir. Santral venoz katater kullanimi, immunosupresif
tedavi veya sitotoksik kemoterapi bu olasiligi daha da arttirmaktadir (32,33,34,35).

Trombotik risk 6zellikle ortopedik, major vaskiiler, kanser cerrahisi ve norosirurji
sirasinda cok yiiksektir. Yaglilik, VTE oykiisii, malignite veya kalp yetmezligi gibi kronik
medikal hastalik, trombofili, uzamis cerrahi, anestezi ve immobilizasyon varliginda daha

da artar (36). 40 yasin altinda, 30 dakikadan kisa anestezi alacak, ek risk faktorii tagimayan



mindr elektif, abdominal veya torasik cerrahi uygulanacak hastalar diisiik riskli grubu
olustururlar. Bu grupta proflaksi uygulanmadiginda proksimal DVT gelisimi % 1 ‘in
altindadir. 40 yasin tlizerinde, 30 dakikadan fazla genel anestezi alacak, en az bir ek risk
faktorii tasiyan hastalar orta risk grubundadirlar. Bu hastalarda proksimal DVT yaklasik
%10, fatal PE 9%0.3-0.7 oraninda goriiliir. Yiiksek riskli hastalar 40 yasin iizerinde 30
dakikay1 gecen malignite cerrahisi veya ortopedik islemlerin uygulanacag: kisilerdir. Bu
grupta proksimal DVT gelisimi % 10-20, fatal PE ise %]1-5 arasindadir (37). Major
travmalarda tromboz riski belirgin olarak artar. Major bas yaralanmalarinda %54, pelvik
fraktiirlerde %61, tibia fraktiirinde % 77 ve femur fraktiiriinde % 77 oraninda DVT
gelisimi bildirilmistir (38). Spinal kord yaralanmalarinda bu oranlar daha yiiksek olabilir.
Gebelikte vendz doniis kisitlamast ve hiperkoagiilabilite egilimi nedeniyle tromboz
riski en az 5 kat artar (39). Post-partum donemde, pre-eklampsi gelisenlerde, sezaryen
operasyonu gecirenlerde ve cogul gebeliklerde risk yiiksektir (19). Menapoz sonrasi
donemde yas ve obezite gibi ek faktdrlere de bagl olarak tromboz risk artis1 5-7 kata kadar
ulasabilir (19). Ozellikle geng kadinlarda oral kontraseptif kullanimi toplam siire ile iliskili
olmaksizin ilk 4 ayda belirgin artar (40). Kullanim kesildikten sonraki 3 ay icinde risk
giderek azalir. Hormon replasman tedavisinin ilk bir yili i¢inde VTE insidansinin 2 kat
arttigi  gosterilmistir  (41). Hormon replasman tedavisinde Ostrojenin dozuna ve
progesteron varligina bagh olarak tromboz riski yiikselir (42). Konjestif kalp yetmezligi,
inme, miyokard infarktiisii, solunum yetersizligi ve uzun silireli oturma gibi
immobilizasyon nedenleri ©6nemli tromboz riski olustururlar (43). Bir haftalik
immobilizasyonun bile tromboz riskini arttirdig1 bildirilmistir. Kalp yetmezliginde DVT
gelisimi yaninda, ozellikle atriyal fibrilasyonu bulunan hastalarda intrakardiyak trombiis

olusumu da artar. KOAH hastalarinda akut ataklarda % 3,3-8,9 oraninda PE saptanmigtir



(44,45). Bacak hareketlerinin kisitlandig1 uzamis ucak yolculuklarinda VTE riski 2-4 kat
artmaktadir. Uzun mesafeli (10.000 km. iizerindeki) yolculuklarda PE insidanst % 5’e

kadar bildirilmistir (46).



Tablo 1. PE Risk Faktorleri

Cevreye ait faktorler
e Uzun siiren hava yolculugu

e QObezite

e Sigara igiciligi

e Hipertansiyon

e Immobilizasyon
Dogal nedenler

e lleri yas

Kadinlara ait saghk sorunlari
e Oral kontraseptifler (sadece progesteron igeren ve ozellikle iiclincii kusak ilaglar)
e Gebelik
e Hormon replasman tedavisi
Medikal hastahklar
Onceden gegirilmis PE yada DVT
Kanser
Konjestif kalp yetmezligi
Kronik obstriiktif akciger hastaligi
Diabetes mellitus
Inflamatuar barsak hastalig
Antipsikotik ila¢ kullanimi1
Uzun siireli santral ven6z katater kullanimi
Kalic1 pacemaker
Internal kardiyak defibrilator
Kol parazisi ile birlikte inme
Yogun bakim yada hastaneye tekrarlayan yatis
e Varikoz venler

Cerrahi
e Travma
e Ortopedik cerrahi (6zellikle total kalga replasmani)
e Genel cerrahi (0zellikle kanser igin)
e Jinekolojik ve iirolojik cerrahi (6zellikle kanser igin)
e Norocerrahi (6zellikle beyin tiimdrleri)

Trombofili

Faktor V Leiden mutasyonu

Protrombin gen mutasyonu
Hiperhomosisteinemi

Antifosfolipid antikor sendromu

Antitrombin III, Protein C yada S eksikligi
Faktor VIII yada XTI’ in yiiksek konsantrasyonu
Lipoprotein (a)’nin yiiksekligi

Trombotik olmayan etkenler

Hava

Amniotik s1vi

Kemik fragmanlari, kemik iligi

Yag

Sement

Partikiiller (intravendz ilag¢ kullanimi sonucunda sag, talk gibi)
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Klinik

PE’de klinik bulgular embolinin biiytlikliigiine, sayisina, lokalizasyonuna, infarktiis
gelisip gelismedigine, rezolusyon hizina, tekrarlayict olup olmadigina ve hastanin
kardiyopulmoner fonksiyon rezerv durumuna gore degisebilir. Klinik bulgular ve belirtiler;
nefes darligi, gogiis agrisi, oksiiriik, hemoptizi ve bacak sisligidir. Fizik muayene bulgulari
ise; takipne, tagikardi, inspiryum sonu raller, P2 sesinde siddetlenme, ates, konfiizyon,
wheezing, plevral frotman, siyanoz, hipotansiyon ve sok seklinde olabilir (5,6,47).

PE klinik olarak; hipotansiyon ve/veya sok tablosunun eslik ettigi masif PE, normal
sistemik kan basincina karsilik sag ventrikiiler yliklenmenin (dilatasyon ve hipokinezi)
eslik ettigi submasif PE ve sistemik kan basinci/sag ventrikiil fonksiyonlarinin normal
bulundugu non-masif PE olarak 3 grupta tanimlanmistir.

2454 hastay1 kapsayan ICOPER (International Cooperative Pulmonary Embolism
Registry) ¢alismasinda PE iliskin en sik karsilagilan semptom (Tablo 2) ve bulgular
(Tablo 3) goriilmektedir (48). Dispne, takipne, tagikardi, plevra agrisi, Oksiiriik ve
hemoptizi gibi semptomlar sadece PE’ye spesifik degildir. Dolayisi ile tek basina klinik
yaklagim PE tanisi i¢in yanlis pozitif ve yanlis negatif sonuglara neden olmaktadir (49). Bu
semptom ve bulgularin hi¢biri PE i¢in spesifik degildir.

Klinik bulgular; PE biiyiikliigiine, lokalizasyonuna, infarktiis gelisip gelismedigine,
rezolusyon hizina, ilk kez mi, yoksa tekrarlayici mi, olduguna ve hastanin kardiyo
pulmoner fonksiyon rezervine bagl olarak degisebilir (50,51,52). PE’de 6nceden kardiyo
pulmoner problemi bulunmayan hastalarda, dispne ve takipne en sik rastlanan semptom ve
bulgudur. PE’de dispne tek semptom olabilir. Ozellikle haftalar iginde progresif olarak

artan dispne varliginda PE’den kuskulanilmalidir. Olgularin yaridan fazlasinda dispne ve
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takipneyle birlikte plevral agr1 saptanir. Hemoptizi yakinmasi olgularin %10’undan daha

azinda goriiliir.

Tablo 2. ICOPER Cahismasi PE Semptomlar Sikhg:

Anormallikler %
Dispne 82
GOgiis agrisi 49
Oksiiriik 20
Senkop 14
Hemoptizi 7
Asemptomatik 7

Tablo 3. ICOPER Calismasi1 PE Bulgular1 Sikhig:

Anormallikler %
Kardiyak genisleme 27
Plevral eflizyon 23
Diyafram elevasyonu 20
PA genislemesi 19
Atelektazi 18
Infiratlar 17
Pulmoner konjesyon 14
Oligemi 8

Pulmoner enfarktiis 5

Havalanma fazlalig1 5

PE ayrica goriintileme bulgular1 ve trombiisiin uzanimi ve sonuglarina goérede 3

gruba ayrilabilir.

1) Masif tromboemboli: Dolasimsal kollapsa yol acacak kadar biiyiik bir embolinin
santral pulmoner artere yerleserek pulmoner damar yataginin biiylik kismindan
gecen kan akiminin durmasi halidir. PE’nin agir formu olup hastalarda tedaviye
direngli hipotansiyon ve hipoksemi mevcuttur. Genel olarak bu etkilerin olugmasi
icin pulmoner arteriyel dolasimin % 40-50’sinden fazlasinin tikanmasi gerekir

(53,54). Masif PE’ye bagli sok ve/veya hipotansiyon, yeni baslamis aritmi, sepsis
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veya hipovolemi olmaksizin sistemik kan basincinin <90 mmHg olmasi olarak
tanimlanir (55). Masif PE tiim PE olgularinin % 5’inde goriiliir ve mortalitesi %
40 civarindadir (53,54).

2) Akut pulmoner infarktiis: PE’lilerin % 10’unda pulmoner infarktiis olugur. Akut
baslangigh ciddi plevral agri, nefes darligt ve hemoptizi ile karakterizedir.
Enfarktiisle birlikte siklikla hemorajik plevral efiizyon gelisir (56).

3) Enfarktiissiiz PE: Daha hafif bir klinik olan submasif PE oksijen tedavisi ile
diizeltilebilen hipoksemi ve normal sistemik hemodinami seklinde goriiliir. Eger
zamaninda tan1 konur ve tedavisi yapilirsa mortalitesi % 2 civarindadir. Tan1 ve
tedavideki yetersizlik durumunda ise mortalite 10 kat artmaktadir (53,54).

Kiiciik trombiislerin neden oldugu tekrarlayan emboliler sonucu kronik pulmoner
hipertansiyon geligebilir. Uzun siireli nedeni agiklanamayan nefes darligi, egzersiz
kapasitesinde azalma ve pulmoner hipertansiyonu olan olgularda diigiiniilmelidir (56).

Tam Yontemleri

PE ve DVT ayni1 hastaligin birer klinik tablosu oldugu i¢in tan1 yaklasiminda da bazi

paralellikler vardir. PE tanisi i¢in Oncelikle hastaliktan kuskulanilmasi gerekir. Dispne ve
takipne PE’nin en sik rastlanan semptom ve bulgusudur. Ozellikle nedeni agiklanamayan
dispne ve takipne varlifinda PE olasilig1 akla gelmelidir. Tani i¢in pulmoner anjiyografi
altin standart bir testtir. Kolay ulagilamayan ve bir¢ok olumsuzlugu bulunan bu invaziv test
yerine artik giliniimiizde klinik olasilik belirlenmesi ile birlikte D-dimer, akciger
sintigrafisi, bilgisayarli tomografi gibi non-invaziv incelemelerin yer aldig1 tani
algoritmalar1 kullanilmaktadir. Tiim tan1 olanaklarina ragmen otopside PE saptanan
olgularin yaklagik yarisina 6nceden PE tanisinin konulamadigi da bir gercektir (57). Klinik

ve fizik muayene bulgulart 6zgiin degildir. Akciger grafisi, EKG, biyokimyasal
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incelemeler ve arter kan gazlarinin klinik degerlendirmeye katkis1 vardir. Ancak bunlar
kesin tan1 i¢in yeterli olamazlar.

Laboratuvar Bulgular:

PE olgularinda I6kositoz, sedimantasyon hizinda artma, bilirubin yiikselmesi
olmaksizin LDH veya SGOT artis1 saptanabilir. Bu bulgular nonspesifiktir.

D-dimer: D-dimer, akut tromboz varliginda endojen fibrinolitik sistemin
aktivasyonu ile birlikte trombiis lizisine bagli olarak ortama salian fibrin yikim triiniidiir
(58). Vendz tromboembolizm disinda bir¢ok durumda (Malignite varhigi, ciddi
enfeksiyonlar, cerrahi girisim, travma, bobrek hastaliklari, SLE, gebelik gibi) D-dimer testi
pozitif sonuglanabilir (59). D-dimer diizeyi cerrahiden sonra bir hafta yiliksek kalabilir. Bu
nedenle PE kugkulu hastada pozitif bulunmasi PE varligin1 kanitlamaz.

D-dimer 6l¢iimii i¢in kantitatif ve kalitatif yontemler kullanilir. Kantitatif 6l¢iim i¢in
ELISA ve turbidimetrik (Liatest, Tinaquant, Plus, M DA, IL-test) yontemler, kalitatif
Ol¢iimler i¢in Mikrolateks, "Red celf agliitinasyon (Simpli- RED) ve klasik Lateks
agliitinasyon testi kullanilmaktadir (59,60,61).

Kantitatif D-dimer testleri daha duyarlidir. Klasik lateks agliitinasyon testi ve Red
celi agliitinasyon testi (Simpli-RED) diistik-orta duyarlikli, ELISA ve Turbidimetrik testler
ise yiiksek duyarlikli olarak kabul edilir (61).

ELISA ile > 500ng/ml seklinde alinan sonug pozitif sayilir. PE saptanan hastalarin %
95’inde D-dimer testi pozitif sonuglanir (58). Buna karsilik subsegmenter yerlesimli PE
olgularinda D-dimer pozitifligi % 50 civarinda bulunmustur (62). ELISA testi kullanilmig
ise normal bir D-dimer testinin negatif prediktif degeri %95 civarindadir (63). D-dimer
testi negatifligi, ozellikle geng, ek hastaligi bulunmayan ve PE kuskusu ile ayaktan

incelenen hastalarda ve acil servislerde klinik skorlama ile birlikte PE tanisinin dislanmasi
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amactyla kullanilir (64,65) Diistlik-orta klinik olasilikli olgularin yaklasik % 30’unda
hastalik tek basina D-dimer testi ile dislanir (66,67). Yasli, ek hastaligi bulunan ve
hastanede tedavi goren kanser ve yogun bakim finitesindeki PE kuskulu hastalarda
kullanimi1 ¢ok giivenilir degildir (59). PE yoniinden klinik olasilig1 yiiksek olan hastalarda
testin negatif bulunmasi hastaligi tek basina diglatamaz.

BNP: Kalpte ventrikiillerde sentez ve sekrete edilen 17 aminoasitli bir kardiyak
peptitdir. BNP kardiyak miyositlerin gerilimine cevap olarak salinir ve hormonal olarak
vazodilatasyon, diilirez ve natrilirezi uyarir (68). BNP konjestif kalp yetmezlikli hastada
ventrikiil disfonksiyonunu belirlemede sensitif ve spesifik bir markirdir. Submassif PE
hastalarinda sag ventrikiil disfonksiyonu varliginda yiikselmektedir (69). PE tanisindan
ziyade eslik eden sag ventrikiil disfonksiyonu tanisinda degerlidir.

Arteriyel kan gazi: Alveolo-arteryel oksijen gradiyentinin 6l¢iilmesi ve hipoksemi
icin arteriyel kan gazi PE’nin arastirilmasinda temel aractir. Hastalarin ¢ogunda
baslangigta hipoksemi, hipokapni ve solunumsal alkaloz saptanir (70,58). Alveolo-arteriyel
oksijen gradiyenti artabilir. PIOPED (prospective investigation of pulmonary embolism
diagnosis) calismasinda pulmoner anjiyografi ile PE saptanan ve saptanmayan hastalarin
ortalama Pa0, degerleri sirasiyla 70 ve 72 mmHg bulunmustur. Ayni ¢aligmada 6nceden
kardiyopulmoner hastaligi bulunmayan hastalarin % 26’sinda Pa0, degeri > 80 mmHg
saptanmistir (71). Arter kan gazlarinin normal bulunmasi PE tanisin1 diglatmaz (72).

Bu nedenle PE tanisinda degeri kisithdir. Arter kan gazlarindan ayrica PE’nin sid-
detini belirlemede ve tedaviye cevabi izlemede yararlanilir.

Akciger Grafisi

PE olgularinin yaklagsik % 20-25 inde akciger grafisi normaldir (71). Akut hipoksemi

ile karsimiza gelen ve obstrilksiyon saptanmayan bir hastada akciger grafisi normal
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bulundugunda, ilk olarak PE olasilig1 diisiiniilmelidir. Akciger grafisinde; fokal infiltrat,
segmenter- subsegmenter kollaps (plate atelektazi, diyafragma yiikselmesi), plevral
efiizyon, Fleischer isareti (pulmoner arterde genisleme), ani damar kesilmesi (Palla
bulgusu), sag ventrikiilde belirginlesme gozlenebilir (71,73,74).

Ozellikle segmenter tikanmalarda ilgili alanda damarsal kayba bagl olarak saydam-
lik artis1 gdzlenir (Westermark isareti). Ozellikle periferik infarktiis gelisen PE olgularinda
siniis bolgelerinde plevral tabanli opasiteler goriilebilir (Hampton horgiicii). Bu bulgularin
hicbiri PE i¢in 6zgiin degildir (75).

Elektrokardiyografi (EKG)

PE seyrinde goriilen siniis tasikardisi ve EKG anormallikleri nonspesifik bulgulardir
ve tanidan ziyade ayirici tanida daha faydalidir. Kiigiik periferik PE olgularinda EKG
bulgular1 genellikle normaldir. En sik rastlanan EKG bulgular1 % 70’e kadar goriilebilen
nonspesifik ST-T dalga degisiklikleridir (76). Prekordiyal derivasyonlarda yaygin T dalga
negatiflesmesinin goriilmesi, ciddi sag ventrikiil disfonksiyonu ile korelasyon gosterir (77).
Masif olgularda DII, DIII ve aVF’de biiylik p dalgalari, sag ventrikiil yiiklenme bulgulari
ve S1Q3T3 paterni gozlenebilir. Ayrica atriyal aritmiler, inkomplet sag dal bloku veya sag
eksen sapmasi goriilebilir.

Ekokardiyografi (EKO)

PE olgularinin % 30-40’1inda sag ventrikiil genislemesi, sag ventrikiil disfonksiyonu,
trikiisbit regiirjitasyonu, sag kalp bosluklarinda hareketli trombiis ve pulmoner hipertan-
siyon gibi eko kardiyografik bulgular mevcuttur (78). Bu olgular yiiksek mortalite ve
morbidite riski tagirlar. Ciddi PE olgularinda eko kardiyografik incelemede patent foramen
ovale varlig1 yliksek mortalite ve paradoksal arteriyel tromboembolizm riskini gdsterir. PE

olgularinin en az yarisinda normal bulgular saptandigindan dolayi, ekokardiyografi PE i¢in
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rutin tanisal bir test olarak kullanilmamalidir. Ekokardiyografi, masif PE’de olusabilecek
sag ventrikiil disfonksiyonu ve/veya dilatasyonunun, dolayisiyla trombolitik tedavi
gereksiniminin belirlenmesinde kullanilir. Ekokardiyografi ayn1 zamanda masif PE ile
karigabilecek aort diseksiyonu, miyokard infarktiisii ve perikard tamponadi gibi
patolojilerin ayirici tanisinda ¢ok yararlidir.

Spiral BT

Spiral BT Pulmoner Anjiyografi (BTPA) multidedektorlii ince kesit tarama olanagi
veren BT’ lerin kullanima girmesiyle periferik trombiisler daha iyi goriintiilenmekte ve
tanisal dogruluk orani artmaktadir. BTPA, tek bir soluk tutulmasi ile pulmoner arterlerin
dinamik kontrastli incelenmesini saglar. Bu yontemle ancak santral pulmoner damarlar
(ikinci-dordiincti  dallanmalar) saglikli olarak goriintiilenebilir. Segment diizeyinin
periferindeki tikanmalarda yontem duyarsizdir. Yontemin lober ve segmenter emboliler
icin duyarlilig1 ¢ok sayidaki ¢aligmalarda %64-100 (ortalama % 95.5), 6zgiilligii %89-100
(ortalama % 97.6) olarak bildirilmistir. Subsegmenter ve daha periferik embolilerde
duyarliligt % 36’ya kadar diigmektedir. BTPA’nin normal bulunmasi izole subsegmental
PE ekarte edememektedir (79). BTPA pulmoner arter yatagindaki trombiisii segmenter
diizeye kadar dogrudan gdsterebilir. Detektor sayisi arttikca (>4) BTPA’nin subsegment ve
Otesi periferik trombiislere duyarliligi artar. Kontrastli ¢ekim igin kreatinin degerlerine
dikkat edilmelidir. Bobrek yetmezlikli ve kreatinin klirensi 50 mL/dk altindaki hastalarda
bu yontem tercih edilmemelidir. Bu degerleri sinirda olan hastalar inceleme Oncesi ve
sonrasi yeterli diizeyde hidrate edilmelidir. BTPA nin sintigrafiye gore dnemli bir avantaji
vaskiiler yapilarla birlikte mediastinal yapilari, akciger parankimini, plevra ve gogis
duvarindaki patolojileri de gosterebilmesidir. Son yillarda BTPA sirasinda ayni1 protokoliin

bir pargasi olarak yapilan indirek BT venografi ¢ekimleri ile alt ekstremite proksimal
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venlerinin incelemesi saglanmaktadir. Indirek BT venografi hastaya ek kontrast madde
verilmesini ve hastanin daha yiiksek radyasyona maruz kalmasini gerektirir. Bu yontem ile
iliyak ven ve vena kava inferior da goriintiilenebilmektedir. PIOPED II ¢alismasinda ¢ok
detektorlii spiral BT nin PE tanist i¢in duyarliligt %83 iken, BT venografi ile bu oranin
%93 e yiikseldigi bildirilmistir (80).

Pulmoner Anjiografi

Standart kontrastli pulmoner anjiyografi PE tanisinda altin standart testtir. Genellikle
perkiitan femoral ven kateterizasyonu yolu ile pulmoner arter dalina kontrast enjeksiyonu
seklinde uygulanir. Dolma defekti veya damarda ani kesilme PE’yi gosterir. Giiniimiizde
noninvaziv gorlintiileme yontemleri ve tanisal algoritmalar sayesinde pulmoner
anjiyografiye gereksinim azalmistir.

Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRG)

MRA’da dolasim ve solunuma bagli hareket artefaktlari, kan akimi, akcigerlerin
hava igermesi nedeni ile olusan manyetige ait duyarliliklar PE’yi degerlendirmede sorunlar
olusturmaktadir. Son yillarda MRA goriintiillemedeki yenilikler sonucu gelistirilen yeni
sekanslar (single-breath hold three dimentional gradient recalled echo sequences) ile
kontrast madde verilerek yapilan tetkiklerde son derece kaliteli goriintiiler saglanmaktadir.
Santral, lobar ve segmental embolileri biiyiik bir dogrulukla gostermektedir. Fakat BT de
oldugu gibi subsegment embolileri gostermede yetersiz kalmaktadir (81).

Pulmoner Emboli i¢cin Tam Yéntemleri

Klinik olasihik degerlendirmesi: Klinik semptom ve bulgularin nonspesifik
olmasina karsilik, hastalarin tasidiklar1 ve klinik ¢alismalarda VTE ile iliskili olduklari

belirlenmis bazi risk faktorleri ile birlikte degerlendirildiklerinde klinik olarak PE olasilig
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tahmin edilebilmektedir (82,83). Klinik olasilik tahmininin yararn ¢esitli klinik calisma
serilerinde gosterilmistir (82,84,85).

PE kuskulu hastalarda yapilan ve pulmoner anjiyografi ile kanitli olgularin
olusturdugu PIOPED c¢alismasinda diisiik, orta ve yiiksek klinik olasiliklt olgularda PE
prevalanst sirasiyla % 9, %30 ve % 68 olarak saptanmistir (82). Bu amagla degisik
skorlamalar kullanilmakla birlikte Tablo 4 ve 5 de goriilen Well’s (Canadian) ve modifiye
Geneva skorlamalar1 en sik kullanilanlardir (86,87). 2003 Yilinda revize edilen Well’s
skorlamasinda PE kuskulu hastalar klinik olarak diisiik, orta, yiiksek olasilikli olarak {i¢
grupta veya "olas1" ve "olas1 degil" seklinde iki grupta siniflanmaktadir.

Acil poliklinige PE kuskusu ile basvuran hastalarda yapilan pulmoner anjiyografi
kontrollii 4 ¢aligmay1 igeren bir analizde Wells ve Geneva skorlamasinin uygulandigi olgu-
larda; klinigi diisiik olasilikli olarak bulunanlarda PE prevalansi % 10, orta olasiliklilarda
% 30-40 ve yiiksek olasilikli bulunanlarda % 67-81 olarak saptanmistir (88).

Bu bulgular, diisiik/orta klinik skorlamanin 6zellikle D-dimer gibi diger non-invaziv
tan1 yontemlerinin negatifligi ile birlikte PE’nin dislanmasin1  Ongdrebilecegini
gostermektedir. Gliniimiizde klinik olasilik belirlenmesi ile ilgili skorlamalar 6zellikle PE
tanisinin diglanmasi amaciyla D-dimer negatifligi, normal spiral BT, normal sintigrafi ve
negatif alt ekstremite ultrasonografisi gibi noninvaziv yontemlerle birlikte

degerlendirilmektedir.



Tablo 4. PE icin Modifiye Wells Klinik Olasilik Skorlamasi

Degisken 3
DVT semptom/bulgulari 3
Muhtemel PE tanisi 1,5
Kalp hizi>100 1,5
4 hafta dncesinde immobilizasyon/cerrahi 1,5
Gegirilmis DVT/PE 1
Hemoptizi 1
Malignite 1
Toplam puan Test olasilig1
o <2 e Diisiik
e 2-6 e Orta
* >6 e Yiiksek

Tablo 5. Geneva Skorlamasi

Bulgu Puan
>65 yas 1
Daha 6nce DVT veya PE o6ykiisii 3
1 hafta i¢inde cerrahi yada ekstremite fraktiirli 0ykiisii 2
Aktif kanser varligi 2
Tek tarafli alt ekstremitede agr1 3
Hemoptizi 2
Kalp hiz1 :75-94/dakika 3
Kalp hiz1 :>95/dakika 5
Bacagin palpasyonuyla agr1 veya tek tarafli bacakta 6dem-sislik 4
Toplam puan Test olasiligi

e (-3 puan e Diisiik

e 4-10 puan e Orta

e >11 puan e Yiiksek

Ayaktan Nonmasif PE Kuskulu Olgularda Tam Yaklasim

Bilgisayarh anjiyografiye dayal strateji
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BT anjiyografi, siipheli PE’nin arastirilmasinda, toraksa yonelik esas goriintiilleme

yontemi haline gelmistir (89,19). V/Q sintigrafisi hala gegerliligini koruyan bir segenek

olmakla birlikte, kesin olmayan sonug¢ oraninin yiiksek olmasi nedeniyle daha az siklikta

kullanilmaktadir (82).
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Ancak, PE siiphesi olan hastalarin ¢ogunda hastalik olmadigi i¢in, BT ilk sirada
uygulanacak inceleme olmamalidir. Acil servise basvuran hastalarda, klinik olasilik
degerlendirmesi ile birlikte plazma D-dimer Slgiimii atilmasi gereken ilk mantikli adim
olup, hastalarin yaklagik %30’unda PE tanisinin diglanmasina olanak verir ve bu
yaklagimla, tedavisiz birakilan hastalarda 3 aylik tromboemboli riski (Tablo 6) %!1’in

altindadir (66,90,91,92,93).

Tablo 6. Akut PE’nin Dislanmasinda Cesitli D-Dimer Testlerinin Tanisal

Verimi
3 ayhk
Hastalar D-dimer <500 |g/L.  tromboembolik
Seri Klinik olasiik (n) [n (%)] risk
[% (%95 GA)]
Vidas D-dimer Diisiik ya da orta® 3367 1184 (%33) 0.1 (0-0.5)
Tinaquant Diisiik® 2071 857 (%32) 0.6 (0.2-1.4)
SimpliRED Diisiik 930 437 (%47) 0.2 (0-1.3)

D-dimer 6l¢iimii, klinik olasiligin yiiksek oldugu hastalarda, bu hasta toplulugundaki
NPD’sinin diisiik olmasi nedeniyle yapilmamalidir (94). Hastanede yatan hastalarda da
daha az yararhdir; ¢iinkii klinik ag¢idan Onemli negatif sonu¢ elde etmek i¢in tedavi
edilmesi gereken hasta sayisi yiiksektir. Spiral BT, pulmoner arteriyel agacta, en azindan
segmental diizeyde bir piht1 gosterdiginde, PE i¢in tan1 koydurucu kabul edilir. Negatif
Spiral BT sonucunun, genis Ol¢ekli sonlanim calismalarinda PE’yi giivenle disladig:
gosterilmistir (90,92,95,96). Diisiik NPD’si nedeniyle Spiral BT, PE tanisinin giivenle
dislanabilmesi i¢in vendz ultrasonografi ile birlikte kullanilmalidir (84,92). Klinik agidan
PE olasiliginin yiiksek oldugu hastalarda, Spiral BT ile ilgili yalanci negatif sonuglar
bildirilmistir. Ancak bu durum sik degildir ve bdyle hastalarda 3 aylik tromboemboli riski

dustiktiir (90).
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Bu nedenle, daha ileri tetkik yapilmasinin gerekli olup olmadig1 ve bu tiir testlerin
ozellikleri tartismalidir.

Alt Bacak Kompresyon Ultrasonografisinin Rolii

Alt bacak KUS’un rolii hala tartismalidir. Klinik olasiligin yiiksek olmadigi
hastalarda, negatif Spiral BT sonucunun PE’yi giivenle digladigin1 gostermektedir (90,92).
Yine de KUS, Spiral BT kullanilirken yararlt olabilir. KUS, PE’li hastalarin %30-50’sinde
DVT’yi gosterir (97,98) ve PE siiphesi tagiyan hastalarda proksimal DVT bulunmasi, daha
fazla inceleme gerektirmeksizin antikoagiilan tedavi uygulanmasi icin yeterlidir (87). Bu
nedenle, BT i¢in gorece kontrendikasyonlarin (bobrek yetersizligi, kontrast maddeye karsi
alerji) s6z konusu oldugu hastalarda BT’ den 6nce KUS yapilmasi makul olabilir; boylece
proksimal DVT’si olan hastalarda BT yapilmasinin oniine gegilebilir (PE’de distal DVT
bulunmasi agisindan 6zgiilliikk belirgin 6l¢iide diisiiktiir) (99). PE’li hastalarda proksimal
DVT’nin yineleyen VTE riskini artirdig1 gosterilmis oldugu igin, KUS, risk gruplamasinda
rol oynayabilir (100).

V/Q Sintigrafisinin Rolii

V/Q sintigrafisinin yapilabildigi merkezlerde, bu yontem, D-dimer diizeyi yiiksek
olan ve iyotlu kontrast maddeye karsi alerji ya da bdobrek yetersizligi gibi BT acisindan
kontrendikasyonu olan hastalar i¢in gegerli bir segenektir. V/Q akciger sintigrafisi (normal
ya da yiiksek olasilikli), PE siiphesi olan acil servis hastalarinin yaklasik %30-50’sin- de
tan1 koydurucudur (82,85,101,102).

Kesin sonuca varilamayan hastalarin sayisi, klinik olasilik géz dniine alinarak daha
da azaltilabilir (82).

Gergekten de, diisiik olasilikli akciger sintigrafisi ve klinik agidan diisiik PE olasiligi

bulunan hastalarda, PE prevalansi ¢ok diisiiktiir (82,85,103). Bu kombinasyonun NPD’si,
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alt bacak KUS’unda DVT goriilmemesi ile daha da azaltilabilir. Bir ¢alismada, bu
kombinasyonla hastalarin ek olarak %24’iinde PE tanisi dislanabilmistir (66) ve tedavisiz
birakilan hastalarda 3 aylik tromboemboli riski yalnizca %1.7 bulunmustur (85).

D-dimer, KUS, akciger sintigrafisi ve klinik degerlendirmeyi bir araya getiren bir
sonlanim ¢alismasinda, ¢alismadaki hastalarin %89 unda PE tanis1 kesin olarak konabilmis
ya da dislanabilmistir (66). iki tam stratejisinin karsilastirildign yakin zamanl bir
calismada, hastalarin %99’u pulmoner anjiyografi ya da BT olmaksizin, V/Q sintigrafisi,
klinik olasilik ve KUS (biitiin hastalarda baslangic KUS’ u ve secilmis hastalarda 1. haftada
tekrarlanan KUS) kombinasyonuyla giivenli bir yaklasim uygulanmistir (104). PE’nin
dislandig1 611 hastadan yalnizca 6’sinda (%1.0, %95 GA, %0.5-2.1), izlem sirasinda VTE
gelismistir. Tekrarlanan KUS un verimi ¢ok diisiik bulunmustur (78 incelemeden yalnizca
birinde DVT) (104).

Ekokardiyografinin Rolii

Ekokardiyografi, yiiksek riskli olmayan PE siiphesinde O6nemli bir rol oynamaz.
Gergekten de, bu yontemin duyarliligi sinirlidir (%60-70 civarinda) (105,106-108) ve
negatif ekokardiyografi sonucu PE’nin dislanmasini saglamaz. Ozgiilliigii %90
civarindadir ve klinik agidan PE olasiliginin orta ya da yiiksek oldugu hastalarda sag
ventrikill iglev bozuklugu bulgularini gosteren bir ekokardiyografi, kuramsal olarak,
taninin dogrulandigin1 diisiindiirmeye yetecek Olgiide yiiksek bir inceleme sonrast PE
olasilig1 verir.

PE’de ekokardiyografinin baslica rolii, orta ya da diisiik risk kategorilerinden olusan

prognostik gruplamay1 saglamasidir.



23

Tedavi

Yiiksek riskli pulmoner emboli: Sok ya da hipotansiyonla bagvuran PE’li hastalar
(daha onceleri "klinik masif" PE olarak ele alinirdi), 6zellikle bagvurudan sonraki ilk
birkag saat i¢inde, hastanede 6lim acgisindan yiiksek risk altindadir. Hipotansiyon ve sok
durumunda DMAH ve fondaparinuks kullanimi denenmemis oldugu i¢in, bu hastalarda,
baslangi¢ antikoagiilasyonu i¢in intravendz fraksiyonlanmamis heparin tercih edilmelidir.
Bugiine kadar, yalnizca kiigiik bir randomize ¢alismada, yiiksek riskli PE’de heparine karsi
trombolizin (streptokinaz) yararlart 6zgiil olarak ele alinmistir. Yiiksek riskli PE hastalarini
iceren bes calismanin birlestirilmis verileri, goriindiigli kadartyla, tromboliz sonrast 6lim
ve PE yinelemesinde anlamli bir azalma oldugunu diisiindiirmektedir. Bu nedenle, mutlak
bir kontrendikasyon olmadigi siirece, yiiksek riskli PE hastalarinda tromboliz
uygulanmalidir. Kontrollii olmayan veriler de, sag kalpte serbest trombiisii olan PE’li
hastalarda, trombolizin cerrahiye karsi giivenli ve etkili bir alternatif oldugunu
distindiirmektedir.

Tromboliz agisindan mutlak kontrendikasyon olan ya da trombolizin hemodinamik
durumu diizeltmede basarisiz kaldigi durumlarda, tercih edilecek tedavi cerrahi
embolektomidir. Eger bu islem hemen uygulanamiyorsa, kateterle embolektomi ya da
trombiis fragmantasyonu diisliniilebilir; ancak bu tiir girisimlerin giivenirligi ve etkinligi
heniiz yeterince belgelenmemistir.

Yiiksek riskli olmayan pulmoner emboli: Yiiksek riskli olmayan PE’nin s6z
konusu oldugu normotansif hastalarda kisa siireli prognoz genellikle iyidir. Agir bobrek
islev bozuklugu bulunmayan, yiiksek riskli olmayan akut PE’li olgularin ¢ogunda, kiloya

gore ayarlanmis dozlarda, monitdrizasyon gerektirmeksizin, subkiitan yolla uygulanan
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DMAH ya da fondaparinuks se¢ilecek tedavidir. Alt1 ¢alismanin birlestirilmis verileri, bu
grupta trombolitik tedavinin herhangi bir klinik yarar sagladigini géstermemistir.

Orta riskli pulmoner emboli, bagvuru sirasinda hemodinamik acgidan stabil goriinen,
ancak RV islev bozukluguna ve/veya miyokard hasarina dair kanit bulunan hastalari
tanimlar. Yakin zamanl bir ¢alismada, orta riskli PE’nin s6z konusu oldugu ve tromboliz
icin gorece kontrendikasyon bulunmayan 256 hasta, heparin ya da rtPA tedavisi
uygulanmak tizere randomize edilmistir. Birincil son nokta olan hastanede 6liim ya da
tedavinin artirilmasinit gerektiren klinik bozulma, heparin grubuyla karsilastirildiginda
tromboliz grubunda anlamli 6l¢iide azalmisti. Aradaki fark, hastanede yatarken heparin
grubunda ikincil (acil) trombolize daha sik gereksinim duyulmasina bagliydi; buna karsilik
genel mortalite orant trombolizden etkilenmemisti. Buna bagli olarak, trombolizin
risk/yarar orani, orta riskli PE hastalarinda, 6zellikle de kanama riski artmis olmayanlarda
secilmis hastalar lehine olabilir gibi goziikkmektedir. Bu hasta grubunun uygun tedavisine
iligkin c¢eligkili durumu ¢6zmek amaciyla, ¢ok uluslu biiyiilk bir Avrupa caligmasi
baslatilmistir.

Diisiik riskli pulmoner emboli: PE ile ilgili baslica risk faktorlerinin bulunmadig,
uygun ayaktan bakim ve antikoagiilan tedavinin saglanmasi kosuluyla erken taburcu
edilebilecek hastalar1 tanimlar. Kanama riskinin yani sira dnceden var olan, hastayla ilgili

olmayan, 6zgiil olmayan risk faktorleri de goz onilinde bulundurulmalidir.
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Tavsiye Kanit

Yiiksek Riskli PE L. .
Diizeyi Diizeyi

o Yiiksek riskli PE hastalarinda fraksiyonlanmamis heparin ile I A
antikoagiilasyona gecikmeden baglanmalidir.

o Sag ventrikiil yetersizliginin ilerlemesini ve PE’ye bagh 6liimii I C
onlemek i¢in, sistemik hipotansiyon diizeltilmelidir.

o Hipotansif PE hastalarinda vazopresif ilaglar tavsiye edilir. I C

o Kalp debisi diisiik, kan basinci normal olan PE hastalarinda a B

o dopamin ve dobutamin kullanilabilir

o Agresif s1vi tedavisi uygulanmasi tavsiye edilmez 11 B

o Hipoksemili hastalara oksijen uygulanmalidir. I C

o Kardiyojenik sok ve/veya persistan arteriyel hipotansiyon ile

o bagvuran yiiksek riskli PE hastalarinda trombolitik tedavi I A

kullanilmalidir

o Trombolizin mutlak kontrendike oldugu ya da basarisizlikla
sonuclandigi yliksek riskli PE hastalarinda, cerrahi pulmoner I C
embolektomi uygulanmasi tavsiye edilir.

o Proksimal arterdeki pihtilarda, kateterle embolektomi ya da
fragmantasyon, trombolizin mutlak kontrendike oldugu yada b C
basarisizlikla sonuglandigi yiiksek riskli hastalarda cerrahi
tedaviye alternatif olarak diisiiniilebilir.

Yiiksek riskli olmayan PE

o Kilinik agidan orta ya da ytiksek riskli PE olasilig1 bulunan
hastalarda, tantya yonelik arastirmalar siirerken, gecikmeksizin

antikoagiilasyona baglanmalidir. I C
o Yiiksek riskli olmayan PE’li hastalarin cogunda baslangic
tedavisi olarak DMAH ya da fondaparinuks kullanilmasi [ A

tavsiye edilmektedir

o Yiiksek kanama riski tagiyan hastalarda ve agir bobrek
yetersizligi olanlarda tavsiye edilen baslangi¢ tedavisi, aPTT yi
normalin 1.5-2.5 kati olacak sekilde fraksiyonlanmamis I C
heparin kullanilmalidir:

o Fraksiyonlanmamis heparin, DMAH ya da fondaparinuks ile I A
baslangic tedavisine en az 5 giin boyunca devam edilmeli ve

o pes pese 2 giin siireyle hedef INR diizeylerine ulagilmasindan I C
sonra, K vitamini antagonistlerine ge¢ilmelidir.

o Yiiksek riskli olmayan PE hastalarinda tromboliz uygulanmasi
tavsiye edilmemektedir; ancak orta riskli secilmis PE Ib B
hastalarinda uygulamasi diistiniilebilir.

o Diisiik riskli PE hastalarinda trombolitik tedavi 11 B
uygulanmamalidir
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KLINIK OLASILIK
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2.2. Pnomoniler

Tanimlar ve Simiflandirma

Pnomoni akciger parankiminin inflamasyonudur. Bu inflamasyon, duman, radyasyon
gibi fiziki nedenlere; aspirasyon, gaz yagi alimi sonrasi oldugu gibi kimyasal nedenlere;
kemoterapik ajanlarla tedavi sirasinda oldugu gibi ilaglara; organik tozlarin inhalasyonu
sonrasinda olusan asir1 duyarlilik reaksiyonlarina bagl olarak meydana gelebilirse de, en
siklikla viriis, bakteri, mantar parazit gibi mikroorganizmalarla ortaya ¢ikar. infeksiyoz
pnomoniler farkli amaglar ve bakis agilarina gore bir kag sekilde siniflandirilmaktadir.

Hastanede gelisen pnomoni (HGP); Genellikle hastaneye yatistan 48 saat sonra
gelisen ve hastanin yatiginda inkiibasyon doneminde olmadigi bilinen pnémoni olgulart ile,
hastaneden taburcu olduktan sonraki 48 saat icerisinde ortaya ¢ikan pnomoni olarak
tanimlanir (109,110).

Ventilatorle iliskili pnémoni (VIP); Entiibasyon sirasinda pndmonisi olmayan,
invaziv mekanik ventilasyon destegindeki hastada entiibasyondan 48 saat sonra gelisen
pnomonidir (111).

Saghk Bakimu ile fligkili Pnémoni (SBIP); SBiP’ye ait yaymnlar siirlidir. Ancak
tan1 ve tedavilerinin HGP’de tanimlananlar gibi yapilmasi 6nerilmektedir.

Asagidaki 6zelliklerden birine sahip kisilerde gelisen pndmonilerdir (109).

Son 90 giin i¢inde iki giin veya daha fazla hastanede yatma

e Saglik bakimi i¢in uzun siireli bakim evinde kalma

¢ Evde inflizyon tedavisi (antibiyotik dahil)

e Evde basi yarasi bakimi yapilmasi

e Son 30 giin i¢ginde hemodiyaliz merkezine tedavi amagli devam etme

e Aile bireylerinde ¢ok ilaca direncli bakteri infeksiyonu varligi
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Toplum kokenli pnéomoni (TKP); Bilinen herhangi bir immiin yetmezlik durumu
olmayan kisilerin toplumdan edindigi patojenlere bagl olarak ortaya ¢ikan pndmonileri
kapsar. Pratikte acil servise bagvuran hastalarda siklikla toplum kokenli pndmoniler (TKP)
izlendiginden, pndmoniler TKP iizerinden anlatilacaktir. TKP’lerde klinik tablo empirik
tedavi yaklagimi agisindan ikiye ayrilir,

Tipik Pnémoni: Usiime titreme ile birden yiikselen ates, oksiiriik, piiriilan balgam,
ploritik tipte yan agrisi, fizik muayenede konsolidasyon bulgulari, radyolojik olarak
siklikla lober tutulum ve genellikle 16kositozla karakterize bakteriyel pndmonidir.

Atipik Pnomoni: Daha ¢ok geng kisilerde ates, halsizlik, bas agris1 gibi prodromal
belirtiler ile birlikte subakut bir baslangi¢c ve kuru ya da mukoid balgam, oksiiriik, hiriltili
solunum gibi yakinmalarla karakterize, radyolojik olarak genellikle nonlober tutulum
gosteren, fizik muayene ve radyolojik bulgulari arasinda ¢ogu kez uyumsuzluk olan,
akciger dis1 sistemik organ tutulumuna iligkin belirti ve bulgularin goriilebildigi
pndmonilerdir. Baslica atipik pndmoni etkenleri Mycoplasma ve Chlamydia pneumoniae,
Legionella pneumophila ve viriislerdir.

Epidemiyoloji

Toplum kokenli pnomoniler (TKP), gerek birinci gerekse ikinci ve {igiincii
basamakta gorev yapan; eriskin yada pediatrik yas grubuna hizmet veren tiim hekimlerin,
giinlik hekimlik pratiklerinde siklikla karsilastiklar1 bir toplum sagligi sorunudur. TKP,
tiim diinyada hekim basvurularinin, hastaneye yatiglarin, tedavi giderlerinin, is okul giinii
kayiplarinin ve 6liimlerin 6nemli bir kismindan sorumludur (112,113).

Amerika birlesik devletlerinde yilda yaklasik 5.6 milyon kiside TKP olustugu ve
bunlarin 1.1 milyonunun hastanede tedavisinin gerektigi bildirilmektedir (114). Avrupa da

yillik insidans %0.5-1.1 olarak bildirilmektedir (115).
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T.C Saglik Bakanligi verilerine gore son iki ay igerisinde hekim tanis1 konmus
hastaliklar arasinda pndmoni insidanst %1.15 ile 15. Sirada yer almistir (113). Yine Saglhk
Bakanligi 2004 yili saglik istatistiklerine gore, tiim hastane yatislarinin %1.9’u pnémoniler
nedeni ile meydana gelmektedir (116).

Pndmoni, Ingiltere ve ABD’de &liim nedenlerinin arasinda 6. Sirayr almaktadir
(117). Saglik Bakanligi 2004 yili saglik istatistikleri incelendiginde, bir yillik dénemde
hastanede gergeklesen Olimlerin %1.8’inin pndmonilere bagli oldugu ve yine tiim
pndmonilerin %1.5 kadarinin fetal seyrettigi goriilmektedir (116).

Etyoloji

Tiim tanisal olanaklarin kullanilmasina karsilik TKP’de ancak %67 civarindaki
olguda etken saptanabilmektedir (118). Eski yillarda akut TKP’lerin %50-90’indan S.
pneumoniae sorumlu tutulurken, son yillarda yayinlanan raporlarda bu oran %16-60
arasinda bildirimigtir (118,119,120,121). TKP olgularinin %3-15’inde etiyolojik ajan
H.influenzae’dir (123,125). Ozellikle KOAH’l1 hastalarda gelisen TKP olgularinda bu
etken sik olarak saptanir. M.pneumoniae ve C.pneumoniae sirastyla %0-30 ve %2-3 olarak
bildirilmektedir (123).

Laboratuvar olanaklariin artmasi ile bu etkenlerin saptanmasi siklig1 arasinda siki
bir iliski vardir. S.aureus TKP’den %5-25 oraninda sorumlu bulunmaktadir. Ozellikle
yaslt hastalarda ve influenza infeksiyonunu takiben gelisen TKP olgularinda S.aureus sik
olarak saptanir (120, 122). Olgularin %2-5’inde de iki veya daha fazla patojen elde
edilmistir (124,125).

Mikrobiyolojik Tani

Klinik ve radyolojik bulgularla pndmoni tanisi konan hastada ikinci asama etkenin

dogru olarak tanimlanmasidir. Bu, dogru antibiyotigi se¢mek; olast klinik seyir ve
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prognozu Ongdérmek ve hastaya gereken tibbi bakim ve destegi saglamak agisindan
onemlidir. Ancak ne var ki, etyolojik taniya ulagmak, her tiirli invaziv tanisal
yaklagimlarin uygulanabildigi merkezlerde bile, olgularin yaridan azinda miimkiin
olabilmektedir (124,126).

Ayaktan tedavi edilen ¢ogu TKP olgusunda bu durum pek sorun olusturmaz. Ciinkii
mikrobiyolojik arastirmanin tedavi tercihlerini etkiledigi konusunda ¢ok az kanit vardir.
Bundan 6te, mortalitenin spesifik herhangi bir mikroorganizmanin tayini ile bir iligkisi
goriilmemektedir (127).

Bir organizmanin izole edilemedigi durumlarda etkenler, biiyiilk olasilikla
S.pneumoniae, M.pneumoniae, virlisler ve Chlamydia tiirii gibi atipik organizmalardan
olusur ki, bu tiir hastalarin birgogu, muhtemelen uygun antibiyotikler almaktadir ya da
viral kokenli ise antibiyotik kullanmasina gerek olmamaktadir. Bu bakimdan etken
izolasyonu, TKP’lerin tedavisinde ve prognozunda ¢ok belirleyici olmamaktadir (128).

Laboratuvar incelemeleri

Tam kan sayimi, serum elektrolitleri, karaciger ve bobrek fonksiyon testlerinin
pndmoni tanisindaki katkilart sinirlidir. Ancak, hastaligin prognozunu tayinde, hastaneye
yatis karari verilmesinde, tedavi se¢iminde ve antibiyotik dozunun belirlenmesinde
yararlidir. Tipik pnomonilerde 16kositoz, polimorfoniikleer l6kosit (PNL) artisi, sola
kayma, eritrosit sedimentasyon hizinda, transaminazlar, alkalen fosfataz ve bilirubinde,
BUN ve kreatinin degerlerinde yiikselme, elektrolit dengesizligi goriilebilir. Bu tetkikler
agir pndmoni olgularinda ¢alisilmalidir. Viral pndmonilerde 16kosit sayis1 normal olabilir.
Atipik pndmonilerde lenfositoz goriilebilir. Arter kan gazlar1 analizinde hipoksemi ve
bazen beraberinde hiperkarbi olabilir. Solunum sikintisiyla bagvuran hastalarda nabiz

oksimetresiyle oksijenizasyon degerlendirilmelidir. Pnémonili bir hastada siyanoz, ciddi
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dispne, hipotansiyon, KOAH, bilin¢g bulaniklig1 varsa, kan gazlarima mutlaka bakilmasi
gerekir. Agir TKP’li olgularda oksijenizasyonun degerlendirilmesinde ii¢ saatlik bir
gecikmenin, mortaliteyi artirdig bildirilmistir.

Diger Tetkikler

C Reaktif Protein (CRP)

Erigkin TKP olgularinin izleminde C reaktif protein (CRP) yararli bir indikator
olabilir. Pnémoni hastalarinda hastaligin siddetini ve tedaviye cevabi gdsteren kolay, ucuz
bir yontemdir. Ates ve 16kositozla karsilastirildiginda CRP daha duyarli bulunmustur. TKP
tanistyla hastaneye yatirilan olgularmin biiyiik ¢ogunlugunda (%95-100) CRP diizeyi >50
mg/L bulunmustur. Mycoplasma ve viral pnomonilere gore, ozellikle bakteriyemik
pndmokoksik pnomonilerde CRP diizeyleri ¢ok daha yiiksektir. CRP yiiksekliginin (>100
mg/L) pnomoniyi KOAH egsesarbasyonlarindan ayirmada kullanilabilecegi one
stiriilmistiir. CRP diizeyi, pndmoninin tedaviyeyanitini degerlendirmede yararl olabilir.
TKP olgularinda baslangi¢ CRP diizeyinde %50 civarinda bir diigme ortalama 3,3 giinde
olmaktadir. Tedavinin dordiincii giininde CRP’de %350 diismenin olmamasi tedaviye
yanitsizlik ya da komplikasyon (ampiyem, vb) diistindiirtir (129,130,131,132).

CRP ile PE arasindaki tek calisma Abul Y. ve arkadaglarinin yaptig1 sag ventrikiil
fonksiyonlart ve akut PE prognozundaki yeri ile ilgili ¢alisma olup CRP nin VTE
indikatorii (PE’nin degil) olabilecegi vurgulanmustir (133).

D-Dimer

D-dimer ELISA testi ayaktan tedavi edilen ve diisiikten orta dereceye kadar sliphe
duyulan hastalarda PE’nin dislanmasinda daha bagka pahali testlere ihtiyag duymadan

uygulanabilir. Hastanede yatan hastalarda PE igin baslangicta goriintiileme testleri
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yapilmalidir, ¢iinkii komorbid durumlara sekonder olarak D-dimer diizeyi zaten yiiksek
bulunacaktir (134).

Akut / kronik akciger hasarinda intravaskiiler ve ekstravaskiiler hasar beraber gelisir.
Parankimal akciger hastaliklarinda inflamatuar cevabin bir boliimii olarak gegicibir fibrin
yapilanmasi olusur, fibrozis ve yeniden yapilanmaya neden olan bir seri olay gelisir. Sonug
olarak D-dimer yiiksek bulunabilir. Pndmonilerde de intraalveoler fibrin yikimi veya
sistemik fibrinolitik aktivite nedeniyle oldugu disiiniilen D-dimer ytiksekligi
saptanmaktadir. Ozellikle ciddi pnémonide yiiksek oldugu ve bu olgularda kotii prognostik
faktor oldugu gosterilmistir (134).

Klinik Yaklasim ve Tedavi

Pndmoni olgularinda, tedaviye gecikmeden baslanmasi, 6zellikle yasl hastalarda
prognozu olumlu yonde etkileyebilmektedir (135,136).

Tiim invaziv islemler ve gelismis laboratuar destegine karsin, TKP olgularinin
yarisindan fazlasinda etken saptanamamaktadir (126,137). Ustelik bu miimkiin olsa bile
zaman gerektirmektedir. Bu durum hi¢ olmazsa, baglangicta empirik antibiyotik tedavisini
zorunlu hale getirmektedir. Pndmonili bir hastada dogru emprik antibiyotigin se¢imi ve
hastanin hastaneye yatirilmasinin gerekip gerekmedigi kararimin verilmesi igin olgular
gruplara ayrilmaktadir.

TKP’lerin tedavisinde penisilinler, sefalosporinler, makrolidler, kinolonlar gibi
bir¢ok antibiyotik kullanilmaktadir (138,139,140,141,142). Antibiyotik se¢iminin hastanin
prognozu, ila¢ direnci ve tedavi maliyeti agisindan yasamsal onemi vardir. Son yillarda
yayimlanan tan1 ve tedavi rehberlerinde bazi Olgiitler esas alinarak baglangicta Onerilen

empirik tedavi yaklagimina gore olgular gruplara ayrilmaktadir.
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Siiflama ve Empirik Tedavi Yaklasimi

Gruplamalarda g6z Oniine alinan baslica Olciitler; yas, hastaneye yatirilma
gereksinimi, eslik eden bagka bir hastaligin varligi, hastaligin siddeti ve belirli patojenlere
zemin hazirlayan durumlardir.

Pnoémoni olgulart karsisinda verilmesi gereken ilk karar, hastanin hastaneye
yatirtlmasinin zorunlu olup olmadigidir. Bu karar1 verirken hekime yardimci olmasi i¢in
baz1 objektif Olgiitler tanimlanmistir. Bu Olgiitleri kullanmak, bir yandan gereksiz
hastaneye yatislar1 azaltacagi gibi, diger yandan yiiksek riskli hastalarin da taninmasini
kolaylagtiracaktir. Son yillarda giincellenen bir¢ok tedavi rehberi, bu konuda CURB-65
(Tablo 7) ve PSI (Pneumonia severity index) (Tablo 8) indekslerini 6nermektedir. Her iki

indeksin gecerliligi ¢ok sayida hasta lizerinde denenerek gosterilmistir (143,144,145).

Tablo 7. CURB-65 Skorlamasi

1. Confusion (Konfiizyon)

2. Urea (Ure) >42.8 mg/dL, (BUN olciilityorsa >20 mg/dL
[7 mmol/1 ])

3. Respiratory rate (Solunum sayis1) >30/dk.

4. Blood pressure (Kan basinci) (Sistolik <90 mmHg veya
Diyastolik<60 mmHg)

5.Yas > 65 yil

* Her bir ol¢iitiin varlig1 1 puan olarak hesaplanir
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Tablo 8. Pnomoni Agirhik Skoru (PSI: Pneumonia Severity Index)

Olciit Puan Olciit Puan
YAS
e ERKEK Yil
e KADIN Yil-10
Huzurevinde kalmak 10 Akciger Radyogrami
e Plevral efiizyon 10
Komorbidite Laboratuvar Bulgular1
o Timor varlig 30 e BUN >30mg/dl
e KC hastaligi 20 ¢ Na <130mmol/L ;8
e KKY 10 ¢ Glukoz >250mg/dl 10
e KVH-SVH 10 e Htc<%30 10
e Bobrek hastalig 10
Vital Bulgular Oksijenasyon
e Mental bozukluk 20 e Arter pH<7.35
e SS>30/dk 20 e Pa02 <60mmHg 30
e Sistolik TA<90 mmHg 20 e Sa02 <%90 10
e [51<35°C veya >40°C 15 10
e Kalp hiz1 >125/dk. 10

Buna ragmen, hastaneye yatis karariin klinik bir karar oldugu unutulmamalidir. Bu

Olciitlere uymasa da, hekim, hastanin klinik durumunu ve sosyal endikasyonlar1 (evsiz,

fiziksel ve mental engelli, yalniz yasayan, oral alim yetersizligi veya ulasim giicliikleri olan

vb...) dikkate alarak hastasini yatirabilir (Tablo 9).

Tablo 9. Pnomoni Tedavisinde Dikkate Alinmasi1 Gereken Degistirici Faktorler

e 65 yas ve lizeri
o Eslik eden hastalik

KOAH

Bronsektazi

Kistik fibroz

Diyabet

Bobrek hastaligi
Konjestif kalp yetmezligi
Karaciger hastalig1
Malignite
Serebrovaskiiler hastalik

Bir y1l icinde pndmoni tanisi ile yatig
Aspirasyon sliphesi

Splenektomi

Alkolizm

Malniitrisyon

Huzurevinde yagsama

Kortikosteroid kullanma Prednizolon >10
mg/glin, 3 ay siireyle)

Prednizolon >10 mg/giin, 3 ay siireyle)
Immunosiipressif tedavi

Influenza sonrasi gelisen pnémoni
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CURB-65 veya PSI indeksine gore hastaneye yatisi gerekmeyen olgular (Grup I)
ayakta takip ve tedavi edilebilir. Ayakta takip ve tedavi edilebilen bu olgular, Tablo 9 ‘da
verilen degistirici faktorlerinin varlig1 veya yokluguna goére Grup IA ve IB olarak iki alt
gruba ayrilirlar.

Bunun disinda kalan, yani CURB-65 skoru >2 veya PSI puani IV ve V ile uyumlu
olan hastalarin (Grup II ve III), tedavisi ise hastaneye yatirilarak yapilmalidir.

Hastaneye yatirilan olgulardan yogun bakim destegi gerektirenler (Grup III) yogun
bakim iinitesine veya yogun bakim iinitesi olan bir merkeze nakledilmelidir. Hangi
hastalarin yogun bakima alinmasi gerektigi konusunda tanimlanan oSlciitler Tablo 10°da
goriilmektedir. Bu Olgiitlerden bir major veya en az iic mindr Kriteri tagiyan hastalarin
yogun bakimda izlenmesi uygun olacaktir. TKP olgulart i¢in tanimlanan bu oOlgiitler
yaninda, hekim, genel yogun bakima yatis kriterleri acisindan da hastay:
degerlendirmelidir.

GRUP1 A

Baglica sorumlu patojenler; S.pneumoniae, M.pneumoniae, Respiratuar viriisler,
C.pneumoniae’dir.

Bu hastalarda empirik antibiyotik tedavisi diizenlenirken dikkat edilmesi gereken
onemli nokta; hastaligin seyrinin tipik mi, yoksa atipik mi olusudur. Tablo tipik pndmoniye
uyuyorsa, radyolojik tutulum lober ise ve fizik muayenede inspiryum sonu ince raller veya
konsolidasyon bulgular1 saptaniyorsa oncelikle pndmokoksik pnémoni diistiniilmelidir. Bu
olgularda asir1 duyarlilik yoksa penisilin tedavisi ilk secenek olmalidir (Prokain penisilin,
amoksisilin, ampisilin, penisilin V vb.). Bu olgularin tedavisinde sefalosporinler,

penisilinlere bir alternatif olarak diistiniilmemelidir.
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Tipik klinik tabloya ragmen akciger filminde bronkopndmonik infiltrasyon saptanan
hastalarin balgamlar1 incelenerek, kaliteli balgamda Gram (+) diplokoklar goriildiigiinde
pndmokoksik pnomoni diisiiniilerek penisilin tedavisi se¢ilmelidir.

Klinik ve radyolojik bulgularla atipik pnomoni diisiiniilen olgularda ve penisilin
allerjisi olanlarda makrolid grubundan bir antibiyotik (Eritromisin veya daha az
gastrointestinal yan etkileri nedeniyle roksitromisin, klaritromisin, azitromisin gibi yeni
kusak makrolidler) secilmelidir. Tipik/atipik pnomoni ayiriminin yapilamadigi olgularda
yine makrolidler ilk secenek olmalidir.

GRUP 1B

Bu grupta sorumlu patojenler; S.pneumoniae, Respiratuar viriisler ve H.influenzae
basta olmak iizere aerobik Gr (-) basiller ve S.aureus’dur.

Onerilen tedavi ise; 2. kusak (sefuroksim, sefprozil, sefaklor)) veya beta-laktam/beta-
laktamaz inhibitorii (sulbaktam/ampisilin, amoksisilin/klavulanik asit)’diir. Etken olarak
Legionella diisiiniilen olgularda tedaviye bir makrolid eklenmelidir. Beta-laktam allerjisi
olan hastalarda TMP-SMX alternatif olabilir.

GRUP 2

Sorumlu patojenler S.pneumoniae ve H.influenzae basta olmak iizere, aerobik gr (-)
basiller, L.pneumophila, S.aureus ve C.pneumoniae’dir.

Onerilen tedavi ise; 2. kusak (sefuroksim)) veya nonpsddomonal 3. kusak
(seftriakson, seftizoksim, sefodizim, sefotaksim) sefalosporinler veya beta-laktam/beta-
laktamaz inhibitorii (sulbaktam/ampisilin, amoksisilin/klavulanik asit)’diir. Etken olarak
Legionella diisiiniilen olgularda tedavide bir makrolid kullanilmalidir. Eger Legionella

kanitlanmissa tedaviye rifampisin eklenmelidir (146).
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GRUP 3
Sorumlu patojenler S.pneumonia ve L.pneumophila basta olmak tizere, aerobik Gram
(-) basiller ve M. Pneumonia ve Respiratuar viriisler’ dir. Bu nedenle tedavide mutlaka bir
makrolid yer almali ve asagidaki segceneklerden biri ile kombine edilmelidir. Bu gruptaki
tedavilerin tiimii (rifampisin haric) parenteral olarak uygulanmalidir.
» Anti-psddomonal aktivitesi olan 3. kusak sefalosporin (Seftazidim, Sefaperazon)
» 4. kusak sefalosporin (Sefepim)
» Siprofloksasin
> Imipeneny/ silastatin
» Meropenem
Ps6domonas pnomonilerinin yiiksek mortalitesi nedeniyle en azindan tedavinin ilk
giinlerinde bir aminoglikozid antibiyotik (AGA) tedaviye eklenmelidir. Kiiltiir sonucunda
psodomonas saptanmazsa AGA kesilir. Sorumlu patojen olarak Legionella kanitlanmigsa

tedaviye rifampisin eklenmelidir.

Tablo 10. Yogun Bakim Unitesine Yatirilma Olgiitleri

Major
» Invazif mekanik ventilasyon geregi
* Vazopressor gerektiren septik sok
Minor
* Solunum sayis1 >30/dak.
* Pa02/F102 <250
* Akciger radyograminda multilober infiltratlar
* Konfiizyon/dezoryantasyon
+ Uremi (BUN >20 mg/dL)
* Lokopeni (Lokosit <4000 /mm3)
* Trombositopeni (Trombosit <100 000 /mm3)
* Hipotermi (<36°C)
* Yogun s1v1 yiiklemesi gerektiren hipotansiyon

* Tek major veya en az ii¢ mindr 6l¢iitiin var olmas1 kosulu aranmalidir.
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Tablo 11. TKP’de Etkenlerin Gruplara Gore Dagilimi
Grup I Grup 11 Grup 111
Ayakta Tedavi Klinikte Tedavi Yogu o ZELA Dl e
Tedavi
Hastaneye yatis olciitleri  Yogun bakima yatis Yogun bakim birimine
yok oOl¢iitleri yok yatirilma 0lgiitleri var
CURB-65 <2 CURB-65 >2 a) Pseudomonas riski yok
(PSI I-1ID) (PSI 1V-V) b) Pseudomonas riski var

a) Degistirici faktor yok
b) Degistirici faktor var

Tablo 12. TKP’de Gruplara Gore Antibiyoterapi

Grup I Grup 11 Grup 111
Ayakta Tedavi Klinikte Tedavi Yogun Bakim
Biriminde Tedavi (IV
tedavi)
Grup 1A o 3. kusak anti Grup IITA
e Amoksisilin Pseudomonas olmayan Grup II ile aym
sefalosporin antibiyotikler [V
e Betalaktamaz Grup I1IB
inhibitorlii Anti-pseudomonas
e Makrolid aminopenisilin sefalosporin
Grup IB + +
e 2.-3. kusak oral sefalosporin e Makrolid Siprofloksasin veya
e Amoksisilintklavulanat e Tek  basmma  yeni Aminoglikozid

+ florokinolon +
e Makrolid veya Doksisiklin' Makrolid

3. Prokalsitonin

Ik olarak yeni dogan sepsisinde tanmimlanmis olan ve kalsitonin hormonunun &nciil
molekiilii olan prokalsitonin, sepsisin erken tanisinda en erken ve en ¢ok calisilan
molekiillerden biridir. Bununla birlikte elde edilen sonuglar halen tartismalidir (147, 148,
149).

Hormonal etkisi yoktur. Kardiyojenik sokta elde edilen PCT diizeylerinin septik soka

gore cok daha diisiik olmasi nedeniyle PCT artisinin organ perfiizyonunun bozulmasi
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sonucu degil, inflamatuar yamt sonucu gelistigi belirlenmistir. Infeksiyoz bir uyar1 sonrasi
makrofajlardan bu molekiiliin sentezi ve salinim mekanizmasi kesin olarak acgikliga
kavusturulamamistir. Deneysel olarak PCT nin endotoksin enjeksiyonundan 3-6 saat sonra
yiikselmeye basladigi, 24 saat degismeden yiiksek kaldigi gosterilmistir. PCT tiretiminde
endotoksin ve sepsis ile iligkili pro-inflamatuar sitokinlerin belirli bir uyarici etkisi vardir.
PCT’nin plazmada saptanmasindan 6nce TNF-a ve IL-6’nin pik yapmasi, hedef hiicreden
PCT saliniminin uyarilmasinda bu sitokinlerin rolii olabilecegini diisiindiirmektedir.
Endotoksinden sonra en gii¢lii uyarict TNFa’dir (150).

Sepsiste PCT’nin esas iretim yeri tam olarak bilinmemektedir. Bununla birlikte
karaciger ve akcigerdeki noroendokrin hiicreler tiroid dist PCT iiretim yerleridir. PCT’ nin
olasi siklooksijenaz enzimi inhibisyonu mekanizmasi {iizerinden, lenfositlerde
prostaglandin ve tromboksan sentezini inhibe ettigi gosterilmistir (151).

Saglikli erigkinlerde PCT’nin normal degeri <0,1 ng/mL’dir. Enfeksiyon varliginda
bu deger bes kat ve lizerine c¢ikmaktadir. Ciddi enfeksiyonlarda ise 1000 ng/mL’nin
tizerinde degerlerle karsilagilabilmektedir. PCT immunokromatografik ve immunofloresan
yontemlerle 30 dakika gibi kisa bir siire i¢inde Olgiilebilir. PCT enfeksiyonun agirlik
derecesinin belirlenmesinde, prognozunun tahmininde ve tedaviye yanitinin izlenmesinde
yararlt bir gostergedir. Agir enfeksiyon sirasinda yiiksek olan PCT diizeyleri, uygun tedavi
ile diismektedir. Bossink ve ark. (152) sepsisli hastalarda yaptiklar1 bir ¢calismada daha
sonrasinda kan kiiltiir pozitifligi saptanan olgularda PCT’nin ates ve 16kositozdan daha iyi
bir tanisal gosterge oldugunu bildirmislerdir. Al-Nawas ve ark. (153) nin ¢alismasinda
sadece SIRS’1 olan hastalarda PCT diizeyini daha diisiik, sepsisi olan hastalarda bu
degerden 10 kat, septik soku olan hastalarda ise 50 kat daha yiiksek bulmuslardir. PCT

Ol¢iimiiniin ciddi sepsis tanisinin  konulmasinda ve prognozun kotii oldugunun
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belirlenmesinde anlamli oldugu gosterilmis olmakla birlikte, sepsisin erken tanisindaki
degeri konusundaki veriler daha azdir. CRP’den daha 6nce artmasi ve yarilanma dmriiniin
CRP’ye gore kisa olmasi sonucu daha dinamik bir seyir gézlenmesi nedeniyle PCT nin
CRP’den daha iyi bir gosterge oldugu ileri stiriilmektedir (148,149). Bununla birlikte her
iki parametrenin birlikte kullanilmasi prediktif degeri artiracaktir (148). PCT ve CRP
diizeylerinin karsilastirildig1 12 calismay1 kapsayan meta analizde, bakteriyel enfeksiyonu
diger enfeksiyon dist sistemik inflamatuar yanittan ayirt etmede PCT nin CRP’den daha
yararli oldugu bildirilmistir (154). PCT’nin ayrica sepsis tanisinda IL-6, IL-8 ve laktat
diizeylerinden daha yararli oldugu gosterilmistir (149).

Yapilan bazi hayvan c¢alismalarinda sepsiste, yiiksek PCT diizeylerinin
diisiiriilmesinin surveyi uzattigi gosterilmistir. Baz1 calismalarda PCT belirli diizeylerine
gore antibiyotik verilen hastalarda hem gereksiz antibiyotik kullaniminin Oniine
gecilebilecegi, hem ilag yan etkilerinin aza inecegi gosterilmistir. Buna gore:

e PCT < 0,1 mcg/L - Bakteriyel enfeksiyonu gostermez, antibiyotikler

verilmemelidir.

e PCT 0,1-0,25 mcg/L - Bakteriyel enfeksiyonunun zayif gostergesidir,

antibiyotikler verilmeyebilir.

e PCT 0,25-0,5 mcg/L -Daha kuvvetli bakteriyel enfeksiyon gdostergesidir,

antibiyotik verilir.

e PCT > 0,5 mcg/L - Bakteriyel enfeksiyonun giiglii gostergesidir, antibiyotik

kesinlikle verilmelidir.
Ancak hastanin klinik gidisinin de bu konuda karar vermede etkisi olmalidir

(155,156). Bazi1 ¢alismalarda da PCT diizeyleri yliksek olan olgularda hem pndmoni siddet
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indeksi ile bu diizey arasinda siki iligki oldugu, hem de 6liimlerin bu olgularda daha fazla
oldugu goriilmistiir (157).

Toikka ve arkadaglarinin bakterial ve viral pnemonili ¢ocuklarda yaptig1 caligmada
PCT degerlerini bakteriyal pnemonilerde (median 2,09 ng/mL vb. 0.56 ng/mL, P=0.019)
daha yiiksek bulmustur (1ng=1000 pg)(158).

Castelli ve arkadaslarmin yapmis oldugu bir calismaya gore kardiyojenik sok,
kardiyak cerrahiyi igeren major cerrahi iglemler, pankreatit, yanik travmalari ve kaza
yaralanmalar1 gibi nonenfeksiy6z olaylarda PCT diizeyinin yiikseldigi tespit edilmistir
(159).

Whang ve ark. (160) PCT’in 1s1 soku, travma gibi eneksiyon disi inflamatuar
durumlarda da yiikseldigini gostermislerdir. Polikistik over sendromlu kadinlarda yapilan
bir ¢alismada, PCT’inobesiteyle iligkili olarak aterosklerozda yikseldigi ve kronik

endotelyal inflamasyonun bir markir1 olarak kullanilabilecegini belirtmistir (161).



3. GEREC VE YONTEM

Aragtirma tek merkezli, prospektif klinik bir ¢aligmadir. Arastirmaya KTU Tip
Fakiiltesi Etik Kurul Bagkanligindan etik kurul onay:1 alindiktan sonra baslandi. Nisan -
Eyliil 2009 tarihleri arasinda acil servise basvuran PE veya pnemoni siiphesi olan ve ¢ok
kesitli toraks BT tetkiki yapilan hastalar ¢aligmaya dahil edildiler. Acil servise bagvuran ve
yapilan degerlendirmeler sonunda PE-pnemoni hastaliklarinin ayirici tan1 algoritminde yer
alan muayene ve laboratuar bulgular1 (Akciger grafisi, C-reaktif proteini D-dimer) ile PE
veya pnemoni siiphesi olusan hastalar standart veri formu ile kayit altina alindi. Asagida
belirtilen hari¢ tutulma kriterlerine sahip olan hastalar c¢alismanin devaminda
degerlendirilmeye alinmada.

Haric¢ tutulma Kriterleri

1. Yasi; 18 yasindan kii¢iik olan hastalar

2. Kontrast madde allerjisi olan hastalar

3. Spiral BT ¢ekilmesini engelleyecek ek tibbi sorunu olan hastalar

4. Calisma siireci icerisinde kesin tanis1 koyulamadan hayatin1 kaybeden hastalar

5. Calismaya katilmay1 reddeden hastalar

6. Dis merkezde tan1 koyulup tedavi aldiktan sonra merkezimize sevk olmus hastalar
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Calisma Gruplarinin Olusturulmasi

Hastalarda PE ve/veya pnemoni kesin tanisi igin referans tetkik olarak toraks spiral
BT sonuglar1 esas alindi. Toraks spiral BT sonuglarina gore hastalar asagidaki sekilde
gruplandirildi.

Grup A: PE- pnemoni siiphesi ile toraks spiral BT tetkiki yapilan ve sonucunda
sadece PE tanisi alan hastalar.

Grup B: PE- pnemoni siiphesi ile toraks spiral BT tetkiki yapilan ve sonucunda
sadece pnemoni tanisi alan hastalar.

Grup C: PE- pnemoni siiphesi ile toraks spiral BT tetkiki yapilan ve sonucunda hem
PE hemde pnemoni tanisi alan hastalar.

Grup D: PE- pnemoni siiphesi ile toraks spiral BT tetkiki yapilan ve sonucunda ne
PE nede pnemoni tanisi alan hastalar.

Calisma Protolokii

1. asama: PE veya pnemoni siiphesi olan ve ayirict tanida zorluk yasanarak spiral
tomografi ¢ekilen tiim hastalara hasta bilgilerini igeren (risk faktorleri, fizik muayene
bulgulari, EKG bulgulari, akciger grafisi bulgulari, kan gazi, D-dimer gibi laboratuvar
bulgulari) ¢calisma formu dolduruldu.

2. asama: Calismaya dahil edilen hastalardan PCT ol¢limleri i¢in yaklagik 10 mL
kan Orneginin seperatorlii biyokimya tlipline miimkiin oldugunca hemolizden kaginarak ve
santrifiijlenerek serumu ayrilip -80 derece de tiim drneklerin es zamanl ¢aligilacag siireye
kadar (ortalama 6 ay) muhafaza edildi.

3. asama: Hastalarda PE ve/veya pnemoni kesin tanisi i¢in referans tetkik olarak
toraks spiral BT sonuglar1 esas alindi. Toraks spiral BT sonuglarina gore hastalar asagidaki

sekilde gruplandirildi.
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Grup A: PE-pnemoni siiphesi ile spiral tomografi ¢ekilen ve sonucunda sadece PE
tanisi alan hastalar;

Grup B: PE-pnemoni siiphesi ile spiral tomografi c¢ekilen ve sonucunda sadece
pnemoni tanist alan hastalar;

Grup C: PE-pnemoni siiphesi ile spiral tomografi ¢ekilen ve sonucunda hem PE hem
de pnemoni saptanan hastalar;

Grup D: PE-pnemoni siiphesi ile spiral tomografi ¢ekilen ve sonucunda ne PE nede
pnemoni saptanmayan hastalar olarak siiflandirildu.

5. asama: Vaka toplama siireci sonunda PCT 6l¢iimleri ELISA yontemi kullanilarak
KTU Biyokimya AD laboratuvarlarinda gergeklestirildi. Serum PCT seviyeleri iiretici
firmanin tavsiyeleri dogrultusunda enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) kiti
(RayBio, Catalog No. ELH-PROCALC-001) kullanilarak belirlendi. Orneklerin
absorbanslart VERSA (Designed by molecular Divices in California, USA) marka mikro
pleyt okuyucuda 450 nm dalga boyunda 6l¢iildii. Sonuglar pg/mL cinsinden verildi.

6. asama: Calisma sonunda Grup A, B, C, D, hastalarindan elde edilen veriler SPSS
16.0 yazilim programina yiiklenerek istatistiksel degerlendirme yapildu.

Istatistiksel ~degerlendirme yapilirken verileri normal dagilima uygunlugu
Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirildi. Normal dagilima wuyan verilerin
karsilastirilmasinda tek yonli varyans analizi (post hoc Bonferironi), normal dagilima
uymayan verilerin karsilastirilmasinda Kruskal Wallis testi (post hoc Mann Whitney U
testi) kullanildi. Olgiimsel degerler ortalama ve standart sapma ile sayimla elde edilen
veriler sayr ve ylizde olarak ifade edildi. Anlamhilbik diizeyi p<0,05, c¢oklu

kargilagtirmalarda 0,05/karsilagtirma sayisi alindi. PE ve pnemoni tanist igin optimal
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prokalsitonin cut-off degeri belirlenmesinde ROC analizi yapilip duyarlilik, se¢icilik degeri

belirlendi.



4. BULGULAR

Calisma siireci boyunca 196 PE ve/veya pnemoni siipheli hasta kayit altina alindi. Bu
hastalardan 20’si yukarida belirtilen hari¢ tutma kriterlerine sahip olduklari i¢in ¢alisma
dis1 tutuldular [spiral BT ¢ekilmesini engelleyecek ek tibbi sorunu olan hastalar (n=6),
calisma siireci icerisinde kesin tanisi koyulamadan hayatin1 kaybeden hastalar (n=2),
calismaya katilmay1 reddeden hastalar (n=7), dis merkezde tan1 koyulup tedavi aldiktan
sonra merkezimize sevk olmus hastalar (n=5).]

Bu hari¢ tutulan hastalarin caligmaya dahil edilmemesi sonucu 89’u erkek 87’si
kadin toplam 176 vaka degerlendirilmeye alindi. Calisma grubumuzu olusturan 176 vaka
cekilen toraks spiral BT sonuglarina gore 61 vaka Grup A (Sadece PE); 55 vaka Grup B
(Sadece Pnemoni), 12 vaka Grup C (PE+Pnemoni) ve 48 vaka Grup D (PE ve Pnemoni
dis1 tan1 alan hastalar)’yi olusturacak seklinde 4 gruba ayrildu.

Calisma grubumuzu olusturan 176 hastanin degerlendirilen demografik, klinik ve

laboratuar verileri Tablo 13’te sunuldu.
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Tablo 13. Calisma Grubunu Olusturan 176 Vakanin Demografik, Klinik ve
Laboratuar Verileri

Grup A Grup B Grup C Grup D ..
(n=6ll;) %) (n=551;) %) (n=12l',’ %) (n=4sl;) %) P degeri
gﬁ?ﬁfgg” 66.2416.1  67.0£14.5  74.1%11.1 67.7+15.6
Cinsiyet n, (%)
Erkek 28,(45.9)  32,(58.2) 8, (66.7) 21, (50.6)
Kadin 33,(54.1) 23, (41.8) 4,(33.3) 27, (56.3)
Semptomlar n, (%)
Ates 1,(1,9) 1,(1,9) 2,(16,7) 5,(10,4) 9
Oksiiriik 13,(21,3) 18,(32,7) 6, (50) 10, (20,8) 47
Dispne 45,(73,8)  45,81,8) 9, (75) 35, (72.,9) 134
Gogiis Agrist* 25, (41) 7,(12,7) 2,(16,7) 10, (20.8) 44 *0.003
Hemoptizi 8, (13,1) 3,(5,5) 2,(16,7) 2,(4,2) 15
gf;llf:r‘l’f’k/fg‘?“‘} 9, (14,8) 6, (10,9) 3, (25) 12, (25) 30
DVT bulgular 5,(8,2) 2,(3,6) 0, (0) 2,(4,2) 9
Vital Bulgulari
(mean+SD)
Kalp hizi (vurw/dk)  100.5+27.1  105.1£30.5  102.6+31.7 102.2426.8
(Ss‘gﬁ‘llll(‘/‘i)say‘“ 24.5£6.3° 253474 39.1£31.3%¢  22.947.1° pfél.’éf)bl
SKB (mmHg) 117.1425.6  123.9£26.5  119.1£50.8 117.1£28.5
DKB (mmHg) 73.6+16.1  74.2+15.6 7254222 71.4£18.3
Viicut 1s1s1 (C°) 36.4+0.5 36.6+0.7 37.1£0.9 36.4+0.8
Fizik Muayene
Bulgulari n, (%)
Ral* 23,(39,7) 44, (80) 11, (100) 21, (44,7) 99 * <0.0001
Ronkiis* 5,(8,2) 20, (36,4) 3,(27,2) 8, (17) 36 £0.003
Tuber Sulf 0, (0) 3,(5,5) 1,(9,1) 0, (0) 4
Dvt Bulgusu 5,(8,2) 1,(1,8) 0, (0) 2,(4,3) 8
Solunum
Seslerinde 1, (1,6) 3,(5,5) 0, (0) 2,(4,2) 6
Kabalagsma
X-ray bulgulart n
(%)
Plevral Efiizyon 29, (47,5) 33, (60) 6, (50) 23, (47,9) 91
Atelektazi 22,(36,1)  21,(38,2) 7, (58.3) 25, (52,1) 75
Diafram
Elevasyonu 23,(37,7)  15,(27.3) 3,(25) 10, (29) 51
Hampton Bulgusu 1, (1,6) 0, (0) 1,(8,3) 0, (0) 2
Westermark
Bulgusu 0, (0) 0, (0) 0, (0) 0, (0) 0
iﬂggﬁiawmu 9,(148)  6,(10,9) 2,(16,7) 3, (6,3) 20
infiltrasyon* 8, (13,3) 44, (80) 9, (75) 8, (17) 69 * <0.0001
%ggﬁiﬁ;‘:ﬁl 3,(5) 12,(22,2) 5,(41,7) 6, (12,8) 26 £0.004
KTO Artist 3,(4,9) 9, (16,4) 2, (16,7) 11, (22,9) 25
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Tablo 13’iin devami

Grup A Grup B Grup C Grup D

(=61; %) (n=55;%) (n=12;%)  (n=48; %) P degeri
EKG Bulgulari n,
(%)
S1 19, (31,1) 7,(12,7) 3,(25) 8, (16,7) 37
Q3 22, (36,1) 12, (21,8) 3,(25) 10, (20,8) 47
T3* 24, (39.,3) 12, (21,3) 3,(25) 7,(14,6) 46 *0.02
S1Q3T13* 17, (27,9) 4,(7,3) 2,(16,7) 3,(6,3) 26 £0.004
Siniis Tasikardisi 14, (23) 14, (25.,5) 3, (25) 17, (35.4) 48
Sag Aks Sapmast 2,(3,3) 4,(7,3) 1, (8,3) 0, (0)
RBBB 1,(1,8) 1, (1,6) 0, (0) 3,(6,3) 5
Atrial Fibrilasyon 13, (21,3) 16, (29,1) 3, (25) 8, (16,7) 40
T Degisiklikleri 9,(14,8) 4,(7,3) 1,(8,3) 7,(14,6) 21
Risk Faktorleri n,
(%)
PE Oykiisii 1, (1,6) 2,(3,6) 1,(8,3) 3,(6,3) 7
DVT Oykiisii 5,(8,2) 1,(1,8) 1,(8,3) 2,(4,2) 9
Varik6z Ven 5,(8,2) 3,(5,5) 1,(8,3) 4, (8,3) 13
Kr. Venoz
Yetmezlik 2,(3,3) 0, (0) 0, (0) 0, (0) 2
Stroke 3,(4,9) 5,(9,1) 2,(16,7) 6, (12,5) 16
KOAH* 10, (16,4) 24, (43,6) 4, (33,3) 13, (27,7) 51 *0.01
KKY/KAH 21, (34,4) 16, (29,1) 2,(16,7) 13, (29,5) 52
Koagiilopati 1, (1,6) 1, (1,8) 0, (0) 3,(6,4) 5
Kanser 4, (6,6) 6,(10,9) 0, (0) 8, (16,7) 18
Yakin Cerrahi 12, (19,7) 3,(5,5) 1,(8,3) 9, (18,8) 25
Yakim Travma 1, (1,6) 2,(3,6) 2, (16,7) 2,(4,2) 7
Immobilizasyon 30, (49,2) 21, (38,2) 8, (66,7) 16, (33,3) 75
Obezite 14, (23) 11, (20) 2,(16,7) 11,(22,9) 38
Biiyiik Kemik
Klr}llgl 1, (1,6) 2,(3,6) 1,(8,3) 2,(4,2) 6
Laboratuar
(mean+SD)
D-dimer (mcg/mL)  9.9+10.9° 4.847.2° 6.9+£7.6 7.7€10.8 a, p=0.03
Prokalsitonin 29294 + 2784.1 2793.6 2680.2
(pg/mL) 1005.2 +755.6 +836.2 +948.7
Olasilik Skorlar1
(median£SD)
Wells Skoru 3.0£2.5 2.5+2.1 3.0+£2.1 1.5+1.9
Genova Skoru 5.0£2.3 6.0+1.9 6.5+2.4 6.0+2.3

Bu tabloya gore basvuru semptomlarindan sadece goglis agrisi sikayeti PE

hastalarinda diger hasta gruplarina gore anlamli derecede fazla oldugu saptandi (p=0.003).
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Calisma grubunu olusturan hastalarimizin  bagvuru aninda bakilan vital
parametrelerden viicut 1sis1, SKB, DKB ve kalp hiz1 ve solunum sayis1 PE ile pnemoni
ayirict tanisinda yonlendirici olacak sekilde farklilik arz etmiyordu (p>0.05). Fakat, bu
parametrelerden sadece solunum sayisi hem PE hem de pnemoninin beraber oldugu
hastalarda diger gruplara gore anlamli derecede fazla oldugu saptandi (p<0.0001).

Fizik muayene bulgular1 degerlendirildigine pnemoni hastalarinda hem ral hemde
ronkiis diger gruplardan anlamli derece fazla oldugu saptandi (p<0.0001 ral i¢in; p=0.003
ronkiis i¢in).

X-ray bulgularindan akciger parenkiminde infiltrasyon goriintiisii ve mediastinal lenf
adenopati pnemonili hastalarda diger grupla gore anlamli derecede yiiksekti (p<0.0001
infiltrasyon i¢in; p=0.004 mediastinal LAP igin).

EKG bulgular1 incelendiginde PE ile pnemoni ayrimina yardimci olabilecek sekilde
sadece DIII’te T negatifligi (T3 bulgusu) ve DI’de derin S, DIII’te patolojik Q dalgasi ve T
negatifliginden olusan S1Q3T3 bulgular1 PE hastalarinda diger gruplardan anlamh
derecede yiiksek oldugu saptandi (p=0.02 T3 i¢in; p=0.004 S1Q3T3 igin).

Risk faktorleri igerisinde sadece KOAH hastaligi olanlarda pnemoni sikliginin daha
fazla oldugu (p=0.01); diger risk faktdrlerinin PE ve pnemoni gruplarinda benzer oldugu
ve bu nedenle PE ile pnemoni ayiriminda yol gdsterici olamayacaklari saptandi.

Calisgma grubunu olusturan hastalarimizin laboratuar parametrelerinde kan gazi,
Prokalsitonin seviyeleri PE ile pnemoni ayirict tanisinda yonlendirici olacak sekilde
farklilik arz etmez iken (p>0.05); sadece D-dimer diizeyleri PE hastalarinda diger
gruplardan anlamli derecede yiiksek saptandi (p=0.03). PE siiphesinde kullanilan olasilik
skorlart incelendiginde ne Wells nede Genova skorlamasinin PE ile pnemoni ayriminda

degerli olmadiklar1 saptandi (p>0.05). Her ne kadar prokalsitonin diizeyleri yapilan
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degerlendirmede PE ve pnemoni ayirici tanisinda faydali olmayacagi saptandi ise de
mevcut verilerimiz ile Prokalsitonin diizeylerinin PE ve pnemoni tanisindaki sensitivite,
spesifite degerlerini belirledik. Yaptigimiz ROC analizi Sekil 2 ve 3’te ve bu analizin
sonucunda Prokalsitonin diizeylerinin PE ve pnemoni tanmisindaki sensitivite, spesifite,

NPV ve PPV degerleri Tablo 14’te sunuldu.
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Sekil 3. Pnemoni Tamisinda Prokalsitonin i¢in Olusan ROC egrisi*

Tablo 14. Prokalsitonin Diizeylerinin PE ve Pnemoni Tamisindaki Sensitivite,
Spesifite, NPV ve PPV Degerleri

Cut-off Sensitivite Spesifite NPV PPV

PE 2011.9 pg/ml 68.9 41.1 64.6 45.9
Pnemoni 1965.8 pg/ml 82.1 32.1 74.5 42.6




5. TARTISMA

Pumoner emboli tamisinda kullanimi birka¢ seri ile sinirli olsada; bakteriyel
enfeksiyon tanisinda Prokalsitonin yeni ve yaygin olarak kullanima giren bir markirdir.
Troid C hiicrelerinden iiretilen kalsitonin prohormonudur. Saghkli kisilerde diisiik veya
Ol¢iilemeyecek seviyelerde iken, sistemik bakteriyel enfeksiyonlarda ve SIRS’ta sepsiste,
septik sokta seviyesi artar (147).

Inflamasyon durumunda PCT’nin salinimi iki énemli yolla olur birincisi mikroplarin
irettigi toksinlerin (endotoxin) direk etkisine bagli olarak ikincisi ise hiicre bagimli
immiin sisteminin pro inflamatuar (interlukin 1b, tiimdér nekroz faktdr alfa vb)
mediatdrleri araciligi ile olmaktadir (162).

Pnemoni PE ayrimmi yapmak amaciyla PCTnin bir biyokimyasal markir olarak
degerini arastiran birka¢ calismadan biri olan Koktiirk ve arkadaslarinin ¢aligmasinda 24
PE ve 22 TKP’li hasta yer almistir. Bunun i¢in hastalari atesli PE (Grup:1 n:8), atessiz PE
(Grup:2 n:16) ve TKP (Grup:3 n:22), 3 gruba aymrmuglardir. 57 PE’li hasta cesitli
nedenlerle (antibiyotik tedavisi almasi, AC ca, idrar yolu enfeksiyonu, major cerrahi, major
travma, alt solunum yolu enfeksiyonu, yumusak doku enfeksiyonu) dislanmistir. PCT
degerleri Grup 1°de 0.48 £0.77 ng/mL, grup 2’de 0.14 £0.17 ng/mL, grup 3’te 2.24 +£0.99
ng/mL bulunmus olup Grup 1 ve 3 arasinda p degeri < 0.001, Grup 2 ve 3 arasinda p degeri
0.000 olup istatistiksel fark bulunmustur. Hasta gruplaria; grup 1 ve 2 antikoagiilan

tedavi, grup 3 antimikrobiyal tedavi verilmis olup tedavi sonrasi 3 giinde PCT degerleri ile
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ilk degerler karsilastirilmistir. Grup 1 ve 2’de PCT degerlerinde istatistiksel anlamli
degisiklik saptanmamistir (p=0.262 ve p=0.119). Grup 3 hastalarda antimikrobiyal tedavi
sonrasinda PCT degerlerinde istatistiksel anlamli diisiis izlenmistir (p=0.000). Koktiirk ve
arkadaslar1 ¢calisma sonuglarina gére PCT degerinin atesli PE ve pnemoni ayirici tanisinda
CRP’den daha giivenilir markir olarak kullanilabilecegini ancak ¢alisma diglanma kriterleri
nedeni ile diisiik olan hasta sayisinin 6nemli bir kisitlayict faktér oldugunu belirtmis ve
daha genis atesli ve atessiz PE’li hastalarla c¢alismanin desteklenmesinin gerektigini
vurgulamistir (3).

Benzer konu ile ilgili yapilmis diger bir calisma Delévaux ve arkadaglar tarafindan
yapilmistir. Delévaux ve arkadaglart 1999 ve 2001 tarihleri arasinda ates ile bagvuran veya
sedimentasyon yiiksekligi saptanan hastalarda PCT degerlerini 6lgmiistiir. PCT cut off
degerini 0.5 ng/mL alindiginda 200 hastada PCT yiiksekligi mevcut olup atesli pulmoner
patoloji tespit edilen hastalar ¢alismaya dahil edilmistir. Hastalar pnemoni ve/veya plorit
(grup 1 n:30) ve PE (grup 2 n:10) olarak iki gruba ayrilmistir. Calismaya dahil edilen 10
PE’li hastanin 7’sinde D-dimer degerleri pozitif ¢ikarken; bu 10 hastanin hepsinde PCT
degerleri <0.5ng/mL olarak bulunmustur. Gruplar arasinda PCT diizeyleri aralarindaki fark
istatiksel olarak anlamli bulunmamistir (2). Delévaux ve arkadaslarina gére PE ve venoz
trombozlarda PCT degerlerinde artis olmamaktadir. D-dimer yiiksekligi saptanan
olgularda, normal PCT olmasi durumunda olas1 PE arastirilmasi gerektigini dnermislerdir.

Literatiirdeki iki yayindan biri olan Koktiirk ve arkadaglarinin yayininda TKP
grubunda PCT degerleri PE gruplarina gore oldukega yiiksek saptanmisve gruplar arasinda
anlamli fark bulunmustur (3). Delévaux ve arkadaslari ¢alismasinda ise PE gruplarinda
PCT degerleri anlamli degerlere ulasmamistir (2). Bizim ¢alismamizda PCT degerleri izole

PE hastalarinda ortalama 2929.4+1005.2 saptanmis olup Delévaux ve arkadaslarinin
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sonuglart ile uyumlu degildi. Ancak benzer olarak PCT PE ve pnemoni ayriminda
kullanilabilecek sekilde gruplar arasinda farklilik arz etmiyordu. Koktiirk ve arkadaslari ise
PCT’nin PE ve pnemoni ayriminda yardimci alabilecegini 6nermelerine ragmen bu sonug
calismamizca desteklenmemekteydi.. Sonuglarin farkli olmasinin nedeni her iki yayinda da
hasta dislanma kriterlerinin (travma, ekstrapulmoner enfeksiyonlar, major cerrahi, AC
kanseri, ampirik antibiyotik tedavisi, mekanik ventilasyon) ¢ok genis tutulmasi ve piir
pulmoner embolili hasta ile pnemoni karsilastirmasi yapilmaya c¢alisilmasina baglh
olabilecegini diislindiik. Ancak biz ¢alismamiza pnemoni ve PE 6n tanilart ayrimi igin
spiral BT tetkiki yapilan tiim hastalar1 ¢alismaya dahil ettik. AyricaPE gelismesini takiben
AC  dokusunda  enfarkt ve  inflamatuar  hiicre = birikimi ve  dahasi
siiperimpozeenfensiyonlarin meydana gelebilecegide goz Oniinde tutulmalidir. Ayrica
pnomoni PE ayriminda klinik faydali biyokimyasal markirin iki hastalifida neredeyse
keskin sinirlarla ayirmasi beklenir. Acil servise basvuran hastalar genellikle eslik eden
birden fazla hastaliga sahiptir. Sonuglarimiza goére PCT her ne kadar piir PE ve enfeksiyon
ayriminda bagarili olsada klinik pratikte ayn1 oranda basariya sahip degildir.

PE tanisinda ¢esitli biokimyasal markirlar kullanilmigtir. Bunlarin en iyi bilineni ve
bugiin hala kullanilmakta olan D-dimer testidir. D-dimer testi fibrinoliziste, nonspesifik bir
markirdir. PE’de plasminin, fibrin pihtilarin1 eritmesi nedeniyle endojen fibrinolizis
meydana gelir ve hastalarin nerdeyse tiimiinde D-dimer diizeyi yliksek tesbit edilir
(163,164).

Literatiirlerde var olan birka¢ meta-analizde D-dimer testi, PE tanis1i ve
dislanmasinda degerlendirilmistir. Brown ve arkadaslarini yapmis oldugu analizde; D-
dimer testi PE tanis1 ve diglanmasinda kullanilmistir.  Onbir calismay1 igeren bir

metaanalizde ELISA testi ile 2.126 hasta calisilmig, yine dokuz c¢alismadan olusan
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analizde latexturbidimetrik testi ile 1.901 hastalara bakilmis sonuglar karsilastirilmistir.
(60,165). Her iki ¢aligma ortak olarak degerlendirildiginde D-dimer igin cutt-of degeri 500
ng/ml olarak bulunmustur. Bu analizlerde ELISA testinin PE tanisi i¢in sensitivitesi %95,
spesifitesi %45 olarak bulunmustur. Latexturbidometrik testide ise sensitivite %93,
spesifite %51 elde edilmistir. ELISA testinde, D-dimer komorbid olmayan hastalarda
komorbid hastalara gore yiiksek oranda spesifiteye sahipti, ancak sensitivitesi daha azdi.
Testin spesifikligi li¢ giinden fazla semptomlar1 olan hastalarda ve yaglilarda diismektedir.
Aragtirmacilarin ortak karari, her iki testte de D-dimer’1n yiiksek sensitiviteye sahip oldugu
ve bu yiizden PE i¢in diisiik ve orta olasilikli hastalarda, PE’nin dislanmasinda yardimct
olabilecegi seklindedir (165).

Stein ve arkadaslart D-dimer testinin, PE ve DVT tanisindaki degerini aragtiran 78
calismay1 degerlendirdiklerinde; DVT i¢in ELISA ve kantitatif hizli ELISA testinin,
sensitivitesini sirayla %95 ve %96 oraninda, PE tanisinda ise ELISA ve kantitatif hizl
ELISA testinin sensitivitesini %96 ile %97 gibi yiiksek oranlarda buldular. Bu
calismalarda ¢ikan ortak sonuca gore ELISA testinin ozelliklede kantitatif hizli ELISA
testinin negatif prediktif degeri yliksektir. Negatif D-dimer testi, PE tanisinin diglamasini
destekleyici nitelikteydi (58).

D-dimer karaciger hastaliklari, yiliksek romatoid faktor, inflamasyon, malignite,
travma, gebelik, yakin zamanda cerrahi ve ileri yas gibi durumlarda yanlis pozitiflik
verebilir. Ayn1 zamanda PE disinda DVT, aterosklerotik kalp hastaliklari, maligniteler,
renal hastaliklar, mezenterik hastaliklar, serebrovaskiiler strok gibi hastaliklarda pozitif
olabilecegi akilda tutulmalidir. Normal D-dimer diizeyi klinik olasilik ne olursa olsun PE
icin ¢ok yiiksek negatif prediktif degere sahiptir. Bir ¢alismada, PE siiphesi olan 1.109

hastada D-dimer diizeyi normal bulunan 547 hastanin sadece 2’sinde PE gelismistir ve



56

negatif prediktif degeri %99.6 olarak hesaplanmistir. Tanisal algoritmanin i¢cine D-dimer
testinin dahil edilmesi torax tomografisi isteme sikligini azaltarak maliyeti diisiirebilir,
fakat Ozellikle hastanede yatmakta olan hastalarda testin tanisal degerinin azaldig
unutulmamalidir (75). Ayrica D-Dimer testi gebelerde PE nin dislanmasinda uygulanabilir
degildir, gebelerde yanlis pozitiflik riskinin yiiksek oldugu iyi bilinir (167).

Calismamizda D-dimer diizeyleri literatiirdeki bulgulara paralel olarak, PE
hastalarinda diger gruplardan anlamli derecede yiiksek saptandi (p=0.03).

Calismamizdaki EKG bulgulart incelendiginde; PE ile pnemoni ayrimina yardimci
olabilecek sekilde sadece DIII'te T negatifligi (T3 bulgusu) ve DI’de derin S, DIII’te
patolojik Q dalgast ve T negatifliginden olusan S1Q3T3 bulgular1 PE hastalarinda diger
gruplardan anlamli derecede yiiksek oldugu saptandi (p=0.02 T3 i¢in; p=0.004 S1Q3T3
icin). Gogls agrist PE ve pnemonide siklikla izlenebilen bir semptom olup pnemonilerde
% 18-39 (168) ve PE’de yaklasik %49 olarak bulunmaktadir. Calismamizda bagvuru
semptomlarindan sadece gogiis agrisi sikayeti PE hastalarinda diger hasta gruplarina gore
anlamli derecede fazla oldugu saptandi (p=0.003).

Calisma grubunu olusturan hastalarimizin  bagvuru aninda bakilan vital
parametrelerden viicut 1sis1, SKB, DKB ve kalp hiz1 ve solunum sayis1 PE ile pnemoni
ayirict tanisinda yonlendirici olacak sekilde farklilik arz etmiyordu (p>0.05). Fakat bu
parametrelerden sadece solunum sayist hem PE hem de pnemoninin beraber oldugu
hastalarda diger gruplara gore anlamli derecede fazla oldugu saptandi (p<0.0001).

Murphy RL ve arkadaslar1 50 pnemonili ve 50 kontrol grubu ile yaptiklar1 bir
calismada solunum seslerinin analizini degerlendirmistir (169). Bu ¢alismada inspiratuar
ral; pnemonili hastalarin %81’inde, kontrol grubu hastalarin %28’inde; exprituar ral;

pnemonili hastalarin %65’inde, kontrol grubu hastalarin %9’unde; inspiratuar ronkus;
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pnemonili hastalarin %18’inde, kontrol grubu hastalarinda %]1’inde; exprituar ronkus;
pnemonili hastalarin %19’inde, kontrol grubu hastalarinda %0’inde tespit edilmistir.
Pnemonili hastalarin %7’sinde ral ve ronkus yokken, kontrol grubunda bu oran %69 idi.
Iki grup arasinda solunum sesleri sensivitesini 0.90 ve 0.78, spesifitesini 0.94 ve 0.88,
pozitif prediktif degerini 0.94 ve 0.87 olarak bulmustur. Calismamizda ral goriilme oranini
pnemonili hastalarda yiiksek bulduk (%81 ve %100). Gruplar arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli idi (P<0,0001). Ronkiis gériinme oran1 PE’li hastalarda diistik olup (%8,2)
diger gruplarda yiiksekti .(Grup 2 %36.4, Grup 3 %27,2, Grup 4 %17). Gruplar arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli idi (P=0,003).

EKG genellikle PE’de anormaldir ancak bulgular nonspesifik ve duyarsizdir. PE’li
hastalarin % 33’tinde normal EKG bulgular1 vardir. En sik goriilen bulgular siniis
tasikardisi ve nonspesifik ST segment ve T dalga degisiklikleridir. Sag kalp gerilmesine
bagh degisiklikler kuvvetle PE’yi diisiindiiriir ve V1-V4 prekordial derivasyonlardaki T
dalgasi ters donmesini, gegici sag dal blogunu (RBBB), QRS aksinda yeni sag yada sol aks
sapmasini, ani baslangich atrial fibrilasyon veya diger atrial aritmileri, sag ventrikiil
hipertrofisi ve/veya sag atrium genisleme EKG bulgularini i¢erir. SIQ3T3 dalga formu PE
diisiindiiriir. Sag kalp yiiklenme bulgular1 prekordial derivasyonlarda T dalga ters donmesi
seklinde ortaya cikar.

Ferrari ve arkadaslart koroner bakim {initesinde hepsi de pulmoner anjiyografi
yapilan akut PE ile yatan 80 hastada; V1-V4 derivelerinde % 68 negatif T dalgalari, % 50
S1Q3T3 deseni, % 29 periferik algak gerilim, % 26 siniis tasikardisi, veya % 22 oraninda
eksik ya da tam RBBB, % 5 pulmoner P dalgasi ve % 9 normal bir EKG bulundu. Anterior
iskemik desen masif PE’de (anjiyografik belirlenmis), % 85’inde, nonmasif PE’lilerde

%19 oraninda gdzlendi. Masif PE’de 6n T dalga inversiyonlar1 i¢in % 85°lik bir duyarlilik,
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% 81 ozgiillik, % 93 pozitif prediktif deger ve % 65 negatif prediktif deger vardi
(77).Jackson ML ve arkadaslarinin 46.237 hastada yaptigi kohort ¢aligmasinda pnemoni ile
cok ¢esitli risk faktorlerinin iligkisi incelenmistir. Calismada pnemoni ile en ¢ok iliskili
olan komorbiditenin KOAH hastalig1 oldugu bulunmustur (170). Calismamizda risk
faktorleri icerisinde sadece KOAH hastalig1 olanlarda pnemoni sikliginin daha fazla
oldugu (p=0.01); diger risk faktorlerinin PE ve pnemoni gruplarinda benzer oldugu ve bu
nedenle PE ile pnemoni ayiriminda yol gosterici olamayacaklar1 saptandi.

Sonug olarak ¢calisgmamiz bulgularina gore acil servise dispne, ates gibi sikayetlerle
basvuran ve PE ve/veya pnemoni ayirici tanist gereken hastalarda PCT yardimci bir tant
araci olarak kullanilamaz. Literatiirdeki benzer ¢aligmalar ile uyumlu olmayan ¢aligmamiz

bulgularinin daha genis serili ¢aligmalar ile degerlendirilmesi uygun olacaktir.



6. SONUCLAR

Calismaya gore basvuru semptomlarindan sadece gogilis agrisi sikayeti PE
hastalarinda diger hasta gruplarina gére anlamli derecede fazla oldugu saptandi
(p=0.003).

Calisma grubunu olusturan hastalarimizin basvuru aninda bakilan vital
parametrelerden viicut 1s1s1, SKB, DKB ve kalp hiz1 ve solunum sayis1 PE ile
pnemoni ayirict tanisinda yonlendirici olacak sekilde farklilik arz etmiyordu
(p>0.05). Fakat, bu parametrelerden sadece solunum sayist hem PE hem de
pnemoninin beraber oldugu hastalarda diger gruplara goére anlamli derecede
fazla oldugu saptandi (p<0.0001).

Fizik muayene bulgular1 degerlendirildiginde pnemoni hastalarinda hem ral
hemde ronkiis diger gruplardan anlamli derece fazla oldugu saptandi (p<0.0001
ral i¢in; p=0.003 ronkiis icin).

X-ray bulgularindan akciger parenkiminde infiltrasyon goriintiisii ve mediastinal
lenf adenopati pnemonili hastalarda diger grupla gére anlamli derecede yiiksekti
(p<0.0001 infiltrasyon i¢in; p=0.004 mediastinal LAP i¢in).

EKG bulgular1 incelendiginde PE ile pnemoni ayrimina yardimci olabilecek
sekilde sadece DIII’te T negatifligi (T3 bulgusu) ve DI’de derin S, DIII'te

patolojik Q dalgast ve T negatifliginden olusan S1Q3T3 bulgulari1 PE
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hastalarinda diger gruplardan anlamli derecede yiiksek oldugu saptandi (p=0.02
T3 i¢in; p=0.004 S1Q3T3 i¢in).

Risk faktorleri igerisinde sadece KOAH hastalig1 olanlarda pnemoni sikliginin
daha fazla oldugu (p=0.01); diger risk faktorlerinin PE ve pnemoni gruplarinda
benzer oldugu ve bu nedenle PE ile pnemoni ayiriminda yol gosterici
olamayacaklari saptandi.

Calisma grubunu olusturan hastalarimizin laboratuar parametrelerinde kan gazi,
PCT seviyelerinde PE ile pnemoni ayirici tanisinda yonlendirici olacak sekilde
farklilik saptanmadi (p>0.05).

Calisma gruplarinda sadece D-dimer diizeyleri PE hastalarinda diger gruplardan
anlaml1 derecede yiiksek saptandi (p=0.03).

PE siiphesinde kullanilan olasilik skorlar1 incelendiginde ne Wells nede Genova
skorlamasinin PE ile pnemoni ayriminda degerli olmadiklar1 saptandi (p>0.05).
Calismamiz bulgularina gore acil servise dispne,ates gibi sikayetlerle bagvuran
ve PE ve/veya pnemoni ayirici tanisi gereken hastalarda PCT yardimcr bir tani

araci olarak kullanilamaz.



7. OZET

PNEMONIi PULMONER EMBOLI AYIRICI TANISINDA PROKALSITONININ

YERI

Amac: Bakteriyel enfeksiyonlarin tanisinda Prokalsitonin yeni ve yaygin olarak
kullanima giren bir markirdir. Saglikli kisilerde diisiik veya ol¢iilemeyecek seviyelerde
iken, sistemik bakteriyel enfeksiyonlarda seviyesi artar. Pnemoni hastalarinda artis oldugu
gosterilmekle birlikte PE hastalarda PCT seviyelerinin artip artmadigina ait literatiir bilgisi
cok kisitlidir. Bu konuda yeni ¢aligmalarin yapilmasina ihtiyag vardir.

Yontem: Tek merkezli, prospektif klinik bir ¢alisma olan arastirmamiza Nisan-
Eyliil 2009 tarihleri arasinda KTU Tip Fakiiltesi acil servisine basvuran PE veya pnemoni
sliphesi olan ve spiral BT tetkiki yapilan hastalar ¢alismaya dahil edildiler. Acil servise
basvuran ve yapilan degerlendirmeler sonunda PE-pnemoni hastaliklarinin ayirici tant
algoritminde yer alan muayene ve laboratuar bulgular (Akciger grafisi, C-reaktif proteini
D-dimer) ile PE veya pnemoni siiphesi olusan hastalar standart veri formu ile kayit altina
alindilar. Calisma grubumuzu olusturan 176 vaka cekilen spiral BT sonuglarina gore 61
vaka Grup A (Sadece PE); 55 vaka Grup B (Sadece Pnemoni), 12 vaka Grup C
(PE+Pnemoni) ve 48 vaka Grup D (PE ve Pnemoni dis1 tan1 alan hastalar)’yi olusturacak
seklinde 4 gruba ayrildi. Calisma sonunda Grup A, B, C, D, hastalariin PCT diizeyi ve

diger klinik parametreleri karsilastirildi.
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Bulgular: Calisma sonuglarimiza gore bagvuru semptomlarindan sadece gogiis agrisi
sikayetinin PE hastalarinda diger hasta gruplarina gore anlamli derecede fazla oldugu
saptandi(p=0.003). Pnemoni hastalarinda hem ral hemde ronkus diger gruplardan anlamli
derecede yiiksekti(p<0.0001,p=0.003). Akciger parankiminde infiltrasyon goriintiisii ve
mediastinal lenf adenopati pnemonili hastalarda diger gruplara gore anlamli derecede
yiiksekti(p<0.0001,p=0.004). EKG bulgular1 incelendiginde PE ile pnemoni ayrimina
yardimci olabilecek sekilde sadece DIII’te T negatifligi (T3 bulgusu) ve DI’de derin S,
DIIl’te patalojik Q dalgast ve T negatifliginden olusan S1Q3T3 bulgularinin PE
hastalarinda diger gruplardan anlamli derecede yiiksek oldugu saptandi(p=0.02,p=0.004).

Calisma gruplarn arasinda PCT seviyelerinin PE-Pnemoni ayirict tanisinda
kullanilacak sekilde farklilik arz etmedigi saptandi (p>0.05). PE-Pnemoni ayriminda PCT
icin belirlenen optimal cutoff 2011 pg/ml, sensitivite 68.9, spesifite 41.1, NPV 64,6 ve
PPV 45.9 olarak tespit edildi.

Calisma gruplart arasinda sadece D-dimer diizeyleri ise PE hastalarinda diger
gruplardan anlamli derecede yiiksek saptandi.

Sonug¢: Sonug olarak¢aligmamiz bulgularina gore acil servise dispne, ates gibi
sikayetlerle bagvuran ve PE ve/veya pnemoni ayirici tanisi gereken hastalarda PCT
yardimci bir tani araci olarak kullanilamaz. Literatiirdeki benzer ¢aligmalar ile uyumlu
olmayan caligmamiz bulgularinin daha genis serili ¢alismalar ile degerlendirilmesi uygun

olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Pulmoner emboli, pnomoni, prokalsitonin.



8. SUMMARY

THE PLACE OF PROCALCITONIN IN DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF

PNEUMONIA AND PULMONARY EMBOLISM

Aim: Procalcitonin (PCT) is a new and increasingly widely used marker in the
diagnosis of bacterial infections. While it may be at low or negligible levels in healthy
individuals, these levels rise in systemic bacterial infections. PCT has been shown to rise in
pneumonia patients, though there are only very limited data in the literature regarding
whether PCT levels also increase in pulmonary embolism (PE) patients. New studies are
needed on this subject.

Method: Patients presenting to the Karadeniz Technical University Medical Faculty
Emergency Department between April and September 2009 with suspected PE or
pneumonia and administered spiral CT were enrolled in this single-center, prospective,
clinical study. Patients applying to the emergency department and with examination and
laboratory findings (pulmonary imaging, C-reactive protein, D-dimer) within the
diagnostic algorithm for PE and pneumonia and with suspected PE or pneumonia were
recorded using standard data forms. Our study group of 176 cases was divided into four
groups on the basis of the spiral CT results; 61 cases in Group A (PE only), 55 in Group B
(pneumonia only), 12 in Group C (PE + pneumonia) and 48 in Group D (patients with
diagnoses other than PE and pneumonia). At the end of the study, Group A, B, C and D

patients’ PCT levels and other parameters were compared.
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Results: Of the symptoms at presentation, only chest pain was significantly higher in
the PE patients compared to the remaining groups (p=0.003). Both rales and rhonchi were
significantly higher in the pneumonia patients than in the other groups (p<0.0001,
p=0.003). Pulmonary parenchymal infiltration and mediastinal lymphadenopathy were
significantly greater in the pneumonia patients compared to the other groups (p<0.0001,
p=0.004). According to the ECG results, only T negativity in DIII (T3 finding), a deep S
wave in DI, a pathological Q wave in DIII and SIQ3T3 findings stemming from T
negativity were significantly higher in the PE patients compared to the other groups in such
a way as to assist in the differentiation of PE and pneumonia (p=0.02, p=0.004).

PCT levels among the study groups exhibited no differences that might be used in
the differential diagnosis of PE and pneumonia (p>0.05). Optimal cut-off of 2011 pg/ml,
sensitivity of 68.9, specificity of 41.1, NPV of 64.6 and PPV of 45.9 were determined for
PCT in the differentiation of PE and pneumonia.

Only D-dimer levels were significantly higher in PE patients than in the other study
groups.

Conclusion: Our findings indicate that PCT cannot be used as an assistant diagnostic
tool in patients presenting to the emergency department with complaints such as dyspnea
and fever and requiring differential diagnosis for PE and/or pneumonia. Our study stands
in contrast to similar research in the literature, and its findings should now be evaluated

with wider series studies.

Key Words: Pulmonary embolism, pneumonia, procalcitonin.
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