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OZET

Pulmoner tromboemboli (PTE) ¢cogunlukla bacaklardaki
derin proksimal venlerden kaynaklanan vendz trombozun,
akcigere gitmesiyle olugur ve dispne, tagipne, plérotik agri,
hipoksemi, hemoptizi ve bazen oliimii iceren sonuglara
neden olabilir. Kritik hastaligr bulunan hastalarin venéz
tromboemboli (VTE) riski yiiksektir. Risk faktorleri; sepsis
ve travma gibi ciddi hastaliga bagh immobilite, santral
vendz kateter gibi invaziv girisimler ve inflamatuar ve
koagiilayon kaskadimin aktivasyonunu icerir. Derin ven
trombozu (DVT) ve PTE 'nin kritik hastaligi bulunan
hastalarda sitklikla taninmast zordur ve bu nedenle de bu
komplikasyonlar kritik hastalikia ilgili morbidite ve
mortaliteyi Gnemli ovanda artirtrlar. Kritik hastaligi bulunan
hastalarda PTE 'nin teghisi ugrastirict oldugundan yogun
bakim hekimleri ozellikle risk faktorleri ve uygun VIE
proflaksi yontem secimi iizerine odaklanmalidir. PTE
hastanedeki onlenebilir dliimlere neden olan en sik etken
olarak tanimlanmaktadir. PTE 'nin tedavisi; oksijen ve
intravendz swvi uygulamast gibi genel destekleyici
uygulamalarla birlikte trombolizis, antikoagiilasyon ve
pulmoner embolektomi gibi spesifik uygulamalar: kapsar.
Bu derleme kritik hastalig: bulunan hastalarda pulmoner
tromboembolinin ozellikle epidemiyolojik ozelliklerini, visk
faktorlerini, proflaksi ve teshis yontemlerini ve tedavisini
irdelemektedir.

SUMMARY

Pulmonary thromboembolism (PTE) occurs when venous
thrombosis, usually from the deep veins of the proximal in
legs, travels to the lungs causing a potential spectrum of
consequences, including dyspne, tachypne, pleuritic pain,
hypoxemia, haemoptysis, and sometimes death. Critically
ill patients have an increased risk of venous
thromboembolism (VTE). The risk factors include immobility
associated with serious ilness such as sepsis and trauma,
invasive procedures such as central venous line, and
activation of the inflammatory and coagulation cascades.
Deep vein thrombosis (DVT) and PTE are frequently
unrecognized in critically ill patients and yet these
complications contribute significantly to morbidity and
mortality associated with critical illness. Becaause the
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diagnosis of PTE is especially challenging in critically ill
patients, the focus of intensivists should be on
characterization of risk factors and the appropriate choice
of VTE prophylaxis. PTE has been described as the most
common preventable cause of hospital death. Treatment of
PTE consists of general supportive measures, with oxygen

and intravenous fluids, together with specific measures of .

thrombolysis, anticoaculation and pulmonary embolectomy.
This article reviews particular aspects of the epidemiology,
risk factors, prophylaxis, diagnosis, and treatment of
pulmonary thromboembolism in critically ill patient.

GIRIS

Akut vendz tromboembolizm (VTE) hastanede tedavi gbren
hastalarin prognozunu etkileyen, ciddi ve potansiyel olarak
fatal seyredebilen 6nemli bir saglik sorunudur. Klinik olarak
ise kargimiza derin ven trombozu (DVT) veya pulmoner
tromboemboli (PTE) olarak ¢ikmaktadwr. Akciger parankimine
kan saglayan pulmoner arterin trombiis ile aniden tikanmast
sonucunda ortaya ¢ikan klinik tabloya pulmoner
tromboembolizm denir. Kritik hastaligi bulunan hastalarda
DVT ve PTE ¢ogunlukla taninmaz ve kritik hastalikla birlikte
morbidite ve mortalite lizerine 6nemli 6lgiide etki eder (1).
Yogun bakim iinitesinde 6len hastalar iizerinde yapilan iki
otopsi ¢aligsmasinda beklenilmedik PTE vakas sirastyla 149
hastada 12 (%8) ve 222 hastada 6 (%3) olarak tespit edilmistir
(2,3). PTE, 6nlenebilir hastane dliimlerinin en sik rastlanan
nedenidir (4). Alt1 bélgesel travma merkezine kabul edilen
13.000 hasta arasinda &len hastalarin %17’sinin yetersiz
tromboprofilaksi kullanimima bagli olarak dnlenebilir nedenle
kaybedildigi bildirilmistir (5).

EPIDEMIiYOLOJi

Amerika Birlesik Devletlerinde her y1l yaklagik 2 milyon
kisi trombotik bir olayla kars1 karsiya gelmektedir (6). Bu
2 milyon kisinin yaklagsik 600.000’ninde PTE gelistigi
tahmin edilmektedir. PTE gelisen hastalarin yaklagik %10’u
(60.000) ise 6lmektedir. Yogun bakimlarda gelisen PTE
insidansi ve prevalansi hakkinda ise elimizde yeterli veri
mevcut degildir. Pulmoner embolinin %90 nindan fazlasi
alt ekstremitelerin proksimal derin venlerinden
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kaynaklanmaktadir. Bu nedenle pulmoner arterin tikanmasi
ayrt bir hastalik olmayip ¢ogunlukla DVT' nin bir
komplikasyonudur. Daha az oranda da olsa pelvik, iist
ekstremite, boyun ve bobrek venlerinden koken almis PTE
olgularna da rastlanmaktadir. Yogun bakim tinitesine kabul
edilen hastalarda kabul esnasinda ultrasonografik tarama
ile yapilan incelemede proksimal DVT prevalans: %10
(7,8), ilk hafta icerisinde sistematik tarama ile DVT gelisme
insidans1 %9 ile %40 (9,10) arasinda bulunmustur. Ancak
son yillarda yapilan ¢aligmalarda cerrahi ve medikal yogun
bakim diinitelerinde vendz tromboemboli (VTE)
proflaksisisne bagli olarak daha diisiik yiizdeler
bildirilmektedir (11).

Yogun bakim iinitelerinde PTE probleminin gercek siklig
nedir sorusuna yanit vermek oldukea giigtiir. PTE nin nadir
olarak goriildiigii diisiincesi aslinda hicte sagirtic1 degildir.
Ciinkd klinisyen ciddi hastalig1 bulunan hastalarda sadece
PTE’i diisindiigii zaman teshisi koyabilmektedir (12).
Gliniimiizde 4 ve 16.dedektorli komputerize tomografiler
(CT) PTE hakkindaki bildigimiz seyleri degistirmektedir.
2004 yilinda Schultz ve ark (13) tarafindan Journal of
Trauma’da oldukea diiglindiiriicii bir makale yazildi. Schultz
ve arkadaglari giddetli ve orta derecede travmasi bulunan
hastalarm %24’de asemptomatik PTE bildirdiler. Gégiis,
pelvis ve dize kadar alt ekstremitelerin CT’sini ¢ektikleri
total 90 hastanin ‘sadece bir tanesinde DVT bulabildiler.
Bu da bizim derin venlerde 6nceden herhangi bir bulgu
vermeksizin yerlesmis olan pihtilarin akcigerlere emboli
attiklar1 inancimiza tersdir.

RiSK FAKTORLERI

Vendz tromboembolizim etiyolojisinde, 1869 yilinda
patolojinin babasi olarak da anilan Rudolph Virchow’un
tanimladi8: teori halen gecerliligini korumaktadir. Bu teoriye
gore VTE olusumunda 3 temel faktor mevcuttur. Bunlar;
1) Vendz staz

2) Damar duvari hasari

3) Hiperkoagiilibilitedir.

Vendz tromboembolizm multifaktdriyel bir hastaliktir.
Hastalar es zamanli olarak cok sayida risk faktdriine sahip
olabilir (Sekil 1). Cok sayida risk faktériine sahip hastalarda
ise VTE riski daha da artar. Yogun bakima alinan hastalarm
biiyiik bir cogunlugu ise VTE igin ¢oklu risk faktoriine
sahiptir. Bu faktbrlerden bir kismi yogun bakima kabulden
once meveutken bir kismi da yogun bakimda gelismektedir.
Ancak ¢ok az sayida c¢aligma bu kompleks popiilasyon
iizerinde risk faktérleri izerine yogunlagnustir.

Yogun bakim iinitelerinde tedavi géren hastalarda risk
faktorlerini belirlemek 6zellikle énemlidir (11). Clinki;

- Risk fakttrlerinin bilinmesi yogun bakim uygulamalari
esnasinda VTE sorununa dikkati artirir ve uygun proflaksi
yonteminin se¢ilmesine yardimer olur.

- Hastalarin yogun bakima kabulil esnasinda ve yogun
‘bakimda ilave olan risk faktdrleri belirlenirse VTE riskini
azalmak i¢in bir takim dnlemler almabilir (6r. minimal
sedasyon, kisa siireli santral vendz kaniilasyon gibi).

!
Sekil 1. Hastanede tedavi goren hastalarin ¢cogu VTE i¢in ¢oklu risk
faktoriine sahiptir.

Virchow Triada

« Cerrahi

* Gegirilmi? DVT
* Vendz girisim

* Travma

» Sepsis

* Vaskiilit

« lleri yas

« immobilizasyon

* Stroke

* Kord hasar1

* Anestezi

« Kalp veya akciger /:
yetmezligi

+ Hiperviskosite /.

« Kanser . « Protein C, S veya AT IIF eksikligi
« Ostrojen kullanimu « Aktive protein C direnci (elden)

* Aile hikayesi + Hiperhomosisteinemi

« Sepsis « Antifosfolipid antikoru

* Heparinebasl trombositopeni + Protrombin 20210 gen mutasyonu

- Tromboembolik olaylarda erken tani ve tedavi hayat
kurtarici olabildiginden, yiiksek riskli hastalarda VTE
semptomlarma 6zellikle dikkat edilmesi veya belli araliklarla
tarama testleri yapilmasi énemlidir.

Medikal ve cerrahi yogun bakim iinitelerinde vendz
tromboembolik olaylar i¢in risk faktérlerini incelerken;
klinik risk faktorleri, konjenital hiperkoagiilopati durumlar
ve edinsel koagiilopati durumlar olarak kategorize etmek
daha uygun olacaktir.

a) Klinik risk faktorleri:

Klinik risk faktérleri degerlendirilirken hem hastanin yogun
bakima alimmasima neden olan i¢inde bulundugu klinik durum
hem de hastaya spesifik 6zelliklerin degerlendirilmesi gerekir.
Hastanin klinigine spesifik risk faktorleri VTE igin 6zellikle
giiclii risk faktorleridir ve dogustan veya edinsel prokoagiilant
faktorler ise riski daha da artirabilir. Major travma gegiren
hastalar genellikle geng olmasina ragmen VTE agisindan
yiiksek riskli hastalardir. Tromboproflaksi almayan 716
travma hastasinda yapilan prospektif bir cohort ¢aligmasinda
venografi ile 201 hastada (%58) DVT teshis edilmistir (14).
DVT’nin 1/3 ise proksimal DVT olup 3 hastada masif PTE’e
bagli olilm goriilmiistlir. Akut spinal kord hasar1 bulunan
hastalarda yapilan 4 randomize ve 6 cohort calismasinda ise
DVT oranmt %39 ile %90 arasinda tespit edilmistir (11).

Yogun bakim hastalarinda gozleme dayali calismalarda
VTE i¢in ¢ok sayida hastaya spesifik risk faktorleri
tanimlanmstir, Gegirilmis VTE, ileri yas, eslik eden hastalik
(6r. kanser), trombin olusturan invaziv iglemler (6r. santral
vendz kateterler) ve uygulanan tedaviler (6r. mekanik
ventilasyon, paralitik ajanlar) VTE i¢in riski artirirken
tromboproflaksi VTE i¢in riski azaltmaktadir. Fakat yogun
bakim hastalarinda bu risk faktdrlerinin ¢ogu i¢in kesin
sonug ¢gikarmak giictiir. Ciinkii 6rmekleme hacmi yetersizdir
(11). Multivaryant analizi yapmak i¢in yeterince genis
caligmalar bu konuda bize yardimer olabilir (15-16). En az
bir haftadan beri ventilasyon uygulanan hastalarda yapilan
bir ¢calismada santral vendz kateterizasyon tek bagina DVT
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i(;in\! bagimsiz bir risk faktdérii olarak bulunmus ve
yerlestirildikten sonra gecen her giin bagina 1.04’1ik bir
rolatif risk artig1 bildirilmistir (15). Son yullarda DVT risk
faktorlerini belirlemek i¢in 261 medikal-cerrahi yogun balkum
hastasinda yapilmis olan prospektif bir calismada, yogun
bakimda 4 bagimsiz risk faktorii belirlenmistir (16). Bunlar
gecirilmis VTE veya aile hikayesi, son dénem bdbrek
hastalig, trombosit transfiizyonu ve vazopressdr kullanmmdr.

Santral vendz katetere bagli VTE yogun bakimin dnemli
bir komplikasyonudur. Baslangigta asemptomatik olup ilk
takildig1 giin bile geligebilir (17). Femoral kateterle risk
daha yiiksektir (18). VTE igin risk; femoral ven
kaniilasyonundan sonra %9.6 - %48 (18-19), subklavian
ven kaniilasyonundan sonra %4 - %28 (20,21) ve internal
juguler ven kaniilasyonundan sonra ise %4 - %33 (22,23)
olarak bildirilmektedir. Fakat bu kaniilayonlara bagh gelisen
trombotik olaylara sekonder PE komlikasyonunun siklig1
halen bilinmemektedir. Polivinil ve poliiiretan kateterlere
gore silikon veya silastik kateterlerin kullanimi, heparin
kapli kateterlerin tercih edilmesi, kaniilasyon siiresinin 6
giinden kisa tutulmasi ve tromboproflaksi uygulanmasi
VTE riskini azaltabilmektedir (18).

b) Kalitsal hiperkoagiilopati durumlar:

Faktor V Leiden mutasyonuna bagli olarak gelisen aktive protein
C direnci genel popiilasyonda %5 siklikla gorillen, VTE’e
egilimi en sik artiran herediter bozukluktuk iken protrombin
20210A mutasyonu, popiilasyonda %2 siklikla ikinci sirada yer
almaktadir (24). Antitrombin, protein C ve protein S gibi endojen
antikoagiilanlarin eksiklikleri ise daha az rastlanan konjenital
hiperkoagiilopati durumlaridir. Farmakolojik tromboproflaksi
yontemleri, VTE riski {izerine bu biyokimyasal anormalliklerin
etkisini oldukca azaltmasina ragmen bu anormallikler, 6zellikle
yiiksek oranda riske sahip klinik durumlarda VTE riskini 6nemli
6lgtide artirmaktadirlar (11).

¢) Edinsel hiperkoagiilopati durumlari:

Kritik hastalig: bulunan hastalarda tiiketime bagh olarak
antitrombin, protein C ve protein S seviyelerinde sonradan
kazanilan eksiklik sik olarak goriilmektedir. Bu eksiklikler
muhtemelen yogun bakum siiresi i¢inde hastada hem VTE hem
de diger komplikasyonlar a¢isindan yiiksek risk olugturmaktadir.

PATOFIZYOLOJi

Pulmoner tromboemboli ve derin ven trombozu vendz
tromboembolizmin klinige yansiyan iki alt grubudur. Bu
nedenle PTE’yi bir hastalik olarak degil DVT ‘nin bir
komplikasyonu olarak kabul etmek daha dogrudur. Vendz
trombiis en sik bacak ve pelvik venlerinden gelisir. Hastalarin
biiylik bir kisminda Virchow triadinin bir veya daha fazla
komponenti mevcuttur. Aksiller ve subklavian ven
trombiislerinden kaynaklanan emboliler siklikla santral ven
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kateteri bulunan hastalarda gelisir. Dizin {istiindeki derin
proksimal venlerden kaynaklanan pulmoner emboliler
trombiisiin biiyiikligiine bagli-olarak, popliteal venin
distalindeki venlerdeki trombiise gore klinik olarak daha
belirgin ve daha fatal seyirlidir (25).

Vendz embolik olaymn olusturdugu patofizyolojik bozukluklar,
temel olarak pulmoner arter yataginin toplam kesit sathinda
olugan tikanmann oranma baghdir. Ayrica PTE gelisen kimsede
pulmoner ya da kardiyovaskiiler bir hastalik ta varsa ki yogun
bakimda tedavi géren hastalarda bu durum siktir, titkanmanin
olugturdugu arter kesit alam az da olsa patofizyolojik
degisiklikler cok daha ciddi sonuglar doguracaktir (26).

Akut PTE, hem pulmoner hem de kardiyovaskiiler fonksiyonda
bir takim degisikliklere neden olur. Eger bolgesel pulmoner
vaskiiler obstrilksiyon total ise bu durum alveoler 6lii bogluk
yaratacaktir. Total obstriiksiyon ile alveolar hipokapninin
sonucu olarak obstriiksiyon alaninin distalindeki akcigerde
bronkokonstriksiyvon da goriilebilir (27). Bu durum
muhtemelen hastalarda sik olarak rastlanmaz. Ciinkii
obstriiksiyon nadiren totaldir. Mekanizmasi halen tam olarak
aydinlatilmamis olmakla birlikte hiperventilasyon PTE’de
hemen hemen her vakada gériilmektedir. Onemli derecede
hipoksemi de sik olarak goriiliir. Arterial hipokseminin en
yaygin sebebi, sag ventrikiiler ard yiikteki akut bir artis ve
kardiyak outputta bunu izleyen azalmanin sonucunda
arteriyovendz oksijen farkinin artmasidir (28). Miks vendz
oksijen igeriginin bu diisiisii normal vendz karigimin etkilerini
daha da artirir. Boylece arteriyel PO, diiser. Hipokseminin
bir diger muhtemel mekanizmas! ise ventilasyon/perfiizyon
uyumsuzlugu veya intrapulmoner ya da intrakardiyak sagdan
sola santtir (29). Embolik okliizyonla pulmoner arteriyel
basing yeterince artarsa hipoksik vazokonstriiktif
mekanizmalarin iistesinden gelinebilir ve zayif veya hig
ventile olmayan akciger bolgelerinde perfiizyon goriilebilir.
Nadiren de embolik olaylar sag atriyal basmci yeterince
artirirsa bir patent foramen ovale yoluyla sagdan sola
intrakardiyak santla sonuglanabilir. Hipoksemi igin son
mekanizma ise pulmoner siilfaktant kaybidir (30). Diger
sebeplerden farkls olarak siilfaktan kaybi hemen goriilmez.
Yaklasik 24 saatlik total okliizyona gereksinim vardir.
Obstriikte olan alveolar zonlarda atelektazi ve 6dem gelisir.
Eger parsiyel trombiis ¢dzitlmesi goriiliirse ve bu atelektazik
bolgede reperfiizyon gelisirse hipoksemi olusacaktir.

Pulmoner embolinin sik rastlanmayan bir komplikasyonu
da pulmoner enfaktiistiir. Akciger parankimi pulmoner
arterler, brongiyal arterler ve hava yollar1 gibi {i¢ potansiyel
oksijen kaynagina sahip oldugu i¢in enfaktiis sik olarak
goriilmez. Sol ventrikiil yetmezligi bulunan hastalarda artmig
pulmoner vendz basing bronsiyal akimi azaltabilir ve enfaktiis
gelisebilir. Bu nedenle daha 6nceden ciddi pulmoner ve
kardiyak hastalig1 bulunan hastalarda PTE’den sonra
pulmoner enfaktiis gelisme siklig1 yaklagik %20 dir (31).

Pulmoner emboliden sonra goriilen kardiyak ve
hemodinamik etkiler 3 faktorle iliskilidir. Bunlar pulmoner
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vaskiler yataginin toplam kesit sathindaki azalmanin
derecesi, kardiyopulmoner sistemin olay oncesindeki durumu
ve hem hipoksik hem de nérohumeral sebepli
vazokonstriiksiyonun fizyolojik etkileridir (27). Emboli ile
pulmoner vaskiiler yatagin obstriiksiyonu sag ventrikiil
iizerindeki yiikii akut olarak artirir. Oncesinde
kardiyopulmoner bozukluk bulunmayan hastalarda pulmoner
vaskiiler yatagin %20’den daha az kisminin obstriiksiyonu

kompansatuvar mekanizmalarla minimal hemodinamik.

degigikliklere neden olur. Normal veya normale yakin
pulmoner arter basinci ve pulmoner vaskiiler direngle
sonuglanan pulmoner damarlarda genisleme goriilir ve
kardiyak output, kalp hizinda ve sag ventrikiiler atim
voliimiinde artis ile idame ettirilir. Pulmoner vaskiiler
obstriiksiyonun derecesi %30 - 40 oldugunda ise pulmoner
arter basincinda ciddi, sag atriyal basingta hafif artig goriiliir.
Frank-Starling mekanizmas: sag ventrikiiler atim isini ve
kardiyak outputu idame ettirir. Pulmoner arter
obstriiksiyonunun derecesi %50-60’1 gegerse kompansatuvar
mekanizmalar asilir, kardiyak output diismeye baglar ve
sag atriyal basing dramatik olarak artar. Yukardaki oranlarin
tizerindeki akut olarak gelisen obstriiksiyonlarda sag kalp
genisler, sag ventrikiiler duvar tansiyonu artar, sag
ventrikiiler iskemi geligebilir, kardiyak output diiser ve
sistemik hipotansiyon gelisir (32).

Onceden kardiyopulmoner rahatsizli1 bulunan hastalarda
akut PTE’ye hemodinamik yanit dnemli Sl¢iide farkli olabilir
(33). Pulmoner vaskiiler obstriiksiyonun derecesi ve
pulmoner arter basincinin seviyesi arasmda belirli bir iligki
bulunan 6nceden kardiyopulmoner rahatsizlii bulunmayan
hastalardan farkl olarak kardiopulmoner rahatsizig1 bulunan
hastalarda pulmoner vaskiiler obstriiksiyonun biiyiikliigii
ile orantisiz olarak pulmoner hipertansiyon derecesi
gosterilmistir. Bunun sonucu olarak pulmoner arter yatagm
toplam kesit alanindaki rolatif kiiciik bir azalma, siddetli
pulmoner hipertansiyon gelistirebilir.

TANI

Erken ve dogru tani birgok acil hastalikta oldugu gibi
PTE’de de hayat kurtaricidir. Pulmoner emboli tanismda
genel olarak semptomlarm ve klinik bulgularin duyarliligi
yiiksek fakat 6zgiilliigi diigiikttir. Akut PTE’de klinisyenin
sliphesi taniya varmada en temel noktadir. Fakat yogun
bakim hastalarinda pulmoner emboli igin giipheye bagh
inceleme yapma orani birkag¢ faktére bagh olarak daha
seyrektir. 11k olarak, yogun bakim hastalar1 genellikle
PTE’nin semptom ve belirtilerinin goriilmesini maskeleyen
altta yatan sistemik bir hastaliga sahiptir. Tkinci olarak,
gliniimiizde genel yogun tedavisinin bir pargasi olarak artik
kabul edilen VTE proflaksisi sebebiyle hastalarmn tam olarak
korundugu inanci klinisyenlerde yaygmlagmaktadir. Ugiincii
olarak ise bobrek yetersizligi, mekanik ventilasyon ve
hemodinamik bozukluk gibi rélatif kontrendikasyonlar
sebebiyle PTE i¢in ayirict testleri yapmak daha giictiir (18).

Klinik Ozellikler:

PTE’si bulunan hastalarm bir kismi asemptomatik iken bir
diger kisminda kardiyovaskiiler kollaps ve ani 6liim
gortilebilmektedir. Yani klinik tablo olgudan olguya farklilik
gostermektedir. Pulmoner embolide goriilen baglica
semptomlar dispne, gdgiis agrisi, senkop, hemoptizi,
oksiirtik, carpinti; baglica bulgular ise tagikardi, takipne,
ates, hipotansiyon, siyanoz, boyunda vendéz distansiyon,
bacaklarda tek tarafl sislik, ral ve ronkiistiir. Bu semptom
ve bulgular yogun bakim hastalarinda sik olarak
rastlanmaktadir ve PTE i¢in nonspesifiktir (34).

Arter Kan Gazlar:

Pulmoner tromboemboli ventilasyon/perfiizyon (V/Q)
uyumsuzlugu ve hiperventilasyonla karakterize oldugundan
hipoksemi, respiratuvar alkaloz, ve alveolo-arteriyel O2
gradientinde artma beklenen bulgulardir. Fakat normal
degerler teshisi ekarte ettirmez sadece ihtimali diigiirir.
Yani arteriyel kan gazi analizi bulgulari PTE i¢in spesifik
degil ve yeterince de sensitif degildir (18).

Elektrokardiyografi (EKG):

ST segment anormallikleri, T dalga degisiklikleri ve sol
veya sag aks deviasyonu iceren elektrokardiyografik
anormallikler akut PTE’li hastalarin bilyiik ¢ogunlugunda
mevcuttur. Masif veya submasif PE’si bulunan hastalarin
sadece iigte birinde S1-Q3-T3 paterni, sag dal blogu, P
pulmonare dalgas1 veya sag aks deviyasyonu gibi akut kor
pulmonare bulgular: gériilmektedir. Ancak bu bulgularin
hepsi nonspesifik bulgulardir. Bu yiizden siipheli akut
PTE’de EKG’nin faydasi, daha ¢gok PE’nin teshis veya
ekarte edilmesinden ziyade akut miyokard enfaktiisii veya
perikardit gibi alternatif teshisleri koyabilme veya
dislayabilme kabiliyetinden kaynaklanir (35).

Gogiis Radyografisi:

Akut PTE’si bulunan hastalarda gégiis radyografisinde
genellikle anormallikler bulunur. Fakat bu anormalliklerin
nerdeyse hemen hepsi nonspesifiktir. Sik rastlanan bulgular
plevral efiizyon, atelektazi, pulmoner infiltratlar ve tek tarafla
olarak diyafragmada hafif elevasyondur. Hampton hérgiicii
(tepesi hilusa tabani plevraya bakan dansite artisi),
Westermark belirtisi (embolinin proksimalinde dilate pulmoner
damarlar, distalinde ise oligeminin olmas1) gibi pulmoner
enfaktiisiin klasik bulgular1 teghisi dogrular fakat sik olarak
goriilmez. Normal bir gogiis grafisi ile birlikte dispne ve
hipoksisi olan, anatomik kardiyak sant1 ve bronkospazmi
bulunmayan hastalarda PTE digtiniilmesi gerekir.

End-tidal CO3 :

Pulmoner damarlarin %25’ den fazlasmm etkilendigi emboli
durumlarinda 6lii boslukta artma ve end-tidal CO» ‘de
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(ET&Oz) azalma goriildiigii bilinmektedir (18). Johanning
ve arkadaslart kritik hastaligi bulunan hastalarda PTE’i
ekarte edebilmek igin 5lii bosluktaki degisiklikleri ve negatif
D-dimer testinin degerini degerlendirdikleri bir ¢alismada;
PTE’li hastalarda 5lii boslukta istatistiksel olarak anlamli
bir artis ve PTE’si meveut olmayan hastalarda ise anlamli
bir azalma tespit ettiler (36). Bir ¢aligmada devamli ETCO2
monitorizasyonu masif PTE’si bulunan, mekanik ventilasyon
uygulanan hastalarda trombolitik tedavi esnasinda kardiyak
index ve ortalama pulmoner arter basincindaki trentleri
monitorize etmekte kullamlmustir (37). Bu kiiciik ¢alismada
ETCO; ‘in ani olarak diistiigii iki hastada tekrarlayan emboli
tespit edilmistir. Bununla birlikte PTE igin spesifitesini
azaltan, PaCQ» ile ETCO; arasindaki fark: degistirebilen
KOAH veya diger birkag kardiyopulmoner bozuklugu
bulunan hastalarda ETCO7’in mutlak degeri ile arasinda
biiylik oranda ortiigme yoktur. Yine yiiksek solunum
hizlarinda anotomik &1ii bosluktan 6rneklemenin artmasina
bagh olarak ETCO; diisiik tespit edilebilir. CO; liretimindeki
degisiklerde ekspire edilen CO2 karigimim degistirebilir.
Ustiine iistliik PTE’1i hastalarm iicte birinde &lii bosluk
6l¢timii normaldir. Bu nedenlerle siipheli PTE’li hastalarda
bir teshis arac1 olarak PaCO, ve ETCO; arasindaki farkin
6lctimii ve ETCO2’in faydasi simirlt kalmaktadir (18).

D-dimer testi:

Akut PTE’de plazminin fibrin pihtilarim eritmesi nedeniyle
endojen fibrinolizis meydana gelir ve hastalarin nerdeyse
tiimiinde D-dimer diizeyi yiiksek olarak tespit edilir. Normal
D-dimer diizeyi klinik olasilik ne olursa olsun ¢ok yiiksek
negatif prediktif 6zellige sahiptir. Giiniimiizde D-dimer
6l¢iimil icin mevcut olan analiz yontemleri; lateks
agliitinasyon, immiinofiksasyon teknikleri ve ELISA dir.
D-dimer sevisesinin dlgiimii i¢in ELISA altin standarttir.
Bununla birlikte hemen hemen biitiin D-dimer analiz
yontemleri degisken negatif prediktif degere ve spesifite
eksikligine sahiptir. Ciinkii bu analiz yontemleri kanser,
miyokard enfaktiisii, konjestif kalp yetmezligi, cerrahi ve
enfeksiyon hastaliklari gibi yogun bakim hastalarinda stk
olarak rastlanan yandas hastaliklardan etkilenmektedir (18).
Bir ¢alismada PTE siiphesi olan 1109 hastada, D-dimer
diizeyi normal olarak bulunan 547 hastanin sadece 2’sinde
PTE gelismistir ve negatif prediktif deger %99.6 olarak
hesaplanmistir (38). Kantitatif hizh bir D-dimer testinin
giivenilirligi embolinin lokalizasyonuna da baghdir (39).
Sensitivite biiyiik bir emboli igin %93 iken daha kiigiik
subsegmental embolide %50 dir.

D-dimer testi igin “cut off” degerinin se¢imi analiz metoduna
ve ¢ahgilan hasta popiilasyonuna baglidir. Ayaktan tedavi
goren hastalarda 500 ug/L’nin altndaki plazma D-dimer
konsantrasyonu siipheli vakalarin %29°da PTE’nin ekarte
edilmesine imkan tanir. Béyle hastalarda antikoagiilan
uygulanmamasi takip esnasinda %1’lik bir konservatif VTE
riskine neden olur. Hastanede tedavi goren hastalarda
ozelliklede yogun bakim hastalarinda negatif D-dimer
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seviyesine bagl olarak siipheli VTE i¢in antikoagiilasyonun
uygulanmamastmin emniyetli bir yol olup olmadig1 heniiz
bilinmemektedir (18). Ancak &zellikle hastanede yatmakta
olan hastalarda D-dimerin tanisal degerin azaldifi
unutulmamahidir. VTE’ nin teshis ve takibi igin D-dimer
seviyesinin faydas: hakkinda daha somut tavsiyeler halen
mevcut degildir. Yogun bakim pratiginde VTE nin teshisi
i¢in D-dimer testinin yararim degerlendiren prospektif
calismalara gereksinim vardur.

Ekokardiyografi:

Kolay uygulanabilirligi, sag ventrikiil fonksiyonlarinin
belirlenmesinde genelde bagarili olmasi, PTE risk
degerlendirmesinde ve tedavi etkinli§inin
degerlendirilmesinde fayda saglamasi bakimindan dnemlidir.
Akut PTE’de goriilebilen temel ekokardiyografi bulgulars;
sag ventrikiilde dilatasyon ve hipokinezi, anormal
interventrikiiler septum hareketi, trikiispit yetmezligi ve
nadir de olsa trombiisun direkt gorimtillenmesidir. Pulmoner
emboli tausinda ekokardiyografinin duyarlilifi %29-52,
ozgiilliigii ise %87-96 arasinda bulunmustur (40).

DVT’ye Yonelik Tan1 Yontemleri:

Pulmoner tromboembolizmin %901 derin bacak venlerinden
kaynaklanan trombiislere bagl oldugundan DVT nin gesitli
yontemlerle saptanmasi PTE tamisinda dnemlidir. Tamda en
giivenilir yontem venografidir (18). Uygulamasi zor ve olgularin
%10-20’sinde degerlendirme hatalar1 yapilmasina karsin
venografi ve yani sira renkli dopler ultrasonografik inceleme
derin bacak ve pelvis venelarindaki trombiisii saptamada yaygm
olarak kullaniimaktadir. Radyoizotop maddelerle isaretlenmis
fibrinojen testleri ve impedans pletismografisinin bazi kisitlayict
taraflar1 olup belli merkezlerde yapilabilmektedir.
Ventilasyon/perfiizyon sintigrafisinin nondiagnostik kaldig1
ozellikle orta olasilikl olgularda DV T nin goriintiilenmesi ile
PTE varlig1 dogrulanabilir.

Laboratuar Testleri:

Troponin ve natriiiretik peptid, akut pulmoner embolisi
bulunan hastalarin takibinde potansiyel olarak faydalidur.
Fakat bu dlciimlerin hastalarm mortalitesi {izerine etkisini
degerlendiren herhangi bir ¢alisma yoktur.

Kardiyak troponinler kalp kasmna spesifik ve kardiyak myosit
hasar1 igin yiiksek oranda duyarlidir. Akut PTE tamis1 alan
ve normotansif seyreden hastalardaki troponin T yiiksekligi
hastane i¢i mortalite ve k6til prognozla iligkili bulunmusgtur
(41). Yine benzer sekilde PTE seyrinde kardiyak troponin
I yiiksekligi sag ventrikiil disfonksiyonu ve kardiyojenik
sok gelisimi bakimmdan risk faktorii olarak belirtilmigtir
(42). Fakat PTE’de kardiyak troponinlerin seviyelerindeki
yiikselme akut koroner sendromuna gore daha diisiik bir
seyir izler ve plazmada ¢ok daha kisa siire yiiksek kalir.
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B-tip natritiretik peptit (BNP) yiiksek ventrikiiler dolu
basincina yanit olarak kardiyak ventrikiiler hiicrelerden ve
koroner arterlerden salgilanir. BNP ve Pro-B tip NP artmis
kardiyak duvar stresi ve miyokardiyal hipoksinin
gostergeleridir. Kardiyak troponinler gibi BNP ve Pro-B
tip NP, akut PTE zemininde gelisen sag ventrikiil
disfonksiyonunda diizeyleri yiikselir. Kalp yetmezliginin
teshisinde kullanilan BNP’nin aligila gelmis “cutoff” degeri
90 pg/mL iken pulmoner emboli ile komlike olan kritik
hastalig1 bulunan hastalarda BNP’nin prediktif degeri <50
pg/mL olarak tespit edilmistir (43).

Ventilasyon (V)/Perfiizyon (Q) Sintigraﬁsi:

V/Q sintigrafisinde genellikle perfiizyon i¢in Tc-99m ile
isaretli makroaggregat ablimin, ventilasyon igin ise xenon-
133 kullanilir. Non-invaziv bir yontem olup PTE i¢in
yaklagik 9696’11k bir duyarliliga sahiptir. Gama kamera ile
6 standart planar pozda degerlendirilen akcigerlerde, kapiller
blokaj mekanizmast ile lokalize olan perfiizyon ajanlarina
ait nonperfilize alanlarda ventilasyonun korundugu akciger
segmentlerini belirlemek, V/Q sintigrafisini yorumlamada
esastir. Son yillarda planar ¢aligmanin yanisira tomografik
(SPECT) gériintiilleme de yapilarak incelenmesi giigliik
yaratan her iki akcigerin alt loblar da degerlendirilmektedir.
Bu goriintlileme 1ile subsegmenter lezyonlarin tespiti de
daha giivenle yapilmaktadir.

Perfiizyon normal ise pratik anlamda PTE yoktur.
Perfiizyonda anormalik varken bu bélgede ventilasyon
normal ise (V/Q uyumsuzlugu) PTE olasilig1 yiiksektir.
Perfiizyon ve ventilasyon ayn1 bolgede anormal ise (V/Q
uyumu) PTE olasilig diigiiktiir. V/Q uyumsuzlugu olan
bolgede akciger grafisi normal ise PTE olasilif1 yiiksektir.
Fakat bununla birlikte hastalarm ¢ok kii¢iik bir kisminda
tanusal V/Q sintigrafisi elde edilir. Tanisal olmayan V/Q
sintigrafisine sahip hastalarm %33{inde anjiografik olarak
ispatlanmig PTE tespit edilmistir (44). Yandas hastalik
olarak siklikla V/Q defekti olugtura bilen farkli akciger
hastaliklar1 bulunan yogun bakim hastalarinda V/Q
sintigrafisinin 6nemli smirlamalan vardir. PIOPED, gok
merkezli ve genis kapsamli bir ¢aligma olup, altin standart
olarak pulmoner anjiografinin (PA) kabul edildigi akut PTE
icin V/Q sintigrafisinin tanisal etkinliginin aragtirildigi
prospektif bir calismadir (44). PIOPED ¢aligmasindan elde
edilen veriler, 6nceden kardiopulmoner hastalifa sahip
hastalarm %43’de ve KOAH gibi daha kompleks altta yatan
hastalig1 bulunan hastalarm %60’da orta derecede olasiliga
sahip sintigrafiler goriildiigiinii gdstermistir. Pozitif bir
perfiizyon scan’1 %95°lik bir pozitif prediktif degere sahipken
negatif bir scan %81°lik bir prediktif degere sahiptir (18).

Spiral Bilgisayarh Tomografi:
Son 10 yilda akut PTE’nin teshisi i¢in spiral CT anjiografinin

kullantm1 oldukga fazla dikkat ¢ekmistir. Spiral CT siipheli
pulmoner emboli ve ortak akciger hastalikli hastalar igin

baslangig testi olarak 6zellikle cazip gibi gériilmektedir.
Ciinkii bu hastalarin yaklagik %50 sinde perflizyon sintigrafisi
tanisal degildir. Spiral CT’nin diger bir avantaji potansiyel
olarak benzer semptomlara neden olabilen diger hastaliklar
icin toraks1 degerlendirebilme kabiliyetinde olmasidir (18).
On bes calismalik bir meta-analizde, spiral CT’nin
duyarlih@inin %53 ile %100 ve dzgiilliglintin %81 ile %100
arasinda oldugu rapor edilmistir (45). Ancak yiiksek kaliteli
caligmalardan yogun bakim hastalar1 ve mekanik
ventilasyondaki hastalar ¢ikarilmigtir. Yogun bakim
hastalarinda yapilan birkac ¢aligmadan biri olan Velmahos
ve arkadaglarimin yaptig1 caligmada spiral CT ve pulmoner
anjiografi kullanarak belirgin pulmoner parankimal hastalig1
bulunan 22 kritik hastalikli hasta incelenmis ve anjiografi
ile karsilagtinldiginda santral PTE i¢in %60, biitin PTE i¢in
%45 duyarhilik tespit edilmistir. (46). Caligmalar arasindaki
duyarliliktaki bu genig sapma muhtemelen yorumlayanlara,
hastanenin deneyimine, teknik faktérlere ve ¢alisilan
populasyona baglidir. Giiniimiizde elde edilen literatiir
verileri; spiral CT’nin subsegmental pihtilarin
belirlenmesinde tarama testi olarak kullaniimasina miisaade
edilecek kadar duyarli olmadigini ortaya koymaktadir.

Pulmoner emboli degerlendirilirken alt ekstremitelerdeki derin
ven sistemlerinin gériintiilenmesi de siklikla arzu edilmektedir.
Spiral CT venografi minimal ek ¢aligma zamani ve radyasyonla
herhangi bir ilave kontrast madde gerektirmeden DVT igin
pelvis ve daha iist kisimlarin degerlendirmesine de imkan
tanir. Bir ¢aligmada spiral CT venografi femoro-popliteal
DVT i¢in ultrasonografi kadar efektif ve %100 duyarlilik ve
Ozgiillikte oldugu rapor edilmistir (47).

Spiral CT, PTE nin tamusal degerlendirilmesinin bir pargasi
olarak distniilebilir. Fakat yogun bakim hasta
popiilasyonunda VTE’nin tansi i¢in spiral CT nin faydasi
ac1ga kavusmamstir, Spiral CT muhtemelen siipheli PTE
icin tek basina kullanilmamasi gerekir. Fakat preklinik
degerlendirme, spiral CT venografi ve ckstremite
ultrasonografisi gibi stratejilerle kombine edilerek pulmoner
anjiografi yerine kullanilabilir (18).

Manyetik Rezonans Goriintiilleme (MR):

Manyetik rezonans goriintillemedeki son yilardaki
ilerlemeler bize her iki akcigerlerin, es zamanli olarak
bilateral alt ekstremitelerin ve milkemmel derecede
¢Oziniirlikle inferior vena cava ve pelvik venlerin
degerlendirilmesine imkan tamimaktadir. MR akut ve kronik
DVT’nin dogru olarak ayirt edilmesinde ve venografinin
non invaziv alternatif olarak akut DVT’nin tespitinde duyarh
gibi goriinmektedir (48).

Bobrek yetersizligi ve kontrast maddeye alerjisi bulunan
hastalarda Gadolinium kontrast maddesi kullanilarak
pulmoner MR anjiyografisi yapilabilmektedir. Pulmoner
tromboembolide MR’1n duyarlilig: pihtinin yerlesimi ve
bliyiikligiine gére degisir. Segmental ve daha biiyiik
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yerle\]isimli pihtilarin saptanmasinda daha degerlidir. Yogun
bakim hastalari igin MR’in dezavantajlari;; MR
kontrendikasyonlari, &zellikle mekanik ventilatdrle
radyolojik iinite transfer ve subsegmental emboli igin
duyarhlifin iyi olmamasidir (18).

Pulmoner Anjiyografi:

Giintimiizde pulmoner anjiografi solunum yetmezlikli
hastalarda PTE’i dislayan veya dogrulayan en giivenilir
yontemdir. Fakat riski olmayan bir yontem degildir. Solunum
yetemezligi (%0.4), bobrek yetmezligi (%0.3) ve transfiizyon
gerektiren kanama (%0.2) pulmoner anjiyografiye bagh ciddi
komplikasyonlardir (49). Kontrast madde alerjisi olanda, ciddi
pulmoner hipertansiyon, bdbrek yetmezligi bulunan hastalarda
ve akut miyokard enfaktiisii gecirenlerde yapilmamalidir.

Tam koydurucu en 6nemli bulgusu ¢ap1 3 mm’den biiyiikk
damarlarda liimen i¢i dolma defekti veya damar
goriintiistiniin ani kesilmesidir. Bolgesel oligemi ve dolma
gecikmesi PTE’nin indirekt belirtileri olarak kabul
edilmektedir. Pulmoner anjiyografideki normal bulgular
PTE tanismi kesinlikle dislar.

Yeni tanisal noninvaziv tekniklerin gelismesinden beri
pulmoner anjiyografi daha az siklikla kullanmilmaktadir ve
gliniimiizde genellikle tanisal olmayan V/Q sintigrafisi veya
teknik olarak yetersiz spiral CT ve yiiksek klinik siipheli
PTE’li hastalarda kullanilmaktadir.

" Tamisal Algoritmalar:

Siipheli VTE’li yogun bakim hastalarim degerlendirirken
ideal olarak giivenilir klinik degerlendirme yontemlerinin
ve non-invaziv goriintiileme tekniklerinin birlestirilmesi
onerilmektedir. Fakat maalesef yogun bakim tinitelerinde
simdiye kadar gegerliligi olan tanimlanmis bir klinik model
yoktur. Bununla birlikte tansal rehber olusturmak ve terapétik
kararlar i¢in olugturulan tanisal algoritmalarda mevcut bulgu
ve semptomlar ile PTE risk faktorlerini temel alan bir
preklinik olasiligi birlestirmek mantikli gibi gériinmektedir.
Sekil 2 ve 3°de sirasiyla hemodinamik olarak stabil olan ve
olmayan kritik hastaligi bulunan hastalarda siipheli PTE
i¢in tanisal algoritmalar Onerilmektedir (18).

Yogun Bakimda VTE’nin Onlenmesi:

Yogun bakim initelerinde 6zellikle VTE’nin 6nlenmesine
yonelik yapilmig sadece 2 randomize ¢aligma vardir (50,51).
Bu ¢alismalarda hem diisiik doz heparin (LDUH, 5000 U
2x1/gilin) hem de diisiikk molekiiler agirlikli heparinin
(nadroparin 3800 veya 5700 IU/ giin) YBU hastalarinda
asemptomatik DVT’nin azaltilmasinda etkili oldugu
gosterilmigtir. Yogun bakim hasta grubunun bityiik bir kismimi
olugturan genel cerrahi, travma, beyin cerrahi ve medikal
hastalar gibi daha izole diger hasta popiilasyonlarinda
tromboproflaksinin etkileri konusunda elimizde oldukga

44

ry
@» Tiirk Yogun Bakim Dernegi Dergisi, Cilt:6, Sayi:2 / 2008
| .

fazla veri mevcuttur. MEDENOX calismasi; medikal
hastalarda plasebo ile enoxaparinin iki farkli dozunu (20 mg
ve 40 mg ginde bir) karsilagtirmistir (52). 40 mg’lik
enoxaparin DVT i¢in %63°1ik bir rélatif risk azalmasi ile
daha efektif bulunmustur. Bu ¢alismada akut kalp yetmezligi
ve mekanik ventilasyon gerektirmeyen solunum yetmezligi
gibi YBU ile ilgili 2 hastalik alt grubunda 40 mg enoxaparinin
etkisine baktigimizda plaseboya gore akut kalp yetmezliginde
%72, akut solunum yetmezliginde %751k bir rolatif risk
azalmas: tespit edilmistir. Cogu YBU’de tedavi géren 344
major travmali hastada yapilan ¢ift kor randomize galiymada
standart heparin (UFH, 5.000 U 2x1 i.v. /giin) ile enoxaparin
(30mg 2x1 s.c /giin) karsilagtinlmistir (53). LDUH ile
karsilastinldiginda LMWH ile DVT"de %30°luk ve proksimal
DVT’de ise %58’lik daha iyi risk azalmasi rapor edilmistir.

Elastik goraplar, aralikli pnomatik kompresyon ve ayak
pompalar1 gibi mekanik ydntemlerin hepsi vendz stazi
azaltmaya yoneliktir. Pndmatik kompresyon cihazlar veya
antiembolik coraplarin medikal ve cerrahi YBU hastalarinda
etkilerini inceleyen randomize bir ¢alisma yoktur. Bununla
birlikte pnomatik kompresyon cihazlar1 bazi spesifik YBU’si
hastalarinda test edilmistir. Cift kor olmayan 422 kisilik bir
travma hastasinda yapilan ¢alismada LMWH ile
karsilagtirildiginda pnématik kompresyon cihazlariyla daha
yiiksek DVT oranlarmin goriildiigii bildirilmigtir (54). 2551
kardiyak cerrahi hastasinda yapilan ¢ift kér olmayan randomize
caligmada ise; UFH ile birlikte pndmatik kompresyon
uygulamasinm tek bagma UFH uygulamasma gére daha iyi
oldugu ve UFH ile birlikte pndmatik kompresyon uygulamasi
ile anlaml: olarak daha diisiik PTE gelistigi rapor edilmigtir
(55). Antiembolik ¢oraplardan YBU hastalarinda yeterli
verimi almamizi sinirlayan bir takim faktorler de vardir.
Bunlar hastada zaman zaman gelisen 6demler, pozisyonel
degisiklige bagli gorabin tam oturmamasi, ¢abuk kirlenmesi,
gorabin elastikiyetini ¢abuk yitirmesi gibi.

Aspirin ve diger trombosit inhibitérleri arteriyel
kardiyovaskiiler korumada 6nemli bir rol oynamalarina
ragmen yogun bakim hastalarinda VTE nin 6nlenmesi i¢in
yetersizdir. Bu nedenle VTE riskini sahip herhangi bir hasta
grubunda tromboproflaksi i¢in tek bagina aspirin kullanmilmas:
Onerilmemektedir (56).

Oneriler:

Biitiin yogun bakim hastalarmm tromboemboli agisindan risk
altinda oldugu ve ¢ogunda proflaksi kullanilmasi gerektigi
bilinmelidir. Tromboproflaksiye baglama zaman1 ve se¢ilecek
yontem i¢in her bir hastanin tromboz ve kanama riski goz
Oniine almarak bireysel olarak karar verilmelidir. Genellikle
literatiirde mekanik proflaksiye gére iistiin oldugu gosterilen
LDUH veya LMWH tavsiye edilmektedir. Bununla birlikte
yiiksek kanama riskine sahip yogun bakim hastalarmda kanama
riski azalincaya kadar ya tek basina kademeli antiembolik
kompresyon ¢oraplari veya pndmatik kompreyon aletiyle
birlikte antiembolik ¢oraplar kullanilmalidir (Tablo 1).
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PTE, pulmoner tromboemboli; YBU, yogun bakim finitesi; spiral CT, spiral bilgisayarl
tomografi; V/Q scan, ventilasyon-perfiizyon sintigrafisi; DUS, doppler ultrasonografi;
SVK, santral vendz kateterizasyon.

Tablo 1. Yogun bakim iinitesindeki hastalarda VTE proflaksi onerileri (56).

Kanama Tromboz Proflaksi énerileri

riski riski*

Diigiik Orta LDUH ( heparin, 5000 U s.c. giinde iki kere) veya LMWH
Diigiik Yiiksek LMWH (4.000-6000 AXa U gi}n)

Yiiksek  Orta GCS veya IPC_ kanama riski az\aldlgl zaman LDUH
Yiksek  Yiiksek GCS ve/veya IPC _ kanama riski azaldig1 zaman LMWH

* Yiiksek riskli hastalar; majér travma veya spinal kord hasari, majoér diz veya kalca
cerrahisi veya major kanser cerrahisi gegiren hastalardir. AXa ; anti-faktor Xa unit,
GCS; kademeli kompresyon gorabi, IPC; aralikli pndmatik kompresyon cihazi,
LDUH,; diigitk doz standart heparin, LMWH; diisiik molekiiler agirlikli heparin

Bir ¢ok invaziv prosediir ve cerrahi islem i¢in proflaksinin

kesilmesine gerek yoktur. Yogun bakim hastalarinda
asemptomatik DVT igin rutin olarak tarama testlerinin
yapilmasi da maliyet-etkin degildir. Bununla birlikte yogun
bakima gelmeden 6nce veya yogun bakimda iken yeterli
proflaksi alamayan seg¢ilmis ok yiiksek riskli hastalarda tek
bir proksimal vendz ultrason muayenesi hastalarm terapdtik
(US pozitif) veya proflaktik (US negatif) antikoagiilasyon
gereKsinimini belirleyecektir. Yogun bakimdan taburcu olan
hastalarin transfer 6nerilerinde mutlaka tromboproflaksi
tavsiyelerine de yer verilmelidir. Her YBU tromboproflaksi
i¢in yazih politikalar olusturmali ve yeni verilere gorede bu
politikalarimi giincellemelidir (56).

TEDAVIi

PTE’de tedavi iki ana baslik altinda incelenebilir.
I- Medikal Tedavi
II-Cerrahi Tedavi

I- Medikal Tedavi
A- Antikoagiilan tedavi
B- Fibrinolitik tedavi

A-Antikoagiilan Tedavi:

Klinik bulgular ve ilk inceleme sonuglarina gére PTE’den,
6zellikle de orta ya da yiksek olasiliklit PTE’den
kuskulaniliyorsa, taninin kesinlesmesi i¢in yapilacak
inceleme sonuglarin1 beklemeden antikoagiilan tedaviye
baslanmalidir. Inceleme sonunda PTE tanisindan
uzaklagilirsa bu tedavi sonlandirilabilir.

Standart (Unfractioned-UFH) Heparin:

Heparin ve deriveleri trombiisiin direkt olarak ¢dziilmesine
neden olmaz. Fakat endojen fibrinolitik sistemin trombiisii
¢dzmesine imkan tanirken daha fazla piht1 formasyonunun
olusmasina engel olur. Yogun bakim hastalarinda akut
VTE’nin tedavisi i¢in kullanilan UFH, aktive parsiyel
tromboplastin zamanmi1 (aPTT) kontrol degerine gore 1.5-
2.5 kat artiracak sekilde intraven6z olarak uygulanir.

UFH’nin kisa yarilanma 6mrii ve kolayca etkisininr geri
gevrilebilmesi siklikla invaziv girisim gereksinimi olan
hastalarda tedavi i¢in ideal bir 6zelliktir. Elli y1l1 agkin
bir siiredir kullanimda olan UFH, antitrombin II{iin aktif
kismina baglanarak basta trombin olmak iizere faktor Ila,
faktor Xa gibi pihtilasmay1 saglayan proteazlar: inaktive
eder. UFH ‘nin baglangi¢ dozunun ayarlanmasinda agirlik
temelli normogramlarin kullanilmasi 6nerilmektedir.
Ciinkii trombotik olayin ilk 24 saatinde full
antikoagiilasyon basarilamaz ise tekrarlama riski
artmaktadir (18). American College of Chest Physicians
(ACCP) akut vendz embolik hastalifin tedavisi i¢in 80
U/kg’lik bir yiikleme dozundan sonra saatte 18 U/kg
devamli infiizyonla aPTT normalin 1.5-2.5 kat1 olacak
sekilde doz ayarlanirken her doz degisiminden 6-10 saat
sonra aPTT kontrolii yapilmasini énermektedir (Tablo 2)
(57,58). Aktiiel viicut agirligs bu doz ayarlamasinda
kullanilmalidir. Obez hastalarda ise ayarlanmis viicut
agirligi kullanilmast daha mantikli olacaktir. Uygun aPTT
diizeyi i¢in giinlik UFH dozu 35.000 U’i agacak olursa
bu durumda heparin direncinden s6z edilir. Bu durum
VTE’li hastalarin %25’de goriilebilmektedir. Bu hastalarda
anti-Xa diizeyi ile UFH dozunun ayarlanmasi 6nerilmektedir.

Tablo 2. UFH i¢in aPTT ve agirhk bazh doz ayarlamasi a(58).

aPTT(sn) Infiizyon degisikligi Sonraki islem aPTT
(U/kg/h) olciim tekrarn
<35 (normalin <1.2 kat) +4 I.)oi?s[tje/kkfan 6 saat
35-45 (normalin 1.2-1.5 kats) +2 40 Ulkg 6 saat
bolus tekran

b

46-70 (normalin 1.5-2.3 kat1) 0 0 6 saat
71-90 (normalin 2.3-3 kat1) -2 0 6 saat
>90 (normalin >3 kat) -3 1 saat inflizyonu 6 saat

durdur

* Yiiksek riskli hastalar; major travma veya spinal kord hasar, major diz veya kalca
cerrahisi veya major kanser cerrahisi gegiren hastalardir. AXa ; anti-faktér Xa unit,
GCS; kademeli kompresyon ¢orabi, IPC; aralikhi pnématik kompresyon cihazi,
LDUH; diigiik doz standart heparin, LMWH; diisiik molekiiler agirlikli heparin

Diisiik Molekiil Agirhikhh Heparin (LMWH):

Molekiil agirliklart 1000 ile 10000 dalton arasinda degisen
ortalama ise 4000-6500 olan, giiniimiizde ¢ok sayida
preparasyonlar1 { Enoxaparin, Dalteparin, Nadroparin,
Parnaparin, Reviparin, Tinzaparin, Ardeparin) kullanimda
olan LMWH’lerin UFH’e gore yar dmiirleri daha uzundur.
Antikoagiilan etkilerini antitrombin III’e baglanarak ve
faktor Xa inhibisyonu yaparak gosterirler. LMWH’ler
UFH’ni baglayan proteine daha az baglanirlar, endotele
baglanmazlar, renal yolla atilirlar, plesentay1 gegmezler ve
protaminle notralizasyonlar: tam degildir. Monit6rizasyonu
gereksizdir, kanama riski daha azdir, uzun siireli kullammda
osteoporoz riski UFH’e gore ¢ok daha azdir ve heparin
aracili trombositopeniye (HIT) daha az yol agar. Son yillarda
LMWH’in, VTE proflaksisi ve tedavisinde UFH ne gore
kullanmimu giderek artmaktadir (18).

Viicut agirhiina gére ayarlanan subkutan LMWH nin
hemodinamik olarak stabil non-masif PTE’li hastalarin
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tedavisinde UFH kadar efektif ve emniyetli oldugu
gosterilmistir (59). Non-masif semptomatik veya
asemptomatik PTE’ nin tedavisinde UFH ile sabit dozda
subkutan LMWH’ni karsilagtiran 12 randomize ¢alismanin
meta-analizinde; tedavinin sonunda ve bundan 3 ay sonra
her iki antikoagiilanin benzer semptomatik VTE oranina
neden oldugu rapor edilmistir (60). Ancak LMWH ile major
kanama daha az iken UFH ile istatistiksel agidan fark tespit
edilememistir. Trombosit sayisinin UFH ile tedavide her
gin LMWH ile iki, i¢ giinde bir monitorizasyonu
Onerilmektedir.

Oral Antikoagiilanlar:

Oral yolla alinan ve barsaktan iyi emilerek karacigerde
metabolize olan warfarin ve tiirevleri, karacigerde K
vitaminine bagli pihtilagma faktorlerinin sentezini inhibe
ederek ve protein C ve S gibi antikoagiilan proteinlerin
karboksilasyonunu siirlayarak etki gosterirler. Plazmadaki
koagiilasyon faktorlerinin inaktive olabilmesi i¢in zamana
gereksinim oldugundan warfarin akut olarak etki gostermez.
Bu nedenle heparin tedavisinin 1. ya da 2. giinii warfarinde
(5 mg/glin} verilmeye baslanir. En az 5-7 giin birlikte
uygulanir. Bilindigi gibi K vitamini antagonistleri ile protein
C ve S, K vitaminine baglt pihtilagma faktorlerinden daha
hizl1 olarak azalmakta ve dolayisiyla gegici bir
hiperkoagiilabiliteye neden olmaktadir. Bu nedenle
warfarinin verilmeye baglandig: ilk giinlerde diger
antikoagiilanlarla birlikte uygulanmasi olduk¢a mantikhidir.
Warfarinde doz ayarlamasi protrombin zamanina (PT) ve
INR’ye (International normalized ratio) gore yapilir. Bu
oranin 2.0-3.0 diizeyinde tutulmasi gerekir. Ard arda iki
giin INR degeri bu terapétik araliga eristiginde heparin
kesilerek warfarinle tedaviye devam edilir. Bazi hastalarda
warfarine bagl agiri duyarhlik s6z konusu olabilmektedir.
Warfarin tedavisinin kesilmesinden sonra rekiirrens énemli
bir klinik problem oldugundan nedeni bilinmeyen vendz
tromboembolilerde 6 aydan az olmamak kaydiyla
antikoagiilasyon yapiimasi gereklidir (61).

B-Fibrinolitik Tedavi:

Masif PTE’nin tedavisinin baglangicinda kan basincinin
stabilizasyonu, koroner kan akiminin artirilmasi ve sag
ventrikiiler iskeminin minimale indirilmesi {izerine
odaklanilmalidir. flave oksijen uygulanmali eger gerekiyorsa
hasta gecikmeden entiibe edilerek mekanik ventilasyona
baglanmalidir. Intravendz sivilar dikkatli olarak
uygulanmalidir. Eger 500-1000 mL izotonik salin
uygulanmasmdan sonra hala direncli hipotansiyon mevcutsa
vazoaktif ilaglar uygulanmahdir. Kardiyak output’ta belirgin
bir diisiis varsa norepinefiin tercih edilmelidir. Sag ventrikiil
ard yiikte artisla birlikte olan kardiyak outputtaki hafif
derecede azalmada akimi artirmak i¢in dobutamin
kullanilabilir (62). Masif PTE’de terap6tik yaklagim direk
olarak fibrinolitik tedavi, cerrahi embolektomi ve
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intrapulmoner arteriyel kateter teknikleri ile embolik yiikiin
azaltilmasini amag¢lamalidir. Fibrinolitik tedavi siddetli
yasamu tehdit eden akut PE i¢in saklanmalidir. Hemodinamik
instabilitenin (hipotansiyon) eslik ettigi masif PTE fibrinolitik
tedavi icin en net endikasyondur. Fibrinolitik tedavi aym
zamanda oksijenasyonun ileri derecede bozuldugu
durumlarda da diigtiniilmesi gerekir.

Fibrinolitik (trombolitik) ajanlar plazma protein
plazminojenini direkt ya da indirekt yolla plazmine cevirirler.
Plazmin hizla fibrini yikarak piht1 lizisini saglar. Bu ajanlar
akut PTE’de dramatik olarak pihtinin erimesini hizlandirir.
Varolan pthtinin bu tedavi ile hizla erimesi sonucu erken
dénemde pulmoner kan akimindaki titkanma hizla ortadan
kalkar, akciger kanlanmasi yeniden saglanir, pulmoner arter
basinc diiser ve kardiyojenik sok énlenmis olur (63). Geg
dénemde ise kronik pulmoner hipertansiyonun 6nii alindig
i¢in yasam kalitesi yiikselir. Trombolitik tedavi ayni zamanda
pelvis ve derin bacak venalarindaki trombiisii de erittiginden
PTE niiksii de engellenir.

Giintimiizde PTE’de fibrinolitik (trombolitik) ajan olarak
streptokinaz, {irokinaz ve rekombinant doku tipi plazminojen
aktivatorii (rt-PA) kullanilmaktadir. Spesifik FDA onayli
uygulama rejimleri tablo 3 de gdsterilmistir. Fibrinolitik
ilaclar tanidan sonraki 14 giin igerisinde verilebilir, fakat
zaman gectikce etkinliginde azalma meydana gelmektedir.
Trombolitik infiizyonu esnasinda reokliizyon klinik bir
problem olarak ortaya ¢cikmadigidan heparin kesilmelidir.

Tablo 3. Akut PTE i¢in fibrinolitik tedavi.

Streptokinaz : 250.000 U intravendz olarak 30 dakikalik yiikleme dozundan sonra
24 saat, 100.000 U/saat inflizyon

Urokinaz : 4400 U intravenoz olarak 10 dakika yiikleme sonrasi

12-24 saat 4400 U/kg/saat infiizyon

Doku-tipi plazminojen aktivatorii (rt-PA): 2 saatlik stirede 100 mg intravenoz infiizyon

Fibrinolitik ajanlarin uygulama yolu ile ilgili galigmalar da
yaptlmaktadir. Standart veya diisiik doz intrapulmoner
arteriyel fibrinolitik infiizyonu, pihtinin proksimaline en
yakin yerde yiiksek ilag konsantrasyonunu elde etmek igin
kullanilmasina ragmen ¢ogu vakada intravendz tedavinin
yeterli oldugu goriilmektedir (64). Direkt kateterle
intraembolik fibrinolitik tedavi gibi teknikler kiiciik klinik
caligmalarda kullanmilmus fakat elde edilen veriler her hangi
bir tavsiye i¢in heniiz yeterli degildir (65).

Fibrinolitik tedaviyle ilgili en énemli komplikasyon
hemorajidir. Pulmoner anjiografi ve arteriyel line takma
esnasimda kanamalar goriilebilir. Invaziv girisimler bu tedavi
esnasimnda miimkiin oldugunca azaltilmahdir. Intrakraniyal
kanama en ciddi kanama komplikasyonudur. Ingiunal
ligamentin iist kismindan igne ile vendz girigim hayati
tehdit eden retroperitoneal kanamaya neden olabilir.
Fibrinolitik tedavinin énemli kontrendikasyonlari;

- Iki ay i¢inde gegirilmis serebrovaskiiler olay,
intraspinal veya intrakraniyal kanama veya cerrahi
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- Aktif intrakraniyal hastalik (anevrizma, vaskiiler
malformasyon, malignite)

- Alt1 ay iginde ge¢irilmis major kanama

- Kontrol altina alinamamig hipertansiyon ( sistolik >200
mmHg, diastolik >110 mmHg)

- Kanama diyatezi (kronik renal veya hepatik hastalik)

- On giin i¢inde majér cerrahi, organ biyopsisi, cerrahi dogum
- Yakinda gecirilmis majér veya minér travma
(kardiyopulmoner resiisitasyon dahil)

- Infektif endokardit

- Gebelik

- Hemorajik retinopati

- Perikardit

- Anevrizma

II- Cerrahi Tedavi (Embolektomi):

Akut masif PTE’li olgularda trombolitik tedavi kontrendike
ise, yogun medikal tedaviye ve trombolitik tedaviye yamt
vermiyorsa, hasta prognoz agismdan yilksek risk grubundaysa
kateterle veya cerrahi olarak embolektomi diisiiniilmelidir.

Amag; olusmus pulmoner emboliyi ¢ikarmak ve daha sonra
vena kava inferiorda olugabilecek trombiislerin pulmoner
embolizasyon olusturmasm énlemektir. Embolektomi islemi
cogu kez agir klinik tablosu olan hastalara uygulandigindan
sonuclar iyi degildir. Operatif mortalite %20-50 arasinda
degismektedir. Mortaliteyi arttiran faktérler; operasyon
Oncesi resiisitasyon yapilmis olmast, ileri yas, semptomlarm

Vena Kava Filtreleri:

Filtre yerlestirmek icin 4 mutlak endikasyon mevcuttur:

1) pulmoner tromboembolisi bulunan ve
antikoagiilantedavinin kontrendike oldugu hastalar; 2)
yeterince antikoagiilan tedavi almasina ragmen tekrarlayici
PTE gegiren hastalar; 3) antikoagiilan tedavi esnasinda
major kanama komplikasyonu gegiren hastalar; 4) derin
ven trombozlu sagdan sola kardiyak sant1 bulunan hastalar
(66). Cerrahi olarak pulmoner embolektomi yapilan hastalar,
kardiyak rezervi ¢ok smirli DVT’li hastalar, spinal ya da
kafa travmah hastalar ise rélatif endikasyon tagimaktadirlar.

Gegmigte ve giiniimiizde kullamlan vena kava inferior filtreleri
(VCI) ii¢ grupta toplanir: Kalici, istenildiginde gikarilabilen
kalic1 ve gegici filtrelerdir. Bugiin igin en ¢ok kullanilanlary;
titanium Greenfield, LGM/Venotech,Simon Nitinol ve Bird’s
nest filtreleridir. Filtre yerlestirilmesini takiben gelisen PTE
insidans1 %2-3 arasinda rapor edilmektedir (66). Bununla
birlikte 400 hastada PTE’nin O6nlenmesi icin tek basina
antikoagiilan wygulamasi ile vena kava filtresi ile birlikte
antikoagiilan uygulamasini karsgilagtiran randomize ¢aligmada;
ilk 12 giin icerisinde PTE insidanst filtre gurubunda anlamh
olarak daha diisiik (%1.1 e kars1 %4.8) bulunmustur (67).
Fakat 2 yillik takip esnasinda bu anlamlilik ortadan kalkmuigtir.
Bu nedenle bazi klinisyenler tarafindan ¢ikarilabilir filtrelerin
kullanimi 6nerilmektedir. Halen bir filtrenin digerine
istiinliigii gosterilebilmis degildir. Filtre se¢imi operatoriin
tecriibesine ve tercihine, kullanilacak ekipmanin elde
edilebilirligine bagl olmaktadir.

stiresi, PTE epizodlarinin sayisidir (66).

Stipheli PTE
Stabil YBU hastas1

/

| Yiiksek preklinik olasilik |

Antikoagiilasyona bagla
( kontrendikasyon yoksa)

!

l Spiral CT veya V/Q scan*
Pozitif spiral CT veya
yitksek olasilikli V/Q scan Negatif spiral CT veya
l diisiik olasihikli V/Q scan
‘ Antikoaglilasyona devamJ

Alt ekstremite Doppler US ve
eger SVK varsa list taraf DUS

Pozitif trombozis Negatif
Antikoagiilasyona Antikoagiilasyona
devam stop

\

| Diigiik preklinik olasilik

Aynt algoritim takip edilir.
Fakat negatif bir spiral CT
veya diigiik olasilikll V/Q

scan’dan sonra durdurulabilir

Yetersiz spiral CT veya
Tanisal olmayan V/Q scan

'

Alt ekstremite Doppler US ve
eger SVK varsa iist taraf DUS

Pozitif trombozis

Ant&gzg\;:isyona Pulmoner anjiografi

| Poritif | ] Negatif |

Antikoagilasyona Antikoagiilasyona
devam stop

Sekil 2. Hemodinamik olarak stabil yogun bakim hastalarinda siipheli PTE i¢in tamsal algoritma.

PTE, pulmoner tromboemboli; YBU, yogun bakim {initesi; spiral CT, spiral bilgisayarli tomografi; V/Q scan, ventilasyon-perfiizyon sintigrafisi; DUS,
doppler ultrasonografi; SVK, santral vendz kateterizasyon; *, spiral CT’ye kars1 V/Q scan karar1 cihazin mevcudiyetine, yorumlayicilarn tecriibesine
ve intravendz kontrast i¢in kontrendikasyonun bulunup bulunmamasima gére degisir.
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Hemodinamik olarak stabil olmayan
YBU hastalarinda siipheli PTE

Antikoagiilasyona bagla
( kontrendikasyon yoksa)

l

Alt ekstremite Doppler US ve
eger SVK varsa st taraf DUS

l

Pozitif trombozis Negatif
Antikoagiilasyona ‘
devam Ekokardiyografi

Ekokardiyografi Normal sag
\ ventrikiil

Pulmoner anjiyografi

Sag ventrikiil dilatasyonu,

disfonksiyonu ve/veya piht1 distin
Pozitif Negatif
Trombolizis diisiin l l
T Antikoagiilasyona Antikoagiilasyona
devam stop

Sekil 3. Hemodinamik olarak stabil olmayan yogun bakim hastalarinda siipheli PTE i¢in tanisal algoritma.
PTE, pulmoner tromboemboli; YBU, yogun bakim iinitesi; spiral CT, spiral bilgisayarli tomografi; V/Q scan, ventilasyon-perfiizyon
sintigrafisi; DUS, doppler ultrasonografi; SVK, santral vendz kateterizasyon.
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